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Paredzéta lietoSana

QuantiFERON SARS-CoV-2 analize ir in vitro diagnostikas tests, kas ir paredzéts, lai
kvalitativi noteiktu interferonu-y (IFN-y), kuru izstrada CD4+ un CD8+ T $ilinas, reagéjot uz
nesadalitu asinu paraugad eso$a SARS-CoV-2 peptidu kokteila radito stimulaciju. zstradata
IFN-y daudzumu méra, izmantojot enzimu imdnsorbcijas analizi (Enzyme-Linked

Immunosorbent Assay, ELISA).

QuantiFERON SARS-CoV-2 analize ir paredzéta ka paliglidzeklis Stnu imdnreakcijas (Cell-
Mediated Immune, CMI) novértésanai personam, kuram anamnézé nav bijusi SARS-CoV-2
infekcija un kuras ir vakcinétas pret COVID-19 ar vakcinu, kuras mérkis ir SARS-CoV-2
virusa pika (Spike, S) proteins.

Lai novértétu personas imdnreakciju péc vakcinacijas pret COVID-19, QuantiFERON SARS-CoV-2
analize jalieto kopa ar citiem laboratoriskajiem testu un epidemiologiskajiem/kliniska stavokla

izvertéjuma raditajiem.

T Sdnu imdnreakcija var attistities vairdkas dienas péc vakcinacijas, tomér laiks, cik ilgi

vakcinétajam personam T S0nu iminreakcija darbojas, nav precizi noteikta.

Nereaktivi rezultati neizslédz aktivu SARS-CoV-2 infekciju vai nenosaka vakcinas pret
COVID-19 efektivitati. Ja ir aizdomas par aktivu infekciju, tas jaapstiprina, izmantojot citu
molekularu vai antigénu SARS-CoV-2 testu. Analizé iegitie rezultati vienmér jaskata kopa

ar kliniskajiem izmekl€jumiem, pacienta slimibas vésturi un citiem konstatéjumiem.

LietoSanai in vitro diagnostika.
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Paredzétais lietotajs

Sis komplekts ir paredzéts profesionalai lieto$anai.

Produktu drikst lietot tikai molekularas biologijas metodika Tpasi instruéts un apmacits

personals, kas pazist $o tehnologiju.
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Apraksts un darbibas principi

Kopsavilkums un skaidrojums

QuantiFERON SARS-CoV-2 (QFN SARS) ir kvalitativa analize, kas izmanto specializétus asins
parauga nemsanas stobrinus ar peptidu antigéniem, kuri stimulé imdnsistémas Stnas, izmantojot
SARS-CoV-2 specifiskus proteinus. Asins inkubacija stobrinos notiek 16—24 stundas, péc tam
atdala plazmu un testé, vai taja ir IFN-y, kas ir izstradats, reagéjot uz peptidu antigéniem. Par
specifisku T $inu mediétu atbildes reakciju uz SARS-CoV-2 infekciju ir zinots péc vakcinacijas ar

dazada tipa vakcinam, kuru mérkis ir pika proteins [1-34].

Vispirms tiek panemts nesadalitu asinu paraugs katra QuantiFERON SARS-CoV-2 Blood
Collection Tubes stobrina, t.i., Nil, Ag1, Ag2 un Mitogen stobrina. Asins paraugu var panemt art
atseviSka asins paraugu nemsanas stobrina, kura ka antikoagulants ir litija vai natrija heparins,
un péc tam paraugu parnes QuantiFERON SARS-CoV-2 Blood Collection Tubes stobrinos.

QuantiFERON SARS-CoV-2 Blood Collection Tubes stobrini ir jasakrata, lai antigénu
sajauktu ar asinim, un jainkubé 37 °C + 1 °C temperatdra iespéjami driz, bet ne vélak ka
16 stundu laikd péc parauga nems$anas. Péc 16-24 stundu inkubéacijas perioda stobrinus
centrifugé, apstrada plazmu un ar ELISA analzi nosaka IFN-y daudzumu (SV/ml).
QuantiFERON SARS-CoV-2 ELISA analizé izmanto rekombinantu cilvéka IFN-y standartu,
kas ir testéts attieciba pret atsauces IFN-y Skidumu (NIH ref.: Gxg01-902-535). Testa
parauga rezultati tiek uzraditi starptautiskajas vienibas uz vienu ml (SV/ml) attieciba pret

standarta Itkni, kura izveidota, testéjot komplekta ieklautos standarta atSkaidijumus.

Ir zinams, ka heterofilas (pieméram, cilvéka pretpeles) antivielas atseviSku individu seruma
vai plazma rada interferenci ar iminanalizém. Heterofilo antivielu ietekme uz QuantiFERON
SARS-CoV-2 ELISA analizi ir samazinata, pievienojot Green Diluent atSkaiditdjam normalu
peles serumu un izmantojot F(ab’)2 monoklonalu antivielu fragmentus ka IFN-y uztveroSu

antivielu, kas uzklata mikroplates iedobém.

QuantiFERON SARS-CoV-2 ELISA Kit lietoSanas instrukcijas 04/2022 7



Plazmas paraugs no Mitogen stobrina kalpo ka IFN-y pozitiva kontrole katram testétajam
parauga materialam. Ar Nil stobrinu veic korekcijas saistiba ar fona reakcijam (pieméram,
paaugstinata cirkuléjo§a IFN-y vai heterofilo antivielu klatbdtnes koncentracija). IFN-y
koncentracijas Nil stobrina vértibu atnem no IFN-y koncentracijas vértibas Ag1, Ag2, un
Mitogen stobrina.
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Komplekta ietvertie materiali

Komplekta saturs

ELISA komponenti
Kataloga Nr.

2 plasu komplekts
626420

Microplate Strips (Mikroplates platnites) (12 x 8 iedobes),
parklatas ar IFN-y monoklonalu antivielu, kas iegita no
pelém un readé uz cilvéka imansistému

IFN-y Standard (Standarta IFN-y), liofilizéts (satur
rekombinantu cilvéka IFN-y, liellopu kazeinu, 0,01% w/v
timerosalu)

Green Diluent (Zalais atSkaiditajs) (satur liellopu kazeTnu,
standarta pelu serumu, timerosalu 0,01% w/v)

Conjugate 100x Concentrate (Konjugata 100x koncentrats),
liofilizéts (no pelém iegdts, uz cilvéku imansistému
reagéjoss IFN-y HRP, satur 0,01% w/v timerosalu)

Wash Buffer 20x Concentrate (SkaloSanas buferskidums,
20x koncentrats) (pH 7,2, satur 0,05% v/v ProClin® 300)

Enzyme Substrate Solution (Enzimu substrata Skidums)
(satur H202, 3,3’, 5,5’ tetrametilbenzidinu)

Enzyme Stopping Solution (Enzimu darbibas partrauk$anas
$kidums) (satur 0,5 M H2SOa4)*

QuantiFERON SARS-CoV-2 ELISA Kit lietoSanas instrukcijas

2 komplekti 12 x

8 iedobju mikroplates
platnisu

1 flakons (8 SV/ml
péc sagatavoSanas)

1x30 ml

1 x 0,3 ml (péc
sagatavoSanas)

1x 100 ml

1 x 30 ml

1x15ml

1

* Satur sérskabi
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Komplekta komponenti

Kontroles un kalibratori

QFN-SARS ELISA analizé izmanto rekombinantu cilvéka IFN-y standartu, kas ir analizéts
attieciba pret atsauces IFN-y Skidumu (NIH ref.: Gxg01-902-535).

