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SAMBUTAN KEPALA BATAN

Bismillahirohmanirrohiim,
Yth Para Pembicara Kunci,
Yth Para Undangan dan Peserta Seminar

Assalamualaikum Wr. Wb. Selamat pagi dan salam sejahtera bagi kita semua.

Mendengar laporan dari Ketua Panitia SENTEN 2016, bahwa terlihat peserta masih
didominasi oleh peserta dari Badan Tenaga Nuklir Nasional (BATAN) yang separoh lebih. Ini
bisa dimengerti karena memang teknologi nuklir, terutama terkait implementasinya di
bidang energi, BATAN merupakan pelaksana kegiatan penelitian yang utama. Namun
demikian, diharapkan bahwa dengan sebaran jumlah peserta ini ke depan diharapkan akan
lebih baik dengan terus menerus dilakukan sosialisasi. Kerjasama pelaksanaan seminar
dengan Pergutuan Tinggi dan Lembaga terkait di berbagai wilayah di Indonesia,akan
mendorong kegiatan penelitan di bidang nuklir lebih berkembang dan lebih banyak
diminati.

BATANdalam melaksanakan SENTEN 2016 ini, bekerja sama dengan Politeknik Negeri
Batam. Seminar ini merupakan salah satu upaya untuk menyosialisasikan teknologi nuklir
dan karya ilmiah BATAN maupun pihak-pihak terkait. Seminar SENTEN ini merupakan
pertemuan ilmiah tahunan yang pada tahun 2016 ini merupakan seminar ke — 3 dengan
mengambil tema “Peran Energi Nuklir dalam Pengembangan Industri Nasional dan
Peningkatan Kapasitas SDM”.

Seminar ilmiah nasional ini merupakan salah satu sarana untuk membangun penguatan
teknologi dari aspek SDM dan pengembagan industrinya dan bertujuan untuk
menginformasikan berbagai hasil kajian/litbang teknologi nuklir dan iptek pendukungnya,
serta memfasilitasi para peneliti, praktisi, akademisi dan pemerhati serta pemangku
kepentingan untuk bertukar informasi terkait pengembangan teknologi energi nuklir dalam
menjawab tantangan pengembangan industri nasional dan peningkatan kapasitas Sumber
Daya Manusia (SDM).

BATAN juga telah bekerja sama dengan BP BATAM beberapa tahun terakhir, yakni pada
pelaksanaan studi menentukan tapak potensial untuk PLTN.Studi tapak ini merupakan
tahap studi pra-kelayakan vyang dilakukan atas permintaan BP BATAM untuk
mempersiapkan penyediaan infrastruktur listrik bagi pengembangan industri di wilayah
Batam. Namun secara nasional kegiatan pengembangan pemanfaatan energi nuklir, dalam
tahun ini masih merupakan kegiatan sosialisasi, mengenalkan pembangkit listrik tenaga
nuklir (PLTN) terkait lokasi, keselamatan, termasuk resiko yang mungkin terjadi.

Demikian sambutan singkat saya, Selamat Mengikuti Seminar, semoga memberikan hasil
yang bermanfaat bagi masyarakat dan bagi kalangan peneliti, serta dapat mengembangkan
pemanfaatan teknologi dan energi nuklir lebih luas.

Wassalamu’alaikum warohmatullahiwabarokatuh.

Batam, 4 Agustus 2016

Prof. Dr. Djarot Sulistio Wisnubroto
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KATA PENGANTAR

Puji syukur kami panjatkan kehadirat Tuhan Yang Maha Esa atas petunjuk dan
karunia-Nya sehingga Prosiding Seminar Nasional Teknologi Energi Nuklir
(SENTEN) — 2016 dengan tema “Peran Enegi Nuklir Dalam Pengembangan Industri
Nasional dan Peningkatan Kapasitas SDM” dapat diterbitkan. Prosiding ini
merupakan dokumentasi karya ilmiah para peneliti dari berbagai disiplin ilmu yang
berkaitan dengan teknologi dan energi nuklir dalam menopang industri nasional.
Seminar SENTEN-2016 telah dipresentasikan pada tanggal 04-05 Agustus 2016 di
Kampus Politeknik Negeri Batam, JI. Ahmad Yani BATAM. Kegiatan pertemuan
ilmiah ini merupakan kegiatan tahunan yang ke Ill dari Pusat Teknologi dan
Keselamatan Reaktor Nuklir (PTKRN) dan Pusat Kajian Sistem Energi Nuklir
(PKSEN) BATAN berkerjasama dengan Politeknik Negeri BATAM untuk mengetahui
aktivitas dan hasil penelitian yang telah dicapai oleh para peneliti di bidang energi
dan teknologi nuklir.

