
 

诊疗一体化铽放射性核素的制备现状
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摘要：铽（Tb）具有四种可用于核医学的放射性同位素，分别是  149Tb、 152Tb、 155Tb和 161Tb。独特的衰变特

性和相同的化学性质使得其可标记相同配体、能够形成诊断治疗核素对从而实现核医学的诊疗一体

化，在放射性显像和治疗方面具有较大的应用价值。然而，目前只有161Tb有较成熟的生产方法，即通过

反应堆中子辐照富集 160Gd靶制备无载体的 161Tb；其他 Tb放射性核素则面临着生产能力和产量方面的

挑战，使得其在核医学中的应用受到限制。本文详细阐述了 Tb放射性核素的基本特性和制备路线，希

望能为 Tb放射性核素的研究及应用提供借鉴。
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Abstract: Terbium  has  four  clinically  available  radionuclides  for  nuclear  medicine  applications,
149Tb, 152Tb, 155Tb, and 161Tb. Their unique decay properties and identical chemistry make it possible
to prepare radiopharmaceuticals with same ligand, thus enabling the better formation of theranostic
radionuclide pairs for better theranostics. They have valuable application in radionuclide imaging and
therapeutic applications. However, among the Tb series radionuclides，only 161Tb currently has mass
production  method  and  its  no  carrier-added  form  was  obtained  via  neutron  irradiation  of  enriched
160Gd  targets.  Other  Tb  radionuclides  face  challenges  in  capacity  and  yield,  which  limit  their
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application in nuclear medicine. This review elaborates on the basic properties, the production routes
and the latest research of the Tb series radionuclides, hoping it can provide reference for the research
and application of Tb series radionuclides in China.
Key words: 149Tb; 152Tb; 155Tb; 161Tb; preparation; radionuclide pairs; theranostics

放射性同位素是核医学及放射性药物的基

石，其在医学领域的应用最早始于 19世纪 [1] 。
多年来尤其在过去的几十年里，放射性同位素

的制备及应用技术取得显著进展，核医学在癌

症诊疗中所占的比例也不断提高 [2-4]。根据衰

变特性，不同的放射性同位素主要通过以下三

种方式用于核医学的诊断和治疗，即正电子发

射断层扫描（PET）、单光子发射计算机断层扫

描（SPECT）和放射性核素治疗，例如： 68Ga 用于

PET显像 [5]、111In用于 SPECT显像 [6]、177Lu用于

β−治疗 [7] 以及225Ac用于 α治疗 [8]。

核医学诊疗一体化是应用不同诊断和治疗

核素将显像诊断与治疗相结合，从而达到精准

可视化诊断与靶向治疗的目的。这不仅要求诊

断和治疗采用相同或相似的靶向配体，而且需

要采用化学性质类似或同种元素的核素组成诊

断 /治疗核素对 [9]。123I、124I和131I是诊断治疗核

素对的典型案例，其中 Na123I 或 Na124I 与 Na131I
分别用于甲状腺疾病的诊断与治疗， 123I-MIBG
或 124I-MIBG 与 131I-MIBG则分别用于嗜铬细胞

瘤的诊断与治疗 [10]。新型核素64Cu和67Cu已在

诊疗一体化中实际应用 [11-12]，其中 64Cu-RSP-085
和 67Cu-RSP-085可以分别诊断和治疗以前列腺

特异性膜抗原 （PSMA）为靶点的前列腺癌 [13-14] ；
64Cu-TETA-BN和 67Cu-TETA-BN则可分别对蛙

皮素（BN）受体阳性的前列腺癌进行诊断和治

疗 [12, 15] 。近年来，铽（Tb）已成为核医学领域中

较有前景的元素，149Tb、152Tb、155Tb和161Tb四种

核素独特的衰变特性使其可涵盖核医学的诊断

与治疗应用。Muller 等 [16] 综述了 Tb 系列四种

放射性核素的诊断和治疗用途，例如， 152Tb和
155Tb可分别用于PET和SPECT显像，149Tb和161Tb
可分别用于 Alpha和 beta核素靶向治疗，而可