Platforma un programmattra

Lai analizétu neapstradatos datus un aprékinatu rezultatus, var fakultativi izmantot QFN SARS

Analysis Software programmataru. Ta ir pieejama lejupieladei vietné www.qiagen.com.
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Nepieciesamie, bet komplekta neietvertie
materiali

Papildu reagenti

® Dejonizéts vai destiléts Gdens, 2 litri

lekarta*

e 37+ 1°C inkubators (ar COz vai bez ta)

e Kalibrétas pipetes ar mainamu tilpumu no 10 pl lidz 1000 pl Skiduma parneSanai ar
vienreizlietojamiem uzgaliem

o Kalibrétas daudzkanalu pipetes, kuras nodrosina 50 ul un 100 pl tilpuma parneSanu ar
vienreizlietojamiem uzgaliem

o Mikroplasu kratitajs, kur§ nodroSina atrumu no 500 Iidz 1000 apgr./min

e Mikroplasu mazgasSanas ierice (droSai plazmas paraugu lietoSanai ieteicams izmantot

automatisku plasu mazgasanas ierici)
o Mikroplasu datu nolasrtajs, kas ir aprikots ar 450 nm filtru un 620-650 nm atsauces filtru
® Manama atruma virpulmaisitajs

e Centrifdga, kura var centrifugét asins parauga nemsanas stobrinus ar atrumu vismaz
3000 RCF (g)

e Cilindrs ar iedalam (1 vai 2 litri)
® Plates vaks

® Bezpluksnu absorbg&josi dvieli

* Pirms lietoSanas parliecinieties, vai instrumenti ir parbaudtti un kalibréti saskana ar raZotaja ieteikumiem.
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Bridinajumi un piesardzibas pasakumi

Nemiet véra, ka Klientiem Eiropas Savieniba ir jazino raZzotdjam un kompetentajai iestadei
Dalbvalstt, kura lietotajs un/vai pacients ir registréts, par nopietniem incidentiem, kuri ir
notikusi saistiba ar ierici.

DroSibas informacija

Stradajot ar Kkimiskdm vielam, vienmér valkajiet piemérotu laboratorijas halatu,
vienreizlietojamus cimdus un aizsargbrilles. Sikaku informaciju skatiet attiecigajas droSibas
datu lapas (DDL). Tas ir pieejamas tieSsaisté érta un kompakta PDF formata vietné
www.qgiagen.com/safety, kur var meklét, skatit un izdrukat katra QIAGEN komplekta un
komplekta komponenta DDL.

e Visas kimiskas vielas un biologiskie materiali ir potenciali bistami. Paraugi ir potenciali
infekciozi, un tie jaapstrada ka biologiski bistami materiali.
e Utilizéjiet paraugus un analizes atkritumus atbilstoSi vietéjam droSibas proceddram.

® Parauga materiali un paraugi ir potenciali infekciozi. Utiliz€jiet paraugus un analizes

atkritumus atbilstoSi vietéjam droSibas procedaram.

® Lai novertétu personas imunreakciju péc vakcinacijas pret COVID-19 QFN SARS
analize jalieto kopa ar citiem laboratoriskajiem testu un epidemiologiskajiem/kliniska
stavokla izvertéjuma raditajiem.

® Nereaktivs QFN SARS rezultats neizslédz aktivas SARS-CoV-2 infekcijas iesp&jamibu
vai nenosaka vakcinas pret COVID-19 efektivitati. Aplami nereaktivi rezultati var rasties,
ja asins paraugu nemsanas stobrini pec venipunkcijas ir lietoti nepareizi, analize ir veikta
nepareizi vai ir bijusi citi individuali imunologiski mainigie faktori, tostarp tie, kuri saistti
ar jebkadam blakusslimtbam. Heterofilu antivielu vai nespecifiska IFN-y veidoSanas citos

iekaisuma gadijumos var maskét specifisku reagéSanu uz SARS-CoV-2 peptidiem.
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® Reaktivs QFN SARS rezultats nedrikst bat vienigais vai galigais pamatojums, lai noteiktu
vakcinas pret COVID-19 efektivitati. Nepareiza analizes darbiba var radit aplami
reaktivus QFN SARS rezultatus.

e Aplami reaktivus QFN SARS rezultatu var izraisit nepareiza asins parauga nemsana vai
nepareiza parauga materiala lietoSana, kura ietekmé limfocitu funkciju. Informaciju par
pareizu asins parauga materialu nemSanu skatiet Seit: sadala “Procedudra: ELISA
analizes veikSana” 18. Ipp. Inkubacijas aizkavéSanas var izraisit aplami nereaktivus vai
nenoteiktus rezultatus, un citi tehniski parametri var ietekmét sp&ju noteikt nozimigu
IFN-y reakciju.

® V3ja atbildes reakcija uz Mitogen (<0,5 SV/ml) norada uz nenoteiktu rezultatu, ja art
asins parauga atbildes reakcija uz SARS CoV-2 protelniem ir nereaktiva. Sadu rezultatu
var izraistt nepietiekams limfocttu daudzums, samazinata limfocitu aktivitate nepareizas
parauga materiala apstrades dél, Mitogen stobrina uzpilde/maisiS8ana vai pacienta
limfocttu nespéja izstradat IFN-y. Paaugstinata IFN-y koncentracija Nil parauga var
rasties heterofilo antivielu vai raksturigas IFN-y sekrécijas dél.

Piesardzibas pasakumi

UZMANIBU! | Ar cilveku asinim jarikojas ka ar potenciali infekciozu materialu.

levérojiet atbilsto$as asins paraugu apstrades vadlinijas.
Paraugus un materialus, kuri bijusi saskaré ar asinim vai asins
produktiem, jautilizé saskana ar federalajiem, valsts un

vietéjiem noteikumiem.
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QuantiFERON Enzyme Stopping Solution

Satur sérskabi. Bridinajums! Var izraisit metalu koroziju. Izraisa
adas kairinajumu. Izraisa nopietnu acu kairindjumu. Valkajiet
aizsargcimdus/aizsargapgérbu/aizsargbrilles/sejas aizsargus.

QuantiFERON Enzyme Substrate Solution

Bridinajums! Izraisa mérenu adas kairindjumu. Valkajiet
aizsargcimdus/aizsargapgérbu/aizsargbrilles/sejas aizsargus.

QuantiFERON Green Diluent

Satur tartazinu. Bridinajums! Var izraisit alergisku adas reakciju.
Valkajiet aizsargcimdus/aizsargapgérbu/aizsargbrilles/sejas aizsargus.

QuantiFERON Wash Buffer 20x Concentrate
Kaitigs tdens organismiem ar ilglaicigam sekam. Nepielaujiet noklG$anu vidé.

Papildinformacija

DroSibas datu lapas: www.giagen.com/safety

e Dazos QFN SARS reagentos ka konservantu izmanto timerosalu. Tas var bt toksisks

norijot, ieelpojot vai saskaroties ar adu.

® QuantiFERON ELISA Kit komplekta lietoSanas instrukcijas sniegto noradijumu neievéroSana

var izraisit kludainus rezultatus. Pirms lietoSanas rapigi izlasiet noradijumus.

o Nelietojiet komplektu, ja pirms lietoSanas kada reagenta pudele izskatas bojata vai tai
ir nopldde.

e Svarigi!! Pirms lietoSanas parbaudiet flakonus. Neizmantojiet konjugata vai IFN-y
flakonus, kuriem redzamas bojajuma pazimes vai kuriem ir bojats gumijas aizbaznis.
Neizmantojiet sapléstus flakonus. Veiciet atbilstoSus piesardzibas pasakumus, lai tos
utilizétu drosa veida. Lai mazinatu metala vacina radrtu traumu risku, konjugata vai IFN-y

Standard flakonu atvér$anai ieteicams izmantot flakona atvér$anas instrumentu.
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® Nesajauciet vai nelietojiet mikroplates strémelites, IFN-y Standard, Green Diluent
atSkaiditaju vai Conjugate 100x Concentrate koncentratu no citam QFN SARS komplekta
sérijam. Savstarpéji var mainit dazadu komplektu citus reagentus (Wash Buffer 20x
Concentrate, Enzyme Substrate Solution, un Enzyme Stopping Solution) ar nosacijumu,
ka nav beidzies reagentu deriguma termin$ un tiek registréti partijas dati.

