Pengujian Radioisotop dan
Radiofarmaka

Pelatihan Petugas Keahlian pada Fasilitas
Radioisotop dan/atau Radiofarmaka dari
. Siklotron

»»»»»»»»

Amal Rezka Putra

Direktorat Pengembangan Kompetensi BRIN /



BIODATA

@ 1. PROFIL SINGKAT

Nama :  Amal Rezka Putra
Peneliti Ahli Muda, QA Manager

amal.rezka.putra@brin.go.id

085284480210

Q 3. RIWAYAT PELATIHAN

2013-2014

l 2020-2022

g 2. RIWAYAT PENDIDIKAN

2009-2013

S1 Farmasi (S.Si.)

Apoteker (Apt.)

S2 llmu Kimia (M.Si)

&

. Training for foreign young researchers and engineers in
2018 | Japan Atomic Energy Agency g JAPAN
Regional AFRA Training Course Preparation and ===
2018 | QC Tc-99m Radiopharmaceuticals INOONESIA
Regional Training Course on Cyclotron Based L e
2019 | Radiopharmaceuticals +®; KOREA
Regional Training Workshop on Production, Quality Control
2019 | and Health Regulations for Radiopharmaceuticals SINGAPORE
Regional Training Course on Regulatory Aspects of
" . 2022 | Radiopharmaceuticals Production with GMP Requirements m MONGOLIA
s Pusat Riset Teknologi .
0o Radioleotop, Radiofarmaka 2024 ’ Joint IAEA-USA lnt'ernational School on Peaceful Uses BE=  \MERIKA
® o0 dan Biodosimetri of Nuclear Applications _
y l g s | o
2024 Menjadi Tim Reviewer Kekayaan Intelektual BRIN oy
2015-2018 Quality control staff BRIN
2018 -recent  Quality Assurance Manager 2024 Memberikan masukan terhadap Rancangan Revisi Peraturan Badan POM
2023 Menjadi Tim Perumus Rancangan Peraturan Badan POM Nomor 34 Tahun Nomor 16 Tahun 2015 tentang Tata Laksana dan Penilaian Obat J
2018 tentang Pedoman Cara Pembuatan Obat yang Baik BADANPOM Pengembangan Baru BADAN POM
2024  Memberikan masukan Pedoman Dispensing dan Compounding Radiofarmaka J 2024 -2025 Menjadi Tim Penyusun Modul Pelatihan Pengembangan Kompetensi Bidang .
di Rumah Sakit BADANPOM Riset dan Inovasi BRIN (Modul Produksi Radioisotop dan Radiofarmaka) @
BRIN
2023 - 2024 Menjadi Tim Penyusun Standar Kompetensi Kerja Nasional Indonesia Bidang .3
Ketenaganukliran Subbidang Produksi Radioisotop dan Radiofarmaka B‘,,,N
PR
_ : OR BRIN  BerAKHLAK
Direktorat Pengembangan Kompetensi BRIN - 2025 = = " A aassonn Serawese Fesoman evmte sampen




LATAR BELAKANG

Sebaran siklotron secara global (data IAEA tahun 2021)
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Latar Belakang

[Kedokteran Nuinr]
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| [Terapi ] [Diagnosis]
Landasan hukum: Quality Control

Peraturan BPOM No. 7 Tahun 2024 tentang Standar CPOB - Fisika
Farmakope Indonesia edisi VI Th 2020, _ Kimia
Perka BAPETEN No. 4 Tahun 2020 tentang Proteksi dan Keselamatan Radiasi dalam Penggunaan Medis . .
IAEA-TECDOC-1856: Quality Control in the Production of Radiopharmaceuticals (2018) -  Biologi

US Pharmacopoeia, WHO Pharmacopoeia, Europe Pharmacopoeia.
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Manfaat
Pembelajaran

Menjamin efektivitas diagnosis
dan terapi menggunakan
radiofarmaka.

Menjaga konsistensi mutu produk
radioisotop dan radiofarmaka.

Menjamin keselamatan dari
operator yang melaksanakan
kendala kualitas radioisotope dan

radiofarmaka.

Direktorat Pengembangan Kompetensi BRIN - 2026

Tujuan
Pembelajaran

Setelah mengikuti pembelajaran
Ini, peserta diharapkan mampu:

* Menjelaskan prinsip dasar QC radioisotop
dan radiofarmaka.

 Menyebutkan dan memahami jenis-jenis
QC pada radioisotop dan radiofarmaka.

« Mengidentifikasi peralatan yang
digunakan dalam QC radiofarmaka.
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POKOK BAHASAN

- Latar Belakang

 Manfaat

* Tujuan Pembelajaran
 Pokok Bahasan
 Pemantauan Lingkungan
 QC Bahan Pengemas

« QC Bahan Baku

* QC Produk Jadi

« Jaminan Mutu Hasil Pengujian
« Kesimpulan

>
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€@ Reaktor nuklir / fisi nuklir

=l

Reaksi
o berantai
Neutron menumbuk inti berat (mis. 235U) —
terjadi fisi dan reaksi berantai menghasilkan
isotop radioaktif.
0 Siklotron Dees
Medan magnet —__ Ruang vakum
(B)
Sumber ion —— Berkas
partikel
Medan listrik -
(tegangan RF) SRS /
Celah Target

lon dipercepat dalam medan elektromagnetik
melingkar dan diarahkan ke target — terbentuk radioisotop.
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Radioisotop

Atom tidak stabil yang memancarkan radiasi saat berubah menjadi lebih stabil.

