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ABSTRAK

Infeksi SARS CoV-2 pertama kali dilaporkan pada tahun 2019, dan menjadi pandemi hingga saat ini. Pemeriksaan
penunjang RT-PCR dengan CT value menjadi standar baku emas dalam penegakan diagnosis Keterbatasan pada
pemeriksaan RT-PCR membuat tes cepat antigen menjadi alternatif pemeriksaan masal COVID-19. Secara umum, tes
antigen cepat diperkirakan dapat bekerja baik pada pasien dengan kadar viral load yang tinggi (CT value <25), namum
perlu adanya studi lebih lanjut mengenai nilai prediksi CT value terhadap antigen seiring dengan banyaknya produk
komersial tes antigen cepat yang beredar. Hal ini membuat peneliti tertarik untuk meneliti hal tersebut. Desain
penelitian ini adalah potong lintang. Pengambilan data dilaksanakan di Klinik Citra Semanan dan Klinik Sukma pada
peride Januari 2021 hingga November 2022. Sampel penelitian berupa nilai CT value pada ketiga alat jenis antigen
yang disamarkan (Antigen A, B dan C) terhadap RT-PCR. Analisa statistik menggunakan independent t-test dan Mann
Whitney, uji ROC Curve. Sebelum dilakukan pengujian statistik dilakukan uji normalitas data menggunakan uji
Kolmogorov-Smirnoc dan Shapiro Wilk serta pengujian vairan antar kelompok dengan uji Levene. Ketiga alat antigen
memiliki sensitifitas yang berbeda-beda. Antigen A memiliki sensitifitas sebesar 68,9%, Antigen B memiliki
sensitifitas sebesar 88,9% dan Antigen C memiliki sensitifitas sebesar 82.4%. Didapatkan CT value gen ORF pada
ketiga jenis antigen 24,00 dan CT value gen ORF sebesar 22,68. Nilai median CT value gen ORF produk A 20,20
(11,01-30,20), B 22,09 (12,00-30,71), dan C 21,51 (10,20-29,58) dengan p-value 0,005. Nilai median dari CT value
gen N pada produk A 18,89 (7,72-28,50), B 21,18 (10-50-30,56), dan C 20,59 (9,23-29,35) dengan p-value 0,004.
Nilai sensifitas ketiga alat tersebut sangatlah bervariasi dengan rentang 68,9% hingga 88,9%. Penelitian ini didapatkan
bahwa ketiga antigen ini mampu mendeteksi dengan nilai CT value pada angka 24 untuk gen ORF dan 22,68 pada
gen N. Hal ini dapat membantu tenaga kesehatan untuk menjelaskan kepada pasien yang mendapatkan hasil positif,
memperkirakan lama hari paska infeksi, dan besarnya pasien untuk menularkan virus tersebut kepada orang lain.

Kata Kunci: Covid-19, real time-PCR, test antigen cepat, CT-value

ABSTRACT
SARS CoV-2 infection was first reported in 2019, and has become a pandemic to date. RT-PCR supporting
examination with CT value is the gold standard in establishing the diagnosis. Limitations on RT-PCR tests make rapid
antigen tests an alternative to mass testing for COVID-19. In general, the rapid antigen test is thought to work well
in patients with high viral load levels (CT value <25), but further studies are needed regarding the predictive value
of CT value for antigen as there are many rapid antigen test commercial products circulating. This makes researchers
interested in researching this matter. The research design is cross sectional. Data collection was carried out at the
Citra Semanan Clinic and Sukma Clinic from January 2021 to November 2022. The research sample was the CT
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value on the three antigen-type tools that were disguised (Antigens A, B and C) against RT-PCR. Statistical analysis
using independent t-test and Mann Whitney, ROC Curve test. Prior to statistical testing, data normality was tested
using the Kolmogorov-Smirnoc and Shapiro Wilk tests and testing for variance between groups with the Levene test.
The three antigen tools have different sensitivities. Antigen A has a sensitivity of 68.9%, Antigen B has a sensitivity of
88.9% and Antigen C has a sensitivity of 82.4%. The CT value of the ORF gene for the three types of antigen was
24.00 and the CT value of the ORF gene was 22.68. The median CT value of ORF gene products A 20.20 (11.01-
30.20), B 22.09 (12.00-30.71), and C 21.51 (10.20-29.58) with p-value 0.005. The median value of the CT value of
gene N in products A 18.89 (7.72-28.50), B 21.18 (10-50-30.56), and C 20.59 (9.23-29.35 ) with a p-value of 0.004.
The sensitivity values of the three tools varied greatly with a range of 68.9% to 88.9%. This study found that these
three antigens were able to detect with a CT value of 24 for the ORF gene and 22.68 for the N gene. This can help
health workers to explain to patients who get positive results, estimate the length of days after infection, and the
magnitude patient to transmit the virus to others.

