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ＰＥＴ 双显像剂分离方法研究进展
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【摘要】 　 双显像剂 ＰＥＴ 显像能够为疾病诊断提供更为全面的临床信息。 如何通过单次显像实

现双显像剂显像是当前核医学领域研究热点，其核心技术问题是在混合显像剂信号中准确分离出单

一显像剂信息。 近 ２０ 年来，不同显像剂的分离方法不断被提出，２ 种显像剂之间的注射间隔也在不

断缩短。 该文对近年来提出的双显像剂分离技术进行汇总，介绍了代表性技术的实现手段，总结了

各种方法的优势，并展望其发展方向。
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表 １　 ２００１ 年以来 ＰＥＴ 双显像剂分离的相关研究

研究目标 研究对象
显像剂

名称及剂量
信号获取方式 方法

有效分离

最小时间间隔

参考

文献
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２２２ ＭＢｑ）

单次显像ａ 指数衰减模型 ６０ ｍｉｎ ［９］

帕金森病早期鉴

别诊断

恒河猴 １８Ｆ⁃ＦＤＧ（７４ ＭＢｑ）＋１１Ｃ⁃ｒａｃｌｏｐｒｉｄｅ（１４８ ＭＢｑ） 单次显像ａ 动态序列广义

因子分析

５８ ｍｉｎ ［１０］

分离方法研究 小鼠 １８Ｆ⁃ＦＤＧ（２．７５ ＭＢｑ）＋１８Ｆ⁃ＦＤＯＰＡ（１．７３ ＭＢｑ） 单次显像ａ 基追踪 ２０ ｍｉｎ ［１１］
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肿瘤代谢及增殖

活性

原发性脑肿

瘤患者

１８Ｆ⁃ＦＤＧ（２８８．６ ＭＢｑ）＋１８Ｆ⁃ＦＬＴ（１８１．３ ＭＢｑ） ２ 次显像叠加

模拟ｂ

平行房室模型 ３０ ｍｉｎ ［１７］

分离方法研究 小鼠 １８Ｆ⁃ＦＬＴ＋１８Ｆ⁃ＦＤＧ（均 １０～１５ ＭＢｑ） ２ 次显像叠加

模拟ｂ

平行房室模型 １５ ｍｉｎ ［１８］

分离方法研究 非小细胞肺

癌患者

１８Ｆ⁃ＦＬＴ（１８５ ＭＢｑ）＋１８Ｆ⁃ＦＤＧ（５５５ ＭＢｑ） 单次显像ａ 平行房室模型 １６ ｍｉｎ ［１９］

分离方法研究 健康受试者 １１Ｃ⁃ＦＭＺ ＋１１ Ｃ⁃ＤＴＢＺ 或１１ Ｃ⁃ＦＭＺ ＋１１ Ｃ⁃ＰＭＰ
（均 ４４４ ＭＢｑ）

单次显像ａ 平行房室模型 ２０ ｍｉｎ ［２０］

分离方法研究 恒河猴 １８Ｆ⁃ＦＤＧ（１５０ ＭＢｑ）＋１８Ｆ⁃ＢＣＰＰ⁃ＥＦ（２４０ ＭＢｑ） ２ 次显像叠加

模拟ｂ

深度学习 无间隔 ［２１］

神经内分泌肿瘤

ＳＳＴＲ２ 显像

神经内分泌

肿瘤患者

１８Ｆ⁃ＦＤＧ（２３６ ～ ３３４ ＭＢｑ） ＋６８ Ｇａ⁃ＤＯＴＡＴＡＴＥ
（１１９～１９６ ＭＢｑ）

２ 次显像叠加

模拟ｂ

机器学习

（ＸＧＢｏｏｓｔ）
５ ｍｉｎ ［２２］

　 　 注：ａ为双显像剂注射，ｂ为单一显像剂注射；１１Ｃ⁃ＰＭＰ 为 Ｎ⁃１１Ｃ⁃甲基哌啶基丙酸酯，１８Ｆ⁃ＢＣＰＰ⁃ＥＦ 为 ２⁃叔丁基⁃４⁃氯⁃５⁃｛６⁃［２⁃（２［ １８Ｆ］氟乙氧

基）⁃乙氧基］⁃吡啶⁃３⁃基甲氧基｝⁃２Ｈ⁃哒嗪⁃３⁃酮，１８Ｆ⁃ＦＤＯＰＡ 为 Ｌ⁃３， ４⁃二羟基⁃６⁃［ １８Ｆ］氟⁃苯丙氨酸，Ａｌｆａｔｉｄｅ 为阿法肽，ａｍｍｏｎｉａ 为氨，ＡＴＳＭ 为二

乙酰⁃双（Ｎ４ ⁃甲基氨基硫脲），ＤＯＴＡＴＡＴＥ 为 １， ４， ７， １０⁃四氮杂环十二烷⁃１， ４， ７， １０⁃四乙酸⁃Ｄ⁃苯丙氨酸 １⁃酪氨酸 ３⁃苏氨酸 ８⁃奥曲肽，ＤＴＢＺ
为二氢丁苯那嗪，ＦＬＴ 为氟脱氧胸苷，ＦＭＺ 为氟马西尼，ＰＴＳＭ 为丙酮醛⁃双（Ｎ４ ⁃甲基氨基硫脲），ｒａｃｌｏｐｒｉｄｅ 为雷氯必利，ＳＳＴＲ２ 为生长抑素受体

