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ABSTRAK .

Telah dilakuksn usaha pembuatan urea bertanda 140 melalul roak-—
31 sederhana antora kaliumsienat (140) dengan ammoniumsulfat dalem
suasane ammoniz pads suhu sir mendidih. Pemisahan uree \14u) yang
dihasilkan dilakukan dengan ekstraksi menggunakan etanol terhadap re-—
gidu penguapan campuran reaktan. Dengan menggunakan pengemban kali-
umsianat sebanyak 2,5 - 5,0 mmol dengan perbandingan mol 1 : 1 ter—
hadap ammoniumsulfat, rendemen kimia setelah 60 — 75 menit wakiu re-
aksi berkisar antara 65 - 73 %, sedang rendemen penandsesn berkisar
antaya (0 - 80 %. remeriksaau pada deersh ultra violet menunjukkan
bahwe urea mempunyai panjang gelombang meksimum pade 198 nm, disebab-
kan oleh transisi‘elektron n-?sqﬁ pada gugus karbonil yang juga di -
pengaruhi oleb pergeseran merah akibat adanya gugus amina. VYemerik—
saan spektrum masss menunjukken adanya fragmentasi karakteristik urea
peda garis spektrum 44 dan 43. bpektrum‘utam; diduga pada gariu spek
trum 28, tetapi ini sukar diemati karena berimpit dongan garls spek-
trum nitrogen alam. Analisa yang lain menunjukkan juga bahwa urea

(140) yang dihasilkan mempunysal kemurnian fisika, kimia dan radloki-

nia yang tinggie.
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. 14
The preparatlon of ¢ labeled urea hag been carried out by means
of simple reaction between potassium cyanate (140) with ammonium gul-

gate in the presence of ammonia at the temperature of boiling water.

the separation of the resulting urea (140) wag done by ethanol ex -

traction from the evaporated reaction mixture . Ly using of 0.0025 -
0,0050 mole of potassium cyanate carrier with mole ratio of 1 : 1 %o
the ammonium sulfate, the chemical yield of 60 - 75 minutes reaction
time ranged between 65 - 73 % and the labeling yield ranged belwaeen
70 - 80 %. In the ultira violat region, urea has & mAximum wavelength
of 198 nm, cesused by n j}q: wlectron transition which was int luenced
by red shif® of -VEHE substitution. Identification ugling mass 8POC—
recteristic fragmentation of urea at the spec-—

trometry showed the cha

trum lime of 44 and 43. The pase peak of mass spectrum was presumed

at the spectrum line of 28 but it was difficult to be digtinguished
from the spectrum line of natural nitrogen. Another analysis showed

that the resulting urea (140) has high physical, chemical and redio-

chemical purity.
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Kebutuhan akan senyawa bertanda radiokarbon di Indonesia, dewasa

P

i telah mulal dirasakan. Berbeda dengan pembuatan senyawa bertanda

tgdioh‘logen yang kebanyaknn dibuat melalui reaksi ponukaran dan/atau
gdisi ataupun senyawva bertanda radioteknesium yang umumnya dibuat me-
jalui resksi pembentukan komplek, maka kebanyakan senyswa bertands ra-
giokarbon dibuat melalui remksi sintesa langsung (1) yang menyanghul

pembentukan struktur yang lebih rumit dari senyawa bertanda yang le -

pih sederhans.

Senyawa bertanda 140 dapat digunakan untuk pemeriksaan "in vivo”
psupun "in vitro" (2) tetapi sering kali untuk tujuan pengadaan guatu
senyawa 140 yang tertentu harus dilakukan beberapa tahap yang salling
berturutan (3) sehingga rendemen sintesa sering kali menjadl gangat

rendah.

Mengingat di satu pihak ketrampilan dan peralatan untuk pembuat—

- : : 14, . . .
an senyawa oertands ¢ d4i Pusat Penelitian Teknik Nukliyr memang be -
lum memadei, sementars di pihak lain talah semakin terasa tuntutan un-

+uk memulai usaha memproduksi senyawa 140, maks di sini dilakukan usa-

hae pembuatan uresa bertandza 14C.