® Neizlietotos reagentus un biologiskos paraugus utilizéjiet saskana ar vietgjiem, valsts un

federalajiem noteikumiem.
e Nelietojiet QFN SARS ELISA komplektu péc noradita deriguma termina.
® \ienmér ir jaievéro pareizas laboratorijas proceduras.

® Parliecinieties, vai laboratorijas aprikojums, pieméram, plaSu mazgasanas ierices un

datu nolasitdji, ir kalibréts/apstiprinats lieto$anai.
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Reagentu glabasana un lietoSana

Pievérsiet uzmanibu deriguma terminiem un uzglabaSanas nosacijumiem, kas noraditi uz
visu komponentu kastitém un etiketém. Neizmantojiet nederigus vai nepareizi uzglabatus

komponentus.
LietoSanas stabilitate

® Glabajiet ELISA komplektu 2—8 °C temperatdra.

e \ienmer aizsargajiet enzimu substrata Skidumu no tieSu saules staru iedarbibas.
Sagatavotie un neizmantotie reagenti

e Noradijumus par reagentu sagatavo$anu skatiet Seit: “Procedira: ELISA analizes
veikSana” 18. Ipp.

® Sagatavoto komplekta standarta materidlu var uzglabat maks. 3 ménesSus 2-8 °C
temperatara.

Atziméjiet komplekta standarta materidla sagatavosanas datumu.

® Sagatavotais Conjugate 100X Concentrate koncentrats atkal jauzglaba 2-8 °C
temperatdra, un tas jaizlieto 3 ménesu laika.
Pierakstiet konjugata sagatavo$anas datumu.

e Darba koncentracijas konjugats jaizlieto 6 stundu laika péc sagatavoSanas.

e Darba koncentracijas mazgaSanas buferSkidumu var glabat istabas temperatira
maksimali 2 nedélas.
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Paraugu materialu glabasana un lietoSana

Detalizétu informaciju par paraugu nemsSanas darbplismu QFN SARS testam skatiet
QuantiFERON SARS-CoV-2 (QFN SARS) Blood Collection Tubes stobrinu lietoSanas

instrukcijas (1124422).
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Procedura: ELISA analizes veikSana

Protokols: IFN-y ELISA

Svariga informacija

e |Informaciju par materialiem, kuri nepiecieSami ELISA analizes veikSanai, skatiet 3Seit:

“Komplekta saturs” 9. Ipp. un “NepiecieSamie, bet komplekta neietvertie materiali” 11. Ipp.

Sagatavosana (analizes veikSanai nepiecieSamais laiks)

Lai varétu iegit derigus QFN SARS analizes rezultatus, operatoram ir javeic konkréti
uzdevumi noteiktad laika. Pirms analizes lietoSanas operatoram ieteicams rapigi izplanot
katru analizes posmu, lai bitu pietiekami daudz laika katra posma izpildei. NepiecieSama
laika aprékini ir sniegti talak, noradot art vairaku paraugu testé$anai nepiecieSamo laiku.

® Vienai ELISA platei apméram 3 stundas
e <1 stunda darba

® Pieskaitiet 10—15 minates par katru papildu plati

Procedira

1. Visi plazmas paraugi un reagenti, iznemot Conjugate 100x Concentrate koncentratu,
pirms lietoSanas jasasilda 1dz istabas temperatirai (22 °C + 5 °C). NepiecieSamas
temperatiras sasnieg3anai jaatvél vismaz 60 mindtes.

2. Iznemiet no ramja ELISA testa strémelites, kuras nav nepiecieS8amas, ielieciet tas
atpakal atpléSamaija folija maisina, un I1dz lietoSanai glabajiet ledusskapr.

3. ledaliet vismaz 1 strémeliti QFN SARS standarta materialiem un pietiekamu strémeliSu
skaitu testéjamajiem pacientiem (informaciju par ieteicamo strémeliSu formatu
skat. 2. att.). Péc izmantoSanas rami un vaku saglab3jiet lietoSanai ar atlikuSajam

strémelitém.
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3a. AtSkaidiet INF-y standarta materialu ar dejonizéta vai destiléta Gdens tilpumu, kas
noradits uz flakona etiketes. Uzmanigi samaisiet, lai samazinatu putu veidoSanos
un nodroSinatu, ka viss flakona saturs ir iz8kidis. AtSkaidot pareizu IFN-y standarta
materiala tilpumu, tiek iegdts Skidums, kura koncentracija ir 8,0 SV/ml.
3b. Izmantojot atSkaidito standarta materialu, sagatavojiet 4 IFN-y koncentraciju
atSkaidijumu (skat. 1. att.).
3c. NepiecieSams generét standarta Iikni ar $adam IFN-y koncentracijas vértibam:
® S1 (1. standarta materials) satur 4,0 SV/ml
® S2 (2. standarta materials) satur 1,0 SV/ml
® S3 (3. standarta materials) satur 0,25 SV/ml
® 5S4 (4. standarta materials) satur 0 SV/ml (tikai Green Diluent [GD]).
3d. Standarta materialu analize javeic vismaz divas reizes.

3e. Katrai ELISA analizes sesijai sagatavojiet svaigus komplekta standarta atSkaidijumus.

Procedura
Markéjiet 4 stobrinus: S1, S2, S3, S4.
Pievienojiet 150 pl GD stobrina S1, S2, S3, S4.

Pievienojiet 150 pl komplekta standarta materiala stobrina S1 un riipigi samaisiet.
Parnesiet 50 pl no stobrina S1 uz stobrinu S2 un rdpigi samaisiet.

Parnesiet 50 pl no stobrina S2 uz stobrinu S3 un rdpigi samaisiet.

m m O O W >

Tikai GD kalpo ka nulles standarta materials (S4).

-
- —
150 pl 50 pl 50 pl
—> —> —>
Atskaidita 1. standarta 2. standarta 3. standarta 4. standarta
komplekta materials materials materials materials
standarta 4,0 SV/ml 1,0 SV/ml 0,25 SV/ml 0 SV/ml
materials (Green Diluent).

1. attéls. Standarta liknes atSkaidiSanas sérijam sagatavoSana.
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4. AtSkaidiet liofilizéta Conjugate 100x Concentrate koncentratu ar 0,3 ml dejonizéta vai

destileta Gdens. Uzmanigi samaisiet, lai samazinatu putu veidoSanos un nodros$inatu,
ka viss flakona saturs ir izSkidis.

4a. Darba koncentracijas konjugatu sagatavo, atSkaidot nepiecieSamo atSkaidita
Conjugate 100x Concentrate koncentrata daudzumu ar Green Diluent atSkaiditaju
(1. tabula).

4b. Darba koncentracijas konjugats jaizlieto 6 stundu laika péc ta sagatavoSanas.

4c. Neizlietoto Conjugate 100x Concentrate koncentrdtu uzreiz péc lietoSanas
uzglabajiet 2—8 °C temperatira.