Keywords: Covid-19, real time-PCR, test antigen cepat, CT-value

1. PENDAHULUAN

Latar Belakang

Infeksi SARS-CoV 2 pertama dilaporkan pada tahun 2019, dengan kemampunya menyebar
dengan cepat dan menyebabkan sindrom pernapasan akut membuat virus ini menjadi pandemi
hingga saat ini (Sun et al., 2020). Tercatat pada tahun 2021, jumlah kasus COVID 19 mencapai
240,061,637 kasus dengan angka kematian akibat COVID-19 di dunia mencapai 4,891,942 .(Sisay
et al., 2022) Kasus COVID-19 pertama kali dikonfirmasi di Indonesia pada tahun 2020, dan
menyebar dengan luas dan cepat ke seluruh provinsi. Pada tahun 2021, Indonesia memiliki angka
kasus COVID-19 sebesar 3,892,479 kasus dengan 120,013 kasus kematian (Setiadi et al., 2022).

Pemeriksaan penunjang yang memiliki sensitivitas dan spesifisitas tinggi dibutuhkan dalam
manajemen dari pasien dengan COVID 19, khususnya pada masa pandemi. Pemeriksaan Real
Time Reverse Quantitative Polymerase Chain Reaction (RT-qPCR) menjadi standar baku emas
dalam penegakan diagnosis COVID-19. Pemeriksaan ini menggunakan sampel dari swab
nasofaring dan tenggorokan, dan menargetkan adanya RNA virus pada kapsul (env), nukleokapsid
(N), spike (S), gen ORF. Pada individu yang memiliki gejala COVID-19, RNA virus pada swab
nasofaring diukur ole cycle threshold (CT) yang dapat terdeteksi paling cepat dalam 1 hari
timbulnya gejala dan memuncak pada minggu pertama munculnya gejala. CT merupakang angka
siklus replikasi yang dibutuhkan untuk memproduksi sinyak fluoresen, dengan kadar CT yang
rendah menunjukan kadar tingginya kadar viral load dalam tubuh, dengan kadar CT dibawah 40
secara klinis dianggap sebagai positif secara PCR (Sethuraman et al., 2020).

Namun, terjadi kesejangan yang cukup besar antara jumlah sampel terhadap kapasitas
laboratorium dalam menggunakan RT-PCR. Pemeriksaan RT-PCR membutuhkan alat khusus,
laborat yang ahli dan terbiasa dengan teknik molekular. Selain itu, pemeriksaan ini memakan biaya
yang cukup besar. Besarnya kebutuhkan akan pemeriksaan diagnostik membuat diperluknya
secara cepat alternatif pemeriksaan diagnosis COVID-19. Pemeriksaan deteksi antigen merupakan
salah satu solusi untuk membantu menegakan diagnosis COVID-19 secara cepat (Kyosei et al.,
2021).

