ek “'x"f T4 DAY ToR

UARGA T5 UPTaks
AN PALANGTS FUNGST KELBKIL THY: OTD
DUBAKAPA KALYAA4AN PPBMT=BATAN -

hunto dihorto dnn Gogot Juyitno
Putat Penclitian Baban Murni dan Inctrumentaci
B Dadan Tenngo Atom Nasional

£ Yogyakarta

o I TTI1Io &1

‘Telah dilakuien penctanen herga beberapa parameter
fungei kelonjar Thyroid yang meliputi kadar T3, T4 dan TSI
serta harga T7 "untake" paca karyawan PPBMI BaTaAM denzan me-
toda Radioimmunoassoy denpran kit dan prosedur dari laborato-
riun Abbott (Abbott Laboratory Diagnostic Division). Untuk
keperluen ini, sebngni donor dori cuplikan darah yang diteli
i, telah dipilih 47 orang karyawan PPBMI dengan funtsi  ke-
lenjar Thyroid yang normcl berdosarkan hacil pemeriksaan ke-

sehatan (general medical check-up).,

Penelitian ini adalch cebagni lanpkah pertama untuk me-
nuju ke penctapan ientang normal T3, T4, TG8L dan T3 "uptake"
untuk laboraforium hkedokteran Nuklir PPBMI-BATAIl Yopyakarta.

Transfommahi logit=lopg telab dipergunakan dalam perhi-
tungan data yung didapat dari hasil pencacahan radioaktivita

- Cuplikeon, T ol e .

| Padc penelitian ini diperoleh rentang kadar T3 69,17 -
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¢7,97 #&/dL, kadar T4 5,74 - 22,41 up/dL, kadar TSH 0,5
_ 0,66 pIU/mL dan harga T3 “"uptake" 16,03% - 30,34%.

ABSTRACT

Determination of T3, T4 and TSH concentration and T3
uptake value of the personnels at PPBMI-BATAN was carried
out by Radioimmunoassay technique using kite and procedure

grom Abbott Laboratory Diagnostic Division.

For thiu purposc, 47 personmels at  PPUMI-BATAN  who
werc found to be cuthyroid (based on the data derfived
from gencral medical check-up) were chosen to be the donor
of the blood samples of which the above-mentioned thy;oid

function parameters were to be determined.

The determination was the first step in the effort of
establishing the range of normal values of ‘T3, T4, TSH and

T3 uptake in the Nuclear Medicine Laboratory.

Logit-log transformations were applied in the calcu -
lation of data obtained from the counting of samples radio

activity.

The result showed that the concentration of T3, T4
and TSH was in the range of 69.17 - 157.47 ng/dL; 5.74 -
22.41 mg/dL; 0.5 - 0.66 mIU/mL respectively, and, the va-
lue of T3 uptake was in the range of 16.03%- 30.34%.

1. PSNDAHULUAN.

Thyroxin (T4) dan Triiodothyronin (T3) adalah hormon
yang diproduksi olch kelenjar gondok (thyroid) dan yang ber
fungsi untuk mengatur metabolisme tubuh secara umum. FPada
individu dengan fungsi kelenjar gondok yang normal (euthy-
roid) maka T4 merupakan produk sekresi yang utama disamping

T3 yanp disekresi dalam kuantitas yang sangat kecil yaitu
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Kedua hormon itu di dalam darah

A 1/70 dari T4, L

ira=iiT

;eﬂﬁama terdapat dalam bentuk terikat dengan protein serum
goith dengan TBG (Thyroid Binding Globulin), TBPA (Thyroid
pindine Prcalbumin) dan Albumin, Ikatan protein serum lebih
guat dengan T4 daripada dengan T3 (2).