Panitia telah menerima sebanyak 132 makalah teknis, dan setelah melalui seleksi
dan evaluasi dari Dewan Editor, diputuskan bahwa sebanyak 127 makalah dapat
disajikan dalam prosiding ini. Distribusi makalah yang diterima berasal dari BATAN,
Politeknik Negeri BATAM, Universitas BATAM, UGM, BAPETEN dan WANTANAS.

Semoga penerbitan prosiding ini dapat bermanfaat sebagai bahan referensi untuk
lebih memacu dan mengembangkan penelitian yang akan datang. Kepada semua
pihak, khususnya Tim Prosiding yang telah bekerja keras untuk penerbitan prosiding

ini, kami sampaikan terima kasih.

Jakarta, 07 Desember 2016

Dewan Editor
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KEPUTUSAN
KEPALA BADAN TENAGA NUKLIR NASIONAL
NOMOR: 150/KA/V/2016
TENTANG

PENYELENGGARAAN SEMINAR NASIONAL TEKNOLOGI ENERG] NUKLIR 2016

Menimbang

Mengingal

Menetapkan :

a.,

DAN PEMBENTUKAN PANITIA

KEPALA BADAN TENAGA NUKLIR NASIONAL,

bahwa dalam rangka meningkatkan pengetahuan mengenai
teknologl dan keselamatan Pembangkit Listrik Tenaga Nuklir
serta fasilitas nuklir puna memasvarskatkan ilmu
pengetahuan dan teknologt di bidang reaktor daya, maka
perlu menyelenggarakan Seminar Nasional Teknologi Energi
Nuklir 2016;

bahwa untuk ketertiban dan kelancaran penyelenggaraan
Seminar sebagaimana dimaksud pada huruf a, maka perlu

dibentuk Panitia;

. Peraturan Presiden Nomor 46 Tahun 2013 tentang Badan
Tenaga Nuklir Nasional {Lembaran Negara Republik Indonesia
Tahun 2013 Nomor 113);

. Keputusan Presiden Nomor 72/M Tahun 2012;

. Peraturan Kepala BATAN Nomor 14 Tahun 2013 tentang
Organisasi dan Tata Kerja Badan Tenaga Nuklir NMasional
sebagaimana telah diubah dengan Peraturan Kepala BATAN
Nemor 16 Tahun 2014,

MEMUTUSKAN:

KEPUTUSAN KEPALA BADAN TENAGA NUKLIE NASIONAL
TENTANG PENYELENGGARAAN SEMINAR NASIONAL
TEKNOLOGI ENERGI NUKLIR 2016 DAN PEMBENTUKAN
PANITEA.
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KESATU + Menvelenggarakan Seminar Nasional Teknologi Energi Nuklir

2016 yang selanjutnya dalam Keputusan ini disebut Seminar,
pada tangeal 4 - 5 Agustus 2016, bertempat di Kampus
Politeknik Negeri Batam.

KEDUA : Membentuk Panitia Penyelenggara Seminar yang selanjutnya
dalam Keputusan ini disebut Panitia, dengan susunan seperti
tersebut dalam Lampiran Keputusan ini,

KETIGA + Segala biava vang diperlukan untuk penvelenggaraan Seminar
dibebankan pada:

a, DIPA Satuan Kerja Pusat Kajian Sistem Energl Nuklir
Tahun Anggaran 2016, Nomor: SP DIPA-
O80.01,1.535368/2016, tangeal 7 Desember 2015, Kode
Kegiatan 3438; dan

b, DIPA Satuan Kerja Pusat Teknologi dan Keselamatan
Reaklor Nuklir Tahun Anggaran 2016, Nomor: SP DIPA-
080.01.1.450310/2016, tanggal 7 Desember 2015, Kode
Kegiatan 3450.

KEEMPAT : Panitia wajib memberikan laporan mengenai penyelenggaraan
Seminar dan pertanggungjawaban keuangan kepada Kepala
BATAN selambat-lambatnya 1 {satu) bulan sctelah Seminar
béerakhir,

KELIMA : Keputusan ini mulai berlaku pada tanggal ditetapkan.