Pemeriksaan cepat antigen sederhana dan menghasilkan hasil dalam kurang dari 30 menit.
Pemeriksaan yang cepat ini membantu penegakan kasus COVID-19, mempermudah manajemen
penyakit. Pemeriksaan antigen bekerja melalui teknik lateral flow immunoassay.(Parvu et al.,
2021) Sensitivitas dari antigen berentang dari 0-94%, dengan spesifisitas yang tinggi (>97%)
dengan syarat yang dikatakan layak adalah sensitivitas >80% dan spesifisitas >97%. Pemeriksaan
cepat antigen diperkirakan akan bekerja baik pada pasien dengan kadar viral load yang tinggi (nilai
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CT <25) yang dimana muncul pada saat fase pre-simptomatik dan gejala simptomatik awal. Hal
ini membuat pemeriksaan ini sangat baik untuk penegakan diagnosis awal. Meskipun demikian,
diperkirakan pasien yang datang pada saat hari ke 5-7 setelah muncul gejala diperkirakan akan
menghasilkan nilai false negatif dikarenakan kadar viral load yang rendah.(Loho & Widodo, 2021)
Dengan banyaknya antigen yang beredar di Indonesia, masih kurangnya penelitian mengenai
kemampuan prediksi nilai CT oleh test antigen cepat sehingga peneliti tertarik mengenai hal ini.

Penelitian ini berfokus terhadap perbandingan sensitifitas dari 3 merk Antigen yang beredar di
masyarakat Indonesia, disertai kemampuan batas CT value (Gen N dan Gen ORF) yang masih
dapat di deteksi dari ketiga merk antigen tersebut

2. METODE PENELITIAN

Desain Penelitian dan Subjek Penelitian

Desain penelitian ini berupa Cross Sectional atau potong lintang untuk melihat nilai CT-value
pada ketiga alat jenis antigen berupa Antigen A, Antigen B, Antigen C (Nama Disamarkan)
terhadap RT-PCR. Penelitian ini dilaksanakan di Klinik Citra Semanan dan Klinik Sukma pada
periode waktu November 2022. Sampel penelitian ini meliputi seluruh penderita COVID-19 yang
terkonfirmasi PCR pada periode Januari 2021 hingga November 2022.

Sampel minimum yang digunakan pada penelitian ini adalah 359 sampel berdasarkan rumus besar
sampel minimum terbesar dari berbagai rumus yaitu rumus besar sampel untuk mengukur
perbedaan antara variable numerik dan kategorik. Metode pengambilan sampel yang digunakan
pada penelitian ini berupa fotal sampling. Kriteria inklusi pasien ini adalah seluruh pasien yang
didapatkan hasil RT-PCR positif dan dilakukan pemeriksaan antigen di waktu yang bersamaan.
Kriteria eksklusi dalam penelitian ini adalah pasien yang dilakukan pemeriksaan antigen diluar
dari merk A, B, dan C (nama disamarkan) serta tindakan PCR dan antigen tidak dilakukan dalam
waktu yang bersamaan

Alat dan Bahan PCR

1. Mikropipet (dengan ukuran bervariasi)

2. Ujung penyaring (dengan berbagai ukuran)
3. Alkohol 70%.

4. Spesimen NPOP

5. Handuk/tisu kertas

6. Kantong plastik biohazard

a. Ekstraksi RNA (Otomatis, Manik-Manik Magnet):
i.  Mesin ekstraktor Zixpress
i1.  Kit ekstraktor Zixpress
iii.  Tabung 15/50 mL
b. RT-gPCR
i.  Deteksi gen XABTS 3 kit PCR 2019-nCOV
it.  Mesin PCR waktu nyata
iii.  Tabung 1,5/2,0 mL
iv.  Tabung/strip PCR 0,1/0,2 mL
v.  Sealer/penutup tabung PCR

Tahap Ekstraksi Spesimen

ZiXpress 32 Pemurnian Asam Nukleat Otomatis
Semua reagen dan sampel harus dimasukkan ke dalam kolom 1 dan 6.
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- Tambahkan 300 pL Penyangga Pengikat ke blok sumur dalam.

- Tambahkan 8 pL Proteinase K ke dalam sumur.

- Tambahkan 200 pL setiap sampel (VITM) ke sumur.

- Masukkan blok berisi spesimen dan premix ke dalam mesin ekstraktor.

- Lakukan ekstraksi menggunakan set protokol cepat pada mesin Zixpress (10 menit).