Beberapa keadaan biaa menyebabkan terjadinya perubahan
parga TS dan T4 scerum pada individu cuthyroid, seperti mi -
calnya: Kebamilan, malnutrici, demam, penyakit ginjal (sin
groma ncfrotik), penpgaruh obat-obatan (Salisilat dosis ting
gi, kontrasepsi, hydantoin) (1'3). Oleh karena itu diperlu
kan paramcter lain disamping T4 dan T3 untuk menyingkirkan
kesalahan denil:oian yanpg discbebkan oleh faktor-faktor ter-
sebut di stas. Paranoter yang dimnk%sud adalah harga T3 up=

talke .

TSH (Thyroid-Stimulating Hormone) atau disebut juga se
bagai Thyrotropin adalah suatu hormon yang diproduksi oleh
xelenjar ilypophyse. iormon ini secara kimiawi adalab suatu
glycoprotein dengan berat molekul + 30.000 yang berfungsi
memacu produksi TS dan T4 dan sekresinya kedalam daran.
Pengukuran kadar TS{ dalan darah berguna untulk dapat membe-
dakan kelainan hypofunnsi kelenjur gondok primer dan sekun-

der (1127"4)5)-

Banyak teknik yanp bisa dipakni untuk mecnpgetahui fung-
si kelenjar gondok. FPeniukuran PBI (Protcin DBound Iodine),
BEI (Butanol Extractable Iodiune), BMR (Basal Metabolic Rate)
hasilnya xurang snceifik atau memerlukan persiapan khusus
yang bertcle-tele ataupun tidak akurat dan menghabiskan wak

(6,7)

tu teperti pada bioassay Penpgpunaan teknik Radioc -
imaunoassay (RR1A) yang dipelopori olch Berson dan Yalow pa-
da talhun 1960 untuk menetapkon kadar zat tubub akhir-akhir

ini telah berkembang pesat. tianl ini karcna metode KIA cukupd

Sederbhana, &Gpesifilk, cepat dan mempunyai kepckaan yang ting
ei (8,9)
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P

palam penclitian ini beberapa parameter fungsi kelen—

o ¢hyroid yang meliputi TS5, T4, TSH dan T3 "uptake" diten
pulean denpgan metoda Radioimmunoassay., Penc;apan T3 dan T4

M}ukUkﬂn denpan teknik RIN yanpy konvenoiongl Yang di !asar-
.,n pada kompetisi antara antigen (T3 atau T4) dengan anti-
e 125 125

gen pertanda ( I-T2 atau I-T4) dalam mengadakan keaksi

Jenpan antibody. Penetapan TSH dilakulkan denzan tcknik IRMA
“mmuHOFGdiomCtPiCaSSay). Teknik ini pertama kali diperke-
palkan oteh Miles dan Hales pada tahun 1968 dengan keunggul
an, dibandingkan dengan RIA yanp konvensionui, berupa pe -
pingkatan sencitivitas dan presisi (10). Seperti pada tek-
pik RIA yang konvension%l maka prinsip yang dipakai pada
IRMA adalalb reaksi antigen—untibod&, hanya bedanya adalah

babwa pada IRLA penandain dens a radionuklida dilakukan -

da antibodi.

* *

Ag + Ab —= Ag ADb (IRMA)

* %*
Ag + Ab + Ag = AgAb + AgAb (RIA)
1

Penetapan harga T3 "uptake" didasarkan pada kemampuan
suatu baban adsorben untuk berkompetisi dengan protein se-
run dalam mengikat T3 bertanda yang diberikan. Kapasitas
adr “rben untui menrikat T3 bertanda mcnunjukkan besarnya

fraksi T3 yang diikat o6leh protcin serum.

Pada penetanan T3, T4 dan TSI maka pemisanhan antara
fraksi antigen bebas dengand fraksi antigen terikat dilaku-
xan deagan metoda "solid phase" dimana antibody dilapiskan

pada permukazn bead.

Penetapan kadar T3, T4 dan TSl bersama dengan penctap-
in harga TR "untake" merupakan suatu cara yanp culkup ampuh

untuk menilai fungsi kelenjar pondek.