. tabula. Konjugata sagatavosana (darba koncentracija)

Strémelisu skaits Konjugata tilpums Green Diluent
(100x koncentrats) atSkaiditaja tilpums
2 10 pl 1,0 ml
3 15 pl 1,5 ml
4 20 pl 2,0 ml
5 25 pl 2,5ml
6 30 pl 3,0ml
7 35 ul 3,5ml
8 40 pl 4,0 ml
9 45 pl 4,5ml
10 50 pl 5,0 ml
11 55 pl 5,5 ml
12 60 pl 6,0 ml

20
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5. lzmantojot plazmas paraugus, Kkuri ir iegati no asins paraugu nemsanas stobriniem un
péc tam glabati (atdzeséta vai sasaldéta veida), pirms iepildisanas ELISA iedobé ripigi
samaisiet glabatos paraugus. Plazmas paraugus var glabat centrifugétos QFN SARS
Blood Collection Tubes stobrinos maksimali 28 dienas 2—8 °C temperatdra vai atdalttos
plazmas paraugus var glabat maksimali 28 dienas 2-8 °C temperattra. Atdalitos
plazmas paraugus maksimali 24 ménesus var glabat arT temperatara, kas ir zemaka par
—20 °C (ieteicams, neparsniedzot —70 °C temperatdru).

Plazmas paraugus var iepildit/izmantot tieSi no centrifugétiem asins paraugu nemsanas
stobriniem, lai veiktu mérfjumus QFN SARS ELISA platé.

Svarigi! Ja plazmas paraugus ir paredzéts parnest tieSi no centrifugétiem QFN SARS
Blood Collection Tubes stobriniem, jaizvairas plazmu samaisit. Vienmér ievérojiet
piesardzibu, lai nepieskartos materialam uz gela virsmas.

6. lepildiet 50 pl tikko sagatavota darba koncentracijas konjugata katrad ELISA plate
iedobé.

7. lepildiet 50 pl testa plazmas parauga atbilstoSajas iedobés, (ieteicamo ELISA plates

izkartojumu skat. 2. att.).

8. Visbeidzot iepildiet 50 yl no 1.—4. standarta materidla atbilstoSajas plates iedobés
(ieteicamo ELISA plates izkartojumu skat. 2. att.). Standarta materialu analizi vajadzétu
veikt vismaz divas reizes.

1 2 3 4 5 6 7 8 9 10 1 12

1N 3N 5N 7N 9N St St 13N 15N 17N 19 N 21N
1Ag1 | 3Ag1 | 5Ag1 | 7Ag1 | 9Ag1 s2 s2 13Ag1 | 15Ag1 | 17Ag1 | 19Ag1 | 21Ag1
1Ag2 | 3Ag2 | 5Ag2 | 7Ag2 | 9Ag2 s3 s3 13Ag2 | 15Ag2 | 17Ag2 | 19Ag2 | 21Ag2
1M 3M 5M ™ 9M s4 s4 13 M 15 M 17 M 19 M 21M

2N 4N 6N 8N 10N 11N 12N 14N 16N 18N 20N 22N

2Ag1 | 4Agl | 6Ag1 | 8Agl | 10Ag1 | 11Ag1 | 12Ag1 | 14Ag1 | 16Ag1 | 18Ag1 | 20Ag1 | 22 Ag1

2Ag2 | 4Ag2 | 6Ag2 | 8Ag2 | 10Ag2 | 11Ag2 | 12Ag2 | 14Ag2 | 16Ag2 | 18Ag2 | 20Ag2 | 22 Ag2

IT(o|Mmio|o|w|>

2M 4 M 6 M 8M 10M 11M 12M 14 M 16 M 18 M 20M 22M

2. attels. leteicamais ELISA plates izkartojums. S1 (1. standarta materials), S2 (2. standarta
materials), S3 (3. standarta materials), S4 (4. standarta materials). 1N (1. paraugs. Nil Control
plazma), 1 Ag1 (1. paraugs. Ag1 plazma), 1 Ag2 (1. paraugs. Ag2 plazma), 1M (1. paraugs.
Mitogen plazma).
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10.

11.

12.

13.

14.

. Parklajiet ELISA plati un 1 minati rGpigi maisiet konjugatu un plazmas paraugus/standarta

materialus mikroplasu kratitaja ar atrumu 500-1000 apgr./min. Izvairieties no iz8lakstiSanas.

Parklajiet ELISA plati un inkubgjiet 120 + 5 mindtes istabas temperatara (22 °C £ 5 °C).
Inkubacijas laika ELISA plati nedrikst paklaut tieSai saules staru iedarbibai. Novirzes no

noradita temperatiras diapazona var izraisit klidainus rezultatus.

ELISA plates inkubacijas laikd sagatavojiet darba koncentracijas buferSkidumu.
Atskaidiet un rdpigi samaisiet vienu dalu Wash Buffer 20x Concentrate koncentrata ar
19 dalam dejonizéta vai destileta Gdens. Komplekta ir ieklauts tads daudzums Wash
Buffer 20x Concentrate koncentrata, kas ir pietiekams 2 litru darba koncentracijas

mazgasanas buferSkiduma sagatavosanai.

Kad ELISA plates inkubacija ir pabeigta, mazgajiet ELISA plates iedobes ar 400 pl
darba koncentracijas mazgasanas buferskiduma. Izpildiet mazgasanas darbibu vismaz
6 reizes. Rikojoties ar plazmas paraugiem, droSibas nollka ir ieteicams lietot
automatisku plates mazgasanas ierici.

Rapiga mazgasana ir loti svarigs analizes darbibas kritérijs. Parbaudiet, vai katra
mazgasanas cikla visas iedobes ir pilniba aizpilditas ar mazgasanas buferSkidumu
lldz iedobes aug$éjai malai. Starp katru ciklu ieteicams vismaz 5 sekunzu mércéSanas
periods.

Notekldenu uzkraSanas tvertné japievieno standarta laboratorijas dezinfekcijas
lidzeklis, ka arT jaievéro spéka esosSie noteikumi par iesp&jami infekcioza materiala
dekontaminaciju.

Piesitiet ar otradi apgrieztu ELISA plati pie virsmas ar absorbé&josu dvieli (bezpliksnu),
lai atbrivotos no lieka mazgaSanas buferSkiduma. lepildiet 100 yl Enzyme Substrate
Solution 8kiduma katra plates iedobé&, parklgjiet plati un 1 mindti kartigi samaisiet

mikroplasu kratitaja ar atrumu 500—-1000 apgr./min.

Parklajiet ELISA plati un inkubgjiet 30 mindtes istabas temperatira (22 °C =5 °C).
Inkubacijas laika ELISA plati nedrikst paklaut tieSai saules staru iedarbibai.

22
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15. Péc 30 mindSu inkubacijas perioda katra iedobé iepildiet 50 yl Enzyme Stopping
Solution Skiduma tada pasa seciba, kada tika iepildits substrata Skidums, un rapigi
maisiet mikroplasu kratitaja ar atrumu 500—1000 apgr./min.

16. Ar mikroplates datu nolasitaju, kurs aprikots ar 450 nm filtru un 620-650 nm atsauces
filtru, 5 minGSu laika péc reakcijas partraukSanas izmériet optisko blivumu (OB) katra

iedobé. Rezultatu aprékinasanai izmanto OB vértibas.
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Rezultati (aprékini)

Lai analizétu neapstradatos datus un aprékinatu rezultatus, var izmantot QFN SARS
Analysis Software programmatiru. Ta ir pieejama vietné www.qiagen.com. Parliecinieties,
vai tiek izmantota visjaunaka QFN SARS Analysis Software programmataras versija.

Programmatdra veic analizes kvalitates kontroles novértéjumu, izveido standarta Iikni un
nodroSina testa rezultdtu katram pacientam, ka sikak aprakstits Seit: “Rezultatu
interpretacija” 28. Ipp. Programmatira uzrdda visas koncentracijas, kuras parsniedz

10 SV/ml, ka “>10”, jo $adas veértibas ir zemakas par apstiprinato ELISA linearo diapazonu.

Alternativa QFN SARS Analysis Software programmatiiras izmanto$anai ir rezultatu
noteik8ana ar talak aprakstito metodi.

