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(57)摘要

本发明公开了一种编码光照实时对焦扫描

成像装置，包括LED阵列、载物台、物镜、液态镜

头、透镜套筒和相机，其中所述LED阵列位于所述

载物台的一侧，所述物镜、所述液态镜头、所述透

镜套筒和所述相机位于所述载物台的另一侧，所

述载物台用于置放样本，所述LED阵列用于发射

明场光或编码光，所述明场光或所述编码光分别

透过所述样本后依次经过所述物镜、所述液态镜

头和所述透镜套筒到达所述相机以通过所述相

机拍摄明场图像或编码光照明图像。本发明还公

开了一种编码光照实时对焦扫描成像方法，采用

上述的装置进行。本发明能够低成本地实现快速

准确定焦。
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1.一种编码光照实时对焦扫描成像方法，其特征在于，包括以下步骤：

S1：搭建编码光照实时对焦扫描成像装置，所述编码光照实时对焦扫描成像装置包括

LED阵列、载物台、物镜、液态镜头、透镜套筒和相机，其中所述LED阵列位于所述载物台的一

侧，所述物镜、所述液态镜头、所述透镜套筒和所述相机位于所述载物台的另一侧，所述载

物台用于置放样本，所述LED阵列用于发射明场光或编码光，所述明场光或所述编码光分别

透过所述样本后依次经过所述物镜、所述液态镜头和所述透镜套筒到达所述相机以通过所

述相机拍摄明场图像或编码光照明图像，其中，所述编码光是通过所述LED阵列上位于所述

样本的两侧的两个LED分别发出不同波长的光且其他LED不发光而得到；

S2：将待测的样本置于所述载物台上以使得所述物镜对准所述样本的任一空间位置，

在该空间位置以预定的步长调整所述液态镜头的电流，并在每个电流值下分别拍摄明场图

像和编码光照明图像，计算每张所述明场图像的离焦量以得到对应的每张编码光照明图像

的离焦量；

S3：将多张所述编码光照明图像与对应的离焦量分别作为卷积神经网络的输入和输

出，以对所述卷积神经网络进行训练；

S4：拍摄编码光照明图像，并输入到训练完成的所述卷积神经网络以得到对应的离焦

量，并根据对应的离焦量调整所述液态镜头的电流以拍摄得到准焦的明场图像。

2.根据权利要求1所述的编码光照实时对焦扫描成像方法，其特征在于，所述明场光是

通过所述LED阵列上的所有LED发出白光而得到。

3.根据权利要求1所述的编码光照实时对焦扫描成像方法，其特征在于，步骤S2中在拍

摄明场图像和编码光照明图像之前还对所述编码光照实时对焦扫描成像装置进行校准以

获得所述液态镜头的电流值变化与z轴位移量的比例关系。

4.根据权利要求3所述的编码光照实时对焦扫描成像方法，其特征在于，所述计算每张

明场图像的离焦量具体包括：计算每张明场图像的brenner梯度，通过brenner梯度的倒数

拟合二次函数确定准焦点位置，结合准焦点位置以及所述液态镜头的电流值变化与z轴位

移量的比例关系来计算得到每张明场图像的离焦量。

5.根据权利要求1所述的编码光照实时对焦扫描成像方法，其特征在于，步骤S2中预定

的步长为0.5μm。

6.根据权利要求1所述的编码光照实时对焦扫描成像方法，其特征在于，步骤S3中具体

选取准焦点附近±20μm的离焦量范围内的编码光照明图像与对应的离焦量分别作为卷积

神经网络的输入和输出。

7.根据权利要求1所述的编码光照实时对焦扫描成像方法，其特征在于，步骤S4具体包

括：

S41：将待测的样本置于所述载物台上以使得所述物镜对准所述样本的一空间位置；

S42：所述LED阵列发射编码光以拍摄编码光照明图像，

S43：将步骤S42拍摄得到的编码光照明图像输入到训练完成的所述卷积神经网络，得

到对应的离焦量；

S44：根据对应的离焦量调节所述液态镜头的电流以使得所述编码光照实时对焦扫描

成像装置的光路系统处于准焦位置；

S45：所述LED阵列发射明场光以拍摄得到准焦位置的明场图像；
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S46：控制所述载物台以使得所述物镜对准所述样本的下一空间位置，重复步骤S41～

