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ABSTRAK 
 
 Penandaan Kanamycin dengan Radionuklida Teknesium-99m Sebagai Sediaan 
Untuk Deteksi Dini Penyakit Infeksi. Penyakit infeksi masih menjadi penyebab utama 
kematian di dunia. Deteksi dini dan penentuan lokasi infeksi yang tepat dan akurat melalui 
pencitraan menggunakan teknik nuklir dapat mempermudah pengobatannya. Antibiotik 
bertanda radioaktif mampu menjadi solusi untuk membedakan antara infective inflammatory 
dan non-infective inflammatory. Kanamycin merupakan antibiotik yang digunakan untuk 
pengobatan infeksi dimana obat-obat infeksi lain seperti penisilin dan beberapa obat infeksi 
lain yang kurang ampuh tidak dapat digunakan. Penelitian ini bertujuan menentukan kondisi 
optimum penandaan 99mTc-kanamycin untuk memperoleh efisiensi penandaan yang tinggi. 
Dalam percobaan, kanamycin telah berhasil ditandai dengan teknesium-99m melalui metode 
penandaan tidak langsung dengan menggunakan pirofosfat sebagai co-ligand. Efisiensi 
penandaan dan penentuan kemurnian radiokimia senyawa tersebut secara simultan 
ditentukan dengan metode kromatografi kertas menaik menggunakan kertas Whatman 3 
sebagai fase diam dan aseton sebagai fase gerak untuk memisahkan pengotor radiokimia 
dalam bentuk 99mTc-perteknetat; sedangkan pengotor dalam bentuk 99mTc-tereduksi dipisahkan 
dengan menggunakan fase diam ITLC-SG dan fase gerak NaOH 0,5 N. Kondisi penandaan 
optimal diperoleh pada penggunaan 6 mg kanamycin, 300 μg SnCl2, 1,5 mg Na-pirofosfat, dan 
pH=6. Waktu inkubasi selama 0-30 menit pada temperatur kamar, memberikan efisiensi 
penandaan 96,54 ± 0,36 %. Berhasilnya penandaan kanamycin dengan efisiensi yang tinggi 
ini menjadikan 99mTc-kanamycin berpeluang untuk dijadikan sebagai sediaan radiofarmasi 
untuk deteksi dini penyakit infeksi. 

Kata kunci : kanamycin, teknesium-99m, penandaan, infeksi 
 
 
ABSTRACT 
 
 The Labeling of Kanamycin Using Radionuclide of Technetium As An Agent for 
Early Detection of Infectious Deseases. Infectious diseases are still the leading cause of 
death in the world. Early detection and determination of the exact location of infection and 
accurate imaging through the use of nuclear techniques can facilitate treatment. Antibiotics 
radioactive labeled compound otherwise be able to be a solution to distinguish between 
infective and non-infective inflammatory. Kanamycin is an antibiotic used for the treatment of 
infections where other drugs such as penicillin and several other drugs that are less potent 
infection can not be used. This study aims to determine the optimum labeling conditions of 
99mTc-kanamycin in order to obtain high labeling efficiency. Kanamycin has successfully 
labeled with technetium-99m through indirect labeling method using pyrophosphate as a co-
ligand. Labeling efficiency and determination of radiochemical purity of these compounds 
simultaneously determined by ascending paper chromatography using Whatman paper 3 as 
the stationary phase, and acetone as the mobile phase to separate the radiochemical impurities 
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in the form of 99mTc-pertechnetate; while impurities in the form of reduced 99mTc-separated by 
using the stationary phase ITLC-SG and 0.5 N NaOH as mobile phase. The result showed that 
the optimal labeling conditions was obtained on the use of 6 mg kanamycin, 300 mg SnCl2, 
1.5 mg of Na-pyrophosphate, and pH = 6. The incubation time of 0-30 min at room 
temperature, provide labeling efficiency of 96.54 ± 0.36%. The successful of kanamycin 
labeling with high efficiency makes 99mTc-kanamycin potentially to be used as a 
radiopharmaceutical for the early detection of infectious diseases. 