Gen XABT 3 - Kit PCR Ganda Waktu Nyata untuk mendeteksi 2019-nCoV
1. Persiapan campuran induk

Volume (nL) untuk 1 Volume (uL) untuk N
Komponen . . . .
sistem reaksi sistem reaksi
Larutan reaksi amplifikasi 13 18 x N
asam nukleat Campuran
Campuran enzim 2 2xN
Total 20 20x N
2. Setelah mencampur master mix dengan baik, masukkan 20 pL ke dalam strip tube atau
piring/pelat.
3. Masukkan 5 pL sampel RNA, kontrol positif dan kontrol negatif ke dalam masing-masing
lubang.

4. Setelah dikeluarkan, tutup strip dengan penutup dan sentrifus dengan ringan. Jika pelat
digunakan, tutup sumur dengan sealer pelat.
5. Pindahkan tabung strip atau pelat ke instrumen PCR waktu nyata dengan kondisi berikut.

Langkah | Suhu (°C) | Waktu Siklus Mode pemerolehan
1 50 10 menit 1
2 95 3 detik 1
3 95 5 detik 45 Memperoleh pada FAM, VIC, ROX,
60 30 detik Cy5

Prosedur Penelitian

Penelitan diawali dengan melakukan perizinan kepada Komisi Etik Penelitian dan kepala klinik
mengenai kaji etik penelitian. Data yang diambil merupakan data sekunder, yaitu data rekam medis
secara berturut-turut untuk mendapatkan: (1) Variabel bebas dalam penelitian ini 3 jenis alat test
cepat antigen; (2) Variabel tergantung dalam penelitian ini adalah Nilai sensitifitas dari ketiga jenis
alat antigen serta batas CT value gen ORF dan gen N yang dapat dideteksi oleh ketiga jenis alat
tersebut

Analisa Statistik

Analisa utama dalam penelitian ini adalah membandingkan besaran nilai sensitifitas dari ketiga
jenis antigen tersebut dalam memprediksi kejadian COVID-19 (Berdasarkan PCR). Nilai
sensitifitas didapatkan dari hasil bagi total responden yang mengalami antigen positif dan PCR
positif dibagi dengan total responden yang mengalami PCR positif dalam satu jenis kit antigen.
Ketiga hasil nilai sensitifitas akan dibandingkan secara deskriptif.

Analisa statistik yang digunakan dalam penelitian ini meliputi uji kategorik-numerik berupa
Independent t-test dan Mann Whitney, uji ROC Curve. Uji normalitas data akan dilakukan dengan
menggunakan uji Kolmogorov-Smirnov dan Shapiro Wilk. Uji selanjutnya untuk varians antar
kelompok dilakukan dengan menggunakan uji Levene Test. Uji anova akan dilakukan bila dari
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hasil analisa data didapatkan sebaran normal dan varian sama, sedangkan bila sebaran normal dan
varian berbeda akan dilakukan uji one way anova, dan bila secara tidak normal maka diuji dengan
uji Kruskal Wallis. Bila hubungan antara dua variable terdapat perbedaan rerata yang signifikat
atau nilai p-value <0,05, maka dilanjutkan dengan melakukan uji kemampuan predictor
menggunakan uji ROC untuk mendeteksi gen ORF dan N dengan SARS CoV-2. Prediktor yang
baik pada nilai ROC atau AUC adalah penyimpangan sudut diatas 45 derajat dengan nilai p-value
<0,05. Nilai akurasi ini nantinya akan terbagi berdasarkan 5 kelompok. Sangat baik (excellent)
dengan nilai 0,90-1,00, baik (good) dengan nilai 0,80-0,90, cukup (fair) dengan nilai 0,70-,0,80,
buruk (poor) dengan nilai 0,60-0,70, dan gagal dikatakan bila nilai 0,50-0,60. Pada suatu kondisi
dimana nilai 4UC dibawah 0,50 maka dilakukan metode konversi dengan rumus (1-4UC dasar)
lalu dilanjutkan dengan menilai kemampuan akurasi variable sebagai parameter predictor. Setelah
penentuan kurva ROC, maka pakan ditentukan titik potong atau cut-off point pada variable gen
ORF dan gen N kepada keseluruhan test antigen dan masing-masing tes antigen cepat. Selanjutnya,
dari nilai cut-off poin tersebut dicari nilai atau besaran sensitivitas, spesifisitas, nilai prediksi
negative, dan nilai prediksi positif dari masing-masing variable bebas dalam memperkirakan
variable tergantung.