Penelitian ini mcrupakan suntu lanpkah kearah penctup-

a0 rentang normal bagi narameter-parameter funpgsi kelenjar
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(pyroid: Dalam jangka panjnng penclitian ini mendukung Ze-
gintﬂ“ pclayanan kedokteran nulklir dan bagi daerah-uvherah
gant telnh dinyatakan merunakan daerah~dacrah yang banyak
gidapati kasu penyalit denpgan kelainan kelenjar gondok ma~

[t melitian ini akan banyak monlaatnya.
]

11 TATARSLT N

). baban, donor dan prapcngolaban.

Untuk keperluan penclitian ini baban yang berupa darab
vena dianbil sebanyak §-19 wmL dari v, cubiti donor, pada pa-
i hari dalam keadann pra aborptif. Donor cobanyak 47 0=
rane karyawan PRPOMI-DATAL dipilih di antara pars karyavwian
yan, berdaccrkan data gencral qedical check-un telzh Jinyu~
¢takan scehat dan cuthyroid. OJictribusi u=ia donor adalah 21~

245 tnhun dan scmuanya adalah laki-laki.

Daral yanp telah diambil langsung dipisahkan serumnys
den~an cara pemutingurn pada ltecepatan antara n50N=-3000 rpm.
Serum kemudian segera dicgimpan dalam zuhu -15°C s/d -20¢c
sclama 7 hari sampai diperolch donor yang cukun banyak un -
tuk selanjutnya baru dilakuksn nengolaban cuplikan »cecara

bersaxa.

B. Pengolahan cuplikan.

Semua ncenpgolahan baik untuk penetanan T3, T4, TSI mau-
nun untuk nenctapan T3 uptake dikerjakan menurut nrosecdir
: . . : 11 - 12
dari lab abbott dan menpgpunakan kit buatan Abbott.( ) )

. Garis besarnya adalab sebagai berikut:

1. Untuk T3, T4 dan TSH.

Dilakukan langkah-langkab cs¢suai denrsan urutan abjad:

a. Baik cunlikan serum pasicn, rcagensia maubun becad
!
dibiarkan pada suhu kamar (setelah dikeluarkan da-

ri refrigerator) hingra subunya mencapai subu kamar
b. Kedalam tnbunpg yang berisi 50 aL (untuk T3) atau
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(a}

dis

19 aL (untuk Tf) ataupun loo’pL (untuk Tui) larut-
an baku atau cuplikan serum pacien ditambahKan tc=
hanyak 200 mL T3 bertanda (atau 300 al T4 bertandd

. n
ataupun 100 L antibody WTSMH bertanda) kemudian di
pojok keras=Roras,

vead dimasukkan kedalam seluruh tabung baik yang

erisi ¢ i
perisi larutan baku mausun cuplikan scrum pasicn

vang dilakukan sccara simultan.

3 X S G . ' . ‘
Sclurub tabune diin‘tuba: ikan densan disusinatan pa

1a kecenntan 190 rom selaan 60 menit untuk «r dan

T4 atau selama 2 jam untuk Tull. |

Ditambahkan aquadest sebanyalk 2 mlL pada tiap—ﬁinp

tabungl.

Sercen dipasanpg dan seluruh tabung dibaliklkan ber-
cama-sama serta digojok kuat hinggpa semua bead ter
lepas dari dasar tabung. Tibung dibersibkan dari
¢ian cairan. (Untuk TSI maka 1anckah e dan f di -

ulangi 2 kali).

Tabuno-tabung yang tipggal berici bead saja disvtap

kan untuk pencacahan radivaktivitas.

Untuk TS5 uptake.

Dilakukan langkab=langiah sowuni dengan uruta.) ubjad:
N

a., Cuplikan secrun aav ien, reagoensia dan bcad dibiar -
i y

e

kan pada =ubu kamaxr.