亚型 ２，ＸＧＢｏｏｓｔ 为极端梯度提升

术进行汇总，介绍了代表性技术的实现手段，总结方法优势

并展望发展方向。
一、基于前端物理层面的 ＰＥＴ 双显像剂信号分离

该法是在设备和放射性核素的选择上进行调整，从而在

物理层面实现不同显像剂信号分离［５⁃８］。 常见放射性核素１８Ｆ、
１１Ｃ 和１５Ｏ 等均为纯正电子发射核素，在发生正电子衰变时仅

发射 １ 个正电子。 该正电子与组织中电子发生湮灭反应，所
产生的成对湮灭光子被 ＰＥＴ 探测器检测而实现显像。 而６０Ｃｕ
以及３８Ｋ 等一些非纯正电子发射核素在发生正电子衰变时会

产生 １ 个额外的高能瞬发 γ 光子。 基于前端物理层面的双

显像信号分离方法利用这一特性实现 ２ 种信号的分离：双显

像剂由 １ 种纯正电子发射核素以及 １ 种非纯正电子发射核

素组成，通过由瞬发 γ 光子和湮灭光子组成的三重符合事件

计算得到非纯正电子发射核素占比［５⁃６］ 。 部分研究则是通过

改进探测器直接实现对瞬发 γ 光子的检测区分［７⁃８］ 。 然而，
基于前端物理层面的双显像剂信号分离方法限制了显像剂

的选择，适用性有限。
二、基于数据后处理的双显像剂信号分离

基于数据后处理的方法通过对合成信号组成成分求解来

实现 ＰＥＴ 双显像剂信号的分离。 该法可分为 ２ 类：基于传统

方法和基于神经网络与树模型。 表 １ 列出了 ２００１ 年以来基于

数据后处理方法在活体上进行双显像剂分离的相关研究。
１．基于传统方法的 ＰＥＴ 双显像剂信号分离。 （１）该方法

的数学描述。 传统方法的流程如图 １ 所示。 已知混合显像

剂信号、显像剂的半衰期和显像剂在体内的衰减模型求解过

程如下：Ａα（ ｔ）＝ ｆ（ ｔ；θα） （１）…………………………………………
Ａβ（ ｔ）＝ ｆ（ ｔ；θβ） （２）……………………………………………………
Ａｄｕａｌ（ ｔ）＝ Ａα（ ｔ）＋Ａβ（ ｔ） （３）……………………………………………
其中，Ａα（ ｔ）与 Ａβ（ ｔ）分别为显像剂 α 与显像剂 β 在体内的时

间活度曲线（ｔｉｍｅ⁃ａｃｔｉｖｉｔｙ ｃｕｒｖｅ， ＴＡＣ）。 Â（ ｔ）为图像测量的

显像剂总活度，随后通过最小化目标函数，求解目标参数 θ＝
｛θα，θβ｝ ，进而得到 Ａα（ ｔ）与 Ａβ（ ｔ）。 目标参数求解如下：
θ＝ａｒｇθｍｉｎ∑ｉ ｜Âｄｕａｌ（ ｔｉ）－Ａｄｕａｌ（ ｔｉ） ｜ ２ （４）…………………………

ＴＡＣ 的建模主要分为 ２ 种：①忽略显像剂在体内的动力

学效应，仅考虑显像剂放射性衰变的简易模型；②反映药代

动力学的平行房室模型。 简易模型以指数衰减模型为例，假
设显像剂在体内组织间交换已经达到平衡，仅考虑衰变引起

的活度减少，单一显像剂 ＴＡＣ 建模如下：
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图 １　 传统双显像剂信号分离流程示意图。 Ａ．指数衰减模型；Ｂ．平行双显像房室模型。 其中 λ 表示显像剂放射性核素衰变速率，
｛ｋ１，ｋ２，ｋ３｝表示显像剂动力学参数

Ａ（ ｔ）＝ ｍ×ｅ－λｔ （５）………………………………………………
其中，核素衰变速率 λ 为已知量，初始活度 ｍ 为求解目标。

平行双显像房室模型将显像剂在组织间的摄取、交换与

清除纳入到模型中，可更准确地反映药物在体内的代谢过程。
以不可逆双组织室模型为例，单一显像剂 ＴＡＣ 建模如下：

Ａ（ ｔ）＝ ｛
ｋ１

ｋ２＋ｋ３
［ｋ３ ｅ－λｔ＋ｋ２ －（ｋ２＋ｋ３＋λ） ｔ］｝ｂ（ ｔ） （６）……………………

其中，核素衰变速率 λ 与动脉输入函数（ａｒｔｅｒｉａｌ ｉｎｐｕｔ ｆｕｎｃｔｉｏｎ，
ＡＩＦ）ｂ（ｔ）为已知量，｛ｋ１，ｋ２，ｋ３｝为需求解的动力学参数。

（２）基于简易模型的 ＰＥＴ 双显像剂信号分离。 １９８２ 年，
Ｈｕａｎｇ 等［２３］第 １ 次利用指数衰减模型实现双显像剂的信号

分离，分别实现了１３ Ｎ⁃氨 （ ａｍｍｏｎｉａ） 与１８ Ｆ⁃ＦＤＧ、 ［ ６８ Ｇａ］ Ｇａ
（Ⅲ）溶液与［ ６４ Ｃｕ］ Ｃｕ（Ⅱ）溶液、１３ Ｎ⁃ａｍｍｏｎｉａ 与［ ６８ Ｇａ］ Ｇａ
（Ⅲ）溶液的信号分离。 ２００５ 年，研究者尝试使用主成分分