3. HASIL DAN PEMBAHASAN
Pada penelitian ini, terdapat total 359 individu yang memiliki PCR reaktif yang dicantumkan pada
Tabel 1. Sebanyak 244 individu diperiksa antigen A, 81 individu diperiksa antigen B, dan 34
individu diperiksa dengan antigen C

Tabel 1. Karakteristik Dasar Hasil Antigen

. . Hasil Antigen
Jenis Antigen Reaktif %\Ionreaktif Total
Antigen A 168 (68,9%) 76 (31,1%) 244 (100%)
Antigen B 72 (88,9%) 9 (11,1%) 81 (100%)
Antigen C 28 (82,4%) 6 (17,6%) 34 (100%)
Total 268 (74,7%) 91 (25,3%) 359 (100%)

Berdasarkan hasil di atas diketahui persentasi hasil antigen reaktif terbesar (nilai sensitifitas
terbesar) adalah antigen B dengan 88,9% (72 individu) dan terkecil adalah antigen A dengan
68,9% (168 individu). Analisis Kruskall Wallis dilakukan untuk menilai adanya perbedaan yang
signifikan hasil reaktif pada ketiga jenis antigen dengan hasil CT value (Tabel 2), dan
menunjukkan bahwa perbedaannya signifikan, dengan p value 0,005 pada gen ORF dan p value
0,004 pada gen N.

Tabel 2. Analisis Kruskall Wallis terhadap hasil CT value

Gen ORF Gen N
Antigen Median (min — p Median (min — D
Mean (SD) maks) value Mean (SD) maks) value
A 19,57 (4,50) 20,20 (11,01 —30,20) 18,47 (4,77) 18,89 (7,72 —28,50)

B 21,79(489) 22,09(1200-3071) 0 20.96(516) 21,18 (10,50-30,56) 0,
C  20,66(4,92) 21,51(10,20-29,58) 19,32 (5,03) 20,59 (9,23 -29,35)

Total 20,28 (4,74) 20,81 (10,20 — 30,71) 19,23 (5,00) 19,59 (7,72 — 30,56)

Kurva ROC digunakan untuk melihat nilai prediktor terhadap seluruh jenis antigen (Gambar 1).
Ditemukan hasil area under curve (AUC) CT value gen ORF 0,858 dan p value 0,000, yang berarti
signifikan. Sedangkan AUC CT value gen N mencapai 0,838 dan p value 0,000 yang juga
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signifikan. Garis yang dihasilkan juga di atas garis referensi, membuktikan bahwa spesifisitas dan
sensitivitas tinggi untuk mendiagnosis COVID-19.
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Gambar 1. Kurva ROC Seluruh Jenis Antigen

Tabel 3. Area Under Curve (AUC) Seluruh Jenis Antigen

Asymptotic 95% CI

Variabel Area Std. Error p value Lower Bound _ Upper Bound
Gen ORF 0,858 0,021 0,000 0,816 0,899
Gen N 0,838 0,022 0,000 0,795 0,880

Pada Gambar 2, dipaparkan kurva spesifisitas dan sensitivitas terhadap gen ORF pada seluruh jenis
antigen. Nilai cutoff yang ditemukan adalah 24,00, yang memiliki arti seluruh jenis antigen dapat
mendeteksi reaktivitas COVID-19 saat CT value gen ORF bernilai 24,00. Sedangkan gen N pada
seluruh jenis antigen memiliki nilai cutoff 22,68. Hal ini memiliki makna bahwa seluruh jenis
antigen dapat mendeteksi reaktivitas COVID-19 saat CT value gen N bernilai 22,68.