S45直至获取所述样本的所有空间位置的图像后将所有明场图像拼接成全切片图像。
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编码光照实时对焦扫描成像装置和方法

技术领域

[0001] 本发明涉及成像技术领域，尤其涉及编码光照实时对焦扫描成像装置和方法。

背景技术

[0002] 2017年，飞利浦的wsi(whole  slide  imaging，全切片成像)系统通过了FDA(Food 

and  DrugAdministration，美国食品药品监督管理局)的认证，用于临床诊断，标志着数字

病理学在临床医学应用的可行性。全切片成像将病理切片数字化，并保存在计算机中，方便

存储和查阅，这项技术的进步可以极大推动数字病理学的发展。为了获取高分辨率的图像，

全切片图像获取过程中需要使用高数值孔径的物镜，使得系统的景深很小，正确的对焦使

系统处于景深范围内是获取清晰的全切片图像的重要因素。

[0003] 传统的对焦方式是基于z堆栈的方式，在z轴范围内拍摄大量图片并选取图像质量

最高的一张作为准焦图像，但是这种方式需要大量的时间开支。另外还有基于聚焦图的方

式进行对焦，在样本的部分视场通过堆栈获取准焦位置，并通过插值的方式得到样本全部

视场准焦位置，但是这种方法需要额外时间获取聚焦图。此外还有基于反射的方式进行定

焦，通过探测样本反射激光的位置确定离焦量，但是这种方法需要额外的器件，增加了成

本。

[0004] 以上方法中额外的时间开支或者额外的硬件设备需求，都影响了wsi在临床应用

的推广。

[0005] 以上背景技术内容的公开仅用于辅助理解本发明的构思及技术方案，其并不必然

属于本专利申请的现有技术，在没有明确的证据表明上述内容在本专利申请的申请日已经

公开的情况下，上述背景技术不应当用于评价本申请的新颖性和创造性。

发明内容

[0006] 为解决上述技术问题，本发明提出一种编码光照实时对焦扫描成像装置和方法，

能够低成本地实现快速准确定焦。

[0007] 为了达到上述目的，本发明采用以下技术方案：

[0008] 本发明的一个实施例公开了一种编码光照实时对焦扫描成像装置，包括LED阵列、

载物台、物镜、液态镜头、透镜套筒和相机，其中所述LED阵列位于所述载物台的一侧，所述

物镜、所述液态镜头、所述透镜套筒和所述相机位于所述载物台的另一侧，所述载物台用于

置放样本，所述LED阵列用于发射明场光或编码光，所述明场光或所述编码光分别透过所述

样本后依次经过所述物镜、所述液态镜头和所述透镜套筒到达所述相机以通过所述相机拍

摄明场图像或编码光照明图像。

[0009] 优选地，所述明场光是通过所述LED阵列上的所有LED发出白光而得到。

[0010] 优选地，所述编码光是通过所述LED阵列上位于所述样本的两侧的两个LED分别发

出不同波长的光且其他LED不发光而得到。

[0011] 本发明还公开了一种编码光照实时对焦扫描成像方法，包括以下步骤：
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[0012] S1：搭建权利要求1至3任一项所述的编码光照实时对焦扫描成像装置；