析法对１８Ｆ⁃ＦＤＧ、１１Ｃ⁃乙酸盐（ａｃｅｔａｔｅ）、６２Ｃｕ⁃二乙酰⁃双（Ｎ４ ⁃甲
基 氨 基 硫 脲 ） ［ ｄｉａｃｅｔｙｌ⁃ｂｉｓ （ Ｎ４ ⁃ｍｅｔｈｙｌｔｈｉｏｓｅｍｉｃａｒｂａｚｏｎｅ ），
ＡＴＳＭ］、６２Ｃｕ⁃丙酮醛⁃双（Ｎ４ ⁃甲基氨基硫脲） ［ｐｙｒｕｖａｌｄｅｈｙｄｅ⁃
ｂｉｓ（Ｎ４ ⁃ｍｅｔｈｙｌｔｈｉｏｓｅｍｉｃａｒｂａｚｏｎｅ）， ＰＴＳＭ］ ４ 种显像剂之间不

同组合的双显像信号进行分离，但该方法十分依赖于显像剂

的注射间隔及注射顺序［２４］ 。 ２００７ 年，Ｋｕｄｏｍｉ 等［２５］分别通过

线性模型以及指数模型实现对１５Ｏ⁃Ｈ２Ｏ 和１５Ｏ⁃Ｏ２ 的 ＡＩＦ 分

离。 ２０１１ 年，Ｆｉｇｕｅｉｒａｓ 等［９］使用指数衰减模型在大鼠上实现

了１３Ｎ⁃ａｍｍｏｎｉａ 与１８ Ｆ⁃ＦＤＧ 的分离。 ２０１３ 年，Ｅｌ Ｆａｋｈｒｉ 等［１０］

使用动态序列广义因子分析实现了１８Ｆ⁃ＦＤＧ 和１１Ｃ⁃雷氯必利

（ｒａｃｌｏｐｒｉｄｅ）的分离，研究结果表明：当 ２ 种显像剂半衰期存

在显著差异时，２ 种显像剂的注射间隔可缩短至 １ ～ ２ ｍｉｎ。
２０１７ 年，Ｂｅｌｌ 等［１１］使用显像剂 ＡＩＦ 构建基函数，利用基追踪

方法实现 Ｌ⁃３， ４⁃二羟基⁃６⁃［ １８ Ｆ］ 氟⁃苯丙氨酸 （ Ｌ⁃３， ４⁃ｄｉ⁃
ｈｙｄｒｏｘｙ⁃６⁃［ １８ Ｆ］ ｆｌｕｏｒｏｐｈｅｎｙｌａｌａｎｉｎｅ， １８Ｆ⁃ＦＤＯＰＡ） 和１８ Ｆ⁃ＦＤＧ
的分离。

在 ２ 种显像剂注射间隔期间获得第 １ 种显像剂的 ＡＩＦ
进行单一显像剂动力学参数拟合，外推得到 ＴＡＣ，再使用整

体 ＴＡＣ 减去第 １ 种显像剂的 ＴＡＣ 实现 ２ 种信号分离的思路

同样可行，这一类方法被称为外推法或是背景减法［１２⁃１３，２６］ ，
该方法是对未混合部分的显像剂信号进行建模，本质是利用

时间差进行解耦。 虽然外推法分离双显像剂信号更加简便，
但 ２ 种显像剂注射必须要有一定的时间间隔，以保证先注射

显像剂动力学参数拟合的准确性。
（３）基于平行房室模型的 ＰＥＴ 双显像信号分离。 基于

衰减特性构建的模型不能够反映显像剂在体内的代谢过程，
因此有研究者采用平行房室模型实现双显像剂信号的分离。
该方法先获得单一显像剂的 ＡＩＦ，随后在 ２ 种显像剂结合的

模型上实现双显像剂信号的分离。 Ｋｏｅｐｐｅ 等［１４］在模拟实验、
霍夫曼脑部模型和 ３２ 名健康受试者上分别进行了 Ｎ⁃１１Ｃ⁃甲
基哌啶基丙酸酯 （ Ｎ⁃１１ Ｃ⁃ｍｅｔｈｙｌｐｉｐｅｒｉｄｉｎｙｌ ｐｒｏｐｉｏｎａｔｅ， １１Ｃ⁃
ＰＭＰ）和１１Ｃ⁃氟马西尼（ ｆｌｕｍａｚｅｎｉｌ， ＦＭＺ）、１１Ｃ⁃二氢丁苯那嗪

（ｄｉｈｙｄｒｏｔｅｔｒａｂｅｎａｚｉｎｅ， ＤＴＢＺ）和１１Ｃ⁃ＦＭＺ 的分离，证明了平行

双显像房室模型在双显像剂信号分离中的可行性。 该研究还

表明，随着注射间隔（１０、１５ 及 ２０ ｍｉｎ）的缩短，双显像剂信号

分离质量明显降低。 ２００６ 年，研究者利用平行双显像房室模

型对６２Ｃｕ⁃ＰＴＳＭ 和６２Ｃｕ⁃ＡＴＳＭ 进行分离，注射间隔 １０ ｍｉｎ 情况

下分离得到的图像与单一显像剂显像的结果相近［１５］。 ２００９ 年，
Ｂｌａｃｋ 等［１６］使用１８Ｆ⁃ＦＤＧ、６２Ｃｕ⁃ＰＴＳＭ、６２Ｃｕ⁃ＡＴＳＭ 对肿瘤犬进