Multiple Line of Value by Positif If Lower Than Equal To by Value Multiple Line of Value by Positif If Lower Than Equal To by Value
Value Value
100 \ AT == Sensitiity 100 = Sensitivity
N g — Specificity — Specficity
™ R
1]
B0 %/’ BO
g = / \ g 60
- ©
S a £

I R T T N E TN R
fh e it pernpono SRR RENBEEEB8YERE
88E8888ggocbooogoocooobogoaooeangagzg

88888888388888883888888888888

Positif If Lower Than Equal To

Positif If Lower Than Equal To

Gambar 2. Cut-off Value Gen ORF (kiri) dan N (kanan) pada Seluruh Jenis Antigen.
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Hasil kurva ROC antigen A dapat dilihat di Gambar 3 dan Tabel 4, yang menunjukkan AUC gen
ORF bernilai 0,878 dan gen N bernilai 0,868, serta keduanya memiliki p value 0,000 menandakan
adanya signifikansi. Pada kurva tersebut juga ditunjukkan garis spesifisitas dan sensitivitas berada
di atas garis referensi.

ROC Curve

" _,—f_'_'—l— Source of the
i Curve
7 ORF
08 —N
'_J—'J_/J‘ Reference Line
%. 08
g 04
| | 1- Speciﬁci.ty |
Diagonal segments are produced hy ties.
Gambar 3. Kurva ROC Antigen A
Tabel 4. Area Under Curve (AUC) Antigen A
. Asymptotic 95% CI
Variabel Area Std. Error p value Lower Bound _Upper Bound
Gen ORF 0,878 0,022 0,000 0,834 0,921
Gen N 0,868 0,023 0,000 0,823 0,913

Penilaian antigen A menggunakan kurva dan memiliki nilai cufoff 23,16 pada gen ORF dan nilai
cutoff 22,23 pada gen N (Gambar 4).
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Gambar 4. Titik Potong Gen ORF (kiri) dan N (kanan) pada Antigen A
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Sedangkan kurva ROC antigen C pada Gambar 5 menandakan AUC 0,923 pada gen ORF dan
AUC 0,929 pada gen N (Tabel 5). Keduanya memiliki p value yang bermakna dengan 0,001 pada
kedua gen. Garis kurva juga berada di atas garis referensi.
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Gambar 5. Kurva ROC Antigen C
Tabel 5. Area Under Curve (AUC) Antigen C
. Asymptotic 95% CI
Variabel Area Std. Error p value Lower Bound _ Upper Bound
Gen ORF 0,923 0,047 0,001 0,831 0,921
Gen N 0,929 0,045 0,001 0,839 0,913

Gen ORF dan gen N dianalisis untuk menemukan titik potong. Antigen C dapat memberikan hasil
reaktif dengan nilai cutoff 25,20 pada gen ORF dan 24,00 pada gen N (Gambar 6).
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Gambar 6. Titik Potong Gen ORF (kiri) dan N (kanan) pada Antigen C.

Hasil kurva ROC yang menganalisis antigen B terdapat pada Gambar 7. Nilai AUC yang
didapatkan pada gen ORF adalah 0,909 dan gen N adalah 0,810 (Tabel 6). Hasil yang didapatkan
signifikan (p value 0,000 dan 0,003, secara berurutan).
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Gambar 7. Kurva ROC Antigen B

Tabel 6. Area Under Curve (AUC) Antigen B

Asymptotic 95% CI

Variabel Area Std. Error p value Lower Bound _ Upper Bound
Gen ORF 0,903 0,049 0,000 0,812 1,000
Gen N 0,810 0,068 0,003 0,677 0,944

Penilaian terhadap gen ORF antigen B memiliki nilai cutoff 25,89 dan terhadap gen N bernilai
23,60 (Gambar 8).