@ SUMBER / PRODUKSI RADIOISOTOP

e Aktivasi neutron
Sinar gamma
(prompt) ;J‘r'
' *
n
Q- —> —>

Ax A+zlx* A+le

Inti stabil menangkap neutron — inti tereksitasi
memancarkan sinar gamma — menjadi radioisotop.

o Generator radionuklida

Masuk Keluar
(pelarut elusi) (aktivitas anak)
Matriks
induk/anak 7]
radioaktif 4 Perisai timbal
(lead shield)

Radionuklida induk terikat pada matriks.

Radionuklida anak (daughter) dapat dielusi untuk digunakan.

JENIS PELURUHAN RADIOAKTIF

0 Peluruhan alfa (a)

A A-4 4
ZX—>22Y+2a

» Inti memancarkan partikel alfa
(helium-4).
e Peluruhan beta ()

A A 0 "
gXe=F g g Y 1B+,

p Satu neutron berubah menjadi proton,

memancarkan partikel beta (elektron)
dan antineutrino.

e Emisi gamma (y)

AL S Relaksasi 4 + 0
zX b
p Inti tereksitasi melepaskan energi
dalam bentuk sinar gamma.

Induk

@ Proton @ Neutron

+ @
Partikel alfa
Anak (; a)
@ Proton @ Neutron
+ @ + v

Partikel beta Antineutrino

Induk Anak ()

~ &

Induk
(tereksitasi)

/1) 3B

@ Proton @ Neutron

Anak Sinar gamma
(tingkat dasar) (y)
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Radiofarmaka, Kit Radiofarmaka, dan Senyawa Bertanda

F

\

o FELIET N ELE

Sediaan yang mengandung radionuklida
untuk diagnosis atau terapi.

-0y -

Komponen Linker /

-
| Kit Radiofarmaka

Sediaan nonradioaktif yang direkonstitusi
dengan radionuklida sebelum digunakan.

(2

@ (3

(4

Sumber Kit nonradioaktif Pencampuran / Radiofarmaka
radionuklida (buffer/prekursor) rekonstitusi siap pakai
Elusi Rekonstitusi
* q
Generator Vial kit berisi Tambahkan Radiofarmaka
atau vial buffer, prekursor, radionuklida ke vial kit siap digunakan
radioaktif dan eksipien dan homogenkan untuk pasien

Kit awalnya nonradioaktif. Setelah ditambahkan

radionuklida, terjadi reaksi dan menjadi radiofarmaka
siap pakai.

Molekul Sel/Organ
radioaktif Chelator penarget Target
Radionuklida Menghubungkan ~ Mengenali dan Terikat pada
memancarkan radionuklida mengikat target target untuk
radiasi dengan molekul spesifik efek diagnosis
penarget atau terapi
@ Komponen radioaktif
Q Molekul penarget
\
‘ Q Mengarah ke organ/sel target
8 e
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N7
e Senyawa Bertanda (Labeled Compound)

Senyawa yang diberi radionuklida sebagai penanda
untuk pelacakan, pencitraan, atau evaluasi biologis.

0 Radionuklida sebagai penanda
Q Untuk tracing/imaging

O Dapat menjadi bagian radiofarmaka

%

Senyawa/ Radionuklida Senyawa D;:::'ag:r;::aa;/
Molekul (Penanda) Bertanda &
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ﬂ;, | Kendali kualitas

(Quality Control/QC)

Kendali kualitas (Quality Control/QC)
adalah proses sistematis untuk memastikan
bahwa produk memenuhi standar yang
ditetapkan dengan cara mengidentifikasi,
mengukur, dan mengendalikan variabel yang
dapat mempengaruhi kualitas.

Dalam konteks laboratorium atau manufaktur,

QC mencakup

inspeksi, pengujian, validasi metode, dan

pemantauan parameter kritis

untuk memastikan hasil yang akurat dan
dapat diandalkan.

PENGUJIAN VALIDASI PEMANTAUAN
METODE PARAMETER
KRITIS

Sistem
Manajemen

Pengendalian
Mutu Internal

Jaminan Mutu

Pengendalian
Dokumen dan
Rekaman

Mutu

Pengendalian
Mutu Eksternal




PERIHAL PENTING DALAM QC

@ _ 0 0 -
ls A

Kualifikasi Personil Kondisi Lingkungan Validasi dan Kinerja Instrumen
3 o Verifikasi Metode &
Management laboratorium Memastikan kondisi lingkungan LisBoratornm ha.rus inarrastilan Secara berkala memastikan
memastikan semua personil sesuai persyaratan sehingga metode uji yang digunakan telah kondisi instrumen berkinerja

kompeten di bidangnya. tidak berpengaruh buruk divalidasi dardiverifkas uitk baik dan terkalibrasi.

terhadap hasil pengujian. memastikan keandalan hasil.