将用于显像的152Tb或155Tb 与治疗的149Tb或161Tb
相结合，形成诊断治疗核素对。

Tb系列放射性核素的有效性已在临床前的

动物实验中得到证实，但受限于核素的来源，临

床研究开展较少[17]。目前仅无载体添加（no-carrier-

added, NCA）161Tb通过反应堆辐照富集 160Gd靶

实现规模化商业供应 [18]，其他 Tb放射性核素在

生产能力和产量等方面均面临很大挑战，既需

要高富集度靶材（如富集度  >99%的  152Gd，天然

丰度低，制备成本高），又需要高能粒子加速器

与在线分离设施配合使用 （全球此类设施的

可及性有限），因此目前全球只有少数科研机构

开展了除 161Tb之外的 Tb系列放射性核素制

备研究。

本文将着重讨论 Tb系列放射性核素的制

备方法，简要介绍 Tb放射性核素的性质及应用

现状，希望能为国内 Tb放射性核素的研制、规

模化生产以及临床应用提供参考。 

1    Tb 系列放射性核素的性质及应用 

1.1    Tb 系列放射性核素的衰变特性

Tb系列放射性核素149Tb、152Tb、155Tb 和161Tb
的衰变特性及临床应用列于表 1[19]。149Tb（T1/2 =
4.12 h）可通过 β+和电子俘获（EC）衰变最终生成
149Sm，也 可 经 过 α衰 变 最 终 生 成145Nd；149Tb发

生  β 衰变的分支比为 83%，α衰变的分支比为

16.7%，具有应用于靶向阿尔法核素治疗（target
alpha therapy，TAT）的潜力[20]。152Tb（T1/2=17.50 h）
通过  β+ 衰变和  EC衰变为稳定152Gd，  电子俘获

衰变分支比为 79.7%；152Tb还可发射  γ 射线和  X
射线，以及少量转换电子和俄歇电子； 152Tb适

用于  PET 显像 ，但其发射的 β+粒子能量高且

强度低，可能会对图像质量产生不利影响 [19]。
155Tb（T1/2=5.23 d），通过  100%的 EC 衰变为稳定

的 155Gd， 其 发 射 的 低 能  γ 射 线 具 有 86.6  keV
（32.0%）、 105.3  keV（25.1%）和 180.1  keV（7.5%）
几种不同的能量，适合低剂量的 SPECT 显像[19]。
161Tb（T1/2 =6.96 d）通过  100%的 β− 衰变为 161Dy，
是较有前景的  β− 放射性治疗核素 [21]，同时其

发射的俄歇和内转换电子还可提升治疗效

果 [22] ；此外， 161Tb还能发射  48.9 keV（Iγ=17.0%）
和  74.6  keV（Iγ=10.3%）的  γ 射 线 用 于  SPECT
显像 [19]。 
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1.2    Tb 系列放射性核素的应用