[0013] S2：将待测的样本置于所述载物台上以使得所述物镜对准所述样本的任一空间位

置，在该空间位置以预定的步长调整所述液态镜头的电流，并在每个电流值下分别拍摄明

场图像和编码光照明图像，计算每张所述明场图像的离焦量以得到对应的每张编码光照明

图像的离焦量；

[0014] S3：将多张所述编码光照明图像与对应的离焦量分别作为卷积神经网络的输入和

输出，以对所述卷积神经网络进行训练；

[0015] S4：拍摄编码光照明图像，并输入到训练完成的所述卷积神经网络以得到对应的

离焦量，并根据对应的离焦量调整所述液态镜头的电流以拍摄得到准焦的明场图像。

[0016] 优选地，步骤S2中在拍摄明场图像和编码光照明图像之前还对所述编码光照实时

对焦扫描成像装置进行校准以获得所述液态镜头的电流值变化与z轴位移量的比例关系。

[0017] 优选地，所述计算每张明场图像的离焦量具体包括：计算每张明场图像的brenner

梯度，通过brenner梯度的倒数拟合二次函数确定准焦点位置，结合准焦点位置以及所述液

态镜头的电流值变化与z轴位移量的比例关系来计算得到每张明场图像的离焦量。

[0018] 优选地，步骤S2中预定的步长为0.5μm。

[0019] 优选地，步骤S3中具体选取准焦点附近±20μm的离焦量范围内的编码光照明图像

与对应的离焦量分别作为卷积神经网络的输入和输出。

[0020] 优选地，步骤S4具体包括：

[0021] S41：将待测的样本置于所述载物台上以使得所述物镜对准所述样本的一空间位

置；

[0022] S42：所述LED阵列发射编码光以拍摄编码光照明图像，

[0023] S43：将步骤S42拍摄得到的编码光照明图像输入到训练完成的所述卷积神经网

络，得到对应的离焦量；

[0024] S44：根据对应的离焦量调节所述液态镜头的电流以使得所述编码光照实时对焦

扫描成像装置的光路系统处于准焦位置；

[0025] S45：所述LED阵列发射明场光以拍摄得到准焦位置的明场图像；

[0026] S46：控制所述载物台以使得所述物镜对准所述样本的下一空间位置，重复步骤

S41～S45直至获取所述样本的所有空间位置的图像后将所有明场图像拼接成全切片图像。

[0027] 与现有技术相比，本发明的有益效果在于：本发明提出的编码光照实时对焦扫描

成像装置中包括LED阵列和液态镜头，其中通过LED阵列发射明场光或者编码光，以分别拍

摄得到明场图像或编码光照明图像，其中拍摄得到的编码光照明图像可以用于卷积神经网

络的训练；进一步结合具有快速调节能力的液态镜头，可以方便地获取多组明场图像和编

码光照明图像，相应计算明场图像的离焦量，从而获取卷积神经网络的训练数据；通过训练

完成的卷积神经网络可以快速地得到编码光照实时对焦扫描成像装置拍摄的编码光照明

图像的离焦量，从而可以根据该离焦量快速调节液态镜头以拍摄得到准焦的明场图像，最

终获得全切片高分辨率图像。综上，本发明通过利用编码光照明，使得到的编码光照明图像

包含离焦量的信息，并利用深度学习计算离焦量，在图像采集过程中使用液态镜头加快对

焦速度，从而极大地提高了全切片病理图像获取速度，实现了低成本地实现快速准确定焦。
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附图说明

[0028] 图1是本发明优选实施例的编码光照实时对焦扫描成像装置的结构图；

[0029] 图2是本发明优选实施例的编码光照实时对焦扫描成像方法的流程示意图；

[0030] 图3是本发明优选实施例的编码光照实时对焦扫描成像方法中卷积神经网络的训

练数据获取示意图。

具体实施方式

[0031] 下面对照附图并结合优选的实施方式对本发明作进一步说明。

[0032] 为了获取高分辨率的图像，全切片病理图像采集过程中使用的是高NA(数值孔径)