IRedmdia) Labung yan, beris-i BCo (L.elference Control

Serum) ditambabkan 1,0 al ajuadect dan dibiarkon

celrma 15 menit.

Kedalam tabunl yang disiapkan untuk KCS dimasukkan
kedalamnya larutan KC5 sebanyak 25.uL, sedang ko
dalam tabung—tabunpg lein dimasukkan scrum pasicn

cobanynk 25 mL.
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d. Kedalam seluruh tabung kemudian ditambahkan 250 ayL
T3 bertanda serta digojok kunt selama 5 detik.,

e. Bead dimasukkan Secar:c imultan kedalam seluruh t..

bung, selanjutnya seluduh tabunp diinkubasikan de-

ngan dipusingkan pada Kecepatan 190 rpm selama 20
menit,

Sclanjutnya kedalam Liap~tiap tabung ditnmbaﬂxan
aquadest scebanyak 2 mL.

g« Screen dipacang dan seluruh tabung dibalik dan di-

Gojok Lkuat hingpa semua boad terlepas dari dasar ta

bunyg.
Tabung ditkeringkan dengan ditarub terbalik diatas
"adsorben pad" selama minimal GO detik

i. Scluruh tabung kemudian disiaplkan untuk pencacahan

radiocaktivitas,

C. Pencacabhan Radioaktivitas.,

Pencacahan radioaktivitas dilakukan selama 2 menit un-

ke
tuk tiap tabung dengani alat cacah paaﬁﬁf cair (LSC).

D. Pengolahan data,

Data yang keluar diri alat cacah disajikan dalam bentuk
cacah per menit (cpm). ﬁengan menzgunakan transformasi logit
-log untuk data yang berasal dari cuplikan baku dapat dibu-
at liku baku untuk T3, T4 dan TSH. Untuk T3 uptake tidak di
perlukan liku baku; perhitungan langsung dilakukan dengan
memasukkan harga cpm rata-rata pasien dan RCS kedalam rumus
yang diberikan oleh produser kit. Persamaan regresi lincar
yang diperoleh dari liku baku dipergunakan untuk menghitung
kadar hormon-hormon yang bersangkutan ILibat tabel 2, 4, 6,
7, 7A, gambar 1, 2, 3), '

Untuk keperluan kesaksamaan maka pencacahan radioak

tivig

4% masing-masing tabung dalam keseluruhan assay perlu

I
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diﬂlangi 10 kali. Harga T3, Tk. TSH dan T3 uptake pada ti-

Pac ¢abung ditetapkan untuk tinp ulangan, kemudinn diambil

caro-rata dari 10 ulangan tersebut, UJ4 kualitns atae pe-

pelition ini dilakukan dengan mengecek beberapa puigacter
penti“G liku baku (lihat tabel 3, 6, 7) dan profil kesak-
gamaan dari pengukuran T3, T4, TSH dan T3 uptake (lihat
gambar 4=11) % Kesakeamaan.antar nssay diniladi berdasarkan
. 'meter Sb dan % CV, sedangkan kesaksamaan intra assay
perdasarkan paiameter Sw (Lihat tabel 8 untuk perhitungan-

nyﬂ) .
IIT. PEMBAHASAN

Hasil pemeriksaan kadar hormon T3, T4 dan TSH serta
harga T3 "uptake" terhadap para karyawan PPBMI-BATAN dapat
dilibat pada tabel 1. Rentang normal untuk parameter-para
meter fungsi kelenjar gondok di atas yang direkomendasikan

olch produser kit dapat dilihat pada tabel 9.
Beberapa hal penting yang dapat dibahas disini adalah:

1. Kadar T3 pada 3 orang pasien ternyata berada diba-
wah 90 ng/dL yang menurut Abbott Lab dikategorikan kedalam
"borderliné zone" (lihat tabel 9) dan dianjurkan untuk di-
teliti 1ebih'1anjut parameter fungsi thyroidnya yang lain,
Bila kita lihat tabel 1 maka ketiga pasien itu (No: 19, 20