近年来，Tb已成为核医学领域最有应用前

景的核素 ，其放射性核素 149Tb、 152Tb、 155Tb 和
161Tb涵盖了 α、β+、β−及电子俘获 （EC）等衰变

特性，其标记的放射性药物在核医学中展现出

良好的诊断显像和核素治疗应用潜力。 

1.2.1    诊断应用     相比于68Ga，152Tb （β+衰变）一

方面具有较长半衰期 ，其  PET 显像可成为治

疗前剂量评估的有效工具 ，另一方面由于与
177Lu或161Tb具有相同配位化学的特性，可用于

优化  177Lu 或  161Tb的肽受体放射性核素治疗

（PRRT）策 略 。 Müller等 [14] 将 152Tb用 于 标 记
152Tb-DOTANOC，该标记化合物在 AR42J肿瘤

小鼠模型中表现出 PET诊断能力，且与治疗药

物 177Lu-DOTANOC具有相似的生物分布特征。

Baum等 [23] 用 152Tb-DOTATOC 进行了人体首次

PET/CT显 像 ， 结 果 表 明 ， 可 有 效 检 测 68Ga-
DOTATOC发现的所有神经内分泌肿瘤转移性

病变，证明了 152Tb的临床诊断应用潜力； 152Tb-
DOTATOC 还能精准量化肿瘤受体表达水平 ，

为后续177Lu /161Tb-DOTATOC的 PRRT给药剂量

个性化提供依据。
155Tb 作为放射性镧系元素中唯一发射能量

适宜的 γ射线，且不发射 β+/β−粒子的核素，适用

于  SPECT 显像，其相对较长的半衰期，可扩大

显像时间窗口 ，实现多次动态显像。  Schibli
等 [18] 的研究表明，155Tb-DOTATATE 和155Tb-MD
可以分别对小鼠 AR42J和 CCK-2 受体表达 A431
肿瘤进行  SPECT 显像。此外，由于155Tb的半衰

期与叶酸类药物 155Tb-cm09 和抗体药物 155Tb-

DTPA-chCE7的生物半衰期相匹配，从而可以在

给药数天后仍对荷 KB宫颈癌和荷 SKOV-3ip 卵
巢癌的模型小鼠进行 SPECT 显像。 

1.2.2    治疗应用     149Tb （α衰变）线性能量传递

（linear energy transfer，LET）密度高，可在短射程

（40～100 μm）内引发密集电离，导致肿瘤细胞

DNA双链断裂并抑制修复能力，从而高效杀伤

微转移灶或耐药性肿瘤细胞，具有 TAT应用潜

力 [24]；其部分正电子衰变还可被用于 PET 成像，

使药物的体内分布可视化。  Müller等 [25] 采用
149Tb-PSMA-617对转移性去势抵抗前列腺癌

（mCRPC）模型小鼠进行靶向 α治疗，结果表明
149Tb-PSMA-617 平均肿瘤吸收剂量约为 177Lu-
PSMA-617的两倍 ；Müller等 [26] 证明 149Tb-cm09
可使荷 KB肿瘤小鼠的肿瘤生长明显延迟，存

活时间增加。
161Tb具有 β−、内转换电子、俄歇电子多类

型的衰变模式，LET密度是177Lu的 2～3倍 [17, 27]，

射线范围覆盖从单个细胞（微米级）到细胞团簇

（毫米级），在小体积病灶中优势明显。临床前

研究结果显示 161Tb 标记药物比 177Lu 标记药物

能更有效地抑制小鼠肿瘤的生长[28]。Müller等[29]

的研究表明，在荷 KB 和  荷  IGROV-1 人卵巢癌

的小鼠中， 161Tb-cm09拥有比 177Lu-cm09更强的

抗肿瘤作用，且未观察到辐射引起的副作用。

Chirindel等 [30] 首次在人体中施用161Tb-SibuDAB，
并与177Lu-PSMA-I&T 进行对转移性去势抵抗前

列腺癌（mCRPC）治疗效果的对比，结果表明，161Tb-
SibuDAB 的肿瘤有效半衰期更长（T1/2=135 h VS
67 h），且肿瘤吸收剂量增加（D=6.5 VS 2.6 Gy/GBq）；

 

