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PENGKAJIAN DOSIMETRI RADIASI INTERNAL
PADA TERAPI RADIOISOTOP UNTUK
MENDUKUNG ASPEK KESELAMATAN

DALAM KEDOKTERAN NUKLIR

Nur Rahmah Hidayati

Bidang Teknik Nuklir Kedokteran dan Biologi Radiasi, PTKMR - BATAN

= Jalan Lebak Bulus Raya 49, Jakarta — 12440

PO Box 7043 JKSKL, Jakarta - 12070
s inn98@batan.go.id
PENDAHULUAN
Terapi radioisotop (radioisotope therapy)
atau  disebut  juga  terapi  radionuklida
(radionuclide  therapy) telah diakui scbagai

pengobatan  regional  (locoregional  treatment)
untuk mematikan sel-sel kanker. Dalam proses
pengobatan tersebut, energi radiasi diberikan
sccara selektif pada sel atau jaringan yang sakit
dengan meminimalkan kerusakan pada jaringan
schat di sekitarnya. Dengan  keunggulan-
keunggulan tersebut, terapi radioisotop ini telah
terbukti  sebagai terapi dengan pendekatan
revolusioner, terutama pada kasus pengobatan
kanker yang tidak mungkin dilakukan dengan
cara operasi.

Perkembangan  kedokteran  nuklir  di
Indonesia  akhir-akhir ini ditandai dengan
berkembangnya riset dan produksi radiofarmaka
diagnostik dan untuk terapi, khususnya terapi
kanker. Perkembangan yang menarik ini, sudah
seharusnya  diiringi dengan  peningkatan
pertimbangan aspek keselamatan, sebagaimana
telah disebutkan dalam Undang Undang No 10
tahun 1997  tentang Ketenaganukliran, yang
mencantumkan  ketentuan bahwa dalam setiap
pemantaatan tenaga nuklir/radiasi di Indonesia,
aspek  keselamatan harus  diutamakan dengan
mempertimbangan asas manfaat yang lebih besar

dari  resiko yang akan diterima akibat
pemanfaatan energi radiasi.

Oleh karena itu, perkembangan dalam
bidang riset radiofarmaka untuk kedokteran
nuklir terapi ini sudah seharusnya diikuti dengan
perkembangan aspek keselamatan radiasi pada
pasien dalam hal pengkajian dosis internal radiasi
medis yang diakibatkan oleh proses injeksi
radioisotop ke dalam tubuh pasien. Hal ini
disebabkan dalam proses injeksi radioisotop ke
dalam tubuh manusia, akan menyebabkan organ-
organ tubuh menerima paparan radiasi internal.
Sehingga pengkajian dosimetri radiasi internal
dalam bidang medis akan berfungsi sebagai
perangkat untuk mengkaji resiko yang akan
diterima tubuh. Resiko ini akan meningkat pada
prosedur kedokteran nuklir terapt dimana dosis
injeksi radioisotop yang diberikan jauh lebih
besar daripada injeksi pada prosedur kedokteran
nuklir diagnostik.

Untuk injeksi radioisotop dengan tujuan
terapt  (radioisotope/radionuclide therapy),
pengkajian internal dosimetri medis bahkan dapat
berfungsi sebagai alat perencana pengobatan
(treatment planning), terutama Jika pada proses
pengobatan tersebut beberapa organ diketahui
sebagai organ yang beresiko tinggi, yang dapat
terkena dampak resiko dari proses injeksi
radioisotop tersebut. Sebagai contoh, pada satu
studi  dosimetri  internal  untuk terapi
menggunakan 'Ly, pengkajian dosimetrinya
ditekankan pada organ-organ yang dianggap
beresiko tinggi yaitu ginjal, sumsum tulang dan

- (N.R. Hidayati
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hati. Contoh lainnya, pada terapi radioisotop
dengan  reseptor peptide (Peptide Receptor
Rudioisotope Therapy, PRRT), ginjal digunakan
sebagal organ pembatas dosis, yang artinya ginjal
akan menjadi organ yang paling beresiko tinggl
sehingga pemberian dosis tidak boleh melewati
pembatas  dosis untuk  ginjal.  Pengkajian
dosimetri internal pada ginjal tersebut dilakukan
untuk mencegah terjadinya nephropathy radiast,
yaitu kerusakan ginjal akibat radiasi tinggl.