行 ３ 次 ＰＥＴ 显像，将获得的 ３ 组单一显像剂信号以 １０ ｍｉｎ 时

间间隔相加来模拟 ３ 种显像剂混合信号，采用平行多显像房

室模型对混合信号实现分离。 ２０１３ 年，Ｋａｄｒｍａｓ 等［１７］使用平

行双显像房室模型对１８Ｆ⁃氟脱氧胸苷（ ｆｌｕｏｒｏｔｈｙｍｉｄｉｎｅ， ＦＬＴ）
与１８Ｆ⁃ＦＤＧ 进行了分离，结果显示两者在 ３０ ｍｉｎ 间隔注射时

可进行分离。
平行双显像剂房室模型需要求解 ２ 种显像剂的动力学参

数，参数繁多，求解困难。 Ｃｈｅｎｇ 等［１８］和 Ｚｈａｎｇ 等［１９］分别提出

了减少参数的方法对模型进行优化，均取得了较好的效果。
在采用平行双显像剂房室模型进行信号分离时，需要先

进行动脉采血，使用固相萃取柱或是辛醇萃取法进行分离，
再通过井式计数器获得 ２ 个显像剂的 ＡＩＦ［１４⁃１６］ 。 该流程较

为复杂，难以在临床中推广使用。 Ｊｏｓｈｉ 等［２０］ 利用局部组织
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区域显像剂的积累速率乘以比例系数替代 ＡＩＦ，并成功实现

了无创的１１Ｃ⁃ＦＭＺ 和１１Ｃ⁃ＤＴＢＺ、１１Ｃ⁃ＦＭＺ 和１１Ｃ⁃ＰＭＰ 的分离，
在一定区域中 ＴＡＣ 的误差小于 １０％。

２．基于神经网络与树模型的 ＰＥＴ 双显像信号分离方法。
传统的双显像剂信号分离方法需要足够的注射间隔，限制了

其在临床中的应用。 近些年，以神经网络与树模型为代表的

机器学习方法，因具有较强的特征提取能力，被广泛应用于

双显像剂信号分离中。 深度神经网络通常使用测量得到的

混合双显像图像作为网络输入，以单一显像剂图像作为“金
标准”对网络进行监督学习，利用训练后的网络实现双显像

信号分离。 ２０１７ 年，Ｒｕａｎ 和 Ｌｉｕ［２７］ 提出了堆叠自动编码器

（ｓｔａｃｋｅｄ ａｕｔｏｅｎｃｏｄｅｒ， ＳＡＥ）分离双显像信号，网络由多层全

连接层组成，其模拟生成了双显像剂同时注射的图像，并通

过 ＳＡＥ 实现了双显像剂信号的分离。 随后，研究者受到语音

信号分离的启发，使用由堆叠的受限玻尔兹曼机组成的深度

置信网络（ｄｅｅｐ ｂｅｌｉｅｆ ｎｅｔｗｏｒｋｓ， ＤＢＮｓ）对相同半衰期的 ２ 种

显像剂信号实现了分离［２８⁃２９］ 。 ２０１９ 年，Ｘｕ 和 Ｌｉｕ［３０］ 使用三

维卷积神经网络，同时实现了图像重建与双显像信号分离任

务，对模拟的１８Ｆ⁃ＦＤＧ 和１８Ｆ⁃ＦＬＴ 双显像信号分离，在手工勾

画的 ＲＯＩ 上平均相对误差在 １２％以内，而对模拟的６２ Ｃｕ⁃
ＡＴＳＭ 与６２Ｃｕ⁃ＰＴＳＭ 双显像信号实现分离后，在手工勾画的

ＲＯＩ 上平均相对误差在 ６％以内。 ２０２２ 年，Ｔｏｎｇ 等［２１］提出基

于门控循环单元（ｇａｔｅｄ ｒｅｃｕｒｒｅｎｔ ｕｎｉｔ， ＧＲＵ）的深度学习网络

分离方法，对模拟的１８Ｆ⁃ＦＤＧ 和 ２⁃叔丁基⁃４⁃氯⁃５⁃｛６⁃［２⁃（２［１８Ｆ］
氟乙氧基）⁃乙氧基］⁃吡啶⁃３⁃基甲氧基｝⁃２Ｈ⁃哒嗪⁃３⁃酮｛２⁃ｔｅｒｔ⁃
ｂｕｔｙｌ⁃４⁃ｃｈｌｏｒｏ⁃５⁃｛６⁃［２⁃（２⁃１８ Ｆ⁃ｆｌｕｏｒｏｅｔｈｏｘｙ）⁃ｅｔｈｏｘｙ］⁃ｐｙｒｉｄｉｎ⁃３⁃
ｙｌｍｅｔｈｏｘｙ｝⁃２Ｈ⁃ｐｙｒｉｄａｚｉｎ⁃３⁃ｏｎｅ， １８Ｆ⁃ＢＣＰＰ⁃ＥＦ｝双显像信号实

现分离，平均相对误差均在 ６％以内，优于 ＳＡＥ 网络和传统

外推法。 此外，２０２２ 年，Ｄｉｎｇ 等［２２］ 使用极端梯度提升（ ｅｘ⁃
ｔｒｅｍｅ ｇｒａｄｉｅｎｔ ｂｏｏｓｔｉｎｇ， ＸＧＢｏｏｓｔ）框架，利用动态 ＰＥＴ 图像中

的时序信息，实现了 ５ ｍｉｎ 注射间隔的１８Ｆ⁃ＦＤＧ 和６８Ｇａ⁃１， ４，
７， １０⁃四氮杂环十二烷⁃１， ４， ７， １０⁃四乙酸⁃Ｄ⁃苯丙氨酸１⁃酪氨酸

３⁃苏氨酸 ８⁃奥曲肽（１， ４， ７， １０⁃ｔｅｔｒａａｚａｃｙｃｌｏｄｏｄｅｃａｎｅ⁃１， ４， ７，
１０⁃ｔｅｔｒａａｃｅｔｉｃ ａｃｉｄ⁃Ｄ⁃Ｐｈｅ１⁃Ｔｙｒ３⁃Ｔｈｒ８⁃ｏｃｔｒｅｏｔｉｄｅ， ＤＯＴＡＴＡＴＥ） 的

