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研究背景
ー 放射性医薬品と医療⽤RI ー
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放射性医薬品とセラノスティクス（Theranostics）
2

RI 分⼦標的薬

放射性医薬品の構成

＋

放射性医薬品

＝

表 1. セラノスティクスで注⽬される薬剤の例

【セラノスティクス治療の利点】
• 診断と治療のPDCAサイクルが速い
• 治療効果の画像化、定量化
• 患者の体⼒的負担の軽減

Diagnostics

Therapeutics
Theranostics

【セラノスティクス治療の課題】
• RI（放射性同位体）の供給体制
• 臨床研究の遅れと新薬の承認体制 図 1. 全⾝転移したがんが寛解へ向かう様⼦

( 68Ga-PSMA-11 イメージング画像 )

(𝛾, 𝛽 + emitter)

(𝛼, 𝛽 − emitter)

C. Kratochwil et al. 
J Nucl Med. 2016 
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225Ac-PSMA-617とAc-225供給に対する加速器の役割

225Ac-PSMA-617の治療プロセス

1. 前⽴腺がん細胞表⾯にPSMAが発現
2. PSMA-617がPSMAと選択的に結合
3.   Ac-225のα線によってがん細胞が死滅

原料のAc-225の世界的供給⼒不⾜
表 2. Ac-225の製造⼿法

図 2. 225Ac-PSMA-617による治療の模式図

図 3. Th-229からAc-225の崩壊系列
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Th-229 ジェネレーター

[ref.]  A. Robertson et al. 
Current Radiopharmaceuticals, 2018



Ac-225 製造⼿法
ー サイクロトロンと電⼦ライナック ー
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研究背景 >>        電⼦ライナック 製造⼿法 >>       シミュレーション結果 >>       まとめ

Ac-225国内製造の検討

QST（永津弘太郎⽒）

ターゲット
--> 40CaCO3+RaCO3 360μCi (13MBq)

サイクロトロンの陽⼦線照射
--> 18 MeV , 3 μA , 3 時間

Ac-225 の収量︓1.6μCi (59.2 kBq) 図 4. QST垂直照射ビームライン

図 5. 東北⼤光理学研究センター
（菊永英寿先⽣、柏⽊茂先⽣）

東⼤上坂グループ
• 電⼦ライナックによる製造研究
• Ra-226ターゲット製造研究

電⼦ライナック製造の利点と⽋点
• 製造時の不純物の少なさ
• 設備投資が安い
• 核反応効率が悪い
• 使⽤可能な施設の少なさ 図 6. TENDL-2019 核断⾯積データ
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電⼦ライナックによるAc-225国内製造

1. ⼈形峠のウラン鉱滓からRa-226を抽出
2. 作成したターゲットにγ線照射
3. Ra-225 / Ac-225 の分離・抽出

【製造の流れ】

中性⼦遮蔽材

Rnガス密閉エリア

Raターゲット密封容器

加速管
電⼦ビーム

W コンバーター
γ線

Rn, Heガス

冷却⽤Heガス

図 7. ターゲットリイメージ図
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⽇本メジフィジックス, アキュセラ, ⾦属技研

40MeV
40kW

Mo-Tc ⽤

[ref.]  C. Apostolidis et al. 
Anal. Chem. ,2005

※既に技術的に確⽴



Ac-225製造シミュレーション
ー Ra-225/Ac-225 収量計算とターゲット熱計算 ー
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シミュレーション⼿法

図 8. PHITS, ANSYSシミュレーション体系

1. Ac-225収量 2. ⾼エネルギー, ⾼電流値 ---> 熱設計が必要
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Ra-226ターゲット 15.8GBq (0.43g) の照射

Wコンバーター

Ra-226 ターゲット

表 3. 照射パラメーター詳細

図 9. 照射シミュレーション

図 10. Ra-226ターゲットの温度分布

核変換による効率↑

電流値↑ 熱的負担↑
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Ra-225 収量
Ac-225 収量

--> 1.9 GBq
--> 1回抽出 0.89 GBq

4回抽出 1.8GBq

融点 : 696℃
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タングステン板接触型ターゲットの熱計算

図 11. Ra-226+W接触型
ターゲット

696℃

図 13. 熱伝達係数とターゲット
中⼼温度の関係図 12. Ra-226+W 接触型

ターゲット温度分布

100μA照射 ---> 500μA照射が可能

Ra-225 収量
Ac-225 収量

--> 10.8 GBq
--> 1回の抽出 5.08 GBq

4回の抽出 10.26GBq
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表 4. 熱伝達係数とHeガス流速
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MBqオーダーのRa-226ターゲット（SiC担持体）の計算

図 14. MBqオーダーのAc-225製造の計算

図 16. Ra-225/Ac-225 ミルキング計算

図 15. SiC担持体 + Ra-226ターゲット
温度分布
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現実的な製造へ向けて

Ra-226

176 MBq
--> 0.0048g

225Ra/225Ac

108 MBq
( 複数回のミルキング )

Ac-225

102.6 MBq

Ac-PSMA-617

71.82 MBq

核種生成効率 抽出効率（×0.95） 標識率（×0.7）

500μA , 12h
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Ac-225の製造確認 kBq, MBqオーダー製造 GBqオーダー製造

表５.  薬剤の需要予測
Ra-223を⽤いたゾーフィゴから放射線内⽤療
法を必要とする前⽴腺がん患者の数を推定

上記の計算で1ヶ⽉に10⽇程度稼働できる
電⼦ライナック製造施設が37~38必要

37〜38 [ref.] https://www.mixonline.jp/tabid55.html?artid= 54198 



今後の課題
ー 中性⼦遮蔽計算とRnガス管理 ー
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中性⼦遮蔽とRn管理 15

図１６. PHITS 中性⼦発⽣計算結果

ICRPラドンに関する2009声明
【Reference Level】

⼀般住居環境で上限300 Bq/m3

作業環境で1000 Bq/m3推奨

GBqオーダーRa-226ターゲットに対して35MeV, 500μAで照射を⾏った場合…

【中性⼦発⽣】 【Rn管理】
• Ra-226 ---> Rn-222 
• 226Ra γ, 2n 224Ra反応 --->  Rn-220 
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まとめと今後の課題
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• 中性⼦遮蔽, Rn管理の設計

• Ac-225 製造⽤電⼦ライナックのスペックの決定, 核変換の効率化
ー エネルギー, 電流値, ビーム径, 連続稼働 ー

• Ra-226ターゲットの化学的特性の決定, 詳細な幾何体系の決定

東北⼤電⼦光理学センターの施設の共同利⽤実験

【今後の課題】

【まとめ】
サイクロトロンのみならず、電⼦ライナックによるAc-225製造
も現実的な収量が得られる計算となった

熱設計, 最終的に得られる薬剤の不純物制御がカギとなる



ご清聴ありがとうございました


