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端面不透光的 PDMS 微柱阵列制备与图像处理方法研究
李 波，董明利，张 帆

(北京信息科技大学 光电测试技术北京市重点实验室，北京 100192)

摘 要院 细胞可对外界施加力的作用，从而感知外界环境并做出力学响应。聚二甲基硅氧烷(PDMS)微
柱阵列被广泛应用于细胞力测量，通过测量微柱顶面在细胞力作用下的位移量，获得细胞力的大小及

方向。然而，由于 PDMS微柱的高透明度，当利用明场显微图像进行图像处理计算微柱位移量时，提取
微柱端面质心的算法较为复杂。提出了一种利用磁珠修饰微柱端面使其不透光的方法，以降低图像处

理算法复杂度，同时提高微柱位置的识别精度。磁珠在外界磁场作用下被引入模具，向模具中浇铸

PDMS后，得到端面嵌有磁珠的不透光 PDMS微柱。修饰过后的微柱，其端面会在倒置显微镜下形成
实心圆形图案，可以直接用 regionprops函数计算出实心圆形图案的质心；未经修饰的微柱，在倒置显
微镜下形成环形图案，需要用运算更为复杂的霍夫变换来计算环形图案质心。实验结果表明：该 PDMS
微柱修饰方法能使微柱端面与基底的对比度得到很大提高，因此在提取端面质心时，不需要用到霍夫

变换，减小了图像处理中算法的复杂度，并且提高了微柱定位的精度。
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Research of preparation and image processing method of PDMS
micropost arrays with opaque top surfaces

Li Bo, Dong Mingli, Zhang Fan

(Beijing Key Laboratory of Optoelectronic Test Technology, Beijing Information Science驭Technology University,

Beijing 100192, China)

Abstract: Cells use force as a mechanical signal to sense and respond to their microenvironment. To this
end, PDMS micropost arrays has been widely used in cell traction force measurement, which allows
calculating magnitude and direction of cell force from the deflection of the micropost. However, the
inherent transparency of PDMS leads to the complexity of image processing algorithm when retrieving the
top surfaces centroids of the deflected microposts. A method of modifying the top surfaces of PDMS
microposts using magnetic beads was proposed to attain opaque top surface of the micropost, enabling a
higher contrast between the top surface and the substrate of the micropost array. Magnetic beads were
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0 引 言

细胞的力学行为精确地调控着细胞的增殖尧凋
亡尧迁移尧分化等生理活动袁是影响生物体生长发育
的重要因素遥 作为细胞生理活动中的重要力学响应
信号袁细胞力的测量对于细胞生物学的研究袁具有重
要意义 [1-2]遥 利用 PDMS微柱进行细胞力测量袁已经
成为当下研究细胞与外基质相互作用最为主流的手

段遥细胞被培养在 PDMS微柱阵列上袁细胞的力学行
为袁如收缩或迁移袁会造成微柱发生弯曲形变袁该形
变反映在显微图像上袁即微柱顶面图案的位移遥通过
显微图像处理袁 可以计算出微柱顶面图案的质心位
移量袁从而定量测量细胞收缩力遥其精度可以达到数
十 nN 量级袁 相比于传统的 MEMS 硅基传感器测量
细胞力的方法袁该方法精度更高袁并且可以观测到亚
细胞级的细胞力 [3-4]遥

用 PDMS微柱阵列进行细胞力测量时袁 需要利
用图像算法袁得到微柱端面质心遥但是由于 PDMS是
一种具有良好透光性的弹性材料袁PDMS 制成的微
柱阵列袁微柱的端面与基底都是透光的袁会在显微镜
下形成环形图案袁 用 regionprops函数提取微柱端面
质心时袁所提取到的只是圆环的质心袁而不是整个微
柱端面的质心袁导致实际参与计算的像素大幅减少袁
微柱的定位结果更容易受到光照等因素的干扰袁将
会影响到微柱的定位精度遥 为了利用环形图案计算
微柱位置袁 一般会用运算过程更为复杂的霍夫变换
来进行计算遥霍夫变换的过程中袁需要经过大量的迭
代尧累加运算袁在细胞力测量应用中袁单个细胞可能
覆盖几十甚至上百根微柱袁对数量较多的微柱袁逐一
进行霍夫变换提取质心时袁 运算量将会变得十分庞

大袁提取效率将会大大降低遥 此外袁对于一些受力变
形发生倾斜的微柱袁 其端面在显微镜下不能完全成
像袁会形成一个不封闭的环形图案袁这种情况下袁无
论是用 regionprops函数袁还是用霍夫变换袁都很难得
到微柱端面质心遥