表  1    四种 Tb 系列放射性核素核性质

Table 1    Table of nuclear properties of four Tb series radionuclides

核素 半衰期
衰变模式
（分支比 /%） Eα/MeV Eβ− ,av /MeV Eγ/keV[Iγ%] 临床应用

149Tb 4.12 h
β+
α（16.7）
（7.1）

EC（76.2）

3.967 0.730 165.0（26.4）
352.2（29.4）
388.6（18.4）
652.1（16.2）

α治疗

152Tb 17.50 h β+（20.3）
EC（79.7）

/ 1.140 271.1（9.5）
344.3（63.5）
586.3（9.2）
778.9（5.5）

PET成像

155Tb 5.23 d EC（100） / / 105.3（25.1）
180.1（7.5）
263.2（5.3）

SPECT成像

161Tb 6.96 d β−（100） / 0.154 25.6（23.2）
48.9（17.0）
74.6（10.3）

β−，俄歇、内转换电子治疗
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虽然部分重要器官吸收剂量略高（腮腺  0.5 VS
0.3 Gy/GBq，肾脏  2.6 VS 1.2 Gy/GBq），但是161Tb-
SibuDAB的肿瘤与器官剂量比高于177Lu-PSMA-
I&T 。 

1.2.3    诊疗一体化应用     Tb放射性同位素凭借

其天然诊疗配对特性，为精准肿瘤诊疗提供了

“同一靶点、同步显像-治疗”的创新方案。尽管

现有文献对 Tb放射性同位素诊疗一体化研究

仍显不足，但155Tb /161Tb （SPECT和 β−治疗联动）

组合的诊疗性能已通过动物模型得以验证。

Yang等 [31] 以 AR42J神经内分泌肿瘤荷瘤小鼠

为研究模型，证实 155Tb /161Tb 组合可通过相同

配体（如 crown-TATE）实现诊疗一体化，即利用
155Tb 的 γ显像实时监测161Tb 的 β−治疗效果。 

1.2.4    小结     Tb放射性同位素的医学应用体现

了其核素诊疗一体化潜力，161Tb（β−治疗）与152Tb
（PET显像）或155Tb（SPECT显像）组成诊断治疗

核素对，通过辐射类型与半衰期匹配实现精准

剂量调控 ； 149Tb凭借其高 LET的  α衰变特性 ，

在 TAT中展现出针对微转移灶的精准治疗潜

力。除了核素的衰变特性外，Tb医用同位素的

应用潜力主要取决于其实际生产及市场供应能

力。目前来看，161Tb已率先实现全球范围内的

商业化供应并进入临床研究阶段 ， 149Tb， 152Tb
和 155Tb 将成为最有希望实现规模化生产并进

行临床转化的三种核素 [19]。 

2    Tb 系列放射性核素的制备现状 

2.1    149Tb 的制备
149Tb主要通过加速器，采用质子、氘、氚、

3He、 4He、 12C等粒子轰击 Gd、Eu或 Ta等靶材

料进行制备，其主要制备方式：（1）通过高能质

子诱导钽发生 Ta(p, x)149Tb散裂反应，利用同位

素在线分离（ISOL）制备 [32-33]；（2）通过142Nd (12C,
xn) 149Dy 核反应及 149Dy衰变间接制备 [34-35]；（3）
通过152Gd(p, 4n) 149Tb核反应及放化分离制备 [36]；