Ditinjau dari segi kegunaan, urea(140) merupaksan bahan baku pa-
da rantai pembuatan beberapa macam S6Nyaws lain yang dipergunaksn un-
tuk studi metabolisme, misalnya untuk pembuatan 2(140)—D—riboflnv1n

(4) dan 2(140)—-/§ —5-gtil-2"'~-deoksiuridin (5).

Pads umumnys pembustan urea L140) dilalukan dengan mereaksikun
1
4CO2 dengan ammonia untuk membentuk ammoniumkarbamat dan selanjutnya

ammoniumkarbamat ini dipanaskan uniuk memperoleh urea (140) (6)e Ta-
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ra

3 pahap Yang terakhir ini merupaknn renkai bolak-balik dan mencapai

Le a8 tLmbangan dongan hanya 40 4 per |nhan menjadi urea (6).
murray dan itonzio (7) melakukan pembuatan urea (140) dengan ba -
14 _
pan dasar bo Lnx. Walaupun rendemen dapat dianggap kwantitatip, tm-
5i proses yang dilakukan menyangkut tige tahap reaksl dengan perleng-

gapan dan peralatan yang rumit sehingga praktis juga sukar dilaksana-

lbatia

Dalam percobaan ini, dengan memodifikasdi metoda yang @ilcemukekan

oleh Wohler (8) dan Haley (4), maka pembuatan urea‘(140) dapat dila~-
y 14
lukan dengan cara sederhana dengan bahan dasar kaliumsianat (" °C) dan

ammonium sulfat.

TATA KERJA.

Pergiapan hahan dan perslatane.

Sebagei bahan dasar bertanda 14G dipergunakan kaliumsianat® (140)
CFA 280 dari Amersham Internationali Ltd. dengan keaktifen jenis 57 mCi
/mmol. Sedisam dengan keaktifmn total sebesar 250 uCi dilarutkan da-
Jam 3 ml "aquabidest" steril dari IPHA Laboratories dan digunakan se-—
banyak 25 ul setiap kali pemakaian.

Kaliumsiznet dipergunakan produksi Fluka,sedang ammoniumsulfat,
ammonis dan bahan kimis lainnys produksi Merck. Semuanya dengan ting-
kat kemurnian p.a.

Untuk pemeriksaan hasil sintesa, dipergunakan spektrofotometer
Hackman model 25 yang dilengkapi dengan pesawal perekam gambar, perang
kat kromatografi cairan tekanan tinggi model 440 dari Waters dengan

dotektor indeks refraksi, apektrofotometer infra merah dari Shimadzu,
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Jorangkat dotektor sintilasi calran L3 7500 dari Beckman dan spektro

mntor masan JMY D %00 dard Jeol.

14
wml.“l._&wuumg@_g___g_l }

N ; a0

gebanyak 202,95 =~ 405 mg kaliumsianat dicampur dengan ammoniummul-
sat dengan perbandingan mol 1 : 1 dan dilarutkan dalam 6 ml air, Kemui-
dian ditambahkan % ml ammonim 25 % dan 25 ul larutan kaliumsianat (140).

gampuran direfluks pada guhu didih alr solama 60 ~ 75 menlt,. Setelan

5

didinglnkan campuran dikisatkan pada tekanan rendah (1077 Torr) dan reg

sidunya dlekstrak dengan 15 ml etanol. Endapan yang tidak larut dipi-
aahkan dengan penyaringan biasa dan kemudian filtrat dikisatkan lagl

-5
pade tekanan 1@ "Torr. Urea bertandsa 146 diperoleh sebagal resldu

pengeringan yang terakhir ini.

iga,
Analisa urea hasil sintesa meliputi pemeriksaan figiks, kimia dan

rediokimia. Untuk pemeriksaan fisiks dan kimia dilakukan penentuan

titik leleh, spektrofotometri ultra lembayung, gpektrofotomstri infra

meTah, kromatografl cairsn bekanan tinggi dan spektrometri massa.
Untuk pemeriksaan radiokimia, ures hasil asintesa dilarutkan da-

1am 50 ml metanol, dan kemudien sebanyask 20 ul dari larutan ini dile-

watken dalam kolom fasa diam gistim kromatografi cairan tekanan tinggi.