为了提高 PDMS 微柱端面与基底的对比度袁从
而使微柱端面质心的提取更简便尧快速袁需要对其端
面进行不透光处理遥 表面镀金是 PDMS常用的表面
处理工艺之一袁通过化学镀金或磁控溅射镀金方法袁
可以使 PDMS的表面变得不透光袁 但都无法选择性
地只在微柱端面镀金袁其他区域不镀金袁同时保持微
柱侧壁与基底不受影响遥此外袁金原子的生物兼容性
相对 PDMS较差袁若是在 PDMS表面镀金袁对于细胞
的生长会有一定的阻碍 [5-7]遥 所以袁不能用镀金的方
法来提高微柱端面与基底的对比度遥

磁珠(Magnetic Beads袁MB)技术是一种新型生物
技术遥它以磁性微球为生物反应的载体袁将生物技术
和磁性控制技术有机结合袁 具有固相化试剂特有的
优点以及生物免疫反应的特异性袁 因此在生物医学
工程中得到了越来越广泛的应用[8]遥

为了提高微柱端面与基底之间的对比度袁 文中
介绍了一种利用磁珠对 PDMS微柱端面进行不透光
修饰的方法遥 通过磁场作用将磁珠吸引到微孔模具
的底面袁然后向模具内倒入 PDMS 预聚物袁固化后脱
模袁得到端面修饰有磁珠的 PDMS微柱阵列遥为了验
证该方法的有效性袁 文中对磁珠修饰的微柱阵列和
普通微柱阵列分别进行了图像处理袁 对比了图像处
理算法复杂度和微柱定位精度遥 经过磁珠修饰的
PDMS 微柱袁 其端面与基底的对比度比未经磁珠修
饰的 PDMS微柱大幅提高袁 会在显微镜下形成实心
圆形图案袁 因此不需要用到霍夫变换袁 可以直接用

brought into the molds by applying a magnetic field and casted in the PDMS microposts during soft -
lithography process. The modified micropost arrays with opaque top surfaces were imaged using an
inverted microscope as disk -shaped patterns top surface. The centroids of disk -shaped patterns in the
microscopic image were calculated using regionprops function, while Hough transform was required to
process the ring -shaped patterns of the conventional transparent microposts made with pure PDMS. The
experimental results show that the contrast between the top surface and the substrate is significantly
improved, hence precluding the need of using Hough transform, reducing the algorithm complexity in
image processing, and improving the precision of micropost positioning.
Key words: magnetic beads; PDMS micropost; opaque; centroid extraction
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regionprops函数提取微柱端面质心袁 减小了图像算
法的复杂度袁并且提高了微柱的定位精度遥
1 实验部分

1.1仪器与试剂
仪器为电子秤尧真空干燥箱(上海一恒科学仪器

有限公司)尧超声波清洗机尧真空烘箱尧倒置荧光显微
镜 (Nikon袁TE-2000袁日本 )曰试剂为直径 1 滋m尧原始
浓度 10 mg/mL的四氧化三铁酒精溶液(北京中科雷
鸣科技有限公司)尧载玻片尧无水乙醇尧SU-8 2010胶尧
SU -8 Developer ( 美 国 MicroChem 公 司 )尧PDMS
Sylgard 184(道康宁公司)遥
1.2 工艺流程

利用磁珠对微柱端面进行不透光修饰袁 主要原
理是在外加磁场的作用下袁 使无水乙醇悬浮液中的
磁珠快速吸附在 PDMS 微孔模具的底部袁 去除表面
的无水乙醇和残余磁珠后袁 再进行 PDMS 铸模尧脱
模 袁 就能得到端面嵌有一层不透光磁珠颗粒的
PDMS微柱阵列遥 该方法制使磁珠被 PDMS 包裹在
内袁磁珠不直接接触细胞袁因而生物兼容性非常良
好 [9-11]遥 总体工艺流程示意图如图 1所示遥