Multiple Line of Value by Positif If Lower Than Equal To by Value
Multiple Line of Value by Positif If Lower Than Equal To by Value Value
100 = Sensitivity

Value = Specificity

100 === Sensitivity
— Specificity

Value
Value

mmmmmmmmmmmmmmmmmmmmmmmmmmmmmmmmmm
R T N fobbbbo Rwrno o0 dRUEREYRBERRORGE

mmmmmmmmmmmmmmmmmmmmmmmmmmmmm
2 5850508 gg0gggggogogogogggegaggaggy
uuuuuuuuuuuuuuuuuuuuuuuuuuuu

2538323832823 .8883888833888:3238_383828:838¢2%3 8E888888888888888888888888¢8¢8

Positif If Lower Than Equal To Positif If Lower Than Equal To

Gambar 8. Titik Potong Gen ORF (kiri) dan N (kanan) pada Antigen B

Pemeriksaan tes antigen cepat SARS CoV-2 menggunakan konsep dari lateral flow immunoassay
untuk mendeteksi adanya infeksi. Pemeriksan sederhana ini mendeteksi bagian dari virus yang
ditemukan pada sekret saluran napas atau oral.(Peto et al., 2021) Alat ini memiliki empat lapisan
yang meliputi lapisan sederhana, lapisan pelepas konjugasi, lapisan deteksi, dan lapisan kontrol.
Lapisan sederhana tercampur dengan penyangga garam dan surfaktan agar sampel dapat
berinteraksi di lapisan selanjutnya. Lapisan pelepas konjugasi mengandung antibodi secara
spesifik menganalit dan berkonjugasi membentuk partikel warna atau berpedar. Analit yang
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berkojugasi akan melewati lapisan deteksi berpendar atau memberikan warna. Lapisan kontrol
berfungsi untuk memastikan sampel mengalir dengan baik.(Koczula & Gallotta, 2016) Kelebihan
dari pemeriksan antigen dibandingkan pemeriksaan RT-PCR adalah pemeriksaan ini mudah
dilakukan, reagan yang dibutuhkan sudah tersedia dalam alat tes sederhana, harga lebih terjangkau
dan hasil sudah dapat keluar kurang dari 30 menit (OECD, 2020) .

Pemeriksaan RT-PCR merupakan pemeriksaan standar emas dalam penegakan diagnsos COVID-
19. Pemeriksaan ini menargetkan lebih dari 1 genom RNA virus, seperti gen selubung (E),
nukleokapsid (N), spike (S), RNA-dependent RNA polymerase (RdRp), dan Opening Reading
Frame 1 (ORF1). Pada pemeriksaan ini virus RNA akan mengalami mengalami transkripsi
terbalik untuk menghasilkan sekuens DNA komplementer (cDNA), yang kemudian akan di
amplifikasi, denaturasi dan elongasi primer untuk membentuk cDNA yang teramplifikasi. DNA
ini dapat dideteksi menggunakan penguji flouresensi. Pemeriksaan PCR membutuhkan seseorang
yang ahli, dengan standar lab yang tinggi, pengontrol suhu dan pendingin untuk menyimpan
reagen (Feng et al., 2020).

Beban genomic dinilai jumlahya berdasarkan amplifikasi siklus yang dibutuhkan untuk membuat
hasil PCR positif dinamakan sebagai cycle threshold value atau CT value. CT value ini mempunyai
hubungan dengan viral load, dimana semakin tinggi viral load, maka CT value akan semakin
rendah, begitu pula sebaliknya. CT value diperngaruhi oleh beberapa faktor meliputi pengambilan
sputum, penyimpanan, pengiriman sampel, jarak watu dari pengambilan sampel, target dari asam
nucleus, alat penguji, metode ekstraksi, amplikasi instrument yang digunakan dan masih banyak
lagi (Basu et al., 2020; Centre for Disease Control, 2020).