Ditetapkan di Jakarta
pada tanggal 20 Me: 2016
Salinan sesual denpgan aslinva,
: f{ﬁ,@i&ﬁ‘iﬁﬂ SUMBER DAYA KEPALA BADAN TENAGA NUKLIR NASIONAL,
" MASUSTA DAN ORGANISASI,
'\ . ttd-

DJAROT SULISTIO WISNUBROTO

vi



Prosiding Seminar Nasional Teknologi Energi Nuklir 2016 ISSN : 355-7524
Batam, 4-5 Agustus 2016

%
y.

o

b=
LAMPIRAN
KEPUTUSAN KEPALA BADAN TENAGA NUKLIR NASIONAL
NOMOR . 150/KA/V/2016
TANGGAL : 20 MEI 2016

SUSUNAN PANITIA PENYELENGOARA SEMINAR NASIONAL
TEKNOLOGI ENERGI NUKLIR 2016

. Pelindung : Prof. Dr: Djarot Sulistio Wisnubroto -BATAN
IT. Pengarah ¢ 1. Deputi Bidang Teknologi Energi Nuklir - BATAN
2. Kepala Badan Pengusahaan Batam -BP Batam
3. Dircktur Politekmk Negeri Batam - Poltek Negeri
Batam
lIl. Penanggung Jawah : 1. Dr. Geni Rina Sunarye, M.Sc BATAN
2. Yarianto Sugeng Budi Susile, M .Si - BATAN
3. [Ir. Suryantore, M.Si. BATAN
4. Ir. Apus Sumaryanio, M5 M, - BATAN
5. Dr. Suparman - BATAN

IV, Penyelenggara

Retua Umum : Ir. Srivana, M.T, -BATAN
Wakil Ketua : 1. Dr, R. Mohammad Subekt - BATAN
2. Mudjiono, 5.5 -BATAN
Sekretaris ¢ 1. Rr. Arum Puni Ryant 8., S.T., M.T. -BATAN
2. Nursinta Adi W:ahnn.ani, M. Kom. -BATAN
Bendahara : 1. Endang Retnowati -BATAN
2, Ni Nyoman Wirathi BATAN

Vii
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ABSTRAK

PERBANDINGAN ESTIMASI DOSIS INTERNAL 177Lu-DOTA TRASTUZUMAB
MANUSIA ASIA DAN CAUCASIAN BERDASARKAN UJlI BIODISTRIBUSI PADA
MENCIT.Tingginya prevalensi penderita kanker di Indonesia menjadi salah satu motivasi
berkembangnya produk-produk radiofarmaka baru yang dikembangkan BATAN untuk tujuan
diagnosis dan terapi. Untuk menjamin keamanan produk radiofarmaka, perlu dilakukan
estimasi dosis internal pada manusia melalui proses studi praklinis, fase |, fase Il, dan fase
Ill. Tulisan ini bertujuan untuk membandingkan estimasi dosis pada manusia Asia dan
Caucasia berdasarkan data biodistribusi yang dilakukan pada hewan coba mencit (Mus
muculus). Penelitian ini menggunakan 25 ekor mencit untuk uji biodistribusi radiofarmaka
pada jam ke 1, 2, 3, 4, 24, dan 48 pasca injeksi 100 uCimLu-DOTA Trastuzumab. Hasil uji
biodistribusi pada masing-masing organ (%ID/gram), kemudian dikonversikan ke %ID/gram
organ manusia dengan menggunakan data anatomiAsian Reference Man dan Standard
Reference Man. Untuk menghitung residence time, data %ID/gram organ manusia tersebut
digunakan sebagaiinput pada software OLINDA/EXM dengan cara plotting kurva %ID/gram
organ terhadap waktu dan diintegralkan, sehingga diperoleh Residence Time sebagai dasar
perhitungan dosis internal pada masing-masing organ yang terdapat pada menu perhitungan
OLINDA/EXM yaitu dengan menggunakan metode MIRD. Hasil penelitian estimasi dosis
radiasi internal kedua reference models menunjukkan estimasidosis 177Lu DOTA
Trastuzumabpadamanusiaadalah hati, paru, dan usus manusia Asia dengan dosis masing-
masing yaitu : 0.0489; 0.0432 dan 0.016 mSv/MBq, dan pada manusia Caucasiayaitu :
0.047; 0.031; dan 0.015 mSv/MBq.Dosis efektif pada manusia Asia20%
lebihtinggidaripadaCaucasiamasing-masing adalah 0.12 mSv/MBq dan 0.1 mSv/MBgq.