Key words : kanamycin, technetium-99m, labeling, infection 
 
 
 

PENDAHULUAN 
 

Infeksi merupakan penyakit yang 
penyebarannya sangat luas dan dapat 
menjangkiti seluruh lapisan masyarakat. 
Pada tahun 2007 hingga 2008 angka 
kematian akibat infeksi menduduki 
peringkat kedua tertinggi di Indonesia 
setelah penyakit sistem sirkulasi darah [1]. 
Penentuan daerah terjadinya infeksi dengan 
cepat dan tepat dapat mempermudah dalam 
mengatasi penyebab penyakit ini. Teknik 
diagnosis dengan metode pencitraan 
menggunakan peralatan diantaranya MRI, 
USG dan CT-Scan terkadang tidak dapat 
digunakan secara spesifik untuk mendeteksi 
lokasi infeksi yang terjadi pada bagian tubuh 
yang sangat dalam (deep seated infection), 
misalnya dalam tulang dan persendian [2]. 
Keberadaan metode pencitraan berbasis 
teknik nuklir menggunakan radiofarmaka 
yang spesifik, memberi solusi pemecahan 
masalah ini. 

Infeksi adalah keadaan masuknya 
mikroorganisme patogen ke dalam tubuh 
mahluk hidup, kemudian berkembangbiak 
dan menyebabkan terjadinya kerusakan 
jaringan tubuh yang ditandai dengan 
timbulnya berbagai macam gejala penyakit. 
Infeksi sebagian besar diikuti dengan 
peradangan atau inflamasi, yang 
didefinisikan sebagai reaksi mikrosirkulasi 
yang ditandai dengan perpindahan cairan 
dan sel darah putih dari darah ke dalam 
jaringan ekstraselular [2]. Sejak awal tahun 
2000 beberapa peneliti telah 
mengembangkan kit diagnostik untuk 
infeksi dengan menggunakan senyawa-
senyawa antibiotik yang dalam 
perkembangannya diketahui lebih efektif 

untuk membedakan antara inflamasi yang 
disebabkan karena infeksi (infective 
inflammatory) atau yang bukan disebabkan 
oleh infeksi (non-infective inflammatory). Kit 
diagnostik untuk infeksi dengan 
menggunakan senyawa antibiotik yang telah 
berhasil diteliti dan dikembangkan tersebut 
diantaranya adalah kit diagnostik 99mTc-
siprofloksasin dan 99mTc-etambutol [3,4]. 
Kedua kit tersebut telah melalui uji klinis 
dan direkomendasikan oleh dokter-dokter di 
komunitas kedokteran nuklir sebagai kit 
untuk diagnosis infeksi. Namun demikian, 
mengingat beragamnya jenis infeksi disertai 
dengan mekanisme kerja yang berbeda, 
masih diperlukan sediaan-sediaan diagnostik 
yang lebih selektif berbasis antibiotik 
bertanda radioaktif. 

Kanamycin merupakan antibiotik yang 
termasuk dalam golongan aminoglikosida 
yang bekerja menghambat proses sintesis 
protein mikroorganisme, dan termasuk 
golongan antibiotika berspektrum luas, 
sehingga dapat berinteraksi dengan bakteri 
Gram negatif maupun Gram positif. 
Kanamycin ditemukan pertama kali di 
Jepang pada tahun 1957 oleh Umezawa dkk, 
diperoleh dari filtrat kultur Streptomyces 
kanamyceticus [5]. Kanamycin digunakan 
untuk pengobatan infeksi jika penisilin 
ataupun obat lain yang kurang kuat aktivitas 
antibakterinya tidak dapat digunakan. 
Adapun infeksi yang biasanya diobati 
menggunakan kanamycin adalah infeksi 
pada saluran pernafasan, kulit, jaringan 
lunak, perut, dan infeksi pada saluran kemih 
[6,7,8]. 
 Menurut penelitian yang dilakukan 
oleh Benveniste dan Davies mengenai 
structure-activity relationship dari antibiotik 
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bahkan hingga 35 μg, masih memberikan 
pengotor radiokimia dalam bentuk 99mTcO4

