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LIAISON® SARS
CoV-251/5219G
Concordancia con
PRNT90

Posible uso para
donantes de
Plasma®X

FOCOen

el valor de
correlacion de
anticuerpos
neutralizantes

Uso potencial de
las pruebas de
anticuerpos:

La comparacion para PRNT fue evaluada con 87 muestras recolectadas durante el brote de sujetos
cuyo resultado PRNT estaba disponible: 69 fuerdn prueba PRNT -negativa, y 18 fuerdn prueba

PRNT -positive (Titulo >1:40).

Titulos PRNT
LIAISON® SARS-CoV-2 S1/S2 IgG Total
negativo positivo
Negativo (< 12.0 AU/mL) 68 1 69
Indeterminado (12.0 - 15.0 AU/mL) 0 0 0
Positivo (> 15.0 AU/mL) 1 17 18
Total 69 18 87

Se observa alta concordancia positiva (94,4%) para el cut off de Liaison IgG en la titulaciéon de
PRNT90 a una proporcién de 1:40, lo que indica la presencia de anticuerpos neutralizantes.

+  Titulos PRNT90 1:160 son un posible cut off para seleccionar donantes de Suero para plasmafé-

resis.

+ Un valor en LIAISON de 80 UA / ml mostré una concordancia positive del 100% con titulos

PRNT90 1:160

Nuestro ensayo puede ser usado como una herramienta de deteccién previa: Primero realizo
prueba LIAISON para identificar donantes> 80AU/ml, luego se procede con el protocolo de
calidad para evaluar las donaciones de plasma (PRNT, deteccién de patégenos sanguineos, etc.)

Los anticuerpos neutralizantes son comunmente protectores” y el acuerdo positivo del ensayo
DiaSorin con PRNT 90 es 94.4%

Aunque se esta investigando el papel de los anticuerpos neutralizantes contra el SARS-CoV-2, la
informacion sobre su presencia puede ser importante desde el punto de vista epidemioldgico.
El ensayo DiaSorin puede ser una herramienta valiosa para la deteccion de donantes de plasma.
S1y S2, los antigenos que DiaSorin usa en el ensayo IgG, son los mas prometedores para la
vacuna?”

(¥) Recuerde:

Cabe sefalar que la falta de datos cientificos en este momento atin no permite determinar si los anticuerpos neutralizantes IgG contra el SARS-CoV-2 proporcionan

inmunidad a largo plazo al virus o si protegen a los pacientes contra la reinfeccion.

Al bloquear la entrada del virus a la célula, los anticuerpos neutralizantes pueden bloquear la replicacion viral: esto no elimina la necesidad de pruebas de PCR para

confirmar que el paciente no es infeccioso.

NOTA: Los anticuerpos neutralizantes se producen mediante un proceso de maduracién, pueden tardar més en producirse que los Abs no neutralizantes'®

Disminucién de la ventana diagndstica (uso combinado con IgM + 1gG)

Los ensayos de IgM podrian ayudar a estratificar a los pacientes para evaluar una infeccion
nueva o pasada.

Los ensayos de IgG pueden identificar posibles donantes de plasma hiperinmune, gracias a la
correlacién con anticuerpos neutralizantes.

La proteina Spike parece ser el objetivo mas prometedor para el desarrollo de vacunas.



Sincronizacion
de la seroconversion

Seleccion de antigenos
para los ensayos:

El valor de usar
Proteina Spike

LIAISON® SARS-CoV-2

El valor de los ensayos DiaSorin

DiaSorin proporciona a los laboratorios de diagnoéstico 2 kits de deteccién de anticuerpos contra

el SARS-CoV-2:

« LIAISON® SARS-CoV-2 IgM

« LIAISON® SARS-CoV-2 51/52 IgG

Los ensayos estan basados en :

« 2 ensayos automatizados para procesar en LIAISON® XL

« Dos resultados de una muestra para determinar ambos anticuerpos.

« Laseleccién de antigenos de proteina Spike para ambos ensayos, reconocidos por ser el objetivo
mas probable de futuras vacunas COVID-19 y de anticuerpos neutralizantes de IgG.

« Alta sensibilidad y especificidad para garantizar resultados precisos a lo largo de la ventana de
infeccion.

La sincronizacién de la seroconversién es un factor clave para establecer la ventana de tiempo
adecuada para usar las pruebas seroldgicas. La seroconversion se ha observado temprano 5 dias
después del inicio de los sintomas para IgM y dentro de 5-7 dias para IgG!"? Dependiendo del
método aplicado, la seroconversién se observa después de una mediana de 10-13 dias después
del inicio de los sintomas para IgM y 12-14 dias para IgG® ¥

La variacion estimada a lo largo del tiempo en las pruebas de diagnéstico para la deteccion de la
infecciéon por SARS-CoV-2 en relacion con el inicio de los sintomas se muestra con fines ilustrati-
vos de la siguiente gréafica®
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Ademas, dado que el ARN viral puede detectarse en pacientes después de 20 o mas dias , un
resultado positivo de IgG no debe interpretarse como una sefial de que un paciente ha dejadb de

ser infeccioso.
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El valor
combinado
de los ensayos
IgM e IgG:

Sensibilidad
diagnéstica
combinada

Especificidad
diagnéstica
combinada

El ensayo de IgM utiliza S1-RBD como antigeno: Mas de 10 antigenos fuerén evaluados y S1-RBD
demostré la mejor combinacién de especificidad y sensibilidad.

El ensayo IgG usa S1y S2, subunidades de la proteina Spike.

Las proteinas son responsables de: la unidn (S1) y la fusion (S2) del virus a la célula.
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SARS-CoV-2 binding to ACE2 Neutralizing antibodies
inhibit SARS-CoV-2 binding

La proteina Spike es el objetivo de anticuerpos neutralizantes y el objetivo mas prometedor para
las vacunas”

La proteina viral interna, como la Nucleocapside no estd directamente expuesta a anticuerpos 'y
es poco probable que sea neutralizante®?

La detecciéon combinada de IgM e IgG se puede utilizar para evaluar el estado inmune de pacientes
expuestos e infectados por SARS-CoV-2.

El uso de IgG e IgM en combinacién puede ayudar a acortar la ventana de diagnéstico mejorando la
deteccion de seroconversion hasta el dia 15 desde la positividad de la PCR.

La sensibilidad se determiné usando 268 muestras recolectadas en el transcurso del tiempo de 233
pacientes europeos. La infeccion por SARS-CoV-2 fue confirmada por prueba RT-PCR.

Los ensayos LIAISON® SARS-CoV-2IgMy S1/S2 IgG se realizar6n en muestras recolectadas al momento
delaadmisiony el ensayo LIAISON® SARS-CoV-2 IgG hasta 30 dias después. El grupo incluy6 pacientes
hospitalizados con sintomas moderados, pacientes ingresados en la UCI con sintomas severos y
pacientes no hospitalizados sin o con sintomas leves

La siguiente tabla describe la sensibilidad diagnéstica combinada en tres grupos: Muestras tempranas
(< 7 dias después del diagnéstico), muestras entre 8 y 14 dias después del diagndstico y muestras
posteriores (15-30 dias después del diagndstico).

”‘*{',‘,‘:,’;’o",\f;,eg;“;t:g‘;f,';‘,’;;;“'“ Sensibilidad (Wilson 95% CI)
<7 dias 737105 69.5% (60.2% - 77.5%)
8-14 dias 43747 91.5% (80.1% - 96.6%)
15-30 dias 14/116 98.3% (93.9% - 99.5%)

Un total de 500 muestras negativas de SARS-CoV-2 se analizarén con LIAISON® SARS-CoV-2 S1/S2
IgG y LIAISON® SARS-CoV-2 IgM obteniendo un 99.2% de especificidad clinica combinada (496/500,
95% IC: 98.0% - 99.7%).



El valor de detectar anticuerpos neutralizantes:

+ Los anticuerpos neutralizantes se definen como anticuerpos que defiende una célula de un patégeno o particula infecciosa
neutralizando cualquier efecto que tenga bioldgicamente.

+ Lapresencia de NAb se considera cominmente como un signo de proteccién contra un patégeno, se debe tener en cuenta que
la falta de datos cientificos en este momento alin no permite determinar si los anticuerpos neutralizantes IgG contra el
SARS-CoV-2 proporcionan inmunidad a largo plazo al virus o si protegen a los pacientes contra la reinfeccion.

El ensayo LIAISON® IgG se correlaciona con la Prueba de neutralizacién por reduccién de placa (PNRT90)
La PRNT mide qué tan efectivos son los anticuerpos de los pacientes para evitar que el virus infecte las células, esta es la
actividad neutralizante.

La ciencia detras de PRNT9O0:

La prueba de neutralizacién por reduccion de placa determina las concentraciones relativas de anticuerpos neutralizantes
especificos del virus (SARS-CoV-2) en una muestra de suero midiendo el titulo en el que se produce 90% de reduccién en
las placas en relacién a un control sin suero.

El proceso debe realizarse en un laboratorio de Bioseguridad Nivel 3 f%

DILUCION DISPENSACION SOBRE PRNT90
DE SUEROS MONOCAPA CELULAR CALCULO DE
TITULOS FINALES

Suero de Pacientes

(e.j De 1:10 a 1:640)
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Carga Viral conocida especificas para le virus

La concentracién del
virus se mantiene constante
de modo que, cuando se
agrega a células susceptibles
y recubiertas con medios
semisolidos, las placas
individuales se pueden
distinguir y contar

Los titulos finales de
PRNT90 pueden ser
calculados para cada muestra
de suero con cualquier
reduccion seleccionando el
porcentaje de reduccion
de la actividad viral

La muestra de suero que se
analiza es generalmente
sometido a diluciones
seriadas antes de mezclar
con una cantidad
estandarizada de virus

Las placas generalmente se cuentan manualmente y los resultados, en combinacién con el factor de dilucién utilizado para prepa-
rar la placa, son usados para calcular el nimero de unidades formadoras de placa por unidad de volumen de muestra.

Estas representan el nimero de particulas infecciosas dentro de la muestra y se basan en el supuesto de que cada placa formada es
representativa de una particula viral infecciosa.

La concentracion de suero para reducir el nUmero de placas en un 90% comparado con el virus libre en Suero indica si la cantidad
de anticuerpo esta presente y qué tan efectivo es. Esta medicion se denomina como el valor PRNT90.
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Especificaciones técnicas

PRESENTACION 110 tests/ integral

TIEMPO DEL PRIMER q

RESULTADO 35 min
RENDIMIENTO 170 tests/hora 84 tests/hora

No se observa

interferencia con biotina Hasta 3500 ng/mL

Controles

PRESENTACION 2 niveles x 2 viajes (40 test)
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Visite: www.diasorin.com/covid19CE
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