（4）通过 151Eu(3He,  5n)149Tb核反应及放化分离

制备 [37]。 

2.1.1    散裂反应制备     目前应用最多制备 149Tb
的方法是通过高能质子诱导钽散裂，采用质量

分离技术进行同位素分离 [32-33]。该方法的反应

截面在质子能量为  1～ 1.7 GeV  时达到峰值

19 mb，制得149Tb的放射性核纯度达到 99.9%[38]。

散裂法制备 149Tb需要高能加速器（或高能离子

束源）和在线 /离线分离设备组合的大型设施，

由于该设施在世界范围内的稀缺性，只有欧洲

核子研究组织（CERN）可采用此方法进行 149Tb
的生产 [39]。

2021年，Duchemin 等 [33] 用  1.4 GeV 质子束

辐照钽箔，散裂产物被共振激光电离后，再使用

电磁分离器按质荷比进行质量分离，并通过植

入箔片 ISOL 技术 收集所需的质量数来生产 149Tb。
为获得高放射性核纯度的 149Tb，使用阳离子树

脂 [20, 26, 40] 进行化学分离，首先使用 NH4NO3 淋

洗液去除绝大部分锌，再使用  α-羟基异丁酸（α-
HIBA）梯度洗脱镧系元素，洗脱顺序依次为铽、

钆、铕和铈  ，最后用 LN3树脂柱去除痕量锌，

0.05 mol/L盐酸洗脱149Tb。149Tb产量约 260 MBq，
放射性核纯度＞99.8%。该方法所需质子能量

较高，而且产生的核素种类较多，分离纯化过程

较为复杂。 

2.1.2    间接法制备     间接法核反应为142Nd (12C,
xn)149Dy→149Tb[34]，因其较大的反应截面而被认

为是149Tb最有前景的生产方法 [35]。当入射粒子

能量为 97 MeV 时，反应截面可达到 446 mb[35, 41]。
Zaitseva 等 [31] 报道在 FLNR的 U-200 回旋加

速器以 108 MeV 1μA辐照钕靶  1.25 h，149Tb的产

量为  2.6 MBq；采用  KU-2 或  DOWEX 50 阳离子

交换树脂将  149Tb 从  Nd2O3 靶及其共生镧系元

素中分离 ，并采用 0.2～ 0.4 mol/L的 α-HIBA洗

脱149Tb 。据此模拟，以142Nd为靶材（富集度 97%），
使用 120 MeV、50～100 μA的12C离子束轰击钕

靶 8～ 10  h，制备出可供临床使用的 149Tb，批

产量可达 10～30 GBq[42]。 

2.1.3    151Eu(3He, 5n)149Tb反应制备     通过 3He粒
子诱导 151Eu发生 151Eu(3He, 5n)149Tb核反应制备
149Tb，然后使用电磁同位素分离器进行质量分

离生产149Tb[36]。
Moiseeva等 [36] 在 U-150 回旋加速器上采用

40 MeV的3He粒子束流辐照 151Eu2O3 靶 8 h ，149Tb
产额为 19.4 MBq/μA·h，放射性核纯度为 43%。

主要放射性核素杂质为150Tb（T1/2=3.48 h）和
151Tb

（T1/2=17.61  h）， 其 中 151Tb占 比 达 到 28%， 发 射

γ射线，会对149Tb显像应用产生较大影响 。 

2.1.4    152Gd（p, 4n）149Tb反应制备    152Gd（p, 4n）149Tb
核反应也可用于制备149Tb[37]，该方法有较大的反
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应截面（632 mb），阈值能量为 28.4 MeV，在 40 MeV
时达到理论最高产率 344.89 GBq/mA·h[37, 43] ，根
据实验测定，在入射能量 30～70 MeV区间，149Tb
的产额为 2 600 MeV/μA·h[43]。

虽然反应截面较大，但是该方法的实际应

用存在诸多技术难点：首先， 152Gd的天然丰度

极低（0.20%），其富集靶材的富集度上限仅为 30%；

其次，钆同位素的副反应严重降低了目标产物

的放射性核纯度。 

2.2    152Tb 的制备
152Tb的制备主要有三种方式：（1）通过高能

质子诱导钽发生 Ta (p, x) 152Tb散裂反应，利用

同位素在线分离（ISOL）收集制备 [16]；（2）通过
152Gd(p,  n)152Tb核反应及放化分离制备 [44]；（3）
α粒子辐照151Eu经151Eu(α, n)152Tb核反应制备[45]。 

2.2.1    散裂反应制备     通过高能质子诱导钽发

生 Ta (p, x)152Tb散裂反应是目前高效制备152Tb的

主要方法，该方法的反应截面在质子能量为 1～
1.5 GeV 时达到峰值 50 mb[33]。但与149Tb的情况

类似，该方法受到世界范围内大型设施稀缺性

的限制而较难推广。

CERN利用同位素分离装置对散裂产物进

行电磁分离，捕集质量数 152产物的铝箔；经盐

酸溶解后，首先采用 La3+载体共沉淀初步分离，

随后使用 Aminex-A5树脂吸附铽等镧系元素 ，

并以 pH=5.0的 α-HIBA溶液梯度洗脱 ； 152Tb产

率达 80%，活度可达 770 MBq[46]。 

2.2.2      152Gd(p,  n)152Tb反应制备       通过 152Gd(p,
n)152Tb核反应及放化分离制备 152Tb[44]，该核反