Sedemikian pentingnya dosimetri radiasi
internal untuk terapi Ini. pengetahuan  dan
keahlian dalam pengkajian dalam pengkajian
dosimetri radiasi internal ini sangat diperlukan
untuk  mendukung  program riset  dan
pengembangan produksi radiofarmaka untuk
kanker terapi yang akan dilaksanakan oleh salah
satu pusat penelitian di Badan Tenaga Nuklir
Nasional (BATAN) yaitu Pusat Teknologi
Produksi Radioisotop dan Radiofarmaka (PTRR)
yang akan mengembangkan riset dan produksi
radiofarmaka  tersertifikasi  untuk pengobatan
penyakit  kanker sebagai kegiatan prioritas
BATAN di tahun 2015-2018.

Terapi Radioisotop

Penggunaan radioisotop untuk terapi di
bidang kedokteran bukan merupakan hal baru.
Radioisotop sudah digunakan untuk mengobati
penyakit thyrotoxicosis pada tahun 1941 dan

kanker tiroid pada tahun 1943 dengan
menggunakan iodium aktif. Dengan

berkembangnya jenis-jenis radiofarmaka baru dan
teknologi pencitraan canggih seperti SPECT dan
PET, terapi radioisotop bergeser ke arah
theranostic yang berarti kombinasi dari terapi dan
diagnostik. Dalam hal in1 proses terapi dilakukan
berdasarkan hasil pencitraan diagnostik yang
diperoleh dengan prosedur kedokteran nuklir,
kemudian dilanjutkan dengan proses terapi
dengan  pemberian radiofarmaka. Beberapa
radiofarmaka terapi yang saat ini sudah sering
dipakai dalam kedokteran nuklir dapat dilihat
dalam Tabel 1.

Pada terapi radioisotop untuk pengobatan
kanker tiroid, dosis radiofarmaka  yang

diinjeksikan pada pasien didasarkan pada
perhitungan empins. 2kan tetapi pada terapl
radioisotop untuk kasus-kasus selain
thyrotoxicosis. radiofarmaka yang disuntikkan
biasanya dengan dosis lebih tinggi dan
mempunyal kecenderungan untuk terdistribusi ke
organ-organ yang lainnya. Oleh karena itu,
diperlukan ~ studi  pencitraan menggunakan
radiofarmaka yang sifamya mirip dengan
radiofarmaka vang akan dipakai untuk terapi
(tracer  study) yang bertujuan untuk
memperkirakan dosis dan aktifitas radiofarmaka
untuk terapi. Dalam referensi lain treatment
planning untuk terapi radioisotop dapat juga
dilakukan berdasarkan cohort study, misalnya
dosis radiofarmaka yang diberikan berdasarkan
berat badan pasien atau jumlah sel darah merah.
Akan tetapi, terapi dengan menggunakan dosis
sesuai data fisiologis yang spesifik bagi pasien,
memberikan hasil yang optimal dan akan
memaksimalkan dosis pada organ target (sel
kanker) dan meminimalkan kerusakan pada
jaringan sehat.

Tabel 1. Daftar aplikasi radiofarmaka untuk terapi kanker
(Das, T. 2013)
Digunakan untuk

Radiofarmaka pengobatan
~ Bl-Natrium lodida Hipertiroid, kanker tiroid

Y'-MIBG Neuroblastoma

3 Sm-EDTMP Bone pain palliation
“SrC12 Bone pain palliation
'"*Re-HEDP Bone pain palliation
""Re-HEDP Bone pain palliation

2p _ orthophosphate Bone pain palliation
"mSn-DTPA Bone pain palliation,

polychythemia rubra vera
Neuroendocrine cancers
Neuroendocrine cancers
Hepatocellular carcinoma
Non Hodgkin lymphoma
Non Hodgkin lymphoma

Y-DOTATATE
'Lu-DOTATATE

Y -Microspheres
BY_Tositumomab

Ny _Ibritumomab-tiuxetan

Kuantifikasi Pencitraan dalam Pengkajian
Dosimetri Internal

Dalam suatu studi dosimetri interna,
disebutkan bahwa untuk mengefektifkan terapi
dan meminimalkan toksisitas pada jaringan sehat,

__________________,_____—————_—————____________—————————___—-_-
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tracer study sebagai studi awal pra dosimetri
diperlukan sebagai bagian dari studi dosimetri
radiasi internal untuk tujuan terapi, yang harus
dilakukan  sebelum  terapi dengan injeksi
radiofarmaka dosis tinggi, dengan mengacu pada
data-data biokinetik pasien, radiofarmaka, jenis
pelabelan, dan jenis radioisotop. Studi ini akan
menghasilkan data berupa respon spesifik dari
masing-masing pasien, schingga dosimetri yang
didapatkan  dapat  disebut  patient  specific
dosimetry (PSD).