Kata kunci: Dosis, internal, Biodistribusi, MIRD

ABSTRACT

THE COMPARISON OF THE ESTIMATION OF INTERNAL DOSIMETRY 177Lu-DOTA
TRASTUZUMAB ON ASIAN AND CAUCASIAN BASED ON BIODISTRIBUTION TEST ON
MICE. The high prevalence of cancer patients in Indonesia has become a reason of new
radiopharmaceutical products development which are made by BATAN for the purpose of
diagnosis and therapy. To ensure the safety of radiopharmaceutical products, it is necessary
to estimate the internal dosimetry to human through praclinical studies, phase I, phase Il,
and phase Ill. This paper aims to compare the estimated dose in Asian and Caucasian
based on biodistribution data conducted to mice (Mus muculus). This study was conducted
to 25 mice which are used for radiopharmaceutical biodistribution test in the hours of 1, 2, 3,
4, 24, and 48 after the injection of 177Lu-DOTA Trastuzumab. The result of biodistribution
test for each organ of mice gained (%ID/gram), and then is converted to %ID/gram in human
by using anatomy data of Asian Reference Man and Standard Reference Man. To calculate
the residence time, data %ID/gram in human organ is used as an input in OLINDA/EXM
software by plotting curves data %ID/gram organ against time and then be calculated, so
that Residence Time are obtained as the basis of internal dosimetry calculation of each
organ which is exist in OLINDA/EXM calculation menu by using MIRD method. The
estimation results of internal radiation dosimatry for both reference models show the dose
estimation of '"’Lu-DOTA Trastuzumab Asian, which are liver, lungs, and intestines with are:
0.0489; 0.0432 and 0.016 mSv/MBq, and for Caucasian is : 0.047; 0.031; and 0.015
mSv/MBq. The effective dose for Asian is 20% higher than Caucasian are 0.12 mSv/MBq
and 0.1 mSv/MBgq.

Keyword: internal, dosimetry, biodistribution, MIRD
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PENDAHULUAN

"’Lu-DOTA Trastuzumab adalah radiofarmaka baru yang dapat berinteraksi secara
spesifik terhadap sel-sel kanker dengan reseptor human epidermal growth factor receptor 2
(HER2) dan akan dimanfaatkan untuk pengobatan kanker payudara di Indonesia [1].
Menurut referensi [2] setiap radiofarmaka jenis baru yang akan dikembangkan untuk
diagnostik maupun terapi, secara umum harus mengikuti proses pengkajian yang dibagi
dalam 4 fase yaitu, fase praklinis, fase |, fase Il, dan fase Ill. Dalam fase praklinis ini tidak
melibatkan sistem biologi manusia melainkan menggunakan hewan coba yang bertujuan
untuk aspek keselamatan dan efektifitas sebelum radiofarmaka tersebut dimasukkan ke
dalam tubuh manusia. Tahap ini merupakan persayaratan yang wajib dilakukan dalam
penelitian untuk menjamin keselamatan pemberian radiofarmaka sebelum dilakukan
percobaan pada manusia.

Dalam studi dosimetri internal, radiofarmaka yang diinjeksikan kedalam tubuh akan
terdistribusi ke organ dan jaringan yang menjadikan tubuh menjadi radioaktif karena
memancarkan radioaktif. Karenadistribusi dosis dalam dosimetri internal tidak seragam,
studi dosimetri internal ini lebih komplek daripada dosimetri eksternal[3]. Distribusi aktivitas
dalam organ atau jaringan yang tidak seragam dapat memberikan variasi yang besar dalam
dosis serap pada sel yang berbeda atau wilayah organ, yang disebabkan oleh radionuklida
yang memancarkan elektron energi rendah [4].Menghitung dosis serap merupakan hal yang
penting untuk proteksi radiasi yaitu untuk memperkirakan risiko efek stokastik pada sebagian
besar populasi pasien yang sedang menjalani jenis pemeriksaan yang sama [5].Estimasi
dosis internal ditentukan melalui perhitungan, bukan pengukuran [6]. Untuk menghitung
dosis serap radionuklida yang disimpan secara internal dalam tubuh manusia, diperlukan
aspek yang sangat penting yaitu pengukuran biodistribusi radiofarmaka [7].

Penelitian ini merupakan lanjutan dari penelitian yang telah dilakukan oleh Nur
Rahmah Hidayati dkk (2015), yang telah berhasil melakukan estimasi dosis manusia
berdasar data uji biodistribusi pada hewan coba (mencit). Tetapi dalam penelitian tersebut
dengan model standard refence man yang menggunakan data populasi manusia Caucasia
[8]. Oleh karena itu, tulisan ini bertujuan untuk melakukan perbandingan estimasi dosis
internal’”’Lu- DOTA Trastuzumab pada manusia Asia dan Caucasia yaitu dengan
menggunakan Asian Reference Man dan Standard Reference Man.