Dari hasil penelitian ini menunjukan bahwa didapatkan rerata dari CT value gen ORF pada Antigen
A sebear 19,57 (4,50), Antigen B 21,79 (4,89), dan Antigen C sebesar 20,66 (4,99) dengan p-value
0,005. Sementara rerata CT value gen N pada Antigen A sebesar 18,47 (4,77), Antigen B 20,96
(5,16), dan Antigen C 19,32 (5,03). Penelitian serupa yang dilakukan oleh Alice Berger, et all di
Swiss (2021), pada 1064 sampel nasofaring, menggunkan alat antigen Panbio (Diagnostik Cepat
Abbott, Amerika Serikat) dan Standard™ Q (SD Biosensor, yang didistribusikan oleh Roche,
Switzerland). Berdasarkan hasil dari CT value gen E yang diuji, gabungan dari kedua antigen
memiliki nilai CT sebesar 22,5 (£5,1, 21,5), yang dimana antigen Standart Q mendapatkan nilai
22,6 (+4.,9, 21,8) dan Panbio sebesar 22,5 (+5.,4, 21,0), dengan p-value 0,450 (Berger et al., 2021).

Penelitian yang dilakukan oleh Barbara Baro, et all di Spanyol (2021) pada lima jenis produk
antigen terhadap pemeriksaan PCR yang menggunakan 316 sampel swab nasofaring, didapatkan
30 sampel dengan CT value<30, dan dari hasil tersebut Abbott mendeteksi 23 dari 30 sampe,
Siemens 26 dari 30 sampel, Roche 25 dari 30 sampel, Lepu 25 dari 30 sampel dan Surescreen 21
dari 30 sampel.(Baro et al., 2021) Pada penelitian yang dilakukan Gilbert Greub, et all di Swiss
(2021), pada tiga puluh jenis tes antigen cepat untuk mendeteksi SARS-CoV-2, yang salah satunya
melibatkan produk clungene. Dari hasil tersebut menjelaskan bahwa saat CT value<29 senstivitas
Clungene berada di 69,6% (55,9, 81,2), CT value<26 92,7% (80,1, 98,5%) dan CT value<23
sebesar 94,3% (80,8,99,3) dengan nilai dalam kurung merupakan nilai 95% internval kepercayaan
(Greub et al., 2021).

Penelitian yang dilakukan oleh Nahal, et all di Swiss (2021), yang mengevaluasi perfoma tujuh
alat test cepat antigen cepat dalam mendeteksi virus SARS CoV-2. Didapatkan bahwa antigen
didapatkan memiliki spesifisitas yang tinggi, namun memiliki spesifisitas yang rendah. Hasil
penelitianya mengungkapkan dari enam alat test antigen cepat, tidak ada satupun yang mampu
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mendeteksi viral load, saat jumlahnya kurang dari 1.8x107/mL dan CT value lebih dari 19
(Eshghifar et al., 2021). Pada penelitian lain, yang dilakukan oleh Sidonie Lambart-Niclot, et all
di Perancis pada 138 sampel nasofaring, yang diamana 94 (68,8%) positif dalam pemeriksaan RT-
PCR. Dari nilai sampel positif, tes antigen cepat hanya mampu mendeteksi 47 sampel, dimana
sensitivitas tersebut hanya 50% (95%CI, 19,5-60,5%), dengan median dari CT value sampel yang
didapatkan positif 21, dan median dari CT value sampel yang didapatkan negatif sebesar 28,3
(Lambert-Niclot et al., 2020). Hal ini menjadi kekurangan dari pemeriksaan antigen tes cepat
dimana alat ini tidak mampu untuk mengamplifikasi target dari RNA untuk meningkatkan
sensitivitas. Kadar viral load, yang tinggi didapatkan pada hari 1-3 paska infeksi (Information,
2022).

4. KESIMPULAN DAN SARAN

Ketiga alat antigen memiliki sensitifitas yang berbeda-beda. Antigen A memiliki sensitifitas
sebesar 68,9%, Antigen B memiliki sensitifitas sebesar 88,9% dan Antigen C memiliki sensitifitas
sebesar 82.4% Penelitian ini didapatkan bahwa ketiga antigen ini mampu mendeteksi dengan nilai
CT value pada angka 24 untuk gen ORF dan 22,68 pada gen N. Hal ini dapat membantu tenaga
kesehatan untuk menjelaskan kepada pasien yang mendapatkan hasil positif, memperkirakan lama
hari paska infeksi, dan besarnya pasien untuk menularkan virus tersebut kepada orang lain.
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