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枸橼酸镓267 Ga 的制备

刘正浩 ,唐志刚
(北京师范大学化学系 ,北京　100875)

摘要 :采用自制的磷酸三丁酯 ( TBP) 萃淋树脂作交换柱 ,应用反相分配色层法研究了67 Ga 与靶材

料中 Zn ,Cu ,Ni 等元素及活化产物65 Zn ,56 Co ,57 Co 的分离 ,建立了一个简便、快速生产枸橼酸镓2
67 Ga的方法。所得67 Ga 的放射性核纯达 9915 % ,每 37 MBq 67 Ga 中其它金属离子总量不超过

215μg。

关 　键 　词 : 反相分配色层法 ; 枸椽酸镓267 Ga ; TBP 萃淋树脂

中图分类号 : O615142 　　文献标识码 : A

1951 年 ,Mulry[1 ]发现含载体的放射性核素67 Ga 浓集于骨瘤中。1953 年 ,Andrews 等[2 ]发

现无载体67 Ga 在软组织中具有特殊的生物分布效应。此后 ,枸椽酸镓267 Ga (67 Ga2cit rate) 一直

作为软组织肿瘤的定位显像剂广泛应用于临床[3 ,4 ] 。67 Ga 的制备常用 26 MeV 质子照射天然

锌靶的方法。当锌靶受照射时 ,发生的核反应有68 Zn (p ,2n) 67 Ga 和67 Zn (p ,n) 67 Ga。此外 ,还会

发生68Zn (p ,n) 68 Ga ,66 Zn (p ,n) 66 Ga 等副反应。为了得到放射化学纯度高的67 Ga 以满足临床

需要 ,从靶材料和靶底材料 Zn ,Cu ,Ni 等元素中分离67 Ga 就成了枸橼酸镓267 Ga 生产中人们关

注的热点。目前 ,常用的方法有溶剂萃取法、离子交换法、电化学法和热扩散法等[5 ,6 ] 。本文

用自制的 TBP 萃淋树脂和反相分配色层法 ,将67 Ga 与 Zn ,Cu ,Ni 及其活化产物分离 ,以期建

立一个制备适用临床使用的枸椽酸镓267 Ga 的方法。

1 　实验部分

111 　试剂与仪器

磷酸三丁酯 ( TBP)萃淋树脂 ,粒径为 0115～0118 mm , TBP 的质量分数为 5415 % ,自制 ;

Zn ,Cu 纯度为 9919999 % ,成都半导体材料厂 ; Ga 纯度为 9919 % ; HCl ,枸椽酸钠 ,优级纯 ,北

京化工厂 ;72 Ga ,64Cu 为中国原子能科学研究院微堆照射生产 ;65 Zn 为中国原子能科学研究院

同位素所供应。

CS230 型等时性回旋加速器 ,美国 TC 公司 ;Bu2196 双位强放工作箱 ,大连核设备制造厂 ;



ICAP29000 型耦合等离子体发射光谱仪 ,美国产品 ; FH2408 自动定标器 ,北京核仪器厂 ;4096

道γ能谱仪 ,英国产品。

112 　实验方法

11211 　锌靶的制备与照射 　在洗净的靶底 Cu 面上镀 Ni ,然后在 Ni 面上镀 Zn。镀 Ni 条件 :