应的反应截面峰值为 351 mb，峰值能量为 9.0 MeV，

阈值能量为  4.8 MeV。Köster 等 [44] 在  12 MeV 下
辐照高富集度 152Gd 靶（99.9%），可生产出放射

性核纯度符合要求的 152Tb（153Tb含量<1%）。此

外，通过降低质子束的能量到  10～11 MeV，可

以进一步提高152Tb 的放射性核纯度。

受限于152Gd靶材天然丰度（0.20%）及商业化

富集度（≤30%）低， 152Tb的放射性核纯度难以

确保。基于 TALYS核反应计算程序和 TENDL数

据库（通过结合 TALYS程序的理论计算结果和实

验数据，提供各类核反应截面数据和衰变数据），
152Gd(p,  n)152Tb反应的产额计算结果显示 ，在

15 MeV时可获得152Tb最大产额 63.94 GBq/mA·h。 

2.2.3    151Eu(α, n)152Tb反应制备    α粒子辐照151Eu

经151Eu(α, n)152Tb核反应可制备152Tb[45]。Moiseeva
等[45] 于 2021年首次采用叠层箔技术测定了 19～
60 MeV α粒子诱发151Eu(α, xn)155-xTb（x=2～6）的反

应截面。研究将实验数据与 TENDL-2019数据

库进行对比，并利用 EMPIRE-3.2.3程序计算152Tb
产额，结果表明，将入射 α粒子能量控制在 34～
42 MeV范围内，可使 8 h辐照后 153Tb + 151Tb杂

质含量降至 152Tb活度的 18%，  152Tb产额可达

222 MBq/μA·h。 

2.3    155Tb 的制备
155Tb的制备路径主要包括：（1）通过高能质

子诱导钽发生 Ta (p, x) 155Tb散裂反应，利用同

位素在线分离 （ISOL）收集制备 [16, 39]；（2）通过
155Gd (p, n) 155Tb核反应及放化分离制备 [47-48] 。 

2.3.1      散裂反应制备       155Tb的制备通过用高

能质子束辐照钽并结合离线或在线质量分离

装置来生产。CERN和加拿大粒子加速器中心

（TRIUMF） 已采用该方法已经制备出数百  MBq
的155Tb[16, 39]。

155Tb分离纯化采用与149Tb、152Tb类似的同

位素分离路线 [39, 49]，通过在 TRIUMF加速器设

施 ISAC的 480 MeV质子束辐照钽靶诱导散裂

反应，结合 ISOL技术实现同位素分离。该技术

采用 2 300℃ 高温真空系统，使放射性核素从靶

材扩散释放，经激光离子源电离后，通过预分离

磁铁和高分辨率质量分离器获得质量数 155的

单电荷等压束流（含 155Tb、 155Dy、 155Ho、 155Er）。
利用 155Dy（T1/2=9.9 h）的衰变特性 ，通过 NH4Cl
盐层溶解法直接获得高放射性核纯度 155Tb3+溶
液，产量为 300 MBq，放射性核纯度为 99%。相

较于CERN的 ISOLDE生产155Tb的产量 200 MBq，
该工艺通过优化束流参数和分离条件，实现了

产率提升与杂质控制。 

2.3.2      155Gd  (p,  n)  155Tb反应制备       质子辐照
155Gd经155Gd (p, n) 155Tb核反应可制备155Tb[47-48] ，
在 10 MeV时其最大反应截面 381 mb，可制备放