0 -, 0 = '“' 0 =
G\N/ ‘ ./il/l O

Pengendalian dan . Jaminan Mutu Manajemen
Pengambilan Contoh g & Aol s

Ketertelusuran Data 9 Hasil Pengujian Ketidaksesuaian

@ 4 ° °
Setiap hasil uji harus Laboratorium harus memiliki Laboratorium harus memiliki Laboratorium mengidentifikasi,
terdokumentasi dengan baik, prosedur pengambilan contoh. prosedur pengendallan mutu untuk menyelidiki, dan mengoreksi
termasuk ketertelusuran standar memantau validitas pengujian ketidaksesuaian hasil uji.
referensi yang digunakan. yang dilakukan.
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" ALUR QC RADIOISOTOP RADIOFARMAKA |

[@ PROTEKSI RADIASIJ [ BAHAN BAKU J—\
@ PRODUK . PRODUKSI
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Pemantauan ¢
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Lingkungan

Pemantauan
jumlah partikel
ruang cleanroom
dan cemaran
mikroba di udara

ruang cleanroom

g .
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Bahan Pengemas

- @ -

Uji kesesuaian
spesifikasi (vial,
septia, aluminium
seal)

b

Bahan Baku

Uji kesesuaian
Spesifikasi bahan
baku
menggunakan
instrumen yang
sesuai

|
J

QC RADIOISOTOP DAN
RADIOFARMAKA

-

b

Uji Visual, pH,
Kemurnian radionuklida,
kemurnian radiokimia,
konsentrasi radioaktivitas,
sterilitas, endotoksin,
kemurnian kimia, kadar
air, osmolalitas
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I Clean Room - Positive Pressure
Ante Room - Positive Pressure
I Hazardous Room - Negative Pressure

10:30am  Southwind View
OMoryrtul Messe

PRESSURE

_0.002 inwg.

TEMPERATURE

228

HUMIITY

33.2%

'

o

Perbedaan
tekanan
antar ruang

Laju alir
pertukaran
udara

Suhu dan
kelembaban

PEMANTAUAN LINGKUNGAN

Jumlah
mikroba di
udara
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BATASAN PARTIKEL DI CLEAN ROOM

Parameter Ukuran Partikel
Non operasional Operasional
NElER Jumlah maksimum partikel/m? yang diperbolehkan
Ruangan
>0,5 um >5 um >0,5 um >5 um
A 3.520 20 3.520 20
B 3.520 29 352.000 2.900
C 352.000 2.900 3.520.000 | 29.000
D 3.520.000 29.000 Tidak Tidak
ditetapkan ditetapkan
c 3.520.000 29.000 Tidak Tidak
ditetapkan ditetapkan
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Parameter

CLEAN ROOM

BATASAN CEMARAN MIKROBA DI

Batas Cemaran Mikroba yang disarankan

Cawan papar

Cawan kontak

Sarung tangan

Sampel udara | (diameter 90 (diameter 55 5 jari
Kelas Ruangan 3
cfu/m mm) mim) cfu/ sarung
cfu/4 jam cfu/plate tangan

A <1 <1 <1 <1

B 10 5 5 5

C 100 50 25 -

D 200 100 50 -

E

Tidak dipersyaratkan, industry dapat menentukan persyaratan

sendiri
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QC BAHAN KEMAS

Spesifikasi Bahan
Kemas

Pelulusan Bahan SOP QC Bahan
Kemas - LHU Kemas

Karantina dan
Pengujian Bahan
Kemas

Penerimaan Bahan
Kemas =2 Cek CoA
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SPESIFIKASI DAN SOP QC BAHAN KEMAS

BADAN TENAGA NUKLIR NASIONAL
PUSAT TEKNOLOGI Momaor: SBP 003/IR 01/ TRR 3

RADIOISOTOP DAN RADIOFARMAKA
- . Mo. Revisi/ Terbitan - 200

SPESIFIKASI BAHAN PENGEMAS VIAL Tgl. Beraku: 25 Januar 2021

batan Halaman: 4 dari 4

VIAL

A.  RUANGLINGKUP
Wial merupakan bahan gelas berbentuk botel berwama putth jermih.  Vial mi
digimakan sebagai bahan pengemas primer untuk wadah sediaan kit radiofarmaka.

B. SPESIFIKASI
Earakteristik dimensi:
Ulkuran vial 10 ml:
Tmngz 4,605 - 4705 cm
Diameter luar (badamn) c2385=-2420cm
Diameter dalam (leher) :1,205-1270cm

Earakteristik fumgsional :
Memenuhi syarat USP gelas tipe I

C. REFERENSI
1. U5 Pharmacopeia 36, Physical Test (660) Container-Glass.

BADAN TENAGA NUKLIR NASIONAL Nomor :
PUSAT TEKNOLOGI SOP 016.003.064/IR 00 04/TRR &
RADIOISOTOP DAN RADIOFARMAKA
” » No. Revisi/ Terbitan ; 0/0
s SOP PENGUJIAN BAHAN PENGEMAS: VIAL 10 (51 Barlaky - 26 Januari 2021
ML, SEPTA, DAN ALUMINIUM SEAL Halaman - 7 dani 24
1. TUJUAN

SOP ini dibuat sebagai pedoman dan acuan untuk memastikan bahwa vial, sluminium seal,
dan septa yang digunakan sebagai bahan pengemas produk akhir memenuhi persyaratan
yang telah ditetapkan.