TEORI
Perhitungan Dosis Serap
dosis serap merupakan besaran dalam dosimetri internal. Untuk mengestimasi dosis serap
pada semua jaringan, harus ditentukan kuantitas dari masing-masing jaringan. Dosis serap
didefinisikan sebagai jumlah energi dari ionisasi radiasi yang diserap per unit massa material
dan dapat ditulis dengan persamaan sebagai berikut: [9,10]
de
Dimana :d €: energi rata-rata yang diberikan oleh ionisasi radiasi
dm: massa organ
Pada persamaan umum untuk dosis serap rata-rata pada sebuah objek yang terkontaminasi
oleh radioaktif (contoh sebuah organ atau jaringan dengan uptake radiofarmaka) ditunjukkan
sebagai berikut:
5 kAs Ya i 0
Dp==—"" 2)

Dimana D,= dosis serap rata-rata

Ag= aktivitas dalam wilayah sumber S (MBq atau uCi)

y;=jumlah radiasi dengan energi E; yang dipancarkan per transisi nuklir

E;= energi per radiasi (MeV)

@;= fraksi energi yang dipancarkan oleh wilayah sumber dan diserap dalam wilayah

target

my= massa wilayah target (kg atau g)

k=konstanta (Gy-kg/MBg-sec-MeV atau rad-g/uCi-hr-MeV) [9,26].

Dosis serap rata-rata dalam berbagai jaringan berasal dari distribusi radionuklida dalam
jaringan /organ penting. Nilai rata-rata yang dihitung dari %ID/g organ mencit yang telah
dikonversikan untuk menentukan uptake orang dewasa 70 kg dengan menggunakan
persamaan sebagai berikut:[6]
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%ID _ %ID X(kgTB)A X gorg (3)
( o a H

org org kgrp

Skema Medical Internal Radiation Dosimetry (MIRD)

Pendekatan MIRD untuk estimasi dosis serap yang diterima oleh jaringan atau organ
akibat aktivitas yang terkandung didalam organ itu sendiri atau sumber organ lain dikenal
pada tahun 1968 [6]. Pengukuran biodistribusi radiofarmaka merupakan aspek penting
dalam menghitung dosis serap radionuklida yang tersimpan didalam tubuh manusia secara
internal. Dalam skema MIRD ada tiga metode yang digunakan untuk menghitung estimasi
dosis yaitu, metode akuisisi data atau pengumpulan data, analisis dan pengolahan data
biodistribusi dari subjek manusia.

Persamaan dosis serap pada sebuah organ diberikan oleh sistem MIRD [6]

D, = rApS( < 1) (4)
Dimana : D adalah dosis serap,
Apadalah aktivitas kumulatif,
1, adalah wilayah target dan
rpadalah wilayah sumber.
S(r, < 1) = kEiJ’ifri@i(rk‘_rh) (5)
rk
Dimana : y;= jumlah radiasi dengan energi E; yang dipancarkan per transisi nuklir
E;= energi per radiasi (MeV)
@;= fraksi energi yang dipancarkan oleh wilayah sumber dan diserap dalam
wilayahtarget
my= massa wilayah target (kg atau g)
k=konstanta (Gy-kg/MBg-sec-MeV atau rad-g/uCi-hr-MeV)
1, adalah wilayah target dan

1, adalah wilayah sumber

Gambar 1. Konsep skema MIRD

Konsep skema MIRD, dosis serap pada wilayah target rr dihitung atas dasar jumlah
total dari peluruhan radioaktif yang terjadi pada wilayah sumber rs, /Ls. Faktor S adalah
fraksi energi yang dilepaskan dalam peluruhan radioaktif tunggal yang terjadi dalam rsdan
disimpan di rr dan dinormalisasikan dengan massa wilayah target ry, m,. Karena
ketergantungan pada pemisah jarak rs, rr, dan m,; Faktor S adalah fungsi radionuklida,
ukuran yang bergantung pada umur, dan jarak antara sumber dengan wilayah target [2].
Standard Reference Man

Standard Reference Man dibuat untuk keperluan perhitungan dosis pada tubuh
manusia baik dari sumber eksternal maupun internal yang membutuhkan informasi data
anatomi dan fisiologi dari manusia yang terekspose. Standard Reference Man didefinisikan
sebagai manusia yang berumur 20-30 tahun dengan berat badan 70 kg, tinggi 170 cm dan
tinggal di iklim yang suhunya 10 sampai 20°C. SRM ini adalah orang Caucasia yang
merupakan berasal dari Eropa Barat atau Amerika Utara. Sedangkan untuk reference man
pada wanita dengan berat badan 60 kg dan tingginya 160 cm. Standard Reference Man
dengan berat badan 70 kg telah digunakan dalam model fisiologis[11], Sedangkan pada
wanita berat badan 60 kg dan tingginya 163 cm [12], seperti yang ditunjukkan pada tabel 1.
Asian Reference Man

Model reference man untuk orang dewasa pria maupun wanita yang berumur 15, 10,
5, 1, dan 0 tahun dari populasi orang Asia danCaucasia yang telah dilaporkanoleh Tanaka
[13]Terdapat parameter yang membedakan antara Asian Reference Man dan ICRP
Reference Man.