- 

yang cukup tinggi, sedangkan peningkatan 
jumlah SnCl2 mengakibatkan kekeruhan 
pada saat pH-nya dinaikkan ke 6-7. Karena 
itu, penandaan tidak langsung dengan 
menggunakan pirofosfat sebagai co-ligand 
atau bifunctional agent menjadi solusi 
alternatif yang diamati penulis. 
 Penandaan dilakukan dengan 
menambahkan sejumlah larutan Sn-
pirofosfat ke dalam larutan kanamycin, pH 
larutan diatur menjadi 6-7 dengan 
penambahan NaOH /HCl 0,1N, kemudian 
ke dalam campuran ditambahkan 99mTc-
perteknetat sehingga volume akhir 
campuran adalah 2 mL. Campuran 
selanjutnya diinkubasi selama 30 menit pada 
suhu kamar. 
 
Penentuan kemurnian radiokimia 99mTc-
kanamycin 
 Efisiensi penandaan dan penentuan 
kemurnian radiokimia 99mTc-kanamycin 
dilakukan secara simultan dengan teknik 
kromatografi kertas menaik menggunakan  
kertas Whatman 3 (10 x 1 cm) sebagai fase 
diam  dan aseton sebagai fase gerak untuk 
memisahkan pengotor dalam bentuk 99mTc-
perteknetat (99mTcO4

-), sedangkan untuk 
pengotor dalam bentuk 99mTc-tereduksi  
(99mTcO2) dipisahkan dengan menggunakan 
fase diam ITLC-SG (10 x 1 cm) dengan fase 
gerak NaOH 0,5 N. Kromatogram setelah 
dikeringkan, dipotong-potong sepanjang 1 
cm, kemudian radioaktivitas yang terdapat 
pada masing-masing potongan dicacah 
dengan alat Single Channel Analyzer. 
 
Optimasi jumlah reduktor Sn-pirofosfat 
 Pembuatan larutan Sn-pirofosfat 
dilakukan dengan menambahkan 5 mg SnCl2 
ke dalam vial berisi larutan natrium 
pirofosfat (25 mg/5 mL), kemudian 
didiamkan beberapa menit, dan dikocok 
dengan vortex mixer hingga larut sempurna.  
 Penentuan jumlah reduktor optimal 
dilakukan sebagai berikut: Ke dalam vial 
yang berisi larutan kanamycin (5 mg/mL) 
ditambahkan larutan Sn-pirofosfat dengan 

jumlah yang bervariasi (100, 150, 200, 250, 
300, 350, 400, 450 dan 500 μL). Larutan 
diatur pHnya menjadi 6-7, kemudian ke 
dalam campuran tersebut ditambahkan 
larutan Na99mTcO4 dengan radioaktivitas 2-5 
mCi dan volume larutan diatur sedemikian 
rupa hingga volume akhir 2 mL. Campuran 
dikocok dengan vortex mixer sampai larut 
sempurna dan diinkubasi pada temperatur 
ruang selama 30 menit. Penetapan efisiensi 
penandaan dilakukan sekaligus dengan 
penentuan kemurnian radiokimia 99mTc-
kanamycin menggunakan metode 
kromatografi seperti pada penentuan 
kemurnian radiokimia 99mTc-kanamycin. 
 
