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ABSTRAK

KARAKTERISTIK FISIKO-KIMIA SEDIAAN RADIOISOTOP '75YbCl; HASIL IRADIASI BAHAN SASARAN
174Yh DIPERKAYA 98,4%. Radioisotop pemancar-f terus dikembangkan di berbagai negara baik untuk paliatif,
radiosinovektomi maupun terapi kanker. lterbium-175 (175Yb) merupakan salah satu radiolantanida yang dapat
digunakan untuk tujuan tersebut. Pada penelitian sebelumnya telah dilaporkan pembuatan radioisotop '7°YbCls
hasil iradiasi bahan sasaran iterbium oksida alam di reaktor TRIGA 2000 Bandung. Akan tetapi, radioisotop
175YbCl; yang dihasilkan belum dapat diaplikasikan secara luas, khususnya dalam penandaan peptida dan
antibodi sebagai radiofarmaka untuk terapi kanker. Radiosotop yang digunakan harus memiliki kemurnian
radionuklida dan aktivitas jenis tinggi. Untuk itu, maka pada penelitian ini dilakukan pengembangan pembuatan
sediaan radioisotop "7°YbCl; hasil iradiasi bahan sasaran iterbium oksida di RSG-G.A Siwabessy Serpong (fluks
neutron = 1,8 x 10" n.cm2.det’) dengan pengayaan isotop 7#Yb sebesar 98,4%. Sediaan radioisotop 7°YbCl;
yang diperoleh ditentukan karakteristik fisiko-kimianya meliputi penentuan tingkat keasaman (pH), kejernihan,
kemurnian radionuklida, aktivitas jenis, muatan listrik, kestabilan dan kemurnian radiokimia. Kemurnian
radiokimia ditentukan dengan menggunakan metode kromatografi kertas dan elekiroforesis kertas. Hasil
menunjukkan bahwa sediaan radioisotop 7°YbCls tidak bermuatan, memiliki kemurnian radionuklida sebesar
100% dan aktivitas jenis pada saat end of irradiation (EOI) sebesar 173,12 — 480,21 mCi/mg Yb. Sediaan
radioisotop '7°YbCl; berupa larutan jernih, memiliki pH 2 dan kemurnian radiokimia sebesar 99,66 + 0,22% serta
masih stabil sampai satu bulan dengan kemumian radiokimia sebesar 99,24 + 0,48%. Sediaan
radioisotop’’5YbCl; hasil iradiasi bahan sasaran '7*Yb diperkaya 98,4% memiliki karakteristik fisiko-kimia yang
memenuhi syarat untuk terapi kanker, radiosinovektomi dan paliatif.

Kata kunci: Iterbium-175 ('75Yb), diperkaya, radiosinovektomi, paliatif, kanker.
ABSTRACT

PHYSICO-CHEMICAL CHARACTERISTICS OF '"5YbCl; RADIOISOTOPE FROM IRRADIATED 98,4%
ENRICHED '"#Yb TARGET. Beta emitting radioisotopes are being developed in many countries for palliative,
radiosynovectomy and cancer therapy. Ytterbium-175 is one of radiolanthanides that can be used for those
applications. Preparation of 7°YbCl; radioisotope from irradiated natural ytterbium oxide target in TRIGA 2000
Bandung reactor has been reported in the previous studies. However, the radioisotope produced '75YbCls not be
widely applicable, especially in the labellling of peptides and antibodies as a radiopharmaceutical for cancer
therapy. Radioisotope used should has high radionuclide purity and high specific activity. Therefore, preparation
of 75YbCl3 radioisotope has been developed in the present study by irradiation of 98.4% enriched ytterbium oxide
farget at RSG — G.A. Siwabessy Serpong (neutron fluxs of 1.8 x 10" n.cm2.det!). The physico-chemical
characteristics of 175YbCls have been studied involves determining its acidity (pH), solution clarity, radionuclide
purity, specific activity, electricity charge, stability and radiochemical purity. Radiochemical purity was determined
by paper chromatography and paper electrophoresis techniques. The results showed that 75YbCl; radioisotope
was neutral, radionuclide purity of 100% and specific activity of 173.12 — 480 mCi/mg Yb at the end of irradiation
(EQI). '5YbCls was a clear solution with the pH of 2, radiochemical purity of 99.66 + 0.22% and it was still stable
for one month with radiochemical purity of 99.24 + 0.48%. Based on the results, '75YbCls solution from irradiated
98.4% enriched "7*Yb target has suitable physico-chemical characteristics for cancer therapy, radiosynovectomy
and palliative.

Keywords: Iterbium-175 (*"°Yb), enriched, radiosynovectomy, palliative, cancer.
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PENDAHULUAN

Radioisotop merupakan bagian yang penting dalam pembuatan suatu radiofarmaka, baik untuk diagnosis
maupun terapi. Selama ini, sekitar 95% penggunaan radioisotop di bidang kedokteran nuklir adalah untuk
tujuan diagnosis. Akan tetapi, akhir-akhir ini penggunaan radioisotop untuk keperluan terapi mulai mengalami
peningkatan. Kebanyakan radioisotop yang digunakan secara in-vivo untuk terapi merupakan pemancar-g yang
dihasilkan dari reaktor riset(").