Dengan kecepatan aliran 2 ni/menit serte kondisi lain yang sama de -

ngan yang dllaicukan pada pemeriksaan kimia, dilakukan fraksinasd pe-

nampungan eluat dalam freksi-fraksi penampungan setiap Q0,5 menit. Ti-

ap frakai dicacah dengan detektor sintilasi cairan menggunakan sinti-

lator Picoflunor-%0 dari packard. Pola lkurva cacahan dibandingkan de-

ngan pola kromagogram yang dihasilkan.

Sla=s
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(1l PERCOUMI DA REMBATASAN

peakal pembentukan urea bertanda radiokarbon dalam percobaan ini

dapﬂt dipambarkan sebagni berikut

" "
5 KOC N« (NI )0 ; —) 5 A . B
2 KOC N VW, Jp00, .nuém ﬂ L(,numgh +K2dﬁ +NH3+}50.

stolichiometrl roaksl menunjukkan perbandingan mol sebesar 2 : 1

antarn kaliumsianat dan ammoniumsnlfat, Untuk mempercien rendemen

kimia yang lebih baik, di sini ammoniumsulfat diberikan berlebihan
dengan perbandingan mol sebesar 1 : 1 terhadap kaliumgianat,

Dengan pomakaian kaliumsianat sgebegar 202,5 - 405 mg (2,5 — 5,0
mmol) diperoleh rendemen kimia yang tidak jauh berbeda satu sama la-
in, yaitu berkisar antara 65 - 73 %. Il{iendemen penandaan ditentukan

dangan membandingken keradioaktifsan urea (14

C) hasil sintesa dengan
koeradioaktifen kaliumsianat (140) yang sesual dengan yang digunakan.
)l peroleh bnhwa rendemen penandaan berkisar antara 70 — 80 %.

Pomeriksaan kwalitas dari hasil sintfese dilakukan untuk menda-
prntkan gambaran mengenai kemurnian Tiniks, kimia dan radiokimis dari
gediman, Karena itu untuk keperluan ). dipergunakan standar ure=a
dangan tingksat kemurnian p.a.

Gambar 1 menunjukkan kurva serapan pada daerah panjang gelombang
antars 180 — %60 nm. Pemeriksaan leblh lanjut menunjukkan bahwa ures
standar (Fluka, p.e., kurva A) dan urea hasil sintesa (kurva B) dalam
metanol mempunyal pola serapan yang sema dengan serapan maksimum pa-
dm panjang polombang 198 nme.

Bila dibubungkan dengan struktur urea, maka serapan maksimum pa-

da panjang gelombang ini mungkin sekali disebabkan oleh transisi elek

C19=6

Dipindal dengan CamSeanner


https://digital-camscanner.onelink.me/P3GL/g26ffx3k

»_"
1) (- pada gugus karbonil yang menyebabkan serapan maksimum pa-

gron *

\
P pan 1808 gelombang 188 nm (9). Adanya gugus amina yang merupakan gu~
Py npuxochroma” yang terikat pada gugusan "chromophore" karbonil me-

yelnbican pargescran marah sehingga panjang gelombang maksimum menjadi

‘1)“ nn «
pemoriksnan spektrum infra merah, halk untuk standar maupun urea
pasil aintesa ditunjulkknn pada gambar . lerlihat bahwa urea hasil sin

tegs mompunyal pola spektrum transmisi yang sama dengan urea atandar.
Interpretasi pola spektrum transmisi tersebut dapat dilihat pada Tabel

1 berikut (9).

Tabel 1. Interpretmsi pola transmisil pada spektrum infra merah

*),

uraea

:1%)

Pola transmisi. Bilangan gelombang (em™")., Interpretasi.

A + 3400 - 3250 - regangan N - H gugus
amina.

1 + 2850 ~ 2750 - nujol.

C + 1650 - 1580 ~ vibrasi N - H gugus

amina primer.

- regangan C - 0 gugus

karbonil.
D + 1460 -~ 1450 - nujol.
B + 1370 -~ nujol

*). Urea disuspensikan dalam nujol.