(a) SU-8 光刻胶曝光
(a) SU-8 photoresist exposure

(b)显影

(b) Developing

(c)倒入 PDMS

(c) Pouring into PDMS

(d) 倒入磁珠溶液

(d) Pouring into magnetic beads suspended

(e)铸模

(e) Moulding

(f)脱模

(f) Demolding
图 1 磁珠修饰微柱端面的具体流程示意图

Fig.1 Flow diagram of the magnetic beads modified

microposts top surfaces

微柱阵列的母模具是由 SU-8 光刻胶制成的遥
首先袁用 365 nm 的紫外光通过光刻掩模板袁对均匀
涂抹在硅晶片上的 SU-8光刻胶进行曝光袁 如图 1(a)
所示遥在 65 益下烘烤 1 min袁95 益下烘烤 2 min袁然后
用显影液显影袁 可以在基底材料上得到凸形结构的
SU-8模板袁如图 1(b)所示袁一般情况下袁单个细胞铺
展开后的大小为 30~200 滋m袁 微柱的直径和间距为
微米量级时袁 使用微柱阵列可以测得细胞不同区域
的细胞力分布袁即得到亚细胞级的细胞力分布袁所以
文中设计的微柱阵列单个微柱的直径 d=3 滋m袁柱子
高度 L=9 滋m袁相邻微柱间的端面圆心距离是 9 滋m遥接
着将 PDMS 前聚物和固化剂按重量比 10院1 的比例
混合袁 抽掉其中的空气袁 将其覆盖在 SU-8 模具表
面袁然后放置在真空干燥箱中袁110益烘烤 20 h袁再将
其取出尧脱模袁得到含有微孔阵列的 PDMS 阴模袁如
图 1(c)所示遥 为了改善 PDMS 表面的疏水性以及减
少 PDMS预聚物跟 PDMS阴模的互相粘连袁 降低脱
模难度袁 需要对 PDMS表面进行硅烷化处理遥 先将
PDMS 阴模放在隔膜真空泵的气室之中袁 并向气室
内滴加两滴硅烷试剂袁然后将气室内空气抽尽袁放置
24 h袁这样就完成了 PDMS表面的硅烷化处理遥然后
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把硅烷化后的 PDMS 阴模放置在培养皿中袁 再向
PDMS阴模表面袁滴加 2 mL袁浓度为 5 mg/mL(稀释
过的)尧磁珠直径为 1 滋m的无水乙醇悬浮液袁将培养
皿至于超声清洗机中震荡 20 min袁 超声清洗机靠近
水面的位置需要放一片磁铁袁借此施加一个磁场袁加
速磁珠在孔洞底部沉积 [12-14]袁如图 1(d)所示遥 取出

模具袁 晾干后用 3M 胶带清洁 PDMS 阴模表面残余
磁珠袁然后倒入适量的 PDMS 预聚物袁如图 1(e)所
示袁再放置在真空干燥箱中袁110 益烘烤 20 h 后将其
取出尧脱模袁得到了端面包裹有一层磁珠的 PDMS微
柱阵列袁如图 1(f)所示遥
2 结果与讨论

未修饰磁珠的微柱袁 因为端面跟基底都是透光
的袁二者之间的对比度很低袁这些透明微柱在显微镜
下会形成环形图案袁 其中一些因受力变形发生倾斜
的微柱不能完全成像袁会形成不封闭的环形图案袁如
图 2(a)所示遥经过磁珠修饰的微柱袁端面与基底具有
很高的对比度袁会在显微镜境下形成实心圆形图案袁
如图 2(b)所示遥

实验中所用到的磁珠袁直径最好在 1 滋m 左右袁
因为磁珠在纳米尺寸下会产生超顺磁效应袁 即磁场
存在时袁瞬间表现出磁性袁磁场消失时袁又迅速失去
磁性遥磁珠的直径若是在 10~100 nm之间袁在磁场作
用下就会迅速集聚成团袁 很难沉积到微柱模具的孔
洞底部遥若是磁珠直径过大袁也将很难进入微柱模具
的孔洞中袁因为微柱模具孔洞的直径只有 3 滋m遥 而
且在用超声清洗机震荡时袁 给磁珠施加的磁场强度
应保持在合理的范围内遥因为当磁场强度过强时袁磁

珠会迅速紧贴在模具表面袁 即便通过超声清洗机震
荡袁也很难将磁珠震进模具孔洞中曰若是磁场强度太
弱袁磁珠则会漂浮在溶液表面形成一团絮状物袁同样
很难沉入到模具孔洞中遥通过实验得出袁给磁珠施加
的磁场的磁感应强度在 0.6~0.8 T之间袁得到的结果
较为理想遥

从图 2(a)尧(b)中各取一个微柱袁转换成灰度图袁
如图 3所示袁然后进行对比度计算遥

为了避免边缘相差的影响袁 取微柱顶面中心区
域的平均灰度值与底面的灰度值进行对比袁 通过利
用 Matlab 对图像的灰度值进行相关计算袁可以得出
图 3(a)未经磁珠修饰的微柱袁其顶面中心区域的平
均灰度值为 98.024 7袁 微柱阵列底面的灰度值为
100袁对比度为 100:98.024 7遥而图 3(b)经过磁珠修饰
的微柱袁其顶面中心区域的平均灰度值为 27.567 9袁微
柱阵列底面的灰度值为 100袁 对比度为 100:27.567 9袁
相比于端面没有覆盖磁珠的微柱阵列袁 对比度大大