Pemilihan radioisotop sebagai prekursor dalam pembuatan radiofarmaka untuk terapi sangat
tergantung pada aplikasinya, seperti untuk terapi kanker, paliatif (menghilangkan rasa nyeri akibat metastase
kanker ke tulang) dan radiosinovektomi. Kriteria dalam pemilihan radioisotop yang cocok untuk keperluan
terapi tidak hanya berdasarkan pada sifat-sifat fisikanya seperti waktu paro (T+52), karakteristik peluruhan, jarak
tembus dan energi dari partikel yang dipancarkan, tetapi juga berdasarkan pada lokalisasinya yang spesifik,
farmakokinetik dan aktivitas jenis yang memadai. Selain itu, radioisotop tersebut mudah untuk diproduksi@.

Fluks neutron sangat memegang peranan penting dalam menentukan kemungkinan dapat
diproduksinya suatu radioisotop. Dari sejumlah reaktor riset di dunia yang digunakan untuk memproduksi
radioisotop, hanya 7 dari sekitar 54 reaktor riset yang memiliki fluks neutron tinggi (> 5x10'* n.cm2.det").
Sedang kebanyakan reaktor riset tersebut, sekitar 26 reaktor riset memiliki fluks neutron menengah (1-5x10"*
n.cm2.det). Selain fluks neutron, parameter lain yang juga memegang peranan penting dalam memproduksi
suatu radioisotop adalah jenis reaksi nuklir yang terjadi, tampang lintang serapan neutron dan kelimpahan
isotop bahan sasaran di alam. Parameter-parameter tersebut sangat menentukan aktivitas spesifik radioisotop
yang dihasilkan yang kebutuhannya tergantung pada aplikasinya. Penggunaan isotop bahan sasaran yang
diperkaya dapat membantu dalam memproduksi suatu radioisotop untuk mendapatkan aktivitas spesifik yang
tinggi(. Di samping itu, sediaan radioisotop yang dihasilkan juga akan memiliki kemurnian radionuklida yang

tinggi.
Radioisotop yang digunakan secara in-vivo untuk terapi di bidang kedokteran nuklir harus

memperhatikan tiga syarat utama, yaitu memiliki kemurnian radionuklida dan kemurnian radiokimia yang tinggi
serta aktivitas jenis yang memadai sesuai aplikasinya.

Radioisotop dengan aktivitas jenis relatif rendah dapat digunakan dalam pembuatan radiofarmaka
partikulat, seperti untuk terapi kanker hati dan radiosinovektomi®. Radiosinovektomi adalah teknik untuk
pemulihan membran sinovial dengan menggunakan radionuklida pemancar-B dari suatu radiofarmaka
berbentuk koloid atau partikel yang diinjeksikan secara intra-artikular sehingga dapat masuk dan kontak
dengan jaringan sinovial“®. Radiosinovektomi paling efektif untuk menghilangkan rasa nyeri, bengkak dan
radang pada sendi yang merupakan karakteristik dari rheumatoid arthritis dan penyakit radang sendi
lainnya(910), Radioisotop yang ideal digunakan untuk radiosinovektomi adalah pemancar- yang memiliki
energi dengan daya tembus maksimum pada jaringan lunak sejauh 5-10 cm, waktu paro (T+2) yang pendek
(hanya dalam orde hari), tanpa memancarkan sinar-y atau yang memiliki emisi sinar-y rendah. Jenis
radioisotop yang digunakan untuk radiosinovektomi tergantung pada ukuran sendi*?'. Radioisotop dengan
aktivitas jenis sedang dan tinggi diperlukan jika radioisotop tersebut digunakan sebagai ion anorganik atau
dalam bentuk kompleks dengan molekul khelat sebagai radiofarmaka untuk tujuan paliatif. Sedangkan
radioisotop dengan aktivitas jenis sangat tinggi diperlukan dalam penandaan peptida dan antibodi sebagai
radiofarmaka untuk terapi kanker. Disamping itu, radioisotop untuk penandaan peptida dan antibodi juga harus
memiliki kemurnian radiokimia dan kemurnian radionuklida yang sangat tinggi(®.

lterbium-175 ('75Yb) merupakan salah satu radiolantanida yang sangat potensial untuk terapi('!-1%).
Radioisotop '75Yb dapat digunakan dalam pembuatan radiofarmaka untuk radiosinovektomi karena merupakan
pemancar- yang memiliki waktu paro (T12) selama 4,2 hari dan Eg maksimum Sebesar 480 keV (80%). Energi
beta sebesar 480 keV tersebut memiliki jarak tembus maksimum pada jaringan lunak sejauh 1,7 mm, sehingga
cocok digunakan sebagai radioisotop alternatif untuk radiosinovektomi pada sendi ukuran kecil, yaitu sendi jari
tangan dan jari kaki("". Di samping itu, radioisotop '75Yb juga memancarkan sinar gamma dengan Ey sebesar
396 keV (6,5%), 282 keV (3,1%) dan 113 keV (1,9%) yang dapat digunakan untuk penyidikan selama terapi
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berlangsung. Berdasarkan sifat nuklirnya tersebut, radioisotop '75Yb juga dapat digunakan dalam pembuatan
radiofarmaka untuk paliatif dan terapi kanker(.13.14),