电镀液为含 6715 g NiSO4·6H2O ,710 g H3BO3 ,0175 mL 30 % H2O2 的 250 mL 水溶液 ,p H =

4 ,温度 25 ℃,工作电压 6 V ,阴极电流密度 10 mA/ cm2 。Ni 面上镀 Zn 的条件是 :电镀液为含

715 g ZnCl2 ,50 g N H4Cl 的 200 mL 水溶液 ,p H = 4 ,工作电压 6 V ,室温 ,阴极电流密度 15～18

mA/ cm2 ,Zn 靶厚度为 35 mg/ cm2 。

将 Zn 靶置入 CS230 加速器内靶系统中 ,用 26 MeV ,60μA 的质子流以 2 °的入射角切线

打靶。

11212 　TBP 对 Ga , Zn , Cu 萃取分配比 D 的测定 　配制 011 , 110 , 210 , 310 , 410 , 610 , 810

mol/ L HCl 溶液 ,各取 10 mL ,分别加入 20 mg Ga3 +和72 Ga 示踪剂 ,与等体积 TBP 在室温下充

分振摇 5 min ,分别测量水相和有机相中72 Ga 的活度 ,并计算分配比。

以65 Zn 和64Cu 为示踪剂 ,在 20 mg Zn ,Cu 载体条件下 ,按上述方法 ,分别测定 Zn ,Cu 在上

述各酸度条件下的分配比。

11213 　Ni ,Co 去污因子的测定 　配制含 110 g/ mL Ni ,011 g/ mL Co ,介质为 6 mol/ L HCl 的

模拟溶靶溶液 1010 mL ,让其通过 TBP 萃淋树脂柱 (树脂床直径为 6 mm ,高约 50 mm) ,用

10 mL 6 mol/ L HCl 溶液洗涤后 ,再用 10 mL 011 mol/ L HCl 洗脱残存于柱中的 Ni ,Co ,并用

耦合等离子体发射光谱仪分析。

11214 　67 Ga 的纯化与枸橼酸镓267 Ga 的制备 　将冷却 2 d 的锌靶 ,用 3～4 mL 浓 HCl 溶解 ,使

靶溶液的酸度大于 6 mol/ L ,体积约 5～8 mL 。让靶溶液通过床高为 50 mm 的 TBP 萃淋树脂

柱 ,用 10 mL 6 mol/ L HCl 溶液洗涤 ,再用 011 mol/ L HCl 溶液洗脱67 Ga。弃去最初流出树脂

床的约 012 mL 6 mol/ L HCl 溶液 ,只收集 011 mol/ L HCl 洗脱液 10 mL ,并将其在小烧杯内慢

慢加热蒸干 (有时发现烧杯底有极小的棕色斑痕) 。用 10 mL 011 mol/ L HCl 溶解。加入枸椽

酸钠中和 ,使 37 MBq 67 Ga 中含 015 mg 枸椽酸钠 ,调 p H = 610～715 ,用 012μm 的微孔滤膜过

滤、分装 ,高温高压消毒后 ,封装待发。

图 1 　Ga ,Zn ,Cu 分配比随酸度的变化

Fig. 1 　Influence of acidity on

distribution ratios of Ga ,Zn ,Cu

11215 　打靶结束时66 Ga ,67 Ga 活度比的测定 　取微量 011 mol/ L HCl 洗脱液 ,在打靶结束后

55 h 于 4096 道γ能谱仪上测量 1 h ,用标准源标

定不同能量γ射线的探测效率 ,作工作曲线 ,校正

分析测量的结果。

2 　结果与讨论

211 　Ga , Zn ,Cu的分配比

不同盐酸浓度下 , TBP 萃取 Ga , Zn ,Cu 的分

配比 D 示于图 1。由图 1 可见 ,在 c ( HCl) > 6

mol/ L 时 , D ( Ga) ∶D ( Zn) > 100 , D ( Ga) ∶D ( Cu)

> 1 000。故利用 TBP 萃淋树脂反相分配色层的

多级平衡可以实现67 Ga 与 Zn ,Cu 的分离 ,活化产

物65Zn 也可除去。
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212 　Ni ,Co 的去污

Ni ,Co 的去污因子列入表 1。从表 1 可见 , TBP 萃淋树脂对模拟靶溶液中 Ni ,Co 的去污

因子分别为 1167 ×104 和 6167 ×103 。

表 1 　Ni ,Co 的去污因子

Table 1 　Decontamination coefficients of Ni and Co

元素 (elements) c1/ (μg·mL - 1) c2/ (μg·mL - 1) DF

Ni 1 000 01060 1167 ×104

Co 100 01015 6167 ×103

　　注 (notes) : c1 为料液浓度 (concentration of Ni and Co in solution for dissolving target) , c2 为洗脱液浓度 (concentration of Ni

and Co in eluent)

213 　67 Ga 的纯度鉴定

用自制的含 5415 %TBP 的萃淋树脂 ,采用反相分配色层法 ,分离纯化67 Ga。分别取靶溶

液和 011 mol/ L HCl 洗脱液微量进行γ能谱分析 ,结果示于图 2 和图 3。比较图 2 和图 3 可

见 ,洗脱液中56Co 和65Zn 的峰消失了。表明65 Zn ,57Co ,56Co 均被除去 ,只留下67 Ga 和66 Ga 两个

放射性核素。在靶溶液γ能谱中 ,本应有57Co 的 122 keV 和 13615 keV 两个峰 ,但因太弱而没

有在低能区显示出来。

图 2 　靶溶液γ能谱

Fig. 2 　γ ray spectrum of solution for dissolving target

图 3 　011 mol/ L HCl 洗脱液γ能谱

Fig. 3 　γ ray spectrum of eluting solution

　　取 015 mL 011 mol/ L HCl 洗脱液 ,约含 185 MBq 67 Ga ,放置两个月后 ,用去离子水稀释到

215 mL ,用发射光谱分析 ,结果列入表 2。表 2 的结果表明 ,37 MBq 67 Ga 中 Zn ,Cu ,Fe 等金属

离子含量均低于《中华人民共和国药典》关于枸椽酸镓267 Ga 注射液规定的标准。
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表 2 　37 MBq 67 Ga 中金属离子含量