射性核纯度为 94%的155Tb[37]。
Vermeulen[50],  Gayoso[51] 和 Szelecsényi[52] 等

利用回旋加速器，通过质子轰击天然或富集 Gd
靶生产 155Tb。然而，该方法需使用富集度接近

100%的 155Gd靶以获得高放射性核纯度的155Tb。
Moiseeva等 [53] 提出了一种通过155Gd (p, 5n) 155Dy
核反应及 155Dy衰变产生 155Tb的间接制备方法，
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靶材为天然 Gd靶，产物中主要杂质为 153Tb（含
量＜5.4%）；使用富集155Gd靶可进一步提高155Tb
产量并减少杂质。 

2.4    161Tb 的制备
161Tb的制备方式主要包括：（1）通过反应堆

中子辐照 160Gd靶材 ，经 160Gd (n, γ) 161Gd→161Tb
核反应制备 [54-55]；（2） 通过电子加速器辐照天然

镝靶 ，经由 natDy (γ, x) 161Tb核反应制备 161Tb[56]；
（3）通过加速器，以160Gd为靶材，经由发生160Gd
(d, n) 161Tb核反应制备 [57]。 

2.4.1    反应堆制备     无载体161Tb 主要通过反应

堆中子辐照160Gd靶，发生160Gd (n, γ) 161Gd→161Tb
核反应实现 [54-55]，其反应截面最大值为 1.4 b，使
用富集度≥98.0%的160Gd2O3 靶，161Tb 放射性核

纯度可达 99.99%，可实现高产量制备 [57-58]。该

方法对靶材的化学纯度及 160Gd富集丰度要

求高，靶材中 157Gd、 158Gd及 159Tb的含量需小于

5 ppm以减少 157Gd (n, γ) 158Gd、  158Gd (n, γ) 159Tb
及 159Tb(n,  γ)160Tb等链式核反应 ，降低 160Tb等

核素杂质含量 ，确保 161Tb的放射性核纯度 >
99%[55, 59-60]。

2011年，Lehenberger 等 [61] 在德国 FRM II 反
应堆上对  40  mg  160Gd2O3（富集度 98.2%）辐照

14 d，并进行分离纯化，可生产  15 GBq的 161Tb。
2022年 ，McNeil等 [62] 在比利时核研究中心的

BR2 反应堆中对  10 mg 160Gd2O3（富集度 98.2%）
的靶材辐照  7 d，生产  7～10 GBq 的  161Tb。目前

从辐照160Gd 中分离纯化161Tb采用色层分离，主

要有三种方法：1）大孔阳离子交换色谱法，利用

镧系元素阳离子的电荷密度差异进行分离，其

中较小、电荷密度较高的重镧系元素因强静电

作用优先洗脱。采用 α-HIBA为淋洗液 ， 161Gd
分离效率可达 90%以上 [54]。2）LN树脂分离体

系，基于 LN树脂的萃取色谱通过配位作用实

现逆向分离，即重镧系元素因形成更稳定的有

机复合物而延迟洗脱。3）TK212/TK211树脂分

离体系，新兴的 TK系列树脂（TK211/TK212）通
过混合有机磷化物萃取剂的协同作用提升分离

选择性 [62-63]，其分离流程为首先在 TK212树脂

上分离 Tb/Dy与 Gd组分，然后通过 TK211树脂

实现对 161Tb的纯化。三种分离方法优劣势对

比列于表 2。
 
 

表  2    161Tb 分离纯化方法对比

Table 2    Comparison of three 161Tb separation methods

色谱柱 淋洗液 优势 劣势

强阳离子交换树脂
Sykam/AminexA5/KU-2[54]

α-HIBA 高分离效率
高负载能力

高辐射稳定性

商业可行性低
淋洗液浓度、pH限制

LN/LN2/LN3树脂[60, 63-64] HCl 商业可行性高
核医学适配性高

低辐射稳定性
高成本

TK211/TK212树脂[62] HNO3 商业可行性高
核医学适配性适中

需将硝酸体系换为盐酸体系
高成本

 
 