Pada penelitian terdahulu telah diperoleh kondisi optimum pembuatan dan karakterisasi radioisotop
75YpCl; hasil iradiasi bahan sasaran iterbium oksida alam di reaktor TRIGA 2000 Bandung (fluks neutron
sekitar 4,72 x 10 n.cm2.det")('6). Bahan sasaran '74Yb memiliki tampang lintang (o) = 69 barn dan
kelimpahan di alam sebesar 31,59%. Larutan radioisotop '5YbCls; yang diperoleh juga mengandung
radionuklida 'Yb (T1= 32 hari) dan "77Lu (T1,=6,7 hari) masing-masing sebesar 2,57% dan 0,74% sebagai
pengotor radionuklida, sehingga sediaan radioisotop 75YbCl; yang diperoleh memiliki kemurnian radionuklida
< 99%, yaitu sekitar 97%. Kedua radionuklida tersebut terbentuk melalui reaksi inti (n,y) isotop ®Yb (g=2300
barn, kelimpahan di alam sebesar 0,14%) dan '6Yb (o= 2,4 barn, kelimpahan di alam sebesar 12,62%) yang
terdapat di dalam bahan sasaran iterbium oksida alam('2. Larutan radioisotop '75YbCl; yang dihasilkan
memiliki aktivitas jenis sebesar 15 — 18 mCi/mg Yb. Dalam upaya memperoleh sediaan radioisotop '75YbCls
dengan kemurnian radionuklida yang tinggi (=99%), maka perlu dilakukan pengembangan pembuatan sediaan
radioisotop '7°YbCl; menggunakan bahan sasaran iterbium oksida dengan pengayaan isotop 74Yb sebesar
98,4%. Bahan sasaran tersebut diiradiasi di reaktor nuklir dengan fluks neutron yang lebih tinggi, yaitu di RSG
- G.A Siwabessy Serpong (fluks neutron 1,8 x 10" n.cm-2.det!), sehingga sediaan radioisotop '7YbCl; yang
dihasilkan selain memiliki kemurnian radionuklida yang tinggi juga memiliki aktivitas jenis yang tinggi dan akan
memenuhi syarat jika digunakan untuk penandaan peptida dan antibodi sebagai radiofarmaka untuk terapi
kanker.

Tujuan dari penelitian ini adalah memperoleh sediaan radioisotop '7°YbCls; dengan karakteristik fisiko-
kimia yang memenuhi syarat aplikasi terapi yang lebih luas. Sediaan radioisotop tersebut memiliki kemurnian
radionuklida dan aktivitas jenis yang tinggi, sehingga sediaan radioisotop '°YbCls selain dapat digunakan
dalam penandaan peptida dan antibodi sebagai radiofarmaka untuk terapi kanker, juga dapat digunakan dalam
pembuatan radiofarmaka untuk paliatif dan radiosinovektomi. Dalam makalah ini dikemukakan pengembangan
pembuatan sediaan radioisotop '"5YbCls menggunakan bahan sasaran iterbium oksida dengan pengayaan
isotop '74Yb sebesar 98,4% dan diiradiasi di RSG-G.A Siwabessy dengan fluks neutron sekitar 1,8 x 10" n.cm-
2.det". Sebelum sediaan radioisotop '75YbCl; hasil iradiasi bahan sasaran '74Yb diperkaya 98,4% digunakan di
dalam pembuatan radiofarmaka dan memenuhi standar sesuai aplikasinya di bidang kedokteran nuklir, maka
perlu dilakukan karakterisasi fisiko-kimianya. Karakterisasi fisiko-kimia dilakukan meliputi pemeriksaan
kejernihan, penentuan tingkat keasaman (pH), kemurnian radionuklida, radioaktivitas, muatan listrik,
kemurnian radiokimia dan penentuan kestabilan selama penyimpanan.

Dari penelitian ini diharapkan sediaan radioisotop '75YbCls hasil iradiasi bahan sasaran '74Yb
diperkaya 98,4% memiliki karakteristik fisiko-kimia yang memenuhi standar, yaitu memiliki kemurnian
radiokimia > 95%, kemurnian radionuklida = 99%, larutan jernih, stabil selama penyimpanan dan memiliki
aktivitas jenis yang memadai sesuai aplikasinya, sehingga dapat digunakan dalam pembuatan radiofarmaka
untuk berbagai aplikasi di bidang kedokteran nuklir seperti paliatif, radiosinovektomi dan terapi kanker.

METODOLOGI
Bahan dan peralatan

Bahan utama yang digunakan dalam penelitian ini adalah serbuk iterbium oksida (Yb203) dengan
pengayaan isotop '"4Yb sebesar 98,4% buatan Oak Ridge National Laboratory (ORNL), asam klorida,
dinatrium hidrogen fosfat, natrium dihidrogen fosfat dan asam asetat buatan E.Merck, serta akuabides steril
buatan IPHA. Bahan penunjang yang digunakan adalah kertas kromatografi Whatman 3 MM dan kertas
indikator pH.