(a) 未经磁珠修饰的微柱

(a) Microposts modified without magnetic beads

(b) 经过磁珠修饰的微柱

(b) Microposts modified with magnetic beads

图 2 未经磁珠修饰和经过磁珠修饰的 PDMS 微柱显微图

Fig.2 Micrograph of PDMS micropillars modified and

without modified by magnetic beads

(a) 未经磁珠修饰的单个微柱

(a) Single micropost modified without magnetic beads
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提高遥 所以袁用磁珠修饰 PDMS微柱袁可以大大提高
微柱端面与基底之间的对比度遥

regionprops 函数是度量图像区域属性的函数袁
它是 Matlab中最基础尧 最简单的计算二值化图像质
心的方法袁 在微柱阵列测量细胞力的研究中得到了
大量的应用 [15-18]遥 利用 regionprops 函数提取未经磁
珠修饰的 PDMS 微柱端面质心的算法主要包括以
下几个步骤院首先袁将图 2(a)转换为灰度图曰然后袁
将图像进行中值滤波尧 二值化等处理曰 最后袁 利用
regionprops 函数在 centroid 参数下得到每个微柱端
面的质心坐标遥 基于 regionprops函数微柱定位图像
处理程序的主要步骤如图 4 所示袁 质心提取结果如
图 5所示遥

由图 5可以看出袁未经磁珠修饰的 PDMS 微柱袁
其显微图像是一个环形图案袁 在用 regionprops 函数

提取端面质心时袁 实际上提取到的只是圆环的质心
(见图 5 放大图后的插图)袁 由于圆环的像素个数远
远小于整个微柱端面图案的像素个数袁而且二值化
的过程致使其轮廓跳动较大袁这两个因素都会给微
柱端面质心定位带来误差遥 所以袁 利用 regionprops
函数对未经修饰的 PDMS 微柱进行质心提取是不
可行的遥
考虑到霍夫变换能够识别圆环等对象袁 为了得

到微柱端面环形图案的质心袁 可以用霍夫变换来进
行计算院首先将彩色图转换为灰度图袁然后对灰度图
像进行灰度双边滤波袁达到保边去噪的目的袁最后利
用霍夫变换袁计算微柱端面的质心 [19]遥霍夫变换计算
质心算法主要步骤如图 6所示袁 得到的微柱端面轮
廓和质心如图 7所示遥

由图 7可以看出袁 未经磁珠修饰的透明 PDMS微
柱袁在显微镜下形成的环形图案袁不能用 regionprops

(b) 经过磁珠修饰的单个微柱

(b) Single micropost modified with magnetic beads

图 3 没有磁珠和有磁珠微柱的灰度图

Fig.3 Grayscale image of microposts without magnetic beads

and microposts with magnetic beads

图 4 regionprops函数提取质心步骤

Fig.4 Centroid extraction steps by regionprops function

图 5 利用 regionprops函数提取透明微柱端面质心

Fig.5 Centroid extraction of microposts忆 top surface

by the regionprops function

图 6 霍夫变换计算透明微柱端面质心算法步骤

Fig.6 Centroid algorithm steps of transparent microposts忆 top

surface by Hough transform
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函数提取出微柱端面质心袁 可以利用算法复杂度稍
高的霍夫变换计算出它的质心遥同时袁一些因受力变
形发生倾斜的透明微柱袁 由于其在显微镜下不能完
全成像袁会形成一个不封闭的环形的图案袁这种情况
下袁无论是用 regionprops 函数袁还是用霍夫变换袁都
很难得到微柱端面质心遥

为了验证磁珠修饰后袁PDMS 微柱的质心提取
效果袁用 regionprops函数提取微柱端面的质心袁得到
的结果如图 8所示遥

图 8 regionprops函数提取经过磁珠修饰的微柱端面质心

Fig.8 Centroid calculation of modified microposts top surface

by regionprops function

由图 8 可以看出袁regionprops 函数能直接计算
出经过磁珠修饰的 PDMS微柱端面质心袁 这是因为
经过磁珠修饰的 PDMS微柱袁 其端面与基底的对比
度高袁在显微镜下会形成实心圆形图案袁所以能直接