. RUANG LINGKUP

Kendali Kualitas bahan pengemas merupakan salah satu dari rangkaian kegiatan produksi

sediaan radicfarmaka senyawa bertanda. Pengujian kualitas bahan pengemas meliputi -

Pemeriksaan fisik
Pemeriksaan keseragaman volume

Pemeriksaan kesempurnaan pemasangan tutup vial

an oW

Pemeriksaan kealkalian

3. TANGGUNG JAWAB

Personil Lab uji bertanggung jawab unfuk melaksanakan dan mengawasi kendali mutu

bahan pengemas.

. DEFINISI

. REFERENSI

5.1 U.5. Pharmacopeia 36, Physical Test (660) Container-Glass.
5.2 USA. Depariment of Defense. (1989). Military Standard MIL-STD-105E. Sampling
procedures for inspection by atiributes.

. SOP

Diagram alir SOP Pengujian Bahan Pengemas: Vial, Septa, dan Aluminium Seal dapat dilihat
pada tabel sebagai berikut:

A . o BRIN BerAK‘I:ImI;&”IS



LAPORAN HASIL UJI BAHAN KEMAS

LAPORAN HASIL UJI
¢ Report gff Analvrical Resulr ) ™ Y
PI;:[;[:{I?\?_E ial bersih, jernih, dan Pengunjian Visnal Vial tampak bersih, jernih, dan
No. QC-012-002-028/LURRIL2021 4. (Kebersihan tidak cacat {idak (S0P 016.003.064IR | tidak cacat (tidak pecah dan tidak
Ksmm':rln dl;n pecah dan tidak rerak) 00 04 TRR &) retak)
Pemilik Sampel L-ji {Source af Samplie) : FTRER-BATAN KQ,I'EFFI.‘II;TE}
Jenis Sampel Uji {Type af Sample) : Bahan Kemas
Tangzal Penerimazn Sampel (Dare of Sampiing) - 27 Jammari 2021 m%_ Kesesuaian bentuk
Tanggal Analisis (Dare af 4nalyzis) - 27-28 Jammari 2021 - . Berkaki dua (sepia); Silinder
5 Silinder beronzea L
- - ) T berongea (alumininm seal)
Jumlah Sampel Uji (dmarmr gf Sampls) - 50 (Lma Puluh) (aluminium seal}
Uraian Sampel Ui (Dezcriprion of Samplal : Vial 10 mL (MNo. bets: 6105100917, PENAMPAKAN o — Kesesuaian ‘ﬁ'lrl:.li o
Septa (No. bets: HM2019120C-5). FISIK SEPTA DAN | Abu-abu (septs); Parak ‘:;';;""“ (septa); Perak (aluminiumt
Afumimium Seal (No. bets: 0000006433) -'\ét:"m"—n::"; SEAL (aluminium seal) » el
L eresiiaian banmk, engujian Visna
Emvi : =21, =36% = T . Eeberndaag cacat
Kondisi Linglamgan (Emvironmens Condiricn) Suhm =21,0"C, RH = 56° 5. Egsazuaian warma, Eeberadaan cacat (SOP. 016.003.064/IR. Tidak terdanat baret dam tidak
Hasil Analisis (Rezulr of Analyzis) Keberadaan cacar, Tidak terdapat barst 00 04 TRR &) emvok P
Eebarzthan, dan dan tidak penyok pent
Eerapihan .
. A - STANDAR METODA - . . Kebersihan
No. mgaif,?ﬁ;?i\ KEBERTERTMAAN ANALISIS Eétf:fl: ojﬁ.:;[i[j pemarangan) Ecbersihan mlmr noda dan tidak
wers) (Range) Method of Analvsis) Ceme Tidak terdapat noda berdebu
dan tidak berdsbm
Tineei 4,622-1,682 cm Eerapiban Eerapihan
DIMEXNSI 4.605-4,705 cm i ; Tidak terdapat serpihan
VIAL 10 ML Dengukuran Jangks | Diameter badan luar Tidak terdapar serpiban
1 {Tinggl, Diamerar Diameter badan lnar Sorong 2.392-2413 cm
) badan lnar, dan 2 385-2 420 cm (SOP. 016.003 064/TR
Digmerer dalam leher) 00 04TRE 6) i Kesamaan tingzi B .
Diameter dalam leber 1.220-1,262 em KESERAGAMAN permukaan larutan uji h EnEMIIAN Semua tinggi permukaan larutan
1,205-1,270 cm . - - Kessragaman Vohmme - : ; L
Ketidakpastian pengulkuran 0,005 cm 6 VOLUME VIAL Tingzi permukaan ial uji dalam vial-vial vang berjajar
(Eesamaan fngei larutan uji dalam vial- (SOP. D16.003.064/IR SAmA
permukaan Tarutan yjf) | vial yang berjajar harus IZI;!] I:I-1.|'.'1'R.-P:
Pengukuran Jangka sama Ej
2 DIMENSI SEFTA 1.715-1.815 cm Sorong 1,718-1,805 cm
) (Diamerary o R (SOP. 016.003.064/IR | Ketidakpastian pengukuran 0,005 cm
weTER S KESEMPURNAAN s Fesempumaan o
PEMASANGAN pemasangan minp vial Pemasangan Tutup Semua vial uji tial tidak bocor dan
Tinzsi ) 'II-LTL'P T[AI_- Vial tidak bocor dan Vial tidak retak; semua alumininm seal
0.717-0.763 cm tidak retak; alumininm (SOP. 016.003 0648 | tidak penyvok
T seal tidak penyck 00 04TEE 6)
. Tineei Diameter dalam
ALl:*?j:E\'IrLL:::]sz a 0,705-0.780 cmm p“g“?'m fangka | 19772002 cm S o
) iamarer dalem dom sop Dl‘:’xf_ U Resistansi hidrolitik Semua larutan uji metil merah
) (i Tingsi) - Diameter dalam ¢ uh u-'l.f-‘mil- P Eetidakpastian penguluran 0,005 cm KEALKALIAN Larutan uji metl Resistansi Hidrolink dalam vial-vial tidak berubah
- 1.950-2,095 cm 8 {Resistansi hidrolitik) | merah dalam vial ddak | (SOP. 01600306418 | menjadi kuning {memenuhi syarat
berubah menjadi 00 D4/TRR &) resistamsi hidrolitik sebagai
ming kontainer gelas Tipe I)
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LAMPIRAN QC PENAMPAKAN FISIK DAN
KESERAGAMAN VOLUME