Peralatan yang digunakan dalam penelitian ini terdiri dari alat dose calibrator (Capintec), alat
pencacah spektrometer-y saluran ganda (MCA) dengan detektor HP-Ge (Canberra), alat pencacah- y saluran
tunggal (SCA) dengan detektor Nal-Tl (Ortec), alat pemanas dan pengaduk magnetik (Thermolyne), pipet
mikro (Thermo Scientific), seperangkat alat kromatografi kertas dan elektroforesis kertas serta peralatan gelas.
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Tata kerja
Preparasi sediaan radioisotop '73YbCl; hasil iradiasi bahan sasaran "74Yb diperkaya 98,4%

Radioisotop 75Yb diperoleh dari hasil iradiasi bahan sasaran '7#Yb melalui reaksi inti (n,y) di reaktor
nuklir. Sebanyak 5 mg (n = 8) dan 10 mg (n = 2) bahan sasaran serbuk iterbium oksida (Yb203) dengan
pengayaan isotop '7#Yb sebesar 98,4% diiradiasi selama 3 - 5 hari di RSG-G.A. Siwabessy, Serpong. Bahan
sasaran hasil iradiasi ('7°Yb,03) dimasukkan ke dalam gelas kimia berukuran 50 mL dan dilarutkan dengan 10
mL larutan HCI 0,1 N. Proses pelarutan dilakukan di atas alat pemanas dan pengaduk magnetik sampai larut
sempurna. Kemudian larutan dikisatkan perlahan-lahan sampai hampir kering. Residu dilarutkan kembali
dengan 5 mL akuabides steril. Setelah itu, larutan radiocisotop '"°YbCl; yang dihasilkan dipindahkan ke dalam
vial gelas berukuran 10 mL dan ditutup dengan menggunakan penutup vial gelas (tutup karet dan tutup
aluminium).

Penentuan tingkat keasaman (pH)

Penentuan tingkat keasaman (pH) sediaan radioisotop '7°YbCl; dilakukan menggunakan kertas
indikator pH. Sediaan radioisotop '5YbCls diteteskan pada kertas indikator pH, kemudian tingkat keasaman
ditentukan dengan membandingkan perubahan warna yang terjadi pada kertas pH dengan warna yang tertera
pada kertas indikator pH.

Penentuan kejernihan

Penentuan kejernihan sediaan radioisotop '7°YbCl; dilakukan secara visual untuk melihat keberadaan
partikel di dalam sediaan radioisotop tersebut. Sebanyak 1 mL sediaan radioisotop '75YbCls dipipet dan
dimasukkan ke dalam vial gelas berukuran 10 mL. Larutan diamati di depan lampu yang terang dengan latar
belakang putih dan hitam untuk melihat keberadaan partikel.

Penentuan kemurnian radionuklida

Kemurnian radionuklida sediaan radioisotop '"5YbCl; ditentukan dengan menggunakan alat
spektrometer-y saluran ganda (MCA) dengan detektor HP-Ge. Sebanyak 2 pL sediaan radioisotop '75YbCls
diteteskan pada kertas saring, lalu dikeringkan dan dimasukkan ke dalam pembungkus plastik, kemudian
dicacah dengan alat MCA dengan detektor HP-Ge selama 10 menit.

Penentuan aktivitas

Konsentrasi radioaktif dan aktivitas jenis sediaan radioisotop '75YbCl; ditentukan dengan
menggunakan alat dose calibrator. Sebanyak 1 mL sediaan radioisotop '75YbCl; dimasukkan ke dalam vial
gelas berukuran 10 mL, kemudian vial ditutup dengan tutup karet dan tutup aluminium. Selanjutnya aktivitas
sediaan radioisotop '"5YbCls diukur dengan menggunakan alat dose calibrator. Konsentrasi radioaktif (mCi/mL)
merupakan aktivitas radioisotop '75Yb per volume larutan '75YbCls, sedangkan aktivitas jenis (mCi/mg)
merupakan aktivitas radioisotop '75YbCls per berat isotop '74Yb dalam bahan sasaran Yb,03 diperkaya.

Penentuan kemurnian radiokimia dan muatan listrik

Kemurnian radiokimia sediaan radioisotop '"°YbCls ditentukan dengan menggunakan dua metode,
yaitu metode kromatografi kertas dan elektroforesis kertas. Penentuan kemurnian radiokimia sediaan
radioisotop '75YbCl3 dengan metode kromatografi kertas dilakukan menggunakan sistem kromatografi yang
sesuai berdasarkan hasil yang telah diperoleh pada penelitian sebelumnya dalam karakterisasi larutan
75YhCl; hasil iradiasi bahan sasaran Yb,Os; alam('), Sistem kromatografi yang digunakan adalah kertas
kromatografi Whatman 3 MM (2 x 10 cm) sebagai fase diam dan larutan asam asetat 50% sebagai fase gerak.
Penentuan kemurnian radiokimia dan muatan listrik sediaan radioisotop '75YbCl3 dengan metode elektroforesis
kertas dilakukan menggunakan kertas kromatografi Whatman 3 MM (2 x 38 cm) dan sebagai larutan elektrolit
digunakan larutan dapar fosfat 0,02 M pH 7,5. Proses pemisahan pada metode elektroforesis kertas ini
dilakukan selama 1 jam pada tegangan 350 V. Kemudian kertas hasil kromatografi (kromatogram) dan kertas
hasil elektroforesis (elektroforetogram) dikeringkan, dipotong-potong sepanjang 1 cm dan dicacah dengan alat
pencacah- y saluran tunggal dengan detektor Nal-TI.
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Kemurnian radiokimia sediaan radioisotop '7°YbCl; merupakan persentase distribusi radioaktivitas
senyawa dalam bentuk '75YbCl; terhadap radioaktivitas total (radioaktivitas senyawa dalam bentuk '75YbCl3
dan dalam bentuk senyawa kimia lain dari radioisotop '75Yb, yaitu '75Yb(OH)s) yang ada di dalam sediaan
radioisotop "5YbCls.