Standarta Itknes un parauga vértibu generéSana

Ja netiek izmantota QFN SARS Analysis Software programmatara

Ja neizmanto QFN SARS Analysis Software programmatdru, standarta ltknes un parauga
SVIml vertibu noteikS8anai ir nepiecieSama izklajlapas programma, pieméram,
Microsoft® Excel®.

Izklajlapas programmas izmantosana

1. Nosakiet komplekta standarta materiala atkartojumu vidéjas OB vértibas katra platé.

2. lzveidojiet standarta ITkni log(e)-loge), diagramma ieklaujot vidéjo OB vertibu logge) (y ass)
attiecibu pret standarta materialu koncentraciju IFN-y log(e), kas izteikta ar SV/ml (x ass),
neieklaujot aprékinos standarta nulles vértibu. Ar regresijas analizi aprékiniet [iniju, kas

vislabak atbilst standarta Itknei.

3. Lietojiet standarta I1kni, lai noteiktu IFN-y koncentraciju (SV/ml) katram analizes plazmas

paraugam, izmantojot katra parauga OB vértibu.
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4. Sos aprekinus var veikt, izmantojot mikroplates datu nolasitajiem pieejamas
programmatiras paketes, ka ari standarta izklajlapu vai statistikas programmatiru
(pieméram, Microsoft Excel). Sadas paketes ieteicams izmantot regresijas analizes
aprékiniem, ka arT standartu variacijas koeficienta (%VK) un standarta Itknes korelacijas
koeficienta (r) aprékinasanai.

Parauga raditaju aprékinasana

Ja standarta materialiem ir iegati talak noradttie OB raditaji, aprékini, izmantojot — log(e) —,
bis I1dz1gi, ka noradits 2. tabula.

2. tabula. Standarta likne

Standarta  SV/ml OB vertiba VidejaOB  %VK Loge) Vidéja loge
materials aunb vértiba SV/iml vértiba (OB)
1. standarta 1,089, 1,136 1,113 3,0 1,386 0,107
materials

o sl 0,357,0,395 0,376 71 0,000 -0,978
materials

3.standarta ) ,5 0,114,0,136 0,125 NA -1,386 -2,079
materials

<= BERTAI 0,034,0,037 0,036 NA NA NA
materials

Liknes izteiksme ir $ada y = 0,7885(X)—0,9837, kur “m”=0,7885 un “c’ = -0,9837. Sis vértibas
izmanto izteiksmé X = (Y—c)/m, lai aprékinatu X. Saskana ar standarta Iikni aprékinatais korelacijas
koeficients (r) = 1,000. NA: Neattiecas.

Analizes derigumu nosaka, izmantojot kritérijus, kuri noradtti Seit: “Testa kvalitates kontrole”
26. Ipp.

Standarta kni (2. tabula) izmanto, lai parvérstu antigéna OB atbildes reakcijas vértibu
starptautiskds mérvienibas (SV/ml).
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3. tabula. Parauga raditaju aprékinasana

Antigéns OB vértiba Log() OB X eX (SV/ml) Antigéns — Nil
vértiba (SV/ml)

Nil 0,037 -3,297 -2,934 0,05 -

Ag1 1,161 0,149 1,437 4,21 4,15

Ag2 1,356 0,305 1,634 5,12 5,07

Mitogen 1,783 0,578 1,981 7,25 7,20

Ag1, Ag2 un Mitogen aprékinatas IFN-y véertibas (izteiktas ar SV/ml) tiek korigétas péc fona,
atnemot SV/ml vértibu, kura iegita attiecigajai Nil kontrolei. Sis korigétas vértibas izmanto
testa rezultatu interpretacijai.

Testa kvalitates kontrole

Testa rezultatu precizitate ir atkariga no precizas standarta ltknes izveides. Tadeé| pirms testa

paraugu rezultatu interpretacijas japarbauda no standarta materialiem atvasinatie rezultati.
Lai ELISA analize bitu deriga:

e Vidgjai 1. standarta materiala OB vértibai jabat =0,600.
® 1.un 2. standarta materiala atkartojuma OB vértibas %VK jabat <15%.

e 3. un 4. standarta atkartojumu OB vértibu variacija nedrikst bt lielaka par 0,040 optiska

bltvuma vienibam, salidzinot ar to vidéjo vértibu;

e No standarta materialu vidéjam absorbcijas vértibam aprékinatajam korelacijas
koeficientam (r) jabat =0,98.

® Ja iepriek$ minétie kritériji nav izpilditi, analize nav deriga un ir jaatkarto.

e Vidgjai Nil standarta materiala (Green Diluent) OB vértibai jabat <0,150. Ja vidéja OB
vértiba ir >0,150, japarbauda plates mazgasanas proceddra.
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QFN SARS Analysis Software programmattira aprékina un uzrada $os kvalitates kontroles
parametrus.

Katrai laboratorijai vajadzétu noteikt piemérotos kontroles materialu veidus un testéSanas
biezumu saskana ar vietéjo, valsts, federalo vai citu attiecigo akreditacijas organizaciju
noteikumiem. Jaapsver aréju kvalitates novértéSanas un citu validacijas procediru
izmantoSana.

Piezime. Ja ar rekombinantu IFN-y papildinata plazma ir glabata vai nu 2-8 °C, vai -20 °C
temperatira, ir konstatéta Iidz 50% koncentracijas samazinaSanas. Kontroles standartu
noteikSanai plazmas paraugos nav ieteicams rekombinants IFN-y.
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Rezultatu interpretacija

QFN SARS rezultatu interpretacijai izmanto talak noradrttos kritérijus (4. tabula).

Svarigi! Lai novértétu personas iminreakciju péc vakcinacijas pret COVID-19 QFN SARS
analize jalieto kopa ar citiem laboratoriskajiem testu un epidemiologiskajiem/kliniska

stavokla izvertéjuma radritajiem.

4. tabula. QFN SARS testa rezultatu interpretacija

Nil Ag1 antigéna  Ag2 antigéna Mitogen QFN SARS Parskats/
(SV/Iml) vertiba minus vertiba minus vértiba minus rezultats interpretacija
Nil vértibu Nil vértibu Nil vértiba
(SViml) (SVIml) (SVIiml)*
<8,0 20,15 un Jebkads
225% no Nil SARS-CoV-2
Jebkads Reaggjoss atbildes reakcija
Jebkads 20,15 un noteikta
225% no Nil
<0,15 vai <0,15 vai 20,50 Nereagéjoss SARS-CoV-2
20,15 un 20,15 un atbildes reakcija
<25% no Nil <25% no Nil NAV noteikta
:812 vai :812 vai <0,50 SARS-CoV-2
2| un e un . .
y y atbildes reakciju
<25% no Nil | <25% no Nil Nenoteikts* un Mitogen Y
= nevar noteikt
>8,08 Jebkads

* Atbildes reakcija uz Mitogen pozitivo kontroli (un reizém uz Ag antigénu atbildes reakcijas) var bat arpus
mikroplates datu nolasitaja diapazona. Tas neietekmé testa rezultatus. QFN SARS programmatira
vértibas >10 SV/ml uzrada ka >10 SV/ml.

* lespé&jamos célonus skatiet 3eit: “Noradijumi par problému novérsanu” 51. Ipp.

§ Kliniskajos pétijumos mazak neka 0,25% pétamo personu ar Nil vértibu >8,0 SV/ml bija IFN-y
koncentracija.
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lerobezojumi

QFN SARS testa iegutie rezultati ir izvérteéjami saistiba ar katras atseviSkas personas
epidemiologisko vésturi, pasreizéjo vesellbas stavokli un citiem diagnostiskiem
izmekléjumiem.