Optimasi pH reaksi 
 Ke dalam lima vial yang masing-
masing berisi 1 mL larutan kanamycin 
(5mg/mL) ditambahkan 300 μL larutan Sn-
pirofosfat (1 mg SnCl2 + 5 mg Na-pirofosfat 
/mL). Campuran dikocok dengan vortex 
mixer hingga homogen. Masing-masing pH 
larutan diatur menjadi 4,5,6,7 dan 8 dengan 
menambahkan larutan NaOH atau HCl 1 N, 
kemudian ke dalam campuran tersebut 
ditambahkan larutan Na99mTcO4 dengan 
radioaktivitas 2-5 mCi, dan volume larutan 
diatur sedemikian rupa sehingga volume 
akhir 2 mL. Campuran dikocok dengan 
vortex mixer sampai homogen dan diinkubasi 
pada temperatur ruang selama 30 menit. 
Efisiensi penandaan ditentukan dari 
kemurnian radiokimia 99mTc-kanamycin 
yang dilakukan dengan metode kromatografi 
seperti pada penentuan kemurnian 
radikimia 99mTc-kanamycin. 
 
Optimasi jumlah kanamycin (ligan) 
 Ke dalam masing-masing vial yang 
berisi kanamycin dengan jumlah bervariasi 
(1, 2, 3, 4, 5, 6, 7, dan 8 mg/mL) 
ditambahkan  300 μL larutan Sn-pirofosfat (1 
mg SnCl2 + 5 mg Na-pirofosfat /mL). 
Dengan penambahan larutan NaOH atau 
HCl 1 N semua larutan diatur pH-nya 
menjadi 6, kemudian ke dalam campuran 
tersebut ditambahkan larutan Na99mTcO4 
dengan radioaktivitas 2-5 mCi dan volume 
akhir menjadi 2 mL. Campuran dikocok 
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dengan vortex mixer dan diinkubasi pada 
temperatur ruang selama 30 menit. Efisiensi 
penandaan dan kemurnian radiokimia 99mTc-
kanamycin dilakukan dengan metode 
kromatografi seperti yang tertulis pada 
penentuan kemurnian radiokimia 99mTc-
kanamycin.  
 
Optimasi waktu inkubasi 
 Penandaan dilakukan dengan 
menggunakan kadar optimal kanamycin 
yang diperoleh dari percobaan 2.6 (6mg/mL), 
300 μl larutan Sn-pirofosfat (1 mg SnCl2 + 5 
mg Na-pirofosfat /mL), pH diatur menjadi 6 
dengan penambahan larutan HCl atau 
NaOH 1 N, kemudian ke dalam campuran 
tersebut ditambahkan larutan Na99mTcO4 
dengan radioaktivitas 2-5 mCi sehingga 
volume akhir menjadi 2 mL. Campuran 
dikocok dengan vortex mixer sampai 
homogen dan diinkubasi pada temperatur 
ruang dengan waktu yang bervariasi yaitu 0, 
5, 10, 15, 20, 25 dan 30 menit. Waktu 
inkubasi optimum adalah waktu yang 
memberikan kemurnian radiokimia yang 
tinggi. Penentuan kemurnian radiokimianya 
dilakukan dengan metode kromatografi 
kertas seperti tertera dalam  penentuan 
kemurnian radiokimia 99mTc-kanamycin. 
 
 
HASIL DAN PEMBAHASAN 
 
 Penelitian ini diawali dengan mencari 
metode panandaan yang sesuai untuk 
kanamycin. Radioisotop yang umumnya 
digunakan dalam penandaan sediaan 
radiofarmasi untuk tujuan diagnosis adalah 
teknesium-99m (99mTc). Pemilihan 
radioisotop ini didasarkan pada karakteristik 
fisiko-kimianya, yaitu memiliki waktu paruh 
yang pendek (6,02 jam), pemancar sinar 
gamma (γ) murni dengan energi 140,5 keV 
yang sangat ideal untuk pencitraan 
menggunakan kamera gamma. Dari 
beberapa kajian pustaka, energi suatu 
radioisotop yang disarankan untuk 
pencitraan menggunakan kamera gamma 
adalah dengan rentang energi 30-300 keV 
[10,11]. 