信号分离。 以上研究中，混合信号均是由单一显像剂信号直

接叠加模拟生成。 上述研究提示设计合适的网络框架和损

失函数对双显像剂分离的精度尤为重要。
三、总结与展望

目前，有许多显像剂应用于常规临床诊断，将 ２ 种不同

的显像剂结合起来可以为诊断和预后评估提供增益价

值［３１⁃３３］ 。 双显像剂显像已在临床诊疗中展现出实用性，亟需

效果优异的分离技术进一步支撑其在临床推广使用。
在传统的双显像剂分离方法中，平行多显像房室模型方

法需要提供 ２ 种显像剂的 ＡＩＦ，因此需在患者进行 ＰＥＴ 显像

时接受有创的动脉血采集。 如何无创地获取双显像剂的

ＡＩＦ 将是后续研究的重点。 混合的语音信号分离技术和双

显像剂信号分离均需要从时序信息中提取分离信号的特征，
或可借鉴语音信号分离方法来分离双显像剂。 未来深度学

习方法或将成为双显像剂分离的主流工具，如何调整网络框

架或损失函数来提升双显像剂信号分离效果也将成为研究

重点。

迄今为止，针对双显像剂分离的研究均展现出较为理想

的结果。 然而，各个研究中模拟数据所用的模型、药物组合

和药物间注射间隔等均存在差异，所用的评价方法也各不相

同，导致方法之间很难进行比较。 混合药物在体内的代谢和

运输中产生的相互影响未知，将双显像剂检查实际应用到临

床时需考虑到药物毒性、作用机制和相互间的影响。 同时，２ 种

显像剂的注射剂量不同，剂量较小的显像剂其信号易被剂量

较大的显像剂所覆盖，增加了双显像剂分离的难度。
在未来双显像剂分离问题的研究中，仍需要继续进行技

术突破的方向包括：相对短时间注射间隔或无注射间隔的双

显像信号分离；半衰期相近或相同放射性核素的双显像剂信

号分离；剂量不同的双显像剂信号分离。 目前，已有的显像

剂分离方法几乎都局限于模拟实验或是动物实验，虽然已经

有在真实患者中使用双显像剂显像进行疾病诊断的研究，要
拓展到临床研究中还有很多伦理和技术上的问题需要解决。
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ｔｒａｃｅｒ ｄｙｎａｍｉｃ ＰＥＴ ｆｏｒ ｐａｒａｍｅｔｒｉｃ， ｅａｒｌｙ ｐｒｅｄｉｃｔｉｏｎ ｏｆ ｔｕｍｏｒ ｒｅ⁃
ｓｐｏｎｓｅ ｔｏ ｔｈｅｒａｐｙ［Ｊ］ ． Ｊ Ｎｕｃｌ Ｍｅｄ， ２０１４， ５５（１）： １５４⁃１６０． ＤＯＩ：
１０．２９６７ ／ ｊｎｕｍｅｄ．１１３．１２２０６９．

［１４］ Ｋｏｅｐｐｅ ＲＡ， Ｒａｆｆｅｌ ＤＭ， Ｓｎｙｄｅｒ ＳＥ， ｅｔ ａｌ． Ｄｕａｌ⁃［ １１Ｃ］ ｔｒａｃｅｒ ｓｉｎ⁃
ｇｌｅ⁃ａｃｑｕｉｓｉｔｉｏｎ ｐｏｓｉｔｒｏｎ ｅｍｉｓｓｉｏｎ ｔｏｍｏｇｒａｐｈｙ ｓｔｕｄｉｅｓ ［ Ｊ］ ． Ｊ Ｃｅｒｅｂ
Ｂｌｏｏｄ Ｆｌｏｗ Ｍｅｔａｂ， ２００１， ２１ （ １２）： １４８０⁃１４９２． ＤＯＩ：１０． １０９７ ／
００００４６４７⁃２００１１２０００⁃０００１３．

［１５］ Ｒｕｓｔ ＴＣ， Ｋａｄｒｍａｓ ＤＪ． Ｒａｐｉｄ ｄｕａｌ⁃ｔｒａｃｅｒ ＰＴＳＭ＋ＡＴＳＭ ＰＥＴ ｉｍａ⁃
ｇｉｎｇ ｏｆ ｔｕｍｏｕｒ ｂｌｏｏｄ ｆｌｏｗ ａｎｄ ｈｙｐｏｘｉａ： ａ ｓｉｍｕｌａｔｉｏｎ ｓｔｕｄｙ［Ｊ］ ． Ｐｈｙｓ
Ｍｅｄ Ｂｉｏｌ， ２００６， ５１（１）： ６１⁃７５． ＤＯＩ：１０．１０８８ ／ ００３１⁃９１５５ ／ ５１ ／ １ ／
００５．

［１６］ Ｂｌａｃｋ ＮＦ， ＭｃＪａｍｅｓ Ｓ， Ｋａｄｒｍａｓ ＤＪ． Ｒａｐｉｄ ｍｕｌｔｉ⁃ｔｒａｃｅｒ ＰＥＴ ｔｕｍｏｒ
ｉｍａｇｉｎｇ ｗｉｔｈ １８Ｆ⁃ＦＤＧ ａｎｄ ｓｅｃｏｎｄａｒｙ ｓｈｏｒｔｅｒ⁃ｌｉｖｅｄ ｔｒａｃｅｒｓ ［ Ｊ ］ ．
ＩＥＥＥ Ｔｒａｎｓ Ｎｕｃｌ Ｓｃｉ， ２００９， ５６（５）： ２７５０⁃２７５８． ＤＯＩ：１０．１１０９ ／
ＴＮＳ．２００９．２０２６４１７．