)
31) mempunyai kadar T4 dan TSH yang terletak dalam rentang
normal menurut Abbot Lab dan walaupun harga T3 uptake. mya

terletak sedikit dibawah batas bawah rentang normal Abbott
Lab, harga T7 nya (lihat sub 3 di bawah) bila dihitung ma-
eih termasuk normal, sehingga pasien-pasien ini tid-k dira

gukan lagi mempunyai fungsi kelenjar gondok yang normal,

2, Kadar T4 pada beberapa pasien (No: 3 , 15, 17, 22,
29, 30, 33 dan 39) ternyata terletak dqataa batas atas ren
tang normal Abbott Lab, Namun pila kita pelajari skema stra
tegi dasar dalam tabel 10 maka untuk kadar T4 yang [jatuh
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oo daerab "equivocal high" harus kita periksa T3 dan TBC
a
:15 atau T4 "binding capacity") nya.

Ternyata untuk pasien
jeien ini T3 nya semu

a berada dalam rentang normal Abbott
{sb hanya untuk pasien No: 22 dan 34 mempunyai nilai T7 ab-

nof'“al' selainnya mempunyai nilai T7 normal, Untuk pasien-

psﬁien tersebut masih perlu pertimbangan lain sebelum mem -
yonisnya sebagaf pasien dengan kelainan funpgsq kelenjar gon
dok_penulis cenderung menilai mereka mempunyai kadar T4

yang berada dalam "borderline zone", Pertimbangan lain se-

pcrti yang dimaksud di atas adalah: kesalahan teknis labora
ris, belum adanya nilai atau rentang normal bagi lab Kedok-~

teran Nuklir PPBMI sendiri (terpenting).,

3. Hasil penelitian menunjukkan bahwa harga T3 "uptake"
dari 26 orang pasien di antara ke 47 pasien (53,19%) terle-
tak dilbawah batas bawah rentang normal Abbott Lab, Salah 8a
fu cara untuk membedakan individu euthyroid dengan Tp atau
T4 abnormal dengan individu hypo atau hyperthyroid ztau menm
bedakan individu euthyroid yang mempunyai T3 "uptake® abnor
mal dengan individu hypo atau hyperthyroid adalah dengan
menghitung harga TV (= FTI = Free Thyroxin Index) nya deng-
an rumus seperti pada tabel 11. Bila dihitung ternyata un-
tuk kit dari Abbott Lab ini mempunyai rentang normal T7 an-
tara 1,15-4,16 sehingga ke 25 orang pasien tersebut harga

T7 nya masih termasuk normal.

4. Bila hasil penelitian ini secara keseluruhan; diban-
dingkan dengan hasil yang diperoleh beberapa peneliti lain
(lihat tabel 12) maka tampak adanya perbedaan-perbedaan.

Perbedaan-perbedaan ini antara lain disebabkan karens fak -
to: jumlah sampel, variasi pasien, geografis, kit dan prose
dur yang dipakai, bahkan juga variasi laboratorium pemerik-
S8anya (alat cacah, metoda penghitungan, kesalahan operator,
dan sebagainya), Oleh karena itu tipp laboratorium hendak -

U¥a memang menetapkan sendiri rentang normalnya. Peneliti-
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u‘n jni memang dimaksudkan sebapgai langkah pertama untuk

meﬂ“j“ ke penctapan rentang normal T3, T4, TSH, dan T3 "up
soke" untuk laboratorium Kedokteiran Nuklir PPBMI., Terda -
pat peberapa hal yang menyebabkan kumpulan data yang diper

:oleh dari penclitian ini belu mencukupi untuk penetapan
rentang normal, yaitu:

a. Kadar TSH pada anak-anak dan remaja menjelang dewa

sa adalab lebih tinpgi, juga pada usia di atas 60

tahun.(ls)

b. Bahwa menurut Bermudez,et al, dengan bertambahnya

usia maka kadar T3 cenderunpg semalkin berkurang.(le)

c. llarga T4 pada wanita scdikit lebih tinpgi dibanding
(15)

kKaon den_an pria.