LAMPIRAN 2 PEMERTKSAAN PENAMPAKAN FISTK LAMPIRAN 3 PEMERIKSAAN KESERAGAMAN VOLUME VIAL,
KESEMPURNAAN PEMASANGAN TUTUP VIAL, DAN KEALKALIAN

Nomor bets/Tanggal produksiFode:

Vial 10 mL - 6105100917 MNomer bets/Tanggal produksiFode:
Septa - HM2019120C-5 Vial 10 mL - 6105100017
Alurminivm seal - 0000006433 Septa - HMV2019120C-5
Almmininm seal - 0000006433
Kode Vial 10 mL Septa Alumininm Seal
Sampel | gxp | Kj | Kc | Ksb | Ksw | Kc | Kb | Kr | Ksb | Ksw | Ke | Kb | Kr Kode | o eragaman Volume via1 | CsemPurasan Pemasangan e
1 M| M| M M M M| M| m | M M M M M Sampel Tutup Vial
2 M| M [ M M M T EEE R M M M M I M M M
3 M| M| M M M M| M| M| M M M M M 2 M M M
4 Mo wm | v | oM | om | [ s v | | o | M| oM 3 M M M
5 M| M| M M M Mo M| M| M M M M M 4 M M M
& M| M| M M M M| M| M| M M M M M : M M M
7 M| M| M M M M| M| M| M M M M M s M M M
7 M M M
8 M| M| M M M M| M| M| M M M M M
8 M M M
o TR M M M| M| M| M M M M M
) M M M
10 M| M| M M M Mo M| M| M M M M M
10 M M M
11 M| M| M M M M| M| M| M M M M M
11 M M M
12 M| M| M M M Mo M| M| M M M M M
12 M M M
13 M| M| M M M T EIERE M M M M
13 M M M
14 M| M| M M M M| M| M| M M M M M
14 M M M
15 M| M| M M M M| MM | M M M M M
15 M M M
16 M| M| M M M T EIERE M M M M
16 M M M
17 M| M| M M M M| M| M| M M M M M
17 M M M
18 M| M| M M M Mo M| M| M M M M M
18 M M M
A A A % A
19 M| M| M M M M| M| M| M M M M M - > y >
0 M| M| M M M M| M| M| M M M M M ™ o o "
7 M| M| M M M M| M| M| M M M M M n o i o
n TR M M M| M| M| M M M M M = Y " o
bt} M| M| M M M M| M| M| M M M M M = o i o
24 M| M| M M M M| M| M| M M M M M 2 o i o
15 M| M| M M M Mo M| M| M M M M M 25 M u M
16 M| M| M M M T EIERE M M M M 26 > " >
27 M| M| M M M T EE R M M M M - o M M
18 M| M| M M M M| M| M| M M M M M a3 M M M
19 M| M| M M M Mo M| M| M M M M M 29 M M M
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QC BAHAN BAKU

 Pastikan COA bahan baku dari = 2
= . pabrik/pemasok sesuai dengan \ i =
~ . spesifikasi bahan baku yang telah

SEpIANGRLL

~
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BADAN TENAGA NUKLIR NASIONAL
PUSAT TEKNOLOGI RADIQOISOTOP DAN
RADIOFARMAKA

Momar : SB.O0YVIR 01/TRR 3

Mo. RevisifTerbitan : /0

G2

batan

SPESIFIKASI BAHAN BAKU
MANNITOL

Tgl. Berlaku : 02 Januari 2018

Halaman 1 dari 1

1. RUANG LINGKUP

Mannitel digunakan sebagai bahan pengisi dalam pembuatan kit etambutol, yang

berfungsi sebagai senyawa pestabil dan untuk memudahkan proses pelarutan ketika

ditambahkan dengan larutan Technetium-28m. Selain itu manitol digunakan juga tidak

inkompatibilitas dengan zat aktif maupun zat tambahan yang ada dalam formula kit

Etambutal.