用 regionprops函数提取出微柱端面质心遥
未经修饰的 PDMS微柱阵列和经过磁珠修饰的

PDMS阵列袁它们都是用相同参数的模具制备的袁而
且在显微成像中袁使用的是相同放大倍数的物镜袁因
此可以通过比较二者的像素值袁 来对比图像算法所
提取到的微柱端面实际半径值遥 根据提取出来的未
经磁珠修饰和经过磁珠修饰的 PDMS 微柱端面质
心袁分别计算两种微柱的端面半径袁得到的未经磁珠
修饰和经过磁珠修饰的微柱端面半径值柱状图如

图9所示袁半径的单位为像素值遥

图 9 未经磁珠修饰和经过磁珠修饰的微柱端面半径值

Fig.9 Microposts top surfaces radius values of modified without

magnetic beads and modified with magnetic beads

从图 9 中可以看出袁 经过磁珠修饰的 PDMS 微
柱袁 用 regionprops函数计算后袁 得到的其端面半径
值袁 整体上大于未经磁珠修饰的微柱用霍夫变换所
计算出来的端面半径值遥 在用图像算法计算微柱端
面质心时袁参与到实际运算中的有效像素越多袁通过
计算得到的质心位置就越准确袁 微柱的定位精度也
就越高遥 从实验结果中可以看出袁 未经磁珠修饰的
PDMS微柱袁在用图像算法提取端面信息时袁会因为
微柱端面与基底的对比度过低袁 出现一部分信息缺
失袁导致微柱端面成像不完全袁提取到的微柱端面半
径小袁从而使实际参与到运算中的有效像素少袁通过
计算得到的质心位置准确度较低袁 微柱的定位精度
也就较低曰而经过磁珠修饰的 PDMS微柱袁因为其端
面与基底对比度很高袁微柱成像一致性更好袁在用图
像算法提取微柱端面信息时袁 得到的端面信息更加
完全袁提取到的微柱半径较大袁所以实际参与到运算
中的有效像素较多袁 通过计算得到的质心位置准确
度较高袁微柱的定位精度也就较高遥

由于在用霍夫变换检测圆时袁 要用到一个三维
累加器数组袁数组单元通过三个下标索引袁即半径 r
和圆心坐标(x0, y0)遥 x0, y0的取值范围分别是图像的

图 7 利用霍夫变换计算出的透明微柱端面质心

Fig.7 Centroids calculation of transparent microposts忆 top surface

by Hough transform
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宽尧高袁半径 r的取值范围是一个离散数值集合院{rk|
k=1袁噎袁m}其中 m 的大小视图像中待检圆的大小而
定袁因此袁当所要检测的圆太多时袁计算量和内存占
用量将会急剧增大袁计算效率将会大大降低遥而利用
regionprops函数中的 centroid 参数提取质心时袁是通
过一阶中心矩阵计算出的质心袁无论是在计算量上袁
还是内存占用量上袁 都远远小于霍夫变换检测圆时
的计算量和内存占用量袁 计算效率远大于霍夫变换
的计算效率[20-22]遥

综上所述袁未经磁珠修饰的 PDMS微柱袁在显微
镜下形成的环形图案袁只能用霍夫变换计算出质心袁
对于部分受力变形的透明微柱袁 由于其端面在显微
镜下会形成不封闭的环形图案袁 无论用 regionprops
函数袁还是霍夫变换袁都很难得到微柱端面质心遥 而
经过磁珠修饰的 PDMS 微柱袁 由于其端面完全不透
光袁在显微镜下形成的实心圆形面积更大袁微柱成像
的一致性更好袁所以无论是否变形袁都能直接用算法
复杂度更低尧 运算速度更快的 regionprops函数提取
出端面质心袁而且质心提取精度更高遥

所以袁 利用文中的方法对 PDMS 微柱端面进行
不透光修饰袁不仅可以减小图像算法到的复杂度袁并
且可以提高微柱的定位精度袁 进而提高 PDMS 微柱
用于细胞力测量的测力精度遥
3 结 论

文中基于磁珠技术袁提出了一种对 PDMS 微柱
端面进行不透光修饰的方法遥 通过在 PDMS 阴模
内加入磁珠溶液袁并利用外加磁场袁吸引磁珠在模
具孔洞底部沉积袁 成功制备得到端面修饰有磁珠
的 PDMS 微柱阵列遥 经过磁珠修饰过的微柱阵列袁
其微柱顶面与基底的对比度得到了大幅提高袁因
此在提取端面质心时袁不需要用到霍夫变换袁减小
了图像处理中算法的复杂度袁 并且提高了微柱定
位的精度袁 从而使基于 PDMS 微柱阵列的细胞收
缩力测量精度有进一步提高的可能袁 相比镀金等
处理方法袁磁珠修饰方法简便易行袁具有很高的实
用价值遥
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