［１７］ Ｋａｄｒｍａｓ ＤＪ， Ｒｕｓｔ ＴＣ， Ｈｏｆｆｍａｎ ＪＭ． Ｓｉｎｇｌｅ⁃ｓｃａｎ ｄｕａｌ⁃ｔｒａｃｅｒ ＦＬＴ＋
ＦＤＧ ＰＥＴ ｔｕｍｏｒ ｃｈａｒａｃｔｅｒｉｚａｔｉｏｎ ［ Ｊ］ ． Ｐｈｙｓ Ｍｅｄ Ｂｉｏｌ， ２０１３， ５８
（３）： ４２９⁃４４９． ＤＯＩ：１０．１０８８ ／ ００３１⁃９１５５ ／ ５８ ／ ３ ／ ４２９．

［１８］ Ｃｈｅｎｇ Ｘ， Ｌｉ Ｚ， Ｌｉｕ Ｚ， ｅｔ ａｌ． Ｄｉｒｅｃｔ ｐａｒａｍｅｔｒｉｃ ｉｍａｇｅ ｒｅｃｏｎｓｔｒｕｃ⁃
ｔｉｏｎ ｉｎ ｒｅｄｕｃｅｄ ｐａｒａｍｅｔｅｒ ｓｐａｃｅ ｆｏｒ ｒａｐｉｄ ｍｕｌｔｉ⁃ｔｒａｃｅｒ ＰＥＴ ｉｍａｇｉｎｇ
［Ｊ］ ． ＩＥＥＥ Ｔｒａｎｓ Ｍｅｄ Ｉｍａｇｉｎｇ， ２０１５， ３４（７）： １４９８⁃１５１２． ＤＯＩ：
１０．１１０９ ／ ＴＭＩ．２０１５．２４０３３００．

［１９］ Ｚｈａｎｇ ＪＬ， Ｍｉｃｈａｅｌ Ｍｏｒｅｙ Ａ， Ｋａｄｒｍａｓ ＤＪ． Ａｐｐｌｉｃａｔｉｏｎ ｏｆ ｓｅｐａｒａｂｌｅ
ｐａｒａｍｅｔｅｒ ｓｐａｃｅ ｔｅｃｈｎｉｑｕｅｓ ｔｏ ｍｕｌｔｉ⁃ｔｒａｃｅｒ ＰＥＴ ｃｏｍｐａｒｔｍｅｎｔ ｍｏｄｅｌ⁃
ｉｎｇ［Ｊ］ ． Ｐｈｙｓ Ｍｅｄ Ｂｉｏｌ， ２０１６， ６１（３）： １２３８⁃１２５８． ＤＯＩ：１０．１０８８ ／
００３１⁃９１５５ ／ ６１ ／ ３ ／ １２３８．

［２０］ Ｊｏｓｈｉ ＡＤ， Ｋｏｅｐｐｅ ＲＡ， Ｆｅｓｓｌｅｒ ＪＡ， ｅｔ ａｌ． Ｓｉｇｎａｌ ｓｅｐａｒａｔｉｏｎ ａｎｄ ｐａ⁃

ｒａｍｅｔｅｒ ｅｓｔｉｍａｔｉｏｎ ｉｎ ｎｏｎｉｎｖａｓｉｖｅ ｄｕａｌ⁃ｔｒａｃｅｒ ＰＥＴ ｓｃａｎｓ ｕｓｉｎｇ ｒｅｆｅｒ⁃
ｅｎｃｅ⁃ｒｅｇｉｏｎ ａｐｐｒｏａｃｈｅｓ［Ｊ］ ． Ｊ Ｃｅｒｅｂ Ｂｌｏｏｄ Ｆｌｏｗ Ｍｅｔａｂ， ２００９， ２９
（７）： １３４６⁃１３５７． ＤＯＩ：１０．１０３８ ／ ｊｃｂｆｍ．２００９．５３．

［２１］ Ｔｏｎｇ Ｊ， Ｗａｎｇ Ｃ， Ｌｉｕ Ｈ． Ｔｅｍｐｏｒａｌ ｉｎｆｏｒｍａｔｉｏｎ⁃ｇｕｉｄｅｄ ｄｙｎａｍｉｃ ｄｕ⁃
ａｌ⁃ｔｒａｃｅｒ ＰＥＴ ｓｉｇｎａｌ ｓｅｐａｒａｔｉｏｎ ｎｅｔｗｏｒｋ［ Ｊ］ ． Ｍｅｄ Ｐｈｙｓ， ２０２２， ４９
（７）： ４５８５⁃４５９８． ＤＯＩ：１０．１００２ ／ ｍｐ．１５５６６．

［２２］ Ｄｉｎｇ Ｗ， Ｙｕ Ｊ， Ｚｈｅｎｇ Ｃ， ｅｔ ａｌ． Ｍａｃｈｉｎｅ ｌｅａｒｎｉｎｇ⁃ｂａｓｅｄ ｎｏｎｉｎｖａｓｉｖｅ
ｑｕａｎｔｉｆｉｃａｔｉｏｎ ｏｆ ｓｉｎｇｌｅ⁃ｉｍａｇｉｎｇ ｓｅｓｓｉｏｎ ｄｕａｌ⁃ｔｒａｃｅｒ １８Ｆ⁃ＦＤＧ ａｎｄ ６８Ｇａ⁃
ＤＯＴＡＴＡＴＥ ｄｙｎａｍｉｃ ＰＥＴ⁃ＣＴ ｉｎ ｏｎｃｏｌｏｇｙ ［ Ｊ］ ． ＩＥＥＥ Ｔｒａｎｓ Ｍｅｄ
Ｉｍａｇｉｎｇ， ２０２２， ４１ （ ２ ）： ３４７⁃３５９． ＤＯＩ： １０． １１０９ ／ ＴＭＩ． ２０２１．
３１１２７８３．