2.4.2    Dy(γ, n) 161Tb反应制备     通过电子加速

器辐照天然 Dy经由 natDy(γ, n) 161Tb核反应制备
161Tb，natDy靶材易得，但回收率较低 [56]。

2023年，Fedotova等 [56] 探讨了用 55 MeV电

子加速器产生的伽马射线辐照 natDy生产 161Tb

的可能性。采用萃取色谱法可从几十毫克的
natDy靶中分离 161Tb，回收率为 39%，  161Tb的放

射性核纯度  > 92%（EOB）， 161Tb的产率为 14.4 ×

103 Bq/μA·h。 

2.4.3    160Gd (d, n) 161Tb反应制备     利用加速器

通过160Gd(d, n)161Tb核反应制备161Tb，在 13.9 MeV

该核反应的最大反应截面 13.9 mb，在 15 MeV

时产额为 314.24 GBq/mA·h[37, 65]。

2013年，Tarkanyi等[57] 探讨了在回旋加速器

上辐照 Gd制备 161Tb的可能性，在 50 MeV能量

内，测定了包括160Gd (d, n) 161Tb、160Gd(d, p)161Gd→
161Tb、160Gd (d, 2n)160Tb等160Gd(d, x)核反应的激

发函数，结果表明，在 5～30 MeV内，束流 250～

1 000 μA，平均反应截面为 125 mb，  161Tb的产额

仅为采用反应堆辐照160Gd制备161Tb的 1/66.5～

1/266，采用加速器制备 161Tb的能力远不及反

应堆。 

2.4.4    国内制备 161Tb现状     目前，国内已开展
161Tb核素的制备研究。中国工程物理研究院

核物理与化学研究所依托 CMRR堆，以160Gd2O3

作为辐照靶材，在 8×1013 cm−2/s中子通量下辐
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照 7 d，利用自主开发的 LN和 DGA多级镧系树

脂分离工艺，获得 0.9 Ci的无载体161TbCl3 溶液[66] ，
在国内成功生产出居里级无载体161Tb[67]。中核

高通也开发了无载体 161Tb的制备技术 [68]，利用

中国核动力设计研究院高通量反应堆 ，采用

10 mg富集 160Gd2O3 靶材，在中子通量约为 1～
2×1014 n·cm−2·s−1 下辐照 3 d，采用双色谱柱法分

离制备了 8.9 mCi无载体161TbCl3，其放射性核纯

度大于 99.9%，放射化学纯度＞99%。 

3    结语
Tb系列放射性核素在核医学诊疗中的研究

已经持续了数十年， 149Tb， 155Tb和 161Tb将成为

未来几年颇具应用前景的诊疗一体化核素。目

前，国际上仅161Tb 的制备及规模化生产取得了

重大进展，受限于高能加速器及在线分离设施

可及性等因素，其他 Tb放射性核素的制备难度

较大，还处于研究阶段。国内开展 Tb放射性核

素的制备及应用研究，仍面临一系列的挑战，需

及早布局并重点推动以下工作。

（1） 加强高能加速器及在线同位素分离

（ISOL）收集等基础设施建设，探讨高放射性活

度和核纯度149Tb、152Tb和155Tb制备可行性。

（2） 加强高富集度 152Gd、 155Gd、 160Gd等前

体靶材料的制备及规模化生产工艺研究，确保

Tb系列放射性核素制备的原料稳定供应。

（3） 加强 Tb与 Gd、Eu等镧系元素高效放

化分离纯化基础研究，推动 Tb放射性核素规模

化制备，提高 Tb放射性核素的可及性。

（4） 加强国际合作，共享资源、技术和经验，

开拓 Tb系列放射性核素的供应渠道，促进国内

Tb标记放射性药物的研究及核医学诊疗技术

的发展。

相信通过开展以上工作并取得突破，将可

在较大程度上提升 Tb系列放射性核素特别是
161Tb的研制及规模化生产能力，促进其在放射

性药物及核医学诊疗中的应用。
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