Muatan listrik senyawa '75YbCls dan senyawa kimia lain dari radicisotop '"5Yb sebagai pengotor
radiokimia yang mungkin ada di dalam sediaan radioisotop yang diperoleh diketahui berdasarkan pergerakan
senyawa tersebut ke arah anoda jika senyawa bermuatan negatif. Sebaliknya jika senyawa bermuatan positif
maka akan bergerak ke arah katoda. Sedangkan jika senyawa tidak bermuatan, maka akan tetap berada pada
titik nol.

Penentuan kestabilan

Kestabilan sediaan radioisotop 7°YbCl; diamati baik secara fisika maupun kimia melalui penentuan
kemurnian radiokimia, muatan listrik, pH dan kejernihan sediaan radioisotop tersebut setiap hari selama satu
bulan penyimpanan pada temperatur kamar.

HASIL DAN PEMBAHASAN

Radioisotop '"5Yb telah diperoleh dari hasil iradiasi bahan sasaran iterbium oksida (Yb203) dengan
pengayaan isotop '"4Yb sebesar 98,4% (n = 10 yang diperoleh dari 5 kali iradiasi). Senyawa hasil iradiasi
("5Yb203) dilarutkan dalam larutan HCI 0,1 N, sehingga diperoleh sediaan radioisotop dalam bentuk senyawa
175YbCls.

Sediaan radioisotop yang akan digunakan dalam pembuatan suatu radiofarmaka harus memenuhi
karakteristik standar sesuai aplikasinya. Sebelum sediaan radioisotop '75YbCl; (diperkaya) digunakan untuk
aplikasi yang lebih luas seperti untuk paliatif, radiosinovektomi dan terapi kanker, maka terlebih dahulu harus
dilakukan karakterisasi fisiko-kimianya. Persyaratan utama yang harus dipenuhi suatu sediaan radioisotop
yaitu memiliki kemurnian radionuklida =99%, kemurnian radiokimia >95%, konsentrasi radioaktif dan aktivitas
jenis yang memadai sesuai aplikasinya dan berupa larutan jernih®.17),

Pemeriksaan tingkat keasaman (pH) sediaan radioisotop '75YbCl; yang ditentukan menggunakan
kertas indikator pH diperoleh sediaan memilki pH = 2. Tingkat keasaman sediaan radioisotop '75YbCls mirip
dengan tingkat keasaman sediaan radiolantanida '®HoCls dan "7LuCl; yang telah digunakan di bidang
kedokteran nuklir(18.19),

Hasil pemeriksaan kejernihan sediaan radioisotop '75YbCls melalui pengamatan secara visual
diperoleh sediaan berupa larutan yang jernih (tidak mengandung partikel).

Untuk mengetahui pengotor radionuklida yang terdapat di dalam sediaan radioisotop '75YbCls
(diperkaya), maka dilakukan pencacahan larutan '75YbCl; dengan menggunakan alat spektrometer-y saluran
ganda dengan detektor HP-Ge. Spektrum sinar-y sediaan radioisotop '75YbCls; dapat dilihat pada Gambar 1.
Pada Gambar 1 terlihat puncak-puncak energi radionuklida '75Yb. Pada spektrum sinar- y tidak terlihat
keberadaan puncak energi radionuklida lain sebagai pengotor radionuklida. Hasil ini menunjukkan bahwa
sediaan radioisotop 75YbCl; (diperkaya) memiliki kemurnian radionuklida yang sangat tinggi, yaitu mencapai
100%. Penggunaan bahan sasaran '74Yb diperkaya 98,4% dapat meningkatkan kemurnian radionuklida
sediaan radioisotop '75YbCls yang dihasilkan. Kemurnian radionuklida sediaan radioisotop '75YbCls (diperkaya)
memenuhi syarat digunakan dalam pembuatan radiofarmaka, khususnya untuk penandaan peptida dan
antibodi sebagai radiofarmaka untuk terapi kanker. Suatu sediaan radioisotop yang digunakan dalam
pembuatan radiofarmaka untuk diaplikasikan di bidang kedokteran nuklir harus memiliki kemurnian
radionuklida = 99% (), Kemurnian radionuklida sediaan radioisotop '75YbCls hasil iradiasi bahan sasaran '4Yb
diperkaya 98,4% diperoleh lebih tinggi dan memenuhi syarat, apabila dibandingkan dengan sediaan
radioisotop 75YbCl; hasil iradiasi bahan sasaran 74Yb alam, seperti terlihat pada Tabel 1.
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Tabel 1. Perbedaan karakteristik fisiko-kimia sediaan radioisotop '75YbCls hasil iradiasi bahan sasaran dari
kelimpahan isotop 7#Yb alam dan diperkaya 98,4%.