Untuk mendapatkan data PSD, diperlukan
serangkaian akuisisi pencitraan menggunakan

perangkat kedokteran nuklir seperti kamera
gamma dan atau PET dalam rentang waktu
tertentu  untuk  mengetahui respons injeksi

radiofarmaka terhadap sel kanker ataupun organ-
organ lainnya. Hasil pencitraan yang diperoleh
gambar hasil pemindaian kamera gamma yang
merupakan data kualitatif respons organ terhadap
radiofarmaka. Akan tetapi data kualitatif ini harus
diubah dalam bentuk data kuantitatif berupa
aktivitas radiofarmaka dalam organ, sehingga
data kualitatitif yang berupa citra (image) tersebut
perlu  dilakukan analisis  kuantitatif dengan

menggunakan  metode  quantifikasi  hasil
pencitraan (image quantification).
Salah  satu metode kuantifikasi yang

terkenal adalah metode kuantifikasi pencitraan
untuk dosimetry radiasi internal dalam bidang
medis  dalam  pamphlet  Medical  Internal
Radiation  Dosimetry  (MIRD) No.16 yang
berjudul Techniques for quantitative
radiopharmaceutical biodistribution data
acquisition and analysis  for use in  human
radiation  dose  estimation, diterbitkan oleh
Asosiasi Kedokteran Nuklir Amerika. Metode inj
menggunakan serangkaian whole body scan dari
kamera gamma berupa hasil pencitraan anterior
dan  posterior, kemudian dihitung  dengan
menggunakan persamaan (1) dengan tambahan
data-data yang diperlukan seperti faktor kalibrasi,
atenuasi  dan

data-data  radioisotop yang
digunakan, serta dengan mempertimbangkan

faktor koreksi cacah latar belakang (background
rate). Aktivitas radiofarmaka di masing-masing

Pengkajian dosimetri radiasi intern

organ dapat diketahui dengan menggambarkan
daerah (region of interest, ROI ) pada organ yang
diinginkan  sebagaimana ditampilkan  dalam
contoh penggambaran ROI dalam Gambar 1.
Setelah ROI dibuat, aktivitas radiofarmaka pada
daerah yang diinginkan dapat diketahui dan
dihitung menggunakan persamaan (1) berikut ini :

_ |lalp §
N et (1)

dengan :

A . aktivitas

I, Ip . jumlah cacah anterior, posterior

e™Me' : faktor transmisi pasien dengan
ketebalan t

C : faktor kalibrasi sistem, (laju
cacah/aktivitas)

<1 faktor koreksi t dan koefisien
atenuasi

Dengan berdasarkan pada metode yang
sama, ULM University di Jerman berhasil
mengembangkan  soffware  bantu untuk
perhitungan dosis internal radiasi medis yaitu
ULMDOS  untuk  memudahkan pengkajian
dosimetri internal radiasi medis di bidang
kedokteran nuklir. Contoh tampilan  software
ULMDOS dapat dilihat pada Gambar | dan 2.

Software ini juga dilengkapi dengan menu
yang memungkinkan peneliti dapat memasukkan
input seperti serum darah dan atau urin sebagai
data fisiologi pasien yang dapat berguna sebagai
input untuk melakukan model fisiologi berbasis

farmakologi  bagi pasien dengan bantuan
software  modelling physiologically  based
pharmacokinetic  (PBPK modelling)  seperti

SAAM?2 dari University of Washington. Akan
tetapi untuk prediksi perhitungan dosis, data
serum darah ataupun urin tidak mutlak dilakukan.