To personu rezultats, kuram Nil vértibas parsniedz 8 SV/ml, tiek klasificéts ka “nenoteikts”,

jo par 25% augstaka reakcija Ag antigéniem var bat arpus analizes mérijumu diapazona.

® NereaggjoSs rezultats ir janem véra kopa ar personas mediciniskajiem datiem un
slimibas vésturi, kas attiecas un iesp&jamu iminreakciju uz vakcinaciju, it Tpasi

personam ar imansistémas funkcijas traucéjumiem.

® Lai novéertétu personas iminreakciju péc vakcinacijas pret COVID-19 QFN SARS
analize jalieto kopa ar citiem laboratoriskajiem testu un epidemiologiskajiem/kiiniska
stavokla izvertéjuma raditajiem.

Neuzticamu un nenoteiktu rezultatu iemesli var bat $adi:

® LietoSanas pamaciba aprakstito procediru neievéro$ana
® Nepareiza asins parauga materialu transportéSanal/lietoSana
® Paaugstinata cirkuléjosa IFN-y vai heterofilo antivielu klatbatnes koncentracija

e Parsniegts apstiprinatais asins parauga apstrades laiks no asins parauga nemsanas lidz
inkubacijai. Skatiet QFN SARS Blood Collection Tubes stobrinu lietoSanas instrukcijas
(1124422).
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Analizes veiktspégjas raksturojums

Analitiska veiktspéja

Analizes robezveértiba

QFN SARS analizes robezvértiba tika noteikta, izmantojot datus, kuri tika iegdti no
20 (divdesmit) pétamajam personam, kuram bija nereagéjoss SARS-CoV-2 testa rezultats,
ko ieguva, izmantojot RT-PCR testu vai serologijas testu, un datus, kuri tika iegdti no
20 (divdesmit) donoriem, kuri bija sanémusi pilnu vakcinacijas kursu ar FDA EUA
apstiprinatu vakcinu (2—16 nedélas pilna vakcinacijas kursa statuss). Tika analizéti jutiguma
un specifiskuma dati kopa ar precizu divpuséju 95% ticamibas intervala (TI) vértibam, kuri
demonstréja, ka optimala ELISA robezvértiba ir 0,15 SV/ml (skatit 5. tabulu).
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5. tabula. QFN SARS robezveértibas (SV/ml) ar attiecigo jutiguma un specifiskuma un precizu

divpuséju 95% TI

Jutigums Specifiskums
Robezvertiba Vértiba Zemakais Augséjais Vertiba Zemakais  Augséjais
95% TI 95% TI 95% TI 95% TI
0,1 1,000 0,940 1,000 0,933 0,838 0,982
0,15 0,983 0,911 1,000 1,000 0,940 1,000
0,2 0,900 0,795 0,962 1,000 0,940 1,000
0,25 0,733 0,603 0,839 1,000 0,940 1,000
0,3 0,717 0,586 0,825 1,000 0,940 1,000
0,35 0,650 0,516 0,769 1,000 0,940 1,000
0,4 0,600 0,465 0,724 1,000 0,940 1,000
0,45 0,567 0,432 0,694 1,000 0,940 1,000
0,5 0,467 0,337 0,600 1,000 0,940 1,000
0,55 0,433 0,306 0,568 1,000 0,940 1,000
0,6 0,400 0,276 0,535 1,000 0,940 1,000
0,65 0,333 0,217 0,467 1,000 0,940 1,000
0,7 0,317 0,203 0,450 1,000 0,940 1,000
0,75 0,300 0,188 0,432 1,000 0,940 1,000
0,8 0,300 0,188 0,432 1,000 0,940 1,000
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Linearitate

Ir pieradits, ka QFN SARS ELISA analizes rezultati ir lineari, ko noteica, ELISA plates
nejausi izveéléta veida novietojot 11 plazmas kopparaugu 5 atkartojumus ar zinamu IFN-y
koncentraciju. Linearas regresijas Inijas shpums ir 1,002 £ 0,011 un Kkorelacijas
koeficients 0,99 (3. att.).

11+
10+ .

b G

Noteikta IFN-y koncentracija (SV/ml)

012 345678 9 1011

Prognozéta IFN-y koncentracija (SV/ml)

3. attéls. Linearitates pétijjuma regresijas analize.

Reproducé&jamiba

Lai novéertétu QFN SARS analizes veiktspéju, tika veikts vairaku laboratoriju reproducéjamibas
pétjums dazadas laboratorijas, iesaistoties daZzadiem operatoriem. So pétijumu veica tris
QIAGEN laboratorijas. Pétijuma kopa iesaistlja 3 (iris) pétamas personas ar reagéjosu
SARS-CoV-2 testa rezultatu un 3 (tris) pétdmas personas ar nereagéjosu SARS-CoV-2 testa

rezultatu (ko noteica, izmantojot RT-PCR testu vai serologijas testu).
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No katras pétamas personas panéma paraugu 4 (Eetros) litija heparina asins parauga nemsanas
stobrinos. Péc litija heparina asins parauga nems$anas stobrinus nosatija uz vienu no testéSanas
laboratorijam, kur asins paraugu sadalija alikvotas dalas 3 (tris) QFN SARS Blood Collection
Tubes stobrinu komplektos (QFN SARS Ag1, Ag2, Mitogen un Nil). Vienu QFN SARS Blood
Collection Tubes (BCT) stobrinu komplektu no katra nosutija uz katru testéSanas laboratoriju un
péc tam testéja saskana ar QFN SARS analizes procediru. Katras pétamas personas paraugu
katra laboratorija testéja 10 (desmit) atkartojumos (5 (pieci) atkartojumi ar Ag1 un 5 (pieci)
atkartojumi ar Ag2). Katra laboratorija 1 (viens) operators QFN SARS testu izpildija neatkarigi.
Visiem operatoriem citu operatoru iegdtie rezultati un RT-PCR vai serologdijas testa rezultati
pétijuma iesaistitajam pétamajam personam bija maskeéti.

Katra no 3 (trim) testéSanas laboratorijam tika generéti 30 rezultati, kopa izveidojot 90 datu
punktus. Reproducéjamibas pétijuma rezultatu kopsavilkums ir sniegts 6. tabula.

6. tabula. Reproducéjamibas pétijuma rezultatu kopsavilkums —N = 30 pacientu paraugi

1. laboratorija — 1 operators 2. laboratorija — 1 operators 3. laboratorija — 1 operators

25/30 = 83% 30/30 = 100% 30/30 = 100%
Kvalitativi noteikto rezultatu Kvalitativi noteikto rezultatu Kvalitativi noteikto rezultatu
sakritiba sakritiba sakritiba

Visparéja procentuald sakritiba visos reagéjosajos un nereagéjoSajos paraugos pret
prognozétajiem kvalitativajiem rezultatiem (no reagéjoSas personas iegistot reagéjosu
rezultatu un no nereagéjosas personas ieglstot nereagéjosu rezultatu, balstoties uz pétamo
personu atsauces metodes rezultatu) visas tris (3) laboratorijas bija 94,4% (85/90).