Karakteristik 175YbCl3 alam (18) 175YbCl; diperkaya

Kemurnian radionuklida (%) 97,02 £ 0,26 100
Kemurnian radiokimia (%) 99,5+0,3 99,66 + 0,22
Aktivitas jenis (mCi/mg) 15-18 173,12 - 480,21
Konsentrasi radioaktif (mCi/mL) 17-21 152,2 - 843,25
Kestabilan selama penyimpanan :

a. kemurnian radiokimia (%) 97,35 1 0,61 (hari ke-10) 99,24 £ 0,48 (hari ke-30)

b. kejernihan (ViSU8|) Jemih’ tidak berwarna selama 10 hari Jernih, tidak berwarna selama 30 hari

Sediaan radioisotop '75YbCls hasil iradiasi bahan sasaran iterbium oksida alam mengandung
radionuklida '6°Yb (T1.= 32 hari) dan """Lu (T4, = 6,7 hari) masing-masing sebesar 2,57% dan 0,74% sebagai
pengotor radionuklida®. Kedua radionuklida tersebut terbentuk melalui reaksi inti (n,y) isotop '%8Yb (0=2300
barn, kelimpahan di alam sebesar 0,14%) dan '76Yb (o= 2,4 barn, kelimpahan di alam sebesar 12,62%) yang
terdapat di dalam bahan sasaran('2),
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Gambar 1. Spektrum sinar-y sediaan radioisotop '"*YbCls hasil iradiasi bahan sasaran "74Yb diperkaya 98,4%
pada pendinginan (cooling) selama 4 hari setelah iradiasi.

Untuk mengetahui kemungkinan terkandung kedua radionuklida tersebut di dalam sediaan radioisotop
175YbCl3 (diperkaya), maka dilakukan pencacahan larutan '75YbCl; dengan menggunakan alat spektrometer-y
saluran ganda pada pendinginan (cooling) selama 4 minggu setelah iradiasi. Radionuklida '75Yb memiliki
waktu paro yang lebih singkat (T12=4,2 hari), sehingga pada masa pendinginan tersebut aktivitas radionuklida
175Yb sudah menurun karena telah meluruh sebanyak 7 kali waktu paronya. Sedangkan radionuklida '8°Yb dan
77Lu memiliki waktu paro yang lebih panjang, sehingga kedua radionuklida tersebut tidak mengalami
penurunan aktivitas secepat radionuklida '75Yb. Spektrum sinar-y sediaan radioisotop '5YbCl; pada
pendinginan selama 4 minggu setelah iradiasi ditunjukkan pada Gambar 2.

Pada Gambar 2 terlihat bahwa selain terdapat puncak energi radionuklida '75Yb, pada spektrum juga
terlihat puncak energi radionuklida '%9Yb sebagai pengotor radionuklida. Berdasarkan hasil analisis sesuai
spektrum pada Gambar 2, kemurnian radionuklida sediaan radioisotop "74Yb (diperkaya) pada pendinginan
selama 4 minggu setelah iradiasi masih memilki kemurnian radionuklida yang tinggi, yaitu sebesar 99,77 *
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0,03%. Gambar 3 menunjukkan spektrum sinar-y sediaan radioisotop '7°YbCls; pada pendinginan selama 6 dan
8 minggu. Spektrum sinar- y sediaan radioisotop 75YbCl; pada pendinginan selama 6 minggu (Gambar 3 a)
menunjukkan bahwa pengotor radionuklida yang terkandung di dalam sediaan radioisotop hanya radionuklida
169YDh, tetapi pada spektrum sinar- y sediaan radioisotop "75YbCl; pada pendinginan selama 8 minggu (Gambar
3 b) menunjukkan bahwa di dalam sediaan radioisotop 75YbCls selain mengandung radionuklida '%%Yb juga
mengandung radionuklida 77Lu sebagai pengotor radionuklida. Berdasarkan hasil analisis sesuai spektrum
pada Gambar 3, kemurnian radionuklida sediaan radioisotop 'YbCls (diperkaya) pada pendinginan selama 6
minggu setelah iradiasi diperoleh sebesar 98,97 £ 0,35%.
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Gambar 2. Spektrum sinar-y sediaan radioisotop '"5YbCls hasil iradiasi bahan sasaran '74Yb diperkaya 98,4%
pada pendinginan (cooling) selama 4 minggu setelah iradiasi.
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Gambar 3. Spektrum sinar-y sediaan radioisotop '"5YbCls hasil iradiasi bahan sasaran '7#Yb diperkaya 98,4%
pada pendinginan (cooling) selama (a). 6 minggu dan (b). 8 minggu setelah iradiasi.