［２３］ Ｈｕａｎｇ ＳＣ， Ｃａｒｓｏｎ ＲＥ， Ｈｏｆｆｍａｎ ＥＪ， ｅｔ ａｌ． Ａｎ ｉｎｖｅｓｔｉｇａｔｉｏｎ ｏｆ ａ
ｄｏｕｂｌｅ⁃ｔｒａｃｅｒ ｔｅｃｈｎｉｑｕｅ ｆｏｒ ｐｏｓｉｔｒｏｎ ｃｏｍｐｕｔｅｒｉｚｅｄ ｔｏｍｏｇｒａｐｈｙ［Ｊ］ ． Ｊ
Ｎｕｃｌ Ｍｅｄ， １９８２， ２３（９）： ８１６⁃８２２．

［２４］ Ｋａｄｒｍａｓ ＤＪ， Ｒｕｓｔ ＴＣ． Ｆｅａｓｉｂｉｌｉｔｙ ｏｆ ｒａｐｉｄ ｍｕｌｔｉｔｒａｃｅｒ ＰＥＴ ｔｕｍｏｒ
ｉｍａｇｉｎｇ［ Ｊ］ ． ＩＥＥＥ Ｔｒａｎｓ Ｎｕｃｌ Ｓｃｉ， ２００５， ５２ （ ５）： １３４１⁃１３４７．
ＤＯＩ：１０．１１０９ ／ ＴＮＳ．２００５．８５８２３０．

［２５］ Ｋｕｄｏｍｉ Ｎ， Ｗａｔａｂｅ Ｈ， Ｈａｙａｓｈｉ Ｔ， ｅｔ ａｌ． Ｓｅｐａｒａｔｉｏｎ ｏｆ ｉｎｐｕｔ ｆｕｎｃ⁃
ｔｉｏｎ ｆｏｒ ｒａｐｉｄ ｍｅａｓｕｒｅｍｅｎｔ ｏｆ ｑｕａｎｔｉｔａｔｉｖｅ ＣＭＲＯ２ ａｎｄ ＣＢＦ ｉｎ ａ
ｓｉｎｇｌｅ ＰＥＴ ｓｃａｎ ｗｉｔｈ ａ ｄｕａｌ ｔｒａｃｅｒ ａｄｍｉｎｉｓｔｒａｔｉｏｎ ｍｅｔｈｏｄ［Ｊ］ ． Ｐｈｙｓ
Ｍｅｄ Ｂｉｏｌ， ２００７， ５２（７）： １８９３⁃１９０８． ＤＯＩ：１０．１０８８ ／ ００３１⁃９１５５ ／
５２ ／ ７ ／ ００９．

［２６］ Ｖｅｒｈａｅｇｈｅ Ｊ， Ｒｅａｄｅｒ ＡＪ． Ａｃｃｅｌｅｒａｔｅｄ ＰＥＴ ｗａｔｅｒ ａｃｔｉｖａｔｉｏｎ ａｃｑｕｉｓｉ⁃
ｔｉｏｎ ｗｉｔｈ ｓｉｇｎａｌ ｓｅｐａｒａｔｉｏｎ ｍｅｔｈｏｄｏｌｏｇｙ［ Ｊ］ ． Ｍｅｄ Ｐｈｙｓ， ２０１３， ４０
（３）： ０３１９０９． ＤＯＩ：１０．１１１８ ／ １．４７８９４８３．

［２７］ Ｒｕａｎ Ｄ， Ｌｉｕ Ｈ． Ｓｅｐａｒａｔｉｏｎ ｏｆ ａ ｍｉｘｔｕｒｅ ｏｆ ｓｉｍｕｌｔａｎｅｏｕｓ ｄｕａｌ⁃ｔｒａｃｅｒ
ＰＥＴ ｓｉｇｎａｌｓ： ａ ｄａｔａ⁃ｄｒｉｖｅｎ ａｐｐｒｏａｃｈ［ Ｊ］ ． ＩＥＥＥ Ｔｒａｎｓ Ｎｕｃｌ Ｓｃｉ，
２０１７， ６４（９）： ２５８８⁃２５９７． ＤＯＩ：１０．１１０９ ／ ＴＮＳ．２０１７．２７３６６４４．

［２８］ Ｘｕ Ｊ， Ｌｉｕ Ｈ． Ｄｅｅｐ⁃ｌｅａｒｎｉｎｇ⁃ｂａｓｅｄ ｓｅｐａｒａｔｉｏｎ ｏｆ ａ ｍｉｘｔｕｒｅ ｏｆ ｄｕａｌ⁃
ｔｒａｃｅｒ ｓｉｎｇｌｅ⁃ａｃｑｕｉｓｉｔｉｏｎ ＰＥＴ ｓｉｇｎａｌｓ ｗｉｔｈ ｅｑｕａｌ ｈａｌｆ⁃ｌｉｖｅｓ： ａ ｓｉｍｕｌａ⁃
ｔｉｏｎ ｓｔｕｄｙ［Ｊ］ ． ＩＥＥＥ Ｔｒａｎｓ Ｒａｄｉａｔ Ｐｌａｓｍａ Ｍｅｄ Ｓｃｉ， ２０１９， ３（６）：
６４９⁃６５９． ＤＯＩ：１０．１１０９ ／ ＴＲＰＭＳ．２０１９．２８９７１２０．