Atkartojamiba ar dazadam partijam

Lai noteiktu QFN SARS Blood Collection Tubes stobrinu dazadu partiju mainigumu, tika
veikts pétijums. Kopa testéja 2 (divas) pétamo personu reagéjosus SARS-CoV-2 paraugus
un 3 (tris) pétamo personu nereagéjosus SARS-CoV-2 paraugus (ko noteica, izmantojot RT-
PCR testu vai serologijas testu). Saja pé&tijuma izmantoja 3 (tris) daZzadas gan QFN SARS
Ag1, gan Ag2 Blood Collection Tubes stobrinu partijas. Testa veica 5 (piecus) atkartojumus
ar katra donora katru asins parauga nemsanas stobrinu partiju. Precizitates starp dazadam
partijam rezultatu kopsavilkums ir sniegts 7. tabula.
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7. tabula. Precizitates starp dazadam partijam rezultatu kopsavilkums. QFN SARS Ag1 un Ag2
Blood Collection Tubes stobrinu kopéja procentuala sakritiba; N = 25

QFN SARS BCT partijas  Kvalitativu Proporcija Zemakais Augstakais
BCT numurs atbilstosu ticamibas ticamibas
atkartojumu limenis limenis

skaits/kopéjais
atkartojumu skaits

Ag1 1 25/25 100,00% 86,28% 100,00%
2 25/25 100,00% 86,28% 100,00%
3 25/25 100,00% 86,28% 100,00%
Ag2 1 25/25 100,00% 86,28% 100,00%
2 25/25 100,00% 86,28% 100,00%
3 25/25 100,00% 86,28% 100,00%

Visparéja procentuala sakritiba visos reagéjo$ajos un nereagéjoSajos paraugos pret
prognozétajiem rezultdtiem (no readéjosas personas ieglstot reagéjosu rezultdtu un no
nereagéjoSas personas ieglstot nereagéjoSu rezultatu, balstoties uz pétamo personu
atsauces metodes rezultatu) visas tris (3) QFN SARS Ag1 un Ag2 BCT partijas bija 100%.

TukSo paraugu robezvértiba (Limit of Blank, LoB)

QFN SARS analizei aprekinaja tukSo paraugu robezvertibu (Limit of Blank, LoB). Divi (2)
atkartojumi katram no Cetrpadsmit (14) individualajiem normala cilvéka plazmas paraugiem
(ka tukSie paraugi) tika testéti ar divam (2) QFN SARS ELISA partijam, un So testéSanu veica
tris (3) operatori tris (3) testéSanas dienas, viens (1) operators katra testéSanas diena, kopa
apstradajot 84 atkartojumus katrai ELISA komplekta partijai.

LoB vertibas (SV/ml) abam (2) ELISA komplekta partijam aprékinaja atseviski, ka noradits
8. tabula.
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8. tabula. LoB vértibas (SV/ml) abam (2) QFN SARS ELISA komplekta partijam

QFN SARS ELISA Kit komplekts Aprékinata LoB (SV/ml)
1. komplekts 0,030
2. komplekts 0,040

Ka galigo LoB veértibu abam QFN SARS ELISA komplekta partijam uzradija augstako LoB
vértibu 0,040 SV/ml.

NoteikSanas robeza (Limit of Detection, LoD)

QFN SARS analizei aprékinaja noteikSanas robeZzu (Limit of Detection, LoD). Cilvéka
plazmas kopparaugu izveidoja, apvienojot Cetrpadsmit (14) personu plazmas paraugus.
Katrs no tris (3) operatoriem sagatavoja IFN-y atsauces standarta rezerves materiala
atSkaidijumu bufer8kiduma ar koncentraciju 1,0 SV/ml. Izmantojot plazmu, sagatavoja
astonu (8) koncentraciju atSkaidijuma sériju. Pé&tijumu veica tris (3) dienas, parmainus
stradajot tris (3) operatoriem un izmantojot divas (2) QFN SARS ELISA komplekta partijas.
Katra testéSanas diena testéja piecus (5) atkartojumus no katras koncentracijas katra serialo
atSkaidijumu serija, kopa apstradajot 45 atkartojumus katrai IFN-y koncentracijas
atSkaidijumam katrai QFN SARS ELISA komplekta partijai.

Testéto QFN SARS ELISA komplekta partiju LoD vértibu aprékinaja atseviski, kd noradits
9. tabula. LoD aprékinaja, izmantojot probita regresijas modeli. LoD bija atkariga no
aprékinatas koncentracijas (SV/ml), kas uzradija 95% aprékinato varbdtibu, ka tiks iegits

atbilstibas koeficients lielaks neka 0,04 SV/ml (ko noteica péc LoB).

9. tabula. Prognozétas LoD vértibas (SV/ml) abam (2) QFN SARS ELISA komplekta partijam

QFN SARS Varbutiba Aprékinata Aprékina apakséja Aprékina augséja
ELISA Kit koncentracija 95% ticamibas 95% ticamibas
komplekts (SV/ml) robeza robeza

1. komplekts 0,95 0,063 0,060 0,067

2. komplekts 0,95 0,065 0,060 0,073
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Ka galigo LoD vertibu zinoja abam QFN SARS ELISA komplekta partijam augstako
aprékinato LoD veértibu, 0,065 SV/ml.

InterferéjoSas vielas

Tika veikts pétijums, lai noteiktu iespéjamo interferéjosu vielu ietekmi uz QFN SARS ELISA
analizes veiktsp&ju noteikt IFN-y. Saja testésana tika ieklautas $adas interferéjoSas vielas:
trigliceridi (kopégjie), hemoglobins, proteini (kopé&jais serums), bilirubins (konjugétais),
bilirubins (nekonjugétais), abakavira sulfats, ciklosporins un prednizolons. Tika sagatavoti
pieci (5) plazmas kopparaugi ar zinamu IFN-y koncentraciju, izmantojot dazadas interferentu
koncentracijas. IFN-y pamata kopparauga koncentracija tika iepriek$ sagatavota ar ieprieks
noteiktu esoSu IFN-y daudzumu (apméram 0,21, 0,45 un 1,4 SV/ml). Péc tam kopparaugu
izmantoja, lai sagatavotu interferentu kopparaugus. Tika testéti pieci dazadi interferentu
koncentracijas lTmeni, un tie bija balstiti uz atsauces intervaliem, patologiskam vértibam,
terapeitiskiem diapazoniem un toksiskiem diapazoniem vai atbilda piegadataja ieteikumiem
vai visparigiem kitniskiem [imeniem. Katra interferenta parauga koncentracijas Iimeni testéja
seSos (6) atkartojumos.

Katrai parauga koncentracijai veica T testu, salidzinot starpibu starp augstas interferenta
koncentracijas (SV/ml) vidgéjas log10 veértibu (10) un kontroli (t.i., koncentraciju bez
interferenta). Noteikta vidéjas reakcijas starpiba kopad ar attiecigas divpuséjas 95%
ticamibas robezas vértibam un p vértibu ir paraditas ndkamaja tabula.
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10. tabula. Log10 SV/ml: T testa kopsavilkuma tabula par atSkirtbam starp kontroles augstu
interferenta koncentraciju katra interferenta un IFN-y koncentracijas llmenim

Interferents  Interferenta Parauga Videja Zemakais AugSéjais p vertiba
koncentracija koncentracija atSkiriba 95% TI 95% TI
(SV/ml)
Trigliceridi Augsta 1,4 0,053 -0,004 0,110 0,063
0,45 0,039 -0,021 0,058 <0,001
0,21 0,034 -0,002 0,071 0,061
Hemoglobins Augsta 1,4 -0,001 -0,042 0,040 0,967
0,45 0,016 -0,007 0,040 0,152
0,21 0,014 -0,030 0,059 0,489
Proteins Augsta 1,4 -0,030 -0,071 0,011 0,136
0,45 0,000 -0,046 0,046 0,992
0,21 -0,045 -0,103 0,012 0,109
Konjugéts Augsta 1,4 0,001 -0,046 0,048 0,961
bilirubins
0,45 0,012 -0,043 0,067 0,639
0,21 0,015 —-0,044 0,074 0,586
Nekonjugéts  Augsta 1,4 0,015 -0,011 0,042 0,231
bilirubins
0,45 0,015 -0,023 0,052 0,411
0,21 0,012 -0,033 0,057 0,566
Abakavirs Augsta 1,4 0,013 -0,015 0,040 0,322
0,45 0,015 -0,014 0,044 0,283
0,21 0,008 -0,034 0,050 0,677