2. SRUKTUR KIMIA

oM OH Chiral
aH L=1_]
3. SPESIFIKASI
» MNama Bahan : D{-}-Mannital
* Rumus Molekul : CeHiaOg
« Bentuk : Serbuk kristald granul mengalir
* \Wama : Putind hampir putih
» |dentifikasi

Kejernihan larutan

-

Kadar terhadap zat kering
Escherichia coli

-

Pszeudomaonas aeruginosa

Penyimpanan (pengemas & kendisi ruang)

-

Pabrik pembuat

3. ACUAN
1) Katalog bahan, E. Merck/1.05983.0250

: Memenuhi uji identifikasi

: memenuhi uji kejernihan larutan

Susut pengeringan (100 — 105°C. kenstan): 0,00 — 0.50%

: 88,00 — 101,50%

: Megatif Ezcherichia coli

: Negatif Pseudomonas seruginosa
: Suhu kamar 25°C
: Merck

2) Handbook of Pharmaceutical Excipient, Raymond C Rowe, Six Edition, 2009

Direktorat Pengembangan Kompetensi BRIN

Pemilik Sampel Uji (Source of Sample)

Jenis Sampel Uji ( Type of Sample)

Tanggal Penerimaan Sampel ( Date of Sampling)
Tanggal Analisis ( Date of Analysis)

Jumlah Sampel Uji ( Amount of Sample)

Uraian Sampel Uji ( Description of Sample)

Kondisi Lingkungan (Environment Condition)

LAPORAN HASIL UJI

( Report of Analytical Result )

Hasil Analisis ( Result of Analysis)

: PTRR-BATAN
: Stannous chloride dihydrate
: 31 Oktober 2019

: 4 November 2019

: 1 (Satu) vial

SPESIFIKASI DAN LAPORAN HASIL
UJI BAHAN BAKU

: Stannous chloride dihydrate powder

:Suhu24.5°C RH=52%

- 3200cm™!

(absorption band at peaks of
300cm™ — 320cm™ and
vibrations at peaks of
2900cm™ — 3200cm™

METODA
JENIS STANDAR
No.|  PENGUJIAN KEBERTERIMAAN AN PO I
® gact) ? Rangt ) (Method of (Result of Analysis)
arameters, ge tnahals)
1. PEMERIAN Serbuk putih/ hampir putih Pengamatan visual
(Description) (solid white/ almost white dengan kotak
powder) berlatarbelakang
hitam dan putih o
(Visual observation Sesuai
with black and white
background box)
(SOP 016.003.041/IR 00
04/TRR 6)
2. | ANALISIS KATION Menghasilkan endapan putih Metode pengendapan
Sn** (resulting white precipitate) (precipitation method) Sestist
(Cationic analysis of (SOP 016.003.041/IR 00
Sn** ions) 04/TRR 6)
3. | ANALISIS Menghasilkan endapan putih Metode pengendapan
ANION Cr (resulting white precipitate) (precipitation method) Sesuai
(Anionic analysis of C! (SOP 016.003.041/IR 00 S
ions) S 04/TRR 6)
4. | TITIK LELEH 35°C -40°C Melting Point
(Melting point) Apparatus Sesuai
(SOP 050.3.111/IR 01 /TRR
3)
5. | SPEKTROSKOPI pita absorpsi pada jangkauvan | Fourier Transform
FTIR bilangan Infra Red
(Fourier-transform gelombang 300cm™' —320cm™* | (FTIR) alpha
infrared spectroscopy) dan vibrasi pada jangkauan Spectrometry
bilangan gelombang 2900cm :J\IOI"R‘;:Q 'ﬂl" 113/IR 00 Sesuai

(1)

>
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QC PRODUK JADI RADIOFARMAKA

Pengujian akhir untuk memastikan radiofarmaka aman, steril, memenuhi spesifikasi mutu,
dan siap digunakan pada pasien.

Pemberian ke
Radiosintesis Pemurnian Formulasi Filtrasi steril QC produk jadi pasien /

pencitraan
- fmi;g’-» E,E -».U-» [? -
6 é
e Kemurnian radiokimia

— )
@ Parameter Fisika
* Konsentrasi radioaktivitas (Bq/mL)

R @ ™
Parameter Biologis

e Visual e pH e Sterilitas

o Radioaktivitas jenis (Bq/massa)

e Kemurnian kimia
e Kadar air

\_ y @ e Osmolalitas y @ )

Produksi
radioisotop

h &

Parameter Kimia

e Kemurnian radionuklida e Endotoksin

O/’ Tujuan QC: memastikan produk akhir tepat radionuklida, tepat bentuk radiokimia,
aman secara biologis, dan layak untuk penggunaan klinis.
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SPESIFIKASI DAN SOP QC PRODUK JADI