  Berdasarkan struktur kimia seperti 
dituliskan pada Gambar 1, kanamycin 
memiliki beberapa gugus fungsi pendonor 
elektron, seperti -NH2, -OH, dan -O-, karena 
itu, senyawa ini memungkinkan untuk 
berikatan dengan radioisotop 99mTc. 
Penandaan kanamycin ini dilakukan 
mengacu pada prosedur yang dilakukan 
Roohi dkk [6]. Namun demikian, 
berdasarkan beberapa percobaan ulangan 
yang dilakukan penulis, ternyata hasil 
penandaan dengan prosedur ini masih 
menunjukkan tingkat kemurnian radiokimia 
yang rendah yaitu berkisar ±78,52%  
dengan pengotor 99mTcO4- nya cukup tinggi, 
dan larutan akan menjadi keruh apabila 
kadar reduktornya (SnCl2) ditingkatkan. 
Oleh karena itu, penambahan suatu co-
ligan/bifunctional agent yang akan 
mempermudah reaksi penandaan 
kanamycin dengan teknesium-99m dapat 
menjadi solusi alternatif. Kanamycin 
berhasil ditandai dengan teknesium-99m 
melalui metode penandaan tidak langsung, 
yaitu penandaan dengan penambahan ko-
ligan pirofosfat yang diprediksi akan 
berikatan terlebih dahulu dengan ion 
Sn2+membentuk kompleks Sn(II)-pirofosfat 
[12].  
Reaksi yang terjadi adalah sebagai berikut: 
 

Na-pirofosfat + Sn(2+)Cl2                       
NaCl + Sn(2+)-pirofosfat        (1) 
 
Sn(2+)-pirofosfat + Kanamycin                
Sn(2+)-kanamycin + Sn(2+)-pirofosfat  
(sisa)          (2) 
 
Sn(2+)-kanamycin + Sn(2+)-pirofosfat  
sisa + 99mTc(VII)O4

-            99mTc-
kanamycin + 99mTc-pirofosfat + 99mTc-
tereduksi + 99mTc-perteknetat sisa     (3) 

 
 Proses penandaan “tidak langsung” 
seperti terlihat pada reaksi (1), (2), dan (3), 
akan menghasilkan pengotor 99mTc-pirofosfat 
yang dengan metode kromatografi tidak 
dapat dipisahkan dari 99mTc-kanamycin. 
Untuk membuktikan bahwa senyawa 
bertanda yang terbentuk adalah 99mTc-
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Penandaan Kanamycin dengan Radionuklida Teknesium-
99m Sebagai Sediaan Untuk Deteksi Dini Penyakit Infeksi 
(Eva Maria Widyasari, dkk.) 

KESIMPULAN 
 
 Kanamycin dapat ditandai dengan 
radionuklida 99mTc melalui proses 
penandaan tidak langsung, yaitu dengan 
menambahkan pirofosfat sebagai ko-ligan. 
Kondisi penandaan optimum 99mTc-
kanamycin  diperoleh dengan menggunakan 
kanamycin sebesar 6 mg, SnCl2  sebagai 
reduktor 300 μg, Na-pirofosfat sebesar 1,5 
mg dan reaksi berlangsung pada pH= 6 
tanpa dipengaruhi waktu inkubasi selama 
proses penandaan. Kondisi reaksi ini 
menghasilkan 99mTc-kanamycin dengan 
kemurnian radiokimia 96,57 ± 0,45 %. Nilai 
kemurnian radiokimia yang tinggi ini 
menunjukkan bahwa 99mTc-kanamycin telah 
memenuhi persyaratan kemurnian 
radiokimia yang dipersyaratkan dalam 
farmakope.  
 Sebagai obat baru, untuk tahap 
selanjutnya perlu dilakukan kajian  
karakteristik fisiko-kimia dari senyawa 
bertanda 99mTc-kanamycin yang lebih 
mendalam disertai uji preklinis pada hewan 
percobaan untuk memastikan apakah 
senyawa bertanda 99mTc-kanamycin layak 
untuk dijadikan sebagai kit diagnostik untuk 
infeksi. 
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