Sedangkan sediaan radioisotop '75YbCl; pada pendinginan selama 8 minggu setelah iradiasi memiliki
kemurnian radionuklida yang sangat rendah, yaitu sebesar 74,25 + 0,79%. Jumlah pengotor radionuklida di
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dalam sediaan radioisotop tersebut, yaitu '%Yb dan '"’Lu masing-masing sebesar 25,56 + 0,82% dan 0,19 +
0,06%, sehingga sediaan radioisotop '75YbCls (diperkaya) pada pendinginan selama 8 minggu setelah iradiasi
sudah tidak layak digunakan di bidang kedokteran nuklir. Pengaruh lama pendinginan terhadap kemurnian
radionuklida sediaan radioisotop '75YbCls (diperkaya) diperlihatkan pada Gambar 4. Pada Gambar 4 terlihat
bahwa pada pendinginan setelah 6 minggu maka kemurnian radionuklida sediaan radioisotop '75YbCls
mengalami penurunan secara signifikan.

Dalam pembuatan sediaan radioisotop '°YbCls; (diperkaya), radionuklida '75Yb yang dihasilkan
diharapkan hanya berada dalam bentuk senyawa '75YbCls. Pengotor radiokimia yang mungkin ada di dalam
larutan tersebut adalah senyawa '75Yb(OH)s jika pada sediaan radioisotop '"3YbCls terbentuk koloid.

Gambar 5 memperlihatkan hasil analisis kromatografi kertas sediaan radioisotop '7°YbCl; dengan
menggunakan kertas kromatografi Whatman 3 MM (2x10 cm) sebagai fase diam dan larutan asam asetat 50%
sebagai fase gerak. Pada sistem kromatografi kertas terlihat senyawa "75YbCl; bergerak ke arah aliran fase
gerak dengan Rf = 0,9, sedangkan pengotor radiokimia dalam bentuk senyawa '7Yb(OH); (jika ada) tetap
berada pada titik nol (Rf = 0). Pada kromatogram tidak terlihat keberadaan pengotor 75Yb(OH)s dalam sediaan
radioisotop 75YbCl; yang dibuktikan dengan tidak terdapatnya distribusi radioaktivitas pada Rf = 0.
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Gambar 4. Pengaruh lama pendinginan terhadap kemurnian radionuklida sediaan radioisotop '75YbCls hasil
iradiasi bahan sasaran "74Yb diperkaya 98,4%.
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Gambar 5. Kromatogram sediaan radioisotop 75YbCls hasil iradiasi bahan sasaran '"4Yb diperkaya 98,4%.

Hasil analisis elektroforesis kertas sediaan radioisotop '75YbCls menggunakan kertas kromatografi
Whatman 3 MM (2x38 c¢m) sebagai pelat pendukung dan larutan dapar fosfat 0,02 M pH 7,5 sebagai larutan
elektrolit diperlihatkan pada Gambar 6. Hasil elektroforesis memperlihatkan bahwa senyawa '5YbCl; tetap
berada pada titik nol dengan Rf = 0. Di samping itu, hasil elektroforesis juga menunjukkan bahwa senyawa
75YhCl; tidak bermuatan. Pada elektroforetogram tidak terlihat keberadaan pengotor radiokimia berupa spesi
lain (dalam bentuk kompleks klorida) dari iterbium yang dibuktikan dengan tidak terdapatnya distribusi
radioaktivitas pada anoda.
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Gambar 6. Elektroforetogram sediaan radioisotop '"5YbCls hasil iradiasi bahan sasaran 7#Yb diperkaya 98,4%.

Penentuan kemurnian radiokimia sediaan radioisotop '"5YbCl; (diperkaya) dengan menggunakan
metode kromatografi kertas dan elektroforesis kertas, menghasilkan kemurnian radiokimia sebesar 99,66 +
0,22%. Kemurnian radiokimia sediaan radioisotop 75YbCl; memenuhi syarat untuk digunakan di bidang
kedokteran nuklir, yaitu > 95%9. Nilai kemurnian radiokimia yang diperoleh tidak berbeda secara signifikan
terhadap nilai kemurnian radiokimia sediaan radioisotop hasil iradiasi bahan sasaran iterbium oksida alam,
yaitu sebesar 99,50 + 0,30%116),

Penggunaan bahan sasaran '"4Yb diperkaya yang diiradiasi di reaktor nuklir yang memiliki fluks
neutron yang lebih tinggi sangat meningkatkan aktivitas jenis sediaan radioisotop '7*YbCl; yang dihasilkan.
Aktivitas jenis sediaan radioisotop '75YbCls hasil iradiasi bahan sasaran '7#Yb diperkaya 98,4% yang diiradiasi
pada fluks neutron 1,8 x 10" n.cm2.det' selama 3 - 5 hari di RSG - G.A. Siwabessy diperlihatkan pada Tabel
2.

Tabel 2. Aktivitas jenis sediaan radioisotop '"5YbCl3 pada saat end of irradiation (EQI) hasil iradiasi sebanyak 5 -
10 mg bahan sasaran iterbium oksida di RSG - G.A. Siwabessy pada fluks neutron 1,8 x 10 n.cm-2.det
' dengan pengayaan isotop 174Yb 98,4%.