Tabulas turpindjums nakamaja lappusé
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Tabulas turpinajums no iepriekdéjas lappuses

10. tabula. Log10 SV/ml: T testa kopsavilkuma tabula par atSkirtbam starp kontroles augstu
interferenta koncentraciju katra interferenta un IFN-y koncentracijas limenim

Interferents Interferenta Parauga Videja Zemakais Augseéjais p vertiba
koncentracija koncentracija atSkiriba 95% TI 95% TI

(SV/ml)

Ciklosporins  Augsta 1,4 0,002 -0,019 0,024 0,816
0,45 0,007 -0,030 0,043 0,682
0,21 0,015 -0,007 0,038 0,155

Prednizolons Augsta 1,4 0,007 -0,016 0,030 0,518
0,45 -0,001 -0,034 0,033 0,964
0,21 0,021 -0,025 0,068 0,334

Rezultati neuzradija statistiski nozimigu atskirtbu starp augstako testéto interferences limeni
un kontroli (koncentracija bez interferentiem), iznemot attieciba uz trigliceridu koncentracijas
fmeni 0,45 SV/ml. Vidéja atSkirfba Sai vertibai tika noteikta ka ietilpstoSa
+ 2 standartnovirzes robezas no videéja kontroles limena mérijuma, demonstréjot, ka
novérota atSkirtba ir paredzama analizes mainiguma robezas un ka nav sagaidams, ka

kliski nozimigas trigliceridu koncentracijas ietekmés QFN SARS ELISA analizi.
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Kliniska veiktspéja

QFN SARS analizes kliniska veiktspéja tika novértéta prospektiva, novérosanas pétijuma,

kur§ notika no 2021. gada janijam Iidz oktobrim, iesaistot pétdmas personas, kuram nav

bijusi SARS-CoV-2 infekcija un kuras ir sanémusas vakcinu pret COVID-19, kur mérkis ir

SARS-CoV-2 virusa S proteins, kd arT pétamas personas, kuram nav bijusi SARS-CoV-2

infekcija un kuras nav sanémusas vakcinu pret COVID-19.

Pétamas personas, kuras bija devuSas piekriSanu, novértéja attieciba uz ieklauSanas un

izslégSanas kritériiem, un pétljuma ieklava tikai pétamas personas, kuras atbilda

izslégSanas kritérijiem, un no viniem panéma asins paraugus QFN SARS noteikSanai, un

neieklava nevienu personu, kura atbilda izslégSanas kritérijiem.

Talak ir sniegts pétijuma ieklautas populacijas informacijas apkopojums.

1. grupa. Grupa ieklava pétamas personas bez dabigas SARS-CoV-2 infekcijas
anamnézé, kuras bridi, kad no vindm panéma asins paraugu QFN SARS noteikSanai,
nebija sanémusas vakcinu pret COVID-19, vinam nekad nebija bijis pozitivs
SARS-CoV-2 infekcijas testa rezultats, vinam bija zinots nereagéjoss serologijas testa
rezultats un vinam nebija COVID-19 infekcijas pazimju vai simptomu 4 nedélu laika pirms
iesaistiSanas pétijuma.

2. grupa. Grupa ieklava pétamas personas bez SARS-CoV-2 infekcijas anamnézeé, kuras
bridi, kad no vinam panéma asins paraugu QFN SARS noteik$anai, bija sanémusas
vakcinu pret COVID-19, kuras mérkis SARS-CoV-2 virusa S proteins un vindm nekad
nav bijis pozitivs SARS-CoV-2 infekcijas testa rezultats.

Neviena no pétdmajam persondm dalibas pétijjuma uzsakSanas bridi nebija
transplantata (norobeZotu organu vai $tinu) sanéméja un/vai nesanéma véza arstésanas

terapiju.
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Pétijuma 1. grupa tika ieklautas kopuma 218 pétamas personas, bet 2. grupa 171 pétama
persona. Péc asins paraugu nemsanas QFN SARS noteikSanai tika konstatéts, ka Cetras
pétamas personas 1. grupa neatbilst dalibai pétljuma, jo tika iegits readéjoss serologiska
testa rezultats, ko noteica, izmantojot paraugu, kurs$ bija nemts taja pasa vizite, kura néma
asins paraugu QFN SARS noteikSanai, un tapéc to dati tika izslégti no analizes.

Péc paraugu panem8anas QFN SARS asins parauga nonemsanas stobrinus apstradaja, un
plazmu glab3ja <-20 °C temperatira, I1dz paraugus varéja izmantot testéSanai ar QFN
SARS ELISA analizi. Visu QFN SARS ELISA plasu apstrades izpildes bija derigas, un netika
ieglts neviens nenoteikts rezultats, kopa 1. un 2.grupa attiecigi ieglstot 214 un
171 novértéjamu paraugu.

Demografiskie dati

Katra valstt panemto paraugu skaits un kopé&jais procentualais Tpatsvars katra pétijuma
grupa ir apkopots 11. tabula.

11. tabula. Apkopojums par paraugu nemsanu valstis

Paraugu 1. grupa 2. grupa

nemsanas

valsts N % N %
Niderlande 214 100,00% 153 89,47%
ASV 0 0,00% 18 10,53%

Apkopojums par pétamo personu vecumu, ieklaujot vidéjo, mediano, minimalo un maksimali

vecumu un vecuma standartnovirze (SN), ir sniegts 12. tabula.

12. tabula. Apkopojums par pétamo personu vecumu (gadi)

N Vidéjais Mediana SN Minimalais Maksimalais

385 40,47 37,00 14,168 18,00 80,00
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Apkopojums par pétamo personu dzimumu ir sniegts 13. tabula.

13. tabula. Apkopojums par pétamo personu dzimumu

Dzimums N %

Sievietes 234 60,78%

Viriesi 151 39,22%
Specifiskums

Kliniska sakritiba, QFN SARS rezultatus salidzinot ar atsauces metodes rezultatiem, ir
noradita 14. tabula.

14. tabula. Kliniska sakritiba: QFN SARS rezultats un atsauces metode

Atsauces metodes rezultats
1. grupa (- vake., 2. grupa (+ vakc.,
-infekcija) -infekcija) Kopa
QFN SARS Nereagéjoss | 199 34 233
rezultats
Reagéjoss 15 137 152
Kopa 214 171 385

Nevakcinéto pétamo personu grupa (1. grupa) 199 no 214 testétajam pétamajam personam
bija nereagéjoss rezultats, ko ieguva, izmantojot QFN SARS, bet paréja 15 testétajam
pétamajam personam bija reagéjoss rezultats. Vakcinéto pétamo personu grupa (2. grupa)
137 no 171 testétas pétamas personas bija readéjoss rezultats, ko ieguva, izmantojot QFN
SARS, bet paréja 34 testétajam pétamajam personam bija nereagéjoss rezultats. Nevienam
no 1. un 2. grupas attiecigi 15 un 34 neatbilstoSajiem paraugiem neveica papildu testéSanu
ar nesaskanotu metodi.
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Nevakcinétajam pétamajam personam (1. grupa) aprékinaja negativo procentualo sakritibu
(Negative Percent Agreement, NPA) (specifiskumu) kopa ar divpuséju 95% precizo
ticamibas intervalu (Tl), un Sie dati ir apkopoti 15. tabula.

15. tabula. Negativa procentuala sakritiba (specifiskums)

Grupas Nr. NPA (specifiskums)  95% TI
1. grupa 92,99% 88,70-96,02%
(-vake., -infekcija) (199/214)

Jutigums

Vakcinétajam pétamajam personam (2. grupa) aprékinaja pozitivo procentualo sakritibu
(Positive Percent Agreement, PPA) (jutigums) kopa ar divpuséju 95% TