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ABSTRAK

Kebutuhan akan vaksin untuk menanggulangi Covid-19 semakin meningkat. Penelitianpun
digencarkan untuk mendapatkan vaksin yang lebih baik dari segi efiktivitas dan
keamanannya. Selain itu dilihat pula respon yang terjadi didalam tubuh setelah diberikan
vaksinasi. Antibodi penetral adalah penanda kekebalan tubuh terhadap infeksi berulang dari
virus yang sama dan muncul sebagai respon tubuh setelah diberikan vaksinasi. Peneliti dari
seluruh dunia berpacu dengan waktu mengembangkan vaksin dengan efek yang terbaik. Dari
vaksin-vaksin tersebut pemerintah telah menetapkan beberapa vaksin yang akan digunakan di
Indonesia yaitu Sinovac Biotech Ltd, PT. Bio Farma, AstraZeneca, Sinopharm, Moderna ,
Pfizer-BioNTech dan Novavax. Penelitian ini bertujuan untuk merangkum antibodi penetral
dan sel yang berkontribusi terhadap kekebalan tubuh yang muncul setelah dilakukannya
vaksinasi. Sehingga didapatkan informasi terkait antibodi penetral yang muncul dan
efektivitas vaksin tersebut dalam menjaga kekebalan tubuh.
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ABSTRACT

The need for vaccines to cope with Covid-19 is increasing. Research was launched to get a
better vaccine in terms of physicivity and safety. In addition, it is also seen the response that
occurs in the body after vaccination. Neutralizing antibodies are markers of the body's
immunity against recurrent infections of the same virus and appear as a response of the body
after vaccination. Researchers from around the world are racing against the clock to develop
a vaccine with the best effects. From these vaccines the government has determined several
vaccines that will be used in Indonesia, namely Sinovac Biotech Ltd., PT. Bio Farma,
AstraZeneca, Sinopharm, Moderna, Pfizer-BioNTech and Novavax. This study aims to
summarize neutralizing antibodies and cells that contribute to the immunity that arises after
vaccination. So that information related to neutralizing antibodies that appear and the
effectiveness of the vaccine in maintaining immunity.
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PENDAHULUAN

Pandemi Coronavirus Disease (Covid-19) yang melanda menggemparkan dunia. Covid-19
adalah penyakit yang disebabkan virus Severe Acute Respiratory Syndrome Coronavirus-2
(SARS-CoV-2) (WHO,2021) dengan gejala diantaranya seperti demam, batuk, bersin, dan
sesak napas (Rothan HA, Byrareddy SN, 2020). Dari World Health Organization (WHO)
(2021) data update mingguan yang diposting pada 11 Mei 2021 disebutkan bahwa angka
kasus covid-19 di dunia adalah 5,5 juta kasus dengan jumlah 90.000 kematian. Indonesia pun
tak terkecuali menjadi negara yang juga ikut terdampak akibat covid-19 ini. Data update dari
Komite Penanganan COVID-19 dan Pemulihan Ekonomi Nasional (KPCPEN) tanggal 15
Mei 2021 dinyatakan bahwa kasus konfirmasi covid-19 yang tercatat adalah 1.736.670 kasus
dengan 47.967 kematian (WHO,2021). Angka ini dapat terus meningkat apabila protokol
kesehatan tidak dilakukan dengan sebaik-baiknya dan himbauan untuk tidak berkerumun
tidak dipatuhi.

Penerapan protokol kesehatan adalah langkah preventif untuk menanggulangi covid. Protokol
kesehatan yang di sosialisasikan oleh pemerintah adalah 3M yaitu memakai masker, mencuci
tangan dengan sabun atau hand sanitizer , dan menjaga jarak minimal 1 meter dengan orang
lain. Bahkan program tersebut telah ditingkatkan menjadi 5M dengan tambahan menghindari
kerumunan dan mengurangi mobilitas. Pemerintah juga terus aktif dengan gerakan 3T
sebagai upaya untuk menekan penyebaran virus, yaitu testing (pengujian),tracing (pelacakan)
dan treatment (tindak lanjut) yang dilakukan dan didukung oleh seluruh lapisan masyarakat.
Selain itu langkah yang dilakukan pemerintah adalah dengan vaksinasi. Vaksin diharapkan
dapat menjadi solusi dalam menghadapi pandemi covid-19 ini (Kemenkes RI1,2020; Satgas
COVID-19, 2021). Vaksin adalah produk biologi yang didalamnya berisi antigen yaitu zat
yang dapat sistem imun untuk memproduksi antibodi. Vaksin terdiri dari produk biologi dari
kuman yang telah dilemahkan, dimatikan atau direkayasa genetik. Cara kerja dari vaksin ini
adalah ketika vaksin dimasukan ke dalam tubuh manusia maka akan meningkatkan sistem
kekebalan tubuh manusia atau disebut juga sistem imunitas dengan memproduksi antibodi
yang akan melawan antigen dari vaksin tersebut (Satgas COVID-19, 2021). Vaksin yang
beredar di Indonesia diantaranya yaitu Sinovac Biotech Ltd, PT. Bio Farma, AstraZeneca (v),
Sinopharm, Moderna (v) , Pfizer-BioNTech (v) dan Novavax (v) (Satgas COVID-19, 2021).
Setelah seseorang mendapatkan vaksinasi maka terjadi reaksi perlindungan tubuh terhadap
infeksi virus tujuan vaksin. Antibodi penetral (Nabs) memiliki peran penting dalam hal ini.

Selain itu antibodi penetral ini merupakan penanda kekebalan tubuh terhadap infeksi



berulang dari virus yang sama. Durasi kekebalan tubuh ini akan berlangsung seumur hidup
(Klasse dan Moore, 2012). Vaksin yang efektif dalam melawan Covid-19 membutuhkan
antibodi penetral dan komponen seluler yang dirangsang oleh Thl (Ewer, Katie J., et
al.2021). Respon sel T telah dibuktikan penting untuk pembersihan virus akut, perlindungan
dari infeksi virus Corona selanjutnya (Zhao, J., Perera, R. A., Kayali, G., et al.
2015.;Prompetchara, E., Ketloy, C., & Palaga, T.2020). Namun terlepas dari manfaatnya
perlu diwaspadai bahwa badai sitokin yang disebabkan respon sel T yang berlebihan
merupakan patogenesis COVID-19 maka respon sel T yang dihasilkan dari vaksin SARS-
CoV-2 perlu dikontrol dengan baik untuk menghindari imunopatologi (Zheng HY, et al.
2020).

METODE

Metode yang dilakukan dalam menyusun literature review ini adalah dengan meninjau
literatur yang telah dipublikasi. Peninjauan literatur ini termasuk peninjauan data,
pengumpulan data, dan menganalisis data yang dipilih secara seksama. Literatur didapatkan
dengan melakukan pencarian dari basis data google scholar dengan rentang tahun publikasi
artikel 2020-2021 menggunakan kata kunci “neutralizing antibody”, “AZD1222 neutralizing
antibody”, “vaksin Adenovirus”, "PiCoVacc" neutralizing antibody, mRNA-1273
neutralizing antibody, BBIBP-CorV neutralizing antibody, "BNT162" neutralizing antibody

Diperoleh 30 jurnal yang digunakan dalam artikel ini dan termasuk kedalam kriteria inklusi

yang ditentukan oleh penulis.

HASIL DAN DISKUSI

Setelah proses vaksinasi terdapat beberapa sel yang berkontribusi dalam respon imun
tubuh. Efektor dari sistem imun adaptif memiliki peran yang saling melengkapi dalam
pertahanan infeksi virus. Sementara antibodi penetralisir adalah garis pertahanan pertama,
limfosit T sitotoksik CD8+ (CTLs) berkontribusi pada pembersihan virus dari kompartemen
intraseluler yang tidak dapat diakses oleh antibodi penetral. Sel T CD4+ spesifik antigen
memiliki fungsi pengaturan kekebalan, termasuk penyediaan bantuan serumpun untuk sel B

dan sel T CD8+, dukungan generasi memori, serta tidak langsung (misalnya melalui IFNy)



atau langsung (melawan MHC kelas Il mengekspresikan sel target) aktivitas sitotoksik (Sahin
et al,2020).

Covid-19 yang merajalela perlu untuk segera ditanggulangi. Vaksin yang ditujukan
untuk menanggulangi Covid-19 di Indonesia yaitu Sinovac Biotech Ltd, PT. Bio Farma,
AstraZeneca, Sinopharm, Moderna , Pfizer-BioNTech dan Novavax. Vaksin tersebut terdiri
dari jenis vaksin mRNA, vaksin protein subunit, vaksin Adenovirus, dan vaksin inactivated
virus (Kemenkes,2020).

Sinovac Biotech Ltd

Vaksin yang dikembangkan oleh Sinovac dengan nama CoronaVac (sebelumnya bernama
PiCoVacc) merupakan vaksin yang mengandung virus yang tidak aktif dan adjuvant tawas
(alum) (Gao, Q. et al,2020).Vaksin ini memiliki kelebihan yaitu aman dikarenakan
patogennya sudah mati. Selain kelebihan metode vaksin ini memiliki kerugian pula seperti
rusak antigen sehingga terjadi imunogenitas suboptimal akibat dari proses inaktivasi,
memerlukan adjuvan untuk meningkatkan kapasitas memicu kekebalan tubuh dan
memerlukan dosis dorongan (booster doses). Pada percobaan fase 2 didapatkan data antibodi
penetral sebesar 92,4% dan 97,4% dari peserta yang mendapatkan dua dosis (3 mcg vaksin)
masing-masing dengan jarak pemberian 2 atau 4 minggu .Selain itu didapatkan pula data
bahwa titer antibodi penetral menurun dengan bertambahnya usia, hal ini sejalan dengan
kondisi pasien COVID-19. Sehingga pada manula mungkin perlu dilakukan peningkatan
dosis atau dosis ekstra dari CoronaVac (Zhang et al, 2020). Dari penelitian Gao Q, Bao L,
Mao H, et al (2020) didapatkan bahwa CoronaVac yang diberikan kepada mencit, tikus dan
primata bukan manusia (kera) terbukti aman, dengan tidak menimbulkan perubahan penting
pada evaluasi analisis hematologi dan biokimia dan tidak menunjukkan patologi yang berarti
pada evaluasi histopatologis.

Oxford-AstraZeneca

Vaksin yang dikembangkan oleh peneliti dari Oxford-AstraZeneca dengan nama ChAdOx1-S
(AZD1222) merupakan vaksin yang dibuat dengan metode non-replikasi dengan basis vektor
virus adeno. Vaksin ini digolongkan menjadi jenis vaksin adenovirus (Mullard A,2020).
Virus yang digunakan dalam vaksin jenis ini telah dimodifikasi agar tidak mampu bereplikasi
tetapi tetap dapat membawa materi genetik yang disisipkan ke dalam sel (Lauer, Borrow, &
Blanchard, 2017). Kelebihan dari vektor virus adalah tidak membutuhkan adjuvant tambahan

untuk pemeriannya seperti vaksin sub-unit protein, karena vektor virus mampu menginduksi



respon imun non-spesifik yang memiliki efek adjuvant (Rollier, Reyes-Sandoval,
Cottingham, Ewer, & Hill, 2011). Menurut penelitian Ewer, KJ., et al.(2021) setelah
vaksinasi dengan pemberian dosis tunggal vaksin ChAdOx1-S (AZD1222) diamati terjadinya
aktivasi dan proliferasi dari sel B yang kuat, terdeteksinya antibodi anti-IgA dan Ig G,
Respon 1gG pada puncak respon menunjukkan respon IgG1 serta 19G3. 1gG3 ini bertugas
mengkoordinasi beberapa fungsi dari efektor antibodi dan mungkin dapat berpengaruh
terhadap pemulihan pasca infeksi SARS-COV2. Selain itu vaksinasi dengan ChAdOx1-S
(AZD1222) menginduksi respon Thl (IFN-y, IL-2 dan TNF-a) lebih kuat daripada Th2 (IL-5
dan IL-13).

Moderna and NIAID

Vaksin yang dikembangkan oleh Moderna Inc dan bekerja sama dengan Institut Nasional
Alergi dan Penyakit Menular (NIAID) memiliki nama vaksin mRNA-1273. Vaksin ini
merupakan vaksin jenis mMRNA dengan pembawa template mRNAnya adalah nanopartikel
lipid sintesis (Mullard,A.2020). Kelebihan vaksin jenis mRNA adalah respon imun yang
meningkat, perkembangannya yang cepat, dan tidak adanya integrasi genom (Nicole L.M.D,
et al.2020). Dari penelitian Anderson, E. J., et al. (2020) didapatkan adanya aktivitas serum
penetral pada pasien setelah diberikan imunisasi kedua. Selain itu vaksin ini menghasilkan
titer penetral virus yang tinggi pada fase 1 (Jackson et al, 2020; Anderson et al, 2020). Dari
penelitian Jackson et al (2020) dilaporkan bahwa vaksin mRNA-1273 memiliki profil
keamanan yang dapat diterima dan bersifat imunogenik sehingga antigen pada vaksin dapat
merangsang respon imun pada pasien berusia 18 sampai 55 tahun. Vaksin mRNA-1273 akan
menimbulkan respon sitokin CD4 yang kuat dan melibatkan sel Th1 dan respon sel Th2 yang
minimal. Ketika diberikan dua suntikan vaksin ini dengan jarak 28 hari, pada tubuh pasien
dihasilkan antibodi penetral yang memiliki respon serupa dengan serum penyembuhan
diperoleh dari pasien yang telah pulih infeksi COVID-19. Pada tikus dan kera rhesus yang
diberi Vaksin mRNA-1273 kemudian diberi dosis tinggi SARS-CoV-2 intranasal didapatkan
hasil virus dibersihkan dengan cepat dari saluran udara atas dan bawah (Corbett KS, Flynn B
et al,2020; Corbett KS, Edward D,2020).

Novavax

Vaksin yang dikembangkan oleh Novavax dan bernama NVX-CoV2373 termasuk kedalam
vaksin protein subunit. Vaksin jenis ini terdiri dari beberapa antigen yang memiliki

immunogenisitas kuat sehingga mampu merangsang sistem imun inangnya secara efisien.



Kelebihan dari vaksin protein subunit adalah aman dan mudah diproduksi. Namun seperti
vaksin dengan virus yang dilemahkan, vaksin ini juga memerlukan penambahan bahan
pembantu agar diperoleh respon imun protektif yang kuat (Chen, W. H. et al.2020). Dari
ujicoba fase 1-2 yang dilakukan kepada orang dewasa sehat, didapatkan data vaksin NVX-
CoV2373 memiliki profil keamanan yang baik dan berkaitan dengan antibodi penetral yang
kuat dan adanya respon antigen spesifik CD4+ juga sel T (Shinde, V., et al,2021). Dari
penelitian Jung-Hui Tian et al (2020) didapatkan bahwa NVX-CoV2373 dengan adjuvant
berbasis saponin Matrix-M anti spike igG titer tinggi sehingga menghalangi virus SARS-
CoV-2 spike protein berikatan dengan reseptor hACE2 manusia. Keadaan ini akan
menetralkan virus dan melindungi hewan uji yang digunakan pada penelitian ini yaitu tikus
sehingga tidak adanya peningkatan penyakit pernapasan. Vaksin NVX-CoV2373 juga
menginduksi respon sel-T CD4 + multifungsi IFN-c, IL-2, dan TNF-a yang bias terhadap
fenotipe Thl, dan menghasilkan sel B pusat germinal antigen-spesifik di limpa. Pada
penelitian Guebre-Xabier et al (2020) diketahui potensi vaksin NVX-CoV2373 untuk
melindungi jalur pernapasan atas dari replikasi virus dan jalur pernapasan bawah dari
penyakit paru. Hal ini dilihat dari monyet cynomolgus yang divaksinasi dengan vaksin NV X-
CoV2373 dan adjuvan Matrix-M memiliki sedikit dan bahkan tidak ada replikasi virus
(sgRNA) yang dideteksi pada jalur pernapasan atas dan bawah. Vaksin NVX-CoV2373 pada
hari ke 35 menghasilkan respon kekebalan tubuh melebihi tingkat pada serum pemulihan
pasien Covid-19 dan tidak ada efek samping serius yang terjadi, sehingga vaksin NVX-
CoV2373 tampaknya aman digunakan pada manusia. Penambahan adjuvan menimbulkan
efek peningkatan respon imun, hemat dosis antigen dan dapat memicu respon T helper 1
(Thl).

BioNTech and Pfizer

Vaksin yang diberi nama BNT162 adalah vaksin yang dikembangkan oleh BioNTech dan
Pfizeer Inc. Vaksin BNT162 memformulasikan lipid nano partikel (LNP) dengan mRNA
(Pardi et al,2018). Vaksin ini dapat diklasifikasikan menjadi jenis vaksin mRNA seperti
vaksin mMRNA-1273 dari Moderna Inc. dan NIAID. BNT162b2 menghasilkan konsentrasi
imunoglobulin G (IgG) pengikat S1 yang kuat dan titer penetral SARS-CoV-2. Dari
penelitian yang dilakukan oleh Ugur Sahin et al (2020) disebutkan bahwa vaksinasi dengan
BNT162b2 dosis terendah 1 g dapat menunjukkan ekspansi sel T CD4+ dan CD8+ yang kuat.
Respon sel T menunjukkan pengenalan kekebalan dari beberapa epitop MHC | dan 11
independen, hal ini merupakan kelebihan dari BNT162b2 daripada variasi BNT162b1. Selain



itu terdapat ekspresi dari Thl dan tidak adanya respon imun Th2 yang berpotensi merusak
(Liu et al,2017; Lu R et al,2020)

Sinopharm

Vaksin yang dikembangkan oleh peneliti dari Beijing Institute of Biological Products and
Sinopharm bernama b-propiolactone-inactivated virus vaccines (BBIBP-CorV) merupakan
vaksin dengan virus yang dibuat menjadi tidak aktif. Pada penelitian yang dilakukan oleh
Shengli Xia et al (2020) didapatkan bahwa bahwa vaksin SARS-CoV-2 yang tidak aktif
BBIBP-CorV dapat ditoleransi dan imunogenik pada orang sehat. Respon humoral yang
cepat terhadap SARS-CoV-2 dicatat dari hari ke 4 setelah inokulasi pertama dan 100%
serokonversi ditemukan pada semua peserta pada hari ke 42. Hari ke 0 dan 21 dan hari ke 0
dan 28 jadwal dua imunisasi menghasilkan antibodi penetral yang lebih besar secara
signifikan titer dari jadwal hari 0 dan 14 dan jadwal imunisasi tunggal. Imunisasi dua dosis

menggunakan dosis rendah (2 mg/dosis) dari vaksin BBIBP-CorV memberikan perlindungan
yang sangat efisien terhadap SARS-CoV-2 pada kera rhesus. Hal ini akan bermanfaat bagi
penggunaan klinis lebih lanjut dari jenis vaksin tidak aktif dengan efek samping yang lebih
sedikit. Pada kera pada kelompok dosis rendah dan tinggi tidak menunjukkan adanya virus

yang terdeteksi di lobus paru setelah 7 hari di inokulasi (Wang et al,2020).

PT Bio Farma

Vaksin produksi dari PT Bio Farma diberi nama Vaksin COVID-19,. PT Bio Farma
mendapatkan bahan baku vaksin (bulk vaccine) dari Sinovac perusahaan asal China,
kemudian mengolahnya menjadi vaksin yang siap pakai. Penggunaan bahan mentah ini
dimaksudkan untuk mempercepat proses perkembangan vaksin. Vaksin COVID-19 ini telah
mendapatkan izin penggunaan darurat (EUA), dan selanjutnya akan digunakan dalam
program vaksinasi tahap kedua (BPOM,2021). Penulis tidak dapat menemukan data terkait

antibodi penetral yang muncul setelah vaksinasi menggunakan Vaksin COVID-19 ini.

KESIMPULAN

Peneliti dari seluruh dunia sedang berusaha memproduksi vaksin yang aman dan efektif
terhadap virus SARS-CoV-2. Oleh karena itu penelitian terhadap vaksin ini masih sedang



berlangsung. Penelitian dilakukan diantaranya yaitu respon yang terjadi setelah dilakukan
vaksinasi dan efektivitas dari masing-masing vaksin. Dari data yang dikumpulkan penulis
didapatkan bahwa vaksin-vaksin yang beredar di Indonesia memiliki respon antibodi penetral
setelah dilakukannya vaksinasi, hal ini terkecuali dengan produk vaksin produksi PT Bio
Farma bernama Vaksin COVID-19 dikarenakan penulis tidak menemukan data terkait
antibodi penetral. Masyarakat dunia saat ini masih terus berharap dengan semakin
berkembangnya vaksin yang diteliti oleh peneliti di seluruh dunia maka semakin cepat pula

kondisi pandemi ini menemukan jalan keluarnya.