Table 2 　Contents of metal ions in 37 MBq 67 Ga

元素 (elements) Zn Cu Fe Ni Co

m 1/ (μg·mL - 1) 01980 01427 11516 01108 0

m 2/μg 21450 11067 31790 01270 0

m /μg 01490 01214 01728 01054 0

　　注 (notes) : m 1 为测量值 (m1 is the determination results) , m 2 为 015 mL 洗脱液中金属离子总量 (m2 is the overall quantity

of other metal ions in 0. 5 mL eluting solution) , m 为 37 MBq 67 Ga 中金属离子含量 (m is content of the metal ions in 37 MBq 67

Ga)

经微孔滤膜过滤、高温消毒后得到 p H 为 610～715 的无色透明液体 ,按 90’药典标准检

查 ,证明是无菌的。

214 　打靶结束时66 Ga 与67 Ga 活度比

能谱分析结果经过探测效率和γ发射率校正后 ,按放射性衰变规律的指数定律计算样品

在打靶结束时 ,即 t = 0 时的66 Ga 和67 Ga 活度 ,结果列入表 3。由表 3 可见 ,当天然 Zn 靶厚约

35 mg/ cm2 ,用 26 MeV ,60μA 束流的质子以 2°的入射角打靶 4 h ,打靶结束时 ,66 Ga 与67 Ga 的

活度之比约等于 3。

表 3 　66 Ga 与67 Ga 的活度

Table 3 　Activity ratios of 66 Ga and 67 Ga at the end of bombardment

核素 (nuclides) 67 Ga 66 Ga

Eγ/ keV 9313 18416 1 039

C/ s - 1 1140 ×106 4187 ×105 5150 ×103

ηmes/ % 92 52 42

A cor1/ Bq 1152 ×106 9136 ×105 1131 ×105

R/ % 38 24 3712

A cor2/ Bq 4101 ×106 3190 ×106 3151 ×105

A 0/ Bq 6153 ×106 6135 ×106 1194 ×107

根据 T1/ 2 (66 Ga) = 915 h 和 T1/ 2 (67 Ga) = 7813 h 计算照射结束后不同时刻67 Ga 和66 Ga 的

活度 ,结果列入表 4。按表 4 结果可以适时溶靶 ,放化分离以及组织发货 ,以便使枸橼酸镓2
67 Ga注射液到达用户手中时 ,67 Ga 的放射性纯度正好达 9915 % ,能满足临床治疗要求。

表 4 　67 Ga 的放射性核纯度

Table 4 　Radionuclidie purity of 67 Ga

t/ h 0 10 20 30 40 50 60 70 80 90 100

A(67 Ga) / Bq 300 275 251 230 211 194 177 164 148 135 125

A(66 Ga) / Bq 900 430 205 100 4715 2310 1018 5120 2150 1117 0156

r (67 Ga) / % 2510 3910 5510 6917 8116 891 4 9412 9619 9813 9911 9915
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3 　结 　论

6 年的生产实践证明 ,在按上述方法生产的枸橼酸镓267 Ga 产品中 ,没有发现65 Zn ,57Co 等

放射性元素 ,67 Ga 的放射性纯度达 9915 % ,其它金属离子的含量很低 ,符合医用要求。
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PREPARATION OF 67 Ga2CITRATE

L IU Zheng2hao , TAN G Zhi2gang

(Department of Chemistry ,Beijing Normal University ,Beijing 100875 ,China)

Abstract :TBP extractive2eluting resin is prepared. The separation of 67 Ga from targets materials

Zn ,Cu ,Ni and activated products such as 65 Zn and 56 Co et al is carried out with the use of re2
versed2phase partition chromatography. Radionuclidic purity of 67 Ga reaches 99. 5 %. Overall

quantity of other metal ions is not above 2. 5μg in 37 MBq 67 Ga.

Key words : reversed2phase partition chromatography ; 67 Ga2cit rate ; TBP extractive2eluting resin
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