*%), Lihat gambar 2.
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emurnian kimia yang balk dari uroea hasil sintesa ditunjukkan pu-
l‘pada krowatogram kromatografl cairnn tekanan tinggi seperti terlli -
!

yat pnda gambar 3. Dbongan kecepatan n ran 2 ml/menit, tekanan 1200

P”L dan deloktor indoks refraksi, terlihat urea mempunyai waktu reten-
o kira=kira 1,5 menit, menunjukkan sifat kepolaran yang tidak Jjauh
parbeda dengan fagn gerak metanol yang digunakan dan perbedaan kepo -
Jaran yang tinggl dengan resin uBondapak C-18 yang digunakan sebagai
raga dimm.

lasil pemeriksman dengan spektrofotometer massa juga menun jukkan
bahwa urea standar dan urea hasil sintesa memberikan gpektrum massa
yang ldentik seperti terlihet pada gambar 4.

Didapati spesi M* = 60 yang menunjukkan bahwa ion molekul urez di-
‘hasillkan pada pengionan pertama. Fragmentasi selanjutnya menghasilkan
ion fragmen yang khas pada penguraian ion molekul urea pada garis spek
trum 44 dan 47%. Speei inl dihasilkan akibat penglepasan radikal 'HH2
dan diikuti dengaen penglepasan radikal *H untuk menghasilkan struktur-

struktur yang distabilkan oleh bentuk-bentuk resonansinya seperti ter-

lihat pada gambar 5.

Jebagal garis spektrum utama diduga pada garils spektrum 28 yaitu
speni radik=l fon karbonil yang juga digtablilkan olen bentuk resonan =

8l webagal berlkut

'C+:r::d /\ } ‘0= Q_+

Teotapi dengan spektrofotometri massa manual seperti yang dilaku -
kan di gini, spesi radikal ilon karbonil ini sukar diamati karena kedu-

dukannya berimpit dengan kedudukan garis spektrum nitrogen alam,
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jpmurnian radiokimia dari setiap "batch" pemimatan yang dilaku -

. didapat! lebih besar dari 99,5 %. Contoh pola keradioaktifan ter-

Janp ‘paltnl PeNAMPUNEAD diftun jukkan pndr pambml 6. Terlihat di aini
s

pahiwh waktu retensl keradionktifan makaimum barada pada posigd yang of

pa dengan waktu retensi indeks refraksi maksimum.

vemeTikcaan titlk teleh secars konvensionll menghagilkan titik

jaloh pada Lekanan kumar sebesnr (128,1 + 1,5)00. Hasil Ini tldak

. . A § o,
herbade jeuh dengan date yang telah dilaporkan terdahulu, yaitu 131,5°C

(), 125%C ~ 130°C (7) atau 132,7°C (10Q).
asil-hasil pemeriksaan seperti dikemukakan di ataa menunjukkan

. 1
bahwa dengan cara yang telah dikemukakan dapat dihasilkan urea ("'c)

dengen kemurnisn fisika, kimia maupun radiokimia yang tinggi.

KESIMPULAN .

Palah dilakukan pembuatan ureé bertanda 140 dengan cara sederhana
melalui reaksi antars kaliumsianat (140) dengan ammoniumsulfat dalam
suasana ammonis pads suhu didih air. Dangan menggunakan pengemban
kaliumsiasnat antara 2,5 = 5,0 mmol dalam perbandingan mol 1 : 1 Ter -
nadnp ammoniumsulfat den dengan waktu reaksi A0 ~ 75 menit, diperoleh
rendemen kimle antara 65 - 7% % dan rendemen penandasn sebesar 70 -

80 %, Pemariksean yang dilakukan membuktikan bahwa urea (14C) hasil

sintesa mempunyai kemurnian fisika, kimia dan radiokimia yang baik,

UCAPAN ‘LERIMAKASTH .
Torimakmeih yang sebesar-besarnya disampaikan kepada Drs. Swagono
H. Tmmat, MSc. yang telah memberikan support pads pelaksansan peneliti-

ean ini,
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