的物镜，因此系统景深很小，在每个视场正确的对焦是影响全切片图像获取质量的主要因

素。本发明结合深度学习与编码光照明进行全切片图像采集过程中的离焦量快速计算。

[0033] 如图1所示，本发明优选实施例公开了一种编码光照实时对焦扫描成像装置，包括

LED阵列10、载物台(图中未示)、物镜20、液态镜头30、透镜套筒40和相机50，LED阵列10置于

载物台的一侧，物镜20、液态镜头30、透镜套筒40和相机50置于载物台的另一侧，其中待观

察的样本60置于载物台上，其中的系统光路如下：LED阵列10发出光透过样本60后，然后经

过物镜20放大，之后再依次经过液态镜头30、透镜套筒40后到达相机50。其中当LED阵列10

整体发出白光，可以通过相机50获取得到明场图像；当LED阵列10上位于样本的两侧的两个

LED发出不同波长的光，其他LED不发光，可以通过相机50获取得到编码光照明图像。其中在

获取编码光照明图像时，由于两个LED的位置位于样本的两侧，当当前样本处于不准焦状态

时，彩色相机获取的图像通道之间就会存在位移关系，得到此位移关系就可以获取当前的

离焦量；液态镜头可以通过调节电流量大小而改变焦距，所以可以通过调整液态镜头电流

量的大小来达到准焦状态。

[0034] 具体地，当用两种不同波长的光(例如使用绿色和蓝色的光)从两个空间位置照射

样本的时候，如果样本处于准焦位置，那么获取的图像的绿色和蓝色通道之间没有位移，如

果样本没有处于准焦位置，那么获取的图像的绿色和蓝色通道之间会有位移，并且位移大

小与离焦量有关。这种规律为计算离焦距离提供了信息，下述编码光照实时对焦扫描成像

方法利用卷积神经网络来提取两个通道之间位移与离焦量的信息实现在图像采集过程中

的离焦量快速判断，并通过液态镜头快速矫正到准焦的位置。

[0035] 如图2所示，本发明优选实施例基于上述编码光照实时对焦扫描成像装置还公开

了一种编码光照实时对焦扫描成像方法，包括以下步骤：

[0036] S1：搭建上述的编码光照实时对焦扫描成像装置；

[0037] S2：训练数据获取；

[0038] 液态镜头的屈光度与输入液态镜头的电流量正相关；其中液态镜头屈光度的调节

等效于物镜在z轴移动，所以本发明实施例中通过调节液态镜头代替z轴物镜的机械运动；

并且相对于在z轴机械移动物镜，液态镜头具有调节速度快，不产生机械振动的优点，更加

适用于全切片图像快速获取。在采集数据之前对液态镜头进行校准，获取液态镜头电流变

化量与物镜z轴位移量之间的比例关系。在采集堆栈图像的过程中，每个液态镜头的电流值

下(等效为每个z轴的位置)会采集一张明场图像和一张编码光照明图像，所以明场图像与

编码光照明图像有一一对应关系，明场图像的离焦量与对应的编码光照图像的离焦量是相
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等的。如图3所示，在获取一个视场的堆栈图像(包括一系列的明场图像100和一系列的编码