［２９］ Ｐｒａｓｅｔｉｏ ＭＤ， Ｈａｙａｓｈｉｄａ Ｔ， Ｎｉｓｈｉｚａｋｉ Ｉ， ｅｔ ａｌ． Ｄｅｅｐ ｂｅｌｉｅｆ ｎｅｔｗｏｒｋ ｏｐ⁃
ｔｉｍｉｚａｔｉｏｎ ｉｎ ｓｐｅｅｃｈ ｒｅｃｏｇｎｉｔｉｏｎ［Ｃ］． ２０１７ Ｉｎｔｅｒｎａｔｉｏｎａｌ Ｃｏｎｆｅｒｅｎｃｅ ｏｎ
Ｓｕｓｔａｉｎａｂｌｅ Ｉｎｆｏｒｍａｔｉｏｎ Ｅｎｇｉｎｅｅｒｉｎｇ ａｎｄ Ｔｅｃｈｎｏｌｏｇｙ（ＳＩＥＴ）， ＩＥＥＥ，
２０１７： １３８⁃１４３． ＤＯＩ：１０．１１０９ ／ ＳＩＥＴ．２０１７．８３０４１２４．

［３０］ Ｘｕ Ｊ， Ｌｉｕ Ｈ． Ｔｈｒｅｅ⁃ｄｉｍｅｎｓｉｏｎａｌ ｃｏｎｖｏｌｕｔｉｏｎａｌ ｎｅｕｒａｌ ｎｅｔｗｏｒｋｓ ｆｏｒ
ｓｉｍｕｌｔａｎｅｏｕｓ ｄｕａｌ⁃ｔｒａｃｅｒ ＰＥＴ ｉｍａｇｉｎｇ［ Ｊ］ ． Ｐｈｙｓ Ｍｅｄ Ｂｉｏｌ， ２０１９，
６４（１８）： １８５０１６． ＤＯＩ：１０．１０８８ ／ １３６１⁃６５６０ ／ ａｂ３１０３．

［３１］ Ｈａｌｔｅｒ Ｇ， Ｂｕｃｋ ＡＫ， Ｓｃｈｉｒｒｍｅｉｓｔｅｒ Ｈ， ｅｔ ａｌ． ［ １８Ｆ］ ３⁃ｄｅｏｘｙ⁃３′⁃ｆｌｕ⁃
ｏｒｏｔｈｙｍｉｄｉｎｅ ｐｏｓｉｔｒｏｎ ｅｍｉｓｓｉｏｎ ｔｏｍｏｇｒａｐｈｙ： ａｌｔｅｒｎａｔｉｖｅ ｏｒ ｄｉａｇｎｏｓｔｉｃ
ａｄｊｕｎｃｔ ｔｏ ２⁃［ １８ Ｆ ］⁃ｆｌｕｏｒｏ⁃２⁃ｄｅｏｘｙ⁃Ｄ⁃ｇｌｕｃｏｓｅ ｐｏｓｉｔｒｏｎ ｅｍｉｓｓｉｏｎ
ｔｏｍｏｇｒａｐｈｙ ｉｎ ｔｈｅ ｗｏｒｋｕｐ ｏｆ ｓｕｓｐｉｃｉｏｕｓ ｃｅｎｔｒａｌ ｆｏｃａｌ ｌｅｓｉｏｎｓ？ ［ Ｊ］ ．
Ｊ Ｔｈｏｒａｃ Ｃａｒｄｉｏｖａｓｃ Ｓｕｒｇ， ２００４， １２７（ ４）： １０９３⁃１０９９． ＤＯＩ：１０．
１０１６ ／ ｊ．ｊｔｃｖｓ．２００３．０９．００３．

［３２］ Ｈｏ ＣＬ， Ｃｈｅｎ Ｓ， Ｈｏ ＫＭＴ， ｅｔ ａｌ． Ｄｕａｌ⁃ｔｒａｃｅｒ ＰＥＴ ／ ＣＴ ｉｎ ｒｅｎａｌ ａｎｇｉｏ⁃
ｍｙｏｌｉｐｏｍａ ａｎｄ ｓｕｂｔｙｐｅｓ ｏｆ ｒｅｎａｌ ｃｅｌｌ ｃａｒｃｉｎｏｍａ［Ｊ］． Ｃｌｉｎ Ｎｕｃｌ Ｍｅｄ，
２０１２， ３７（１１）： １０７５⁃１０８２． ＤＯＩ：１０．１０９７／ ＲＬＵ．０ｂ０１３ｅ３１８２６６ｃｄｅ２．

［３３］ Ｈｏ ＣＬ， Ｃｈｅｎ Ｓ， Ｙｅｕｎｇ ＤＷ， ｅｔ ａｌ． Ｄｕａｌ⁃ｔｒａｃｅｒ ＰＥＴ ／ ＣＴ ｉｍａｇｉｎｇ ｉｎ
ｅｖａｌｕａｔｉｏｎ ｏｆ ｍｅｔａｓｔａｔｉｃ ｈｅｐａｔｏｃｅｌｌｕｌａｒ ｃａｒｃｉｎｏｍａ［ Ｊ］ ． Ｊ Ｎｕｃｌ Ｍｅｄ，
２００７， ４８（６）： ９０２⁃９０９． ＤＯＩ：１０．２９６７ ／ ｊｎｕｍｅｄ．１０６．０３６６７３．

（收稿日期：２０２３⁃０３⁃０７） 　 　
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