Tabel 1. Model reference man orang Asia dibandingkan dengan ICRP reference[13]

Parameter Asian Reference Man (1998) ICRP Reference Man
(1995) revisi
Umur (20-50) (20-50)
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Jenis Kelamin Pria Wanita Pria Wanita
Berat Badan (kg) 60 51 73 60
Tinggi (cm) 170 160 176 163
Ras Mongolia dan kulit putih Kulit putih

Untuk menghitung estimasi dosis internal pada orang Asia, maka digunakan massa
organ manusia berdasarkan Asian Reference man yang telah dibuat oleh Tanaka [13].
Perbedaan berat organ antara Standard Reference Man dan Asian Reference Man
ditunjukkan pada tabel berikut ini:

Tabel 2. Berat organ Standard dan Asian Reference Man

Organ, jaringan Asian Reference Man ICRP Reference Man
ARMM ARMF CRM CRF
Darah 4800 3800 5500 4354
Otak 1470 1320 1400 1257
lambung 140 110 150 118
usus 920 710 1000 772
Jantung 380 320 330 278
Ginjal 320 280 310 271
Hati 1600 1400 1800 1575
Paru 1200 910 1000 758
Otot 25000 20000 30000 21796
Tulang 4500 3400 5000 3778
Limpa 140 120 180 154

ALAT BANTU DALAM PERHITUNGAN DOSIMETRI INTERNAL

Terdapat beberapa software yang digunakan dalam perhitungan dosiimetri radiasi
internal yaitu diantaranya MIRDOSE, MIRDOSE merupakan software yang telah banyak
digunakan oleh komunitas kedokteran nuklir sebagai dasar estimasi dosis internal. Versi
pertama dari MIRDOSE dikembangkan pada tahun 1980. Versi terakhir pada kode
MIRDOSE 3 terdapat 200 radionuklida dan 10 fantom antropomorfik pada menu perhitungan
dosimetri radiasi internal [14], OLINDA/EXM merupakan software pengganti MIRDOSE yang
menggunakan bahasa pemrograman Java dan lingkup Java Development Kit. Semua kode
dari MIRDOSE ditulis ulang dan dikembangkan, sehingga jumlah radionuklida yang tersedia
dalam menu perrhitungan terdapat 800 radionuklida dan model fantom yang tersedia lebih
banyak daripada MIRDOSE [15], OEDIPE [16,17], AIDE [18], PLEAIADES [19,20],
MABDOSE [21,22], MINERVA [23], CELLDOSE [24,25], RADAR [26]. Namun, hanya
software OLINDA/EXM yang dikomersialkan dan sudah diklasifikasikan sebagai perangkat
treatment planning oleh FDA AS[14].

METODOLOGI

Berdasarkan Peraturan Kepala Badan Tenaga Nuklir Nasional nomor 195/KA/X1/2011
tentang Pedoman Etik Penggunaan dan Pemeliharaan Hewan Percobaan, maka setiap
penelitian yang menggunakan hewan percobaan yang dilakukan oleh BATAN, diharuskan
yang telah melalui pengkajian dan telah disetujui oleh Ketua Komisi Penggunaan dan
Pemeliharaan Hewan Percobaan (KEPPHP) BATAN. Oleh karena itu, uiji biodistribusi '’’Lu-
DOTA Trastuzumab pada hewan mencit (Mus muculus ) ini telah mendapatkan persetujuan
dari KEPPHP BATAN pada tanggal 24 Juli 2015 dengan No.004/KEPPHP-BATAN/VI1/2015.

Alat dan Bahan

Bahan yang digunakan dalam penelitian ini adalah ""Lu-DOTA Trastuzumab produksi
PTRR, mencit, ketamine, syringe 1 ml, plastik klip dan pot sample. Sedangkan peralatan
yang digunakan adalah pisau bedah, timbangan digital, pinset, alat pencacah gamma
Nucleus dan software OLINDA/EXM.