Dengan bantuan soffware ULMDOS, hasil
akuisisi kamera gamma dapat dianalisis sehingga
dihasilkan nilai t (residence time) atau (time
integrated activity) untuk masing-masing organ,
yang diperlukan dalam proses perhitungan dosis
menggunakan software OLINDA/EXM. Software

al pada terapi radioisotop untuk.... (V.R. Hidayati) 17
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ini dibuat untuk  memfasilitasi perhitungan dilakukan dengan OLINDA/EXM dengan
dosimetri internal  radjas;j berbasis  akuisis; memberikan mput  mode] yang  diinginkan.
pencitraan plangy kamera gamma_ misalnya menggunakan mode] anak-anak dari

Setelah nilaj © diperoleh, perhitungan dosis  usia 1,5, 10 dan 15 tahun. Untuk mode] dewasa,
efektif pada Organ  yang diinginkan dapat  tersedia model laki-laki dap perempu
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odels Input Form Kinetics input Form i

¢ Main nput Form Nuclitle Input Form

The previously used quantity of residence time was confusing o many users. Thjs_vgas on\j ameasure nfthg numh_er_of .
disintegrations occurring in a source organ. This code warks with the number of dls!n‘egrahons per unit a_ctwnty admm@tered
(UC-hriuClor Bu-hiiBa), either entered direclly, or as calvulaled from formulas. This is mathemalically equivalent to residence
times, butis perhaps easier to understand. You may also enter data from a kinetic rrodel, involving values of activity and half-
lives, and fitthern to & function.

Enter the number of disintegrations for the source organs, ur use soms of the special options below.

Note: for the Tot Body/Rerm. Body field - nter value for Rem. Body If any other organ has besn chosen.

Adrenals 3.8E-5 Ovaries
o Pancress et et

Sl ‘ Get setup (stp) file
Breasts Rec Mar
GB Cont CorBone @ Bone Activity an Bore Surfaces
ELEICET TravBons © Hone Actrity in Bone Volume
SiCont Spieen
StomCont L. Yoiding Bladder Model |

C Thymus on Y
UL Cont ym e e
HeanCon Tryroid Ue T S At S |
Hit Wall U8 Com 00 Fractions and Half-times ]
<ii Uteiug 4.67E+0
Kidneys Fit data to Model |
lee' [ oA AN AN AR PO
Lungs i Show me some |
Muscle 1.58E~3 Tul SudviRemn Eocy S.04E+2

" Clear AllData

16.3 Adrenals &] |Pancreas

1420.0 Brain 1 Red Marrow
351.0 Breasts 1 Ostzogenic Cells
105 Gallbladder vval! 3 Skin

167.0 LU wall

6770 Small intestine 381 3

168.0 Stomach Wall Thymus

2200 ULl wall Thyroid

neaon Heart Wall | v Bladdar wall
288.0 Kidneys 780

1910.0 Liver 0.0

10000 Lungs oy

80000 Muscle |73700.0

an Ovaries o o

AlphaWetght Fauor Bata Weight Factar  Photon Weight Factar

[50 . Resst oigan vald

10 [10

Gambar 4. Menu input data untuk memodifikasi massa organ

tambahan model khusus perempuan dengan usia
kehamilan 3, 6, 9 bulan. Software ini
menyediakan perhitungan dosis untuk hampir 600
Jenis radionuklida yang dapat dimasukkan dalam
menu nuclide input form. Sedangkan nilai t dapat
dimasukkan sebagai input pada menu kinetic
input  form sebagaimana ditampilkan pada
Gambar 3 untuk masing-masing organ yang
diinginkan.

Berdasarkan model fantom yang ada, massa

masing-masing organ telah ditentukan di dalam
masing-masing model tersebut. Akan tetapi jika
diinginkan massa organ spesifik untuk masing-
masing pasien, hal ini dapat dilakukan pada menu
input data, seperti yang ditampilkan pada Gambar
4.

Hasil akhir yang diperoleh pada OLINDA
akan ditampilkan dalam bentuk dosis organ
dalam .satuan (mSv/MBgq). Oleh karena itu,

Pengkajian dosimetri radiasi internal pada terapi radioisotop untuk.... (V.R. Hidayati) 19
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OLINDA dapat dipakai untuk memprediksi dosis
efektif pada masing-masing organ berdasarkan
nilai t (time integrated activity coefficient) yang
diperoleh sebagai hasil tracer study dan dapat
dianggap sebagai patient specific dosimetry yang
memungkinkan  untuk pasien menerima dosis
yang sesuai dengan kondisi fisiologis masing-
masing.

PENUTUP

Perkembangan dalam pengkajian internal
dosimetri untuk terapi telah memungkinkan
pasien akan menerima dosis yang spesifik dan
sesuai dengan masing-masing kondisi fisiologis
mereka. Sehingga diharapkan tujuan dari terapi
radioisotop untuk pengobatan kanker ini benar-
benar memaksimalkan kerusakan pada sel kanker
dan dapat meminimalkan resiko bagi jaringan
sehat melalui pengkajian dosimetri internal yang
spesifik ini.
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