No Lama iradiasi Berat sasaran Aktivitas Konsentrasi Aktivitas Jenis
(hari) Yb203 (mg) (mCi) Radioaktif (mCi/mL) (mCilmg Yb)
1 3 5 1065 213 2426
2 3 5 761 152,2 173,12
3 3 5 1125 225 256,26
4 3 5 1260 252 287,02
5 3 5 1070 214 243,74
6 4 5 1280 256 291,57
7 4 5 876 175,2 199,55
8 4 5 1350 270 307,52
9 4 10 3761,35 752,27 428,40
10 5 10 4216,25 843,25 480,21

Berdasarkan hasil iradiasi pada Tabel 2 terlihat bahwa bahan sasaran yang memiliki berat dan waktu
iradiasi yang sama, seperti hasil iradiasi nomor 1 — 5 dan nomor 6 — 8 diperoleh aktivitas jenis yang cukup
berbeda. Hal ini dapat disebabkan oleh akumulasi berbagai faktor seperti perbedaan posisi target di dalam
kapsul iradiasi, perbedaan fluks neutron karena perbedaan posisi iradiasi target di teras reaktor, dan hilangnya
radioaktivitas pada saat mengeluarkan target hasil iradiasi dari ampul kuarsa dan selama proses pelarutan.

Hasil iradiasi sebanyak 5 - 10 mg bahan sasaran '"4Yb diperkaya 98,4% menghasilkan aktivitas jenis
dan konsentrasi radioaktif pada saat end of iradiaation (EOI) masing-masing sebesar 173,12 - 480,21 mCi/mg
Yb dan 152,2 — 843,25 mCi/mL. Aktivitas jenis sediaan radioisotop '7°YbCl; yang diperoleh lebih tinggi 10
sampai 26 kali dibanding menggunakan bahan sasaran iterbium oksida alam yang diiradiasi pada fluks
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neutron sekitar 103 n.cmz2.det'. Aktivitas jenis yang diperoleh sangat memadai dalam pembuatan
radiofarmaka untuk terapi kanker, radiosinovektomi dan paliatif.
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Gambar 7. Kestabilan sediaan radioisotop 75YbCls hasil iradiasi bahan sasaran '74Yb diperkaya 98,4%.

Sediaan radioisotop yang akan digunakan dalam pembuatan suatu radiofarmaka harus memiliki
kestabilan yang cukup tinggi, baik secara fisikka maupun kimia. Hasil pengamatan kestabilan sediaan
radioisotop '75YbCl; selama penyimpanan diperlihatkan pada Gambar 7. Stabilitas sediaan radioisotop
75YbCl3 secara kimia diamati berdasarkan hasil pemeriksaan kemurnian radiokimianya setiap hari selama
satu bulan pada temperatur kamar. Pada Gambar 7 terlihat bahwa sediaan radioisotop '75YbCls (diperkaya)
sangat stabil selama satu bulan penyimpanan. Setelah satu bulan, sediaan radioisotop '75YbCls memiliki
kemurnian radiokimia masih tinggi, yaitu sebesar 99,24 + 0,48%. Sedangkan stabilitas sediaan radioisotop
75YhCl; secara fisika ditentukan berdasarkan pengamatan visual setiap hari selama satu bulan penyimpanan.
Sediaan radioisotop '75YbCl; masih terlihat jernih (tidak mengandung partikel) dan tidak berwarna. Secara
visual, sediaan radioisotop "75YbCl; (diperkaya) memiliki kestabilan yang lebih tinggi dibanding sediaan
radioisotop '75YbCls hasil iradiasi bahan sasaran '74Yb alam, seperti terlihat pada Tabel 1. Penyimpanan
selama lebih dari 10 hari, sediaan radioisotop '75YbCl; hasil iradiasi bahan sasaran 74Yb alam terlihat sudah
berubah menjadi berwarna kuning. Dengan mengubah metode dalam pelarutan bahan sasaran Yb,Os3 pada
proses pembuatan sediaan radioisotop 7°YbCls (diperkaya), dapat meningkatkan kestabilan visual sediaan
radioisotop '75YbCls yang dihasilkan. Di samping itu, sediaan radioisotop '7°YbCls; juga memiliki tingkat
keasaman (pH) yang stabil selama 30 hari penyimpanan.

KESIMPULAN

Pembuatan radioisotop "75Yb hasil iradiasi bahan sasaran '74Yb diperkaya 98,4% yang diiradiasi di
RSG-G.A Siwabessy dengan fluks neutron sekitar 1,8 x 10™ n.cm2.det' memiliki karakteristik sediaan
radioisotop dalam bentuk kimia 75YbCl; dan berupa larutan jernih. Sediaan radioisotop 175YbCls memiliki pH 2,
tidak bermuatan, kemurnian radionuklida sebesar 100%, kemurnian radiokimia sebesar 99,66 + 0,22% dan
aktivitas jenis pada saat end of irradiation (EOI) sebesar 173,12 — 480,21 mCi/mg Yb. Uji stabilitas
menunjukkan bahwa sediaan radioisotop tersebut masih stabil sampai satu bulan dengan kemurnian
radiokimia sebesar 99,24 + 0,48%. Sediaan radioisotop '75YbCls hasil iradiasi bahan sasaran iterbium oksida
dengan pengayaan isotop '7#Yb sebesar 98,4% memiliki karakteristik fisiko-kimia yang memenuhi syarat untuk
terapi kanker, radiosinovektomi dan paliatif.
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