Tahap yang dilakukan adalah :

Uji Biodistribusi "7Lu-DOTA Trastuzumab pada Mencit

Proses pembedahan dan Pencacahan

Konversi %ID Hewan ke Manusia

Menghitung residence time dan dosis radiasi internal menggunakan OLINDA/EXM

hoN =~
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HASIL DAN PEMBAHASAN

Estimasi dosis internal dalam penelitian ini bertujuan untuk membandingkan
estimasi dosis pada manusia Asia dan Caucasia dengan menggunakan Reference Man
ModelsyaituAsian reference Man dan Standard Reference Man berdasarkan data
biodistribusi yang dilakukan pada hewan coba mencit (Mus muculus).Dengan adanya
perkembangan Reference Man Models dan software yang digunakan untuk menghitung
dosis radiasi internal seperti OLINDA/EXM yang merupakan sebuah software dari Vanderbilt
University, dapat memudahkan melakukan estimasi dosis internal. Meskipun Reference Man
untuk orang Indonesia belum ditetapkan oleh |IAEA, untuk memperkirakan prosedur dosis
radiasi internal dalam kedokteran nuklir di Indonesia bisa menggunakan Asian Reference
Man ,seperti yang dilaporkan dalam penelitian Hidayati [27]. Penelitian ini menunjukkan
bahwa pencitraan seluruh tubuh pada mencit dapat digunakan sebagai alat praklinis untuk
estimasi awal dosis serap radiofarmaka "’’Lu-DOTA Trastuzumab pada manusia [28]. Organ
biodistribusi yang diamati adalah kandung kemih, ginjal, hati, usus, jantung, paru, otot, otak,
tulang, limfa, dan Iambun% Organ-organ dipilih sebagai organ yang akan diamati
biodistribusi radiofarmaka '"’Lu-DOTA Trastuzumab, karena organ tersebut merupakan
organ parenkin utama dalam tubuh dan didefinisikan sebagai organ sumber di software
OLINDA/EXM[29].

Sebelum melakukan perhitungan menggunakan OLINDA/EXM, data hasil uji
biodistribusi '"’Lu-DOTA Trastuzumab pada mencit yang berupa % ID/gram organ mencit
dikonversikan terlebih dahulu ke % ID/gram organ manusia yaitu dengan menggunakan
berat tubuh dan berat organ [27]manusia Asia dan Caucasia. Kemudian melakukan
perhitungan residence time dengan cara memplottkan %ID/gram organ dan waktu. Dimana,
residence time merupakan waktu tinggal radiofarmaka pada masing-masing organ
[31].Residence time di masing-masing sumber organ dihitung sebagai Area Under the Curve
(AUC) dari kurva waktu-aktivitas [32].Dari hasil perhitunganresidence time yang dapat dilihat
pada tabel 3, organ yang memiliki residence time tertinggi adalah hati dan otot. Hati
merupakan organ yang ditekankan dalam pengkajian dosimetri sebagai organ yang
dianggap beresiko tinggi, dimana hati digunakan sebagai organ pembatas dosis artinya hati
akan menjadi organ yang paling beresiko tinggi sehingga tidak boleh melewati pembatas
dosis untuk hati. Pengkajian dosimetri internal pada hati dilakukan untuk mencegah
terjadinya nephropathy radiasi, yaitu kerusakan hati akibat radiasi tinggi [33]. Sedangkan
otot dianggap sebagai sumber dan bukan target [34], sehingga setelah dilakukan
perhitungan dosis, otot dianggap menerima dosis internal yang rendah.

Tabel 3. Hasil perhitungan waktu tinggal (residence time) dan dosis efektif pada Asian
Reference Man dan Standard Reference Man

Organ Asian Reference Man Standard Reference Man
Waktu tinggal Dosis Efektif Waktu tinggal Dosis Efektif
/Residence Time (mSv/MBQq) /Residence Time (mSv/MBQq)
(jam) (jam)
Hati 15.50 0.049 14.90 0.047
Otot 11.04 0.0003 9.68 0.0003
Paru 3.29 0.043 2.34 0.031
Tulang 3.23 0 3.03 0
Ginjal 0.58 0.001 0.48 0.0008
Usus 0.41 0.016 0.38 0.015
Jantung 0.31 0 0.23 0
Limfa 0.30 0.001 0.32 0.0009
Otak 0.14 0.00005 0.17 0.00007
Kandung kemih 0.064 0.001 0.06 0.001
Lambung 0.061 0.002 0.05 0.002
Dosis Efektif total 0.12 0.1