Samarum-158-E0MP BADAN TENAGA NUKLIR NASIONAL Nomor ;
(T-8one Kaet) PUSAT TEKNOLOGI SOP 016.003.01/1R 00 04/TRR 6
RADIOISOTOP DAN RADIOFARMAKA
A. RUANG LINGKUP - & No. Revisi f Terbitan - 50
Samarium-153-EDTMP  (T-Bone Kaef) merupakan sediaan radiofarmaka yang S0P PEMERIKSA.&Q DAN PENGUJIAN Tgl. Bedaku : 22 Januari 2016
berbentuk larutan injeksi dan di kal tuk t i paliatif kanker tul il d -
me;t;;aiis_am n injeksi dan digunakan untuk terapi paliatif kanker tulang primer dan batan KUALITAS "™*Sm-EDTMP Halaman - T dari 12
B. KlOMFl'OSISI 1. TUJUAN
Tiap vial mengandung : ) SOP ini dibuat sebagai pedoman dan acuan dalam pemeriksaan dan pengujian terhadap
- Larutan *3SmCl; 300 = 900 mCi ) .
- Ethylene Diamine Tetra Methyl Phosphonate (EDTMP) 300 mg mutu produk sediaan "S*Sm-EDTMP.
- Hydrochloride acid qs . . - .
- Sodium hydroxide as Tujuannya sebagai petunjuk mengenai langkah-langkah atau tahapan dalam Pelaksanaan
Kendal Mutu terhadap fasilitas proses, bahan baku maupun bahan jadi atau produk sediaan
C. SPESIFIKASI
1. Bentuk : Larutan Jernih dan harus dilaksanakan agar dipercleh hasil sesuai standar mutu yang telah ditentukan.
2. pH c70-85
3. Sterilitas - Steril
4. Pirogenitas/ Endotcksisitas  : Bebas pirogen atau endotoksin = 0,25 EWWmL. 2. RUANG LINGKUP
5. Kemurmian Radiokimia 1> 95 % )
6. Kemumian Radionuklida <> 99,8% Kendali Mutu adalah salah satu dari rangkaian kegiatan produksi sediaan ***3m-EDTMP yang
7. Konsentrasi Radicaktif - 50 mCumL + 20% ~ i . . . )
digunakan dalam Kedokteran Muklir. Sediaan radicfarkama ini harus telah memenuhi
persyaratan sebagai obat suntik, cleh karena itu dalam proses pembuatannya harus diikuti
D. STRUKTUR MOLEKUL dengan langkah pengawasan Kendali Mutu yang ketat pada sefiap titik kontrol dar mulai

peralatan, fasilitas proses, bahan baku dan penunjang sampai pada produk jadi
Pemeriksaan dan pengujian mutu "**Sm-EDTMP meliputi

Pemeriksaan Visualitas/Kejemihan

Derajat keasaman (pH)

Konsetrasi Radioaktif

Kemurnian Radionuklida

Kemurnian Radiokimia

Sterilitas

Pirogenitas

E
=]
= U

3. TANGGUNG JAWAB

E. PENYIMPANAN Perzonil Lab uji bertanggung jawab untuk melaksanakan dan mengawasi kendali mutu yang

Simpan pada suhu 2-8°C o i i -
meliputi fungsi untuk melakukan kendali Mutu terhadap sampel yang diuji.
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BADAN TENAGA NUKLIR NASIONAL
PUSAT TEKNOLOGI RADIOISOTOP DAN RADIOFARMAKA vm
LABORATORIUM UJI RADIOISOTOP DAN

KAWASAN FUSPIPTEN < SENPONG - TANGERANG 10084
TELR (051) 2563141, TAT200 5, PAX 4021) 783041
vl ) prre Mvwagoid

FM 001 S0P 012 0024R 00 OATRA &

LAPORAN HASIL UJI PRODUK JADI

PUSAT TEKNOLOGI RADIOISOTOP DAN RADIOFARMAKA

LABORATORIUM UJI RADIOISOTOP DAN

PORAN M
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QC RADIOFARMAKA F-18

Direktorat Pengembangan Kompetensi BRIN - 2026

Parameter:
- pH
- Visual

- Kemurnian kimia
- Pengujian residu
- Integritas filter

- Endotoksin

- sterilitas

Identifikasi radionuklida
Kemurnian radiokimia

TABLE 7. REQUIREMENTS FOR "“F RADIOPHARMACEUTICALS
fenirtety :.Lf'.{-:l'. Hisibrir, frvicrs LLC)

Tests Specifications Methods
pH pil range of imterest, e.g. 4.5-8.5 pil meter or pH indicator stoap
Appearance Clear, colouress, practscally free from particles Visual exammation

Radsomuclidic sdentity

Radsomuchdic sdentity
Radsomuclidic punty

[demtrfication

RCP

Erambiomenic purity
{wheere required)
Chemscal punity:
radopharmaceutical assay

Chemscal purty: Phase
tramsfer agent

Miokar Activity

Chemscal punity: ather
known and unknown
impuriies

Residmal solvenix

¥ photons of 511 KeV

{2 sum peak of 1022 KeV may be observed)

Half=life within 105115 min

> 09.9% (EF)

=09, 5% (LISP)

Retention tame of the main mdivactive peak iz samilar
i the retention time of the peak obtained with the
reference standard, eg. 0.9 <RRET < 1.1

=95 (EF)
=905 (LISF)
=94

Based on toxicological data andfor available
managraph
K223 < 2.7 mgf" (EF)

= 50 pgimlL (LISP)
TBEA = L6 mefy (EF)
Based on toxicolegical data, nature of the product
(g stabalsty ) andfor chindcal tral requirements

Based on toxicological data andfor available
managraph

According 1o FCH QAC{RE) limits

(iamma spectromestry

Dase Calthrator
(iamma spectromestry

TLC or HPLC or UPLC

TLC or HPLC or UPLC

Chiral TLC or charal HFLC

HPLC

TLC spaot test ar HPLC

HPLCAIPLC and Dase Calshrator

HPLC

G

TABLE 8. REQUIREMENTS FOR "F RADIOPHARMACEUTICALS ¢ cavrr )

Tests

Specifications

Methods

Residua] metals

Filler integrity {stenlising
Filery

Bacierial endoloxins
Senlay

According o ICH Q30 Emats
> manufacturer Bubble Poant, or

ICP=AES, HCP&E, AMA or 1T
Automated or Mamal Bubble Poini

* valudaied Bubble Poant determmation

< 175 IV LAL test

Stenle Membrane Altration test, or dired mnoculabion
best

25 - {IN BerAKH LAK)
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OOS adalah Peristiwa yang terjadi ketika
hasil uji QC yang diperoleh tidak sesuai
dengan nilai penerimaan yang telah
ditetapkan sebelumnya;