Oleh karcna itu pada langkah selanjutnya direncanakan untuk
meclengkapi data penelitian ini dengan data scerupa yanpg ber~

asal dari pasien wanita, anak-anak, remaja, dan usia lanjut.

Hasil uji kualitas untuk penelitian ini ditampilkan dz
1am bLemtuk profil kesaksamaan seperti yang terlukis pada

gambar 4 &/d 11. Hasil uji kualitas ini dipergunakan untulk
) /:/"‘_‘- TN 7
pedoman dalam menolak data hasil uji kadar atau 4ji hergy-

baik pada penelitian ini sendiri, penclitian lanjutan dalam

rangka penctapan rcntang normal untuk T3, T4, TSH dan T3S

Yyptake" maupun pada nelayanan rutin kedokteran nuklir ba-

Lci penctapan parameter funpsi kelenjar gondok yang bersang

' kutan di kemudian hari. Dari profil-profil kesaksamaan

|
yang didapat suatu batas atas (seccara sembarang, menurut

kebutuhan) ditetapkan untuk T3, T4, TSI dan T3 uptake seper

ﬁi yang tercantum pada tabel 13. Sebagai akibat langsung

?ari penctapan batas-batas atas ini maka data T3 pasien no-
ner 4 dan data TSH pasien nomeér

kunpulan data yang akan dipakai 8eb
5 T4, TSI dan T3 vuptake" untuk la-

3 dan 29 dikcluarkan dari

agai masukan nada pene-

Apan rentang normal T3,
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pwmtorium Kedokteran Nuklir PPBMT,

Data lainnya akan di-
Pﬂwi'sebugai masukan yang dimakeud,

jy. KBSIMPULAN

1, Rentang harpga parameter-parameter Ffungsi kelenjar
gond°k para karyawan PPBMI yang telah diperiksa adalah:

2. Untuk T3: 69,17-157,97 ng/dL

b. Untuk T4: §5,74- 22,41 mg/dL

' 0,5 = 0,66 mIU/mL
Untuk T3 "uptake": 16,03%-30,34%

¢, Untuk TSH:
dis

2

“ e

Untuk sementara bisa disimpulkan bahwa pada umums->
nya fungsi kelenjar gondok para karyawan PPBMI yang telah

diperiksa berada dalam batas-batas normal, namun ada 2 kar

yawan yang funpgsei kelenjar gondoknya masih perlu dinilail
lebih lanjut.

3. Penilaian terhadap harga paramcter fungsi kelenjar
gondok para karyawan tersebut secara terpisah belum biGa
dilakukan secara tuntas karena belum tersedia rentang nor-

mal untulk laboratorium PPBMI.

4., Penetapan rentang normal bagi berbagai parameter
fungsi kelenjar gondok untuk laboratorium Kedokteran Nu-
klir PPBMI mutlak diperlukan untuk menunjang kegiatan ru-
tin pelayanan kedokteran nuklir di mesa dekat. Data yang
berasal dari penelitian ini akan dipakai sebagai masukan

untuk keperluan itu.

5. Bahwa untuk penetapan 1.-ntang normal diperlukan m:\
tu pemeriksaan yang tinggi adallah tidak disangsikan lagi.
Hasil uji kualitas yanﬁ diperoleh pada penelitian ini akan
berguna sebapai patokan dalam menolak data hasil penetapun
Kadar atau harga baik untuk kepcrluan penectapan rent ,ng
normal parameter €fungsi kelenjar gondok yang bersangkutan

Miupun untuk penetapan kadar hormon T3, T4, TSH dan harga
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kil
e

1.

2.

'nmpaikan kepada:

nyptake" pada kegintan pelayanan rutin kedokteran ‘nu -
jr di masa dekat.
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