Dosis serap dihitung berdasarkan metode MIRD dengan memasukkan residence time
masing-masing subjek atau masing-masing sumber organ kedalam software OLINDA/EXM
[32]. Dalam penentuan dosis internal untuk masing-masing organ target yang diperhitungkan
bukan hanya dosis yang didapat dari organ target itu sendiri melainkan dosis yang berasal
dari organ sumber yang lain atau disekitarnya [35].0rgan-organ yang memiliki dosis efektif
atau dosis internal yang tertinggi dapat dilihat pada gambar 2 yaitu : hati, paru-paru dan
usus dengan dosis masing-masing pada manusia Asia yaitu : 0.0489; 0.0432 dan 0.016
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mSv/MBqg, dan pada manusia Caucasia : 0.047; 0.031; dan 0.015 mSv/MBq meskipun
residence time tertinggi terjadi pada organ hati, otot, dan paru. Sedangkan hasil estimasi
dosis radiasi internal radiasi total yang diperoleh manusia pada penyuntikan radiofarmaka
"7 u-DOTA Trastuzumab adalah 0.12 mSv/MBq pada manusia Asia dan 0.1 mSv/MBq pada
manusia Caucasia, seperti yang ditunjukkan pada tabel 3. Dimana,dosis radiasi internal total
tersebut merupakan faktor konversi, yang mana digunakan untuk memperkirakan dosis
efektif total yang akan diinjeksikan kedalam tubuh manusia yaitu dengan mengalikan dosis
yang akan diinjeksikan dengan faktor nilai 0.12 dan 0.1. sedangkan untuk memperkirakan
dosis internal pada masing-masing organ dapat dikalikan dengan hasil perhitungan
OLINDA/EXM yang ditunjukkan pada tabel 4.

Dosis Efektif
ocooo
oooo

ORKG R
——
%
£,

organ

Gambar 2. Dosis efektif pada Asian Reference Mandan Standard Reference Man

Gambar 3. Persentase perbandingan antara Asian Reference Man dan Standard Reference
Man

Studi estimasi ini merupakan estimasi dosis pada manusia dengan model female
manusia Asia (Asian Reference Man) dan manusia Caucasia yang sudah ada dalam
software OLINDA/EXM. Dalam penggunaan radiofarmaka bagi pasien orang Indonesia
untuk tujuan diagnostik, estimasi yang harus dilakukan adalah dengan memakai reference
man models manusia Asia. Oleh karena itu, pasien orang Asia akan lebih baik tidak
menggunakan hasil perhitungan dosis internal Standard reference man/orang Caucasia,
karena radiofarmaka yang disuntikan dalam jumlah yang sama, pasien orang Asia akan
menerima dosis efektif sekitar 1-15% lebih tinggi daripada pasien negara-negara lain yang
menerapkan model orang Caucasia seperti yang dipaparkan oleh Hidayati (2015) [27].
Sedangkan berdasarkan hasil prosentase perbandingan Asian reference man dan Standard
reference man dalam studi ini diperoleh prosentase perbandingan total 20 % lebih tinggi
daripada manusia Caucasia. Dengan prosentase perbandingan tertinggi terdapat pada
organ paru-paru 39% dan ginjal 25%.Hal ini disebabkan oleh perbedaan fisiologi antara
orang Asia dan orang Caucasia [34]. Sebagai contoh, pada organ orang Indonesia memiliki
massa lebih kecil daripada orang Caucasia, dimana dosis dapat diperoleh dengan hubungan
antara energi yang akan diberikan pasien dan massa organ seperti pada persamaan (1).
Jika energi yang digunakan sama, maka dosis yang diterima oleh orang Indonesia lebih
besar.Oleh karena itu, sebaiknya penggunaan Standard ReferenceMan Models yang
diterapkan pada manusia Asia sebaiknya dikaji ulang lebih mendalam untuk menghindari
risiko stokastik yang dapat terjadi.

KESIMPULAN

Hasil penelitian estimasi dosis radiasi internal pada kedua reference models
menunjukkan bahwa organ-organ yang memiliki dosis tinggi yaitu pada hati, paru, dan usus
dengan dosis masing-masing pada manusia Asia yaitu : 0.0489; 0.0432 dan 0.016
mSv/MBq, dan pada manusia Caucasia : 0.047; 0.031; dan 0.015 mSv/MBqg. Hasil studi
menunjukkan bahwa perbandingan antara Asian Reference Man dan Caucasian Models
dengan memberikan dosis injeksi dalam jumlah yang sama, manusia Asia akan menerima
dosis efektif sekitar 20% lebih tinggi dari manusia Caucasia, dengan dosis efektif total pada
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masing-masing manusia Asia dan Caucasia adalah 0.12 mSv/MBq dan 0.1 mSv/MBq. Untuk
penelitian selanjutnya, akanlebih baik jika berat badan organ pada Asian Reference Man
diganti dengan Indonesian Referencee Man.
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