OQS harus diselidiki secara hati-hati dan
keputusan harus diambil oleh orang yang
bertanggung jawab;

Ketika tren QC menunjukkan bahwa hasil

berubah seiring waktu (Out of Trends/
OOT);

Direktorat Pengembangan Kompetensi BRIN - 2026

Out of Specification (OOS)

SPECIFICATIONS

00515
CONFIRMED

BATCH RELEASE




JAMINAN MUTU HASIL PENGUJIAN (JMHP)

Serangkaian proses terencana dan terdokumentasi untuk memastikan hasil pengujian
laboratorium akurat, andal, konsisten, tertelusur, dan dapat dipercaya.

2

1. Validasi /
verifikasi metode

APA ITU
JMHP?

290
et

2. Kompetensi

=

6. Rekaman data
hasil pengujian
terarsip dan
tertelusur

o
JMHP memastikan bahwa setiap ‘

personel
B @ terkualifikasi
hasil uji tidak hanya diperoleh dari ._Q
analisis yang benar, tetapi juga

Sistem mutu R——
didukung oleh metode tervalidasi, / \ 2 terakreditasi (L 1) \

personel kompeten, peralatan yang " ISO/IEC 17025
andal, serta sistem dokumentasi
dan evaluasi yang menjamin
ketelusuran hasil.

5. Identifikasi dan
tindak lanjut
ketidaksesuaian
hasil pengujian

3. Peralatan /
terkalibrasidan /
\\ cek antara

\ 3 o
4. Uji profisiensi
dan uji banding

Ox Tujuan utama JMHP: menjamin hasil pengujian yang sahih, konsisten, dapat ditelusur,
dan dapat dipertanggungjawabkan untuk pengambilan keputusan mutu.

— >
| . o7 | SR BRIN  paraKHLAK
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RANGKUMAN

Quality Control produk radiofarmaka wajib ditegakkan untuk menjamin
kualitas obat sehingga memiliki efikasi obat yang baik serta mematuhi
peraturan yang telah ditetapkan oleh Badan Regulasi.

Bagian QC bertanggung jawab untuk melakukan pemantauan
lingkungan clean room, pengujian bahan pengemas, bahan baku,
dan produk jadi

QC radiofarmaka dapati dilakukan menggunakan parameter uji Fisika,
Kimia dan Biologi

Parameter QC radiofarmaka berbasis F-18 berupa pH, Visual,
|dentifikasi radionuklida, Kemurnian radiokimia, Kemurnian kimia,
Pengujian residu, Integritas filter, Endotoksin, sterilitas

>
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LATIHAN SOAL

Tujuan utama dari pemantauan lingkungan dalam fasilitas produksi
radiofarmaka adalah...

A.
B.
C.

D.
E.

Mengurangi biaya operasional

Menyesuaikan suhu ruang dengan kenyamanan staf

Menjaga kondisi steril dan mengendalikan paparan radiasi serta
kontaminasi silang

Menstabilkan tekanan udara luar

Mempercepat proses produksi

Apa batas maksimum partikel 20.5 ym dan =5.0 um di cleanroom ISO Kelas 5
(Grade B) saat “at rest”...

moowy

3.520 partikel/m?® (20.5 uym); 29 partikel/m? (=5.0 um)

352.000 partikel/m? (=0.5 ym); 2.900 partikel/m? (=5.0 ym)
3.520.000 partikel/m? (=0.5 pm); 29.000 partikel/m? (=5.0 um)
35.200.000 partikel/m? (=0.5 pm); 290.000 partikel/m? (=5.0 um)
352.000.000 partikel/m? (=0.5 pm); 2.900.000 partikel/m? (=5.0 ym)

Manakah dari berikut ini yang bukan merupakan parameter uji kemasan vial
yang relevan...

moow>»

Direktorat Pengembangan Kompetensi BRIN - 2026

Pemeriksaan kebocoran (leak test)
Pengukuran keseragaman volume sampel
Pemeriksaan kekuatan tarik breaking strength dari vial kaca

Pemeriksaan kesempurnaan pemasangan tutup vial (septa & crimp)

Pemeriksaan kealkalian (pH) dari larutan dalam vial

A. Pemeriksaan integritas filter (filter integrity test)
B. Uji kadar endotoksin (endotoxin test)

C. Analisis kesetimbangan isotop stabil (stable isotope equilibrium

analysis)
D. Penentuan kemurnian radiokimia (radiochemical purity)
E. Identifikasi radionuklida (radionuclidic identification)

A. Mengurangi waktu pengerjaan analisis

B. Menurunkan biaya produksi radiofarmaka

C. Memastikan hasil pengujian akurat, andal, dan sesuai standar
D. Meningkatkan estetika kemasan produk

E. Mempercepat pengiriman produk ke rumah sakit

Manakah dari berikut ini yang bukan merupakan parameter QC yang relevan untuk
radiofarmaka berbasis F-18...

Apa tujuan utama dari penerapan Jaminan Mutu Hasil Pengujian (JMHP) dalam
laboratorium pengujian radiofarmaka...

>
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