光照明图像200)之后，计算每张明场图像100的brenner梯度数值，并在靠近准焦点的位置，

采用brenner梯度的倒数拟合二次方程300，二次方程300的极值点(也是二次方程300的对

称轴)即为准焦点位置，因此可以通过明场图像计算brenner梯度参数来获得对应每张编码

光照明图像的离焦量。通过调整液态镜头的电流，在样本准焦位置的±20μm(通过校准等

效)范围内每隔0.5μm的步长采集一张明场图像与编码光照明图像，获得卷积神经网络500

的训练标签400。

[0039] 具体地，步骤S2包括如下步骤：

[0040] S21：对编码光照实时对焦扫描成像装置的光学系统进行校准，获得液态镜头的电

流值变化与z轴位移量的比例关系，其中z轴方向是指光路的方向；

[0041] 在样本某一空间位置下，将物镜z轴固定在某一位置，调整液态镜头的电流值获取

堆栈图像使系统处于最佳准焦位置；然后在z轴方向移动物镜△z，此时系统不处于准焦位

置，之后调整液态镜头电流，再次使系统处于最佳准焦位置，获得此过程的电流变化△I，重

复此过程获取△I/△z的平均值作为液态镜头的电流值变化与z轴位移量的比例关系。

[0042] S22：拍摄明场图像和编码光照明图像；

[0043] 移动载物台使物镜对准样本某一空间位置，在该空间位置以固定的步长(例如0.5

μm)通过不断调整液态镜头的电流获取堆栈图像，在每个电流值下拍摄一张明场图像和一

张编码光照明图像，明场图像与编码光照明图像具有一一对应关系；

[0044] S23：计算明场图像的离焦量；

[0045] 计算堆栈图像中每张明场图像的brenner梯度，通过brenner梯度的倒数拟合二次

函数确定准焦点位置，确定准焦点位置之后，结合液态镜头调整步长可以得到每张明场图

像的离焦量；

[0046] S24：选取训练集数据；

[0047] 选取准焦点附近等效的±20μm的离焦量范围内的图像作为训练集数据；在步骤

S23中计算得到每张明场图像的离焦量，由于明场图像与编码光照明图像有一一对应关系，

也即得到每张编码光照明图像的实际离焦量。

[0048] S3：网络训练；

[0049] 将准焦点附近等效的±20μm的离焦量范围内的编码光照明图像与对应的离焦量

分别作为卷积神经网络(CNN)的输入和输出，训练神经网络的参数。

[0050] S4：全切片图像采集，训练好网络模型后，将该网络模型应用到图像采集过程中，

具体包括如下步骤：

[0051] S41：将样本移动至某一空间位置；

[0052] S42：用编码光照射样本，拍摄一张编码光照明图像；

[0053] S43：将编码光照明图像输入到卷积神经网络中，得到对应的离焦量；

[0054] S44：结合对应的离焦量以及液态镜头的电流值变化与z轴位移量的比例关系，得

到需调节的液态镜头的电流值，使系统处于准焦状态；

[0055] S45：使用明场图像照明，拍摄样本准焦的明场图像；

[0056] S46：控制载物台移动样本至下一视场位置，重复步骤S41～S45直至获取所有视场

的图像后将明场图像拼接为一张全切片高分辨率图像。
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[0057] 本发明优选实施例提出的编码光照实时对焦扫描成像装置中包括LED阵列和液态

镜头，其中通过LED阵列发射明场光或者编码光，以分别拍摄得到明场图像或编码光照明图

像，其中拍摄得到的编码光照明图像可以用于卷积神经网络的训练；进一步结合具有快速

调节能力的液态镜头，可以方便地获取多组明场图像和编码光照明图像，相应计算明场图

像的离焦量，从而获取卷积神经网络的训练数据；通过训练完成的卷积神经网络可以快速

地得到编码光照实时对焦扫描成像装置拍摄的编码光照明图像的离焦量，从而可以根据该

离焦量快速调节液态镜头以拍摄得到准焦的明场图像，最终获得全切片高分辨率图像。综

上，本发明通过利用编码光照明，使得到的编码光照明图像包含离焦量的信息，并利用深度

学习计算离焦量，在图像采集过程中使用液态镜头加快对焦速度，从而极大地提高了全切

片病理图像获取速度，实现了低成本快速准确定焦。

[0058] 以上内容是结合具体的优选实施方式对本发明所作的进一步详细说明，不能认定

本发明的具体实施只局限于这些说明。对于本发明所属技术领域的技术人员来说，在不脱

离本发明构思的前提下，还可以做出若干等同替代或明显变型，而且性能或用途相同，都应

当视为属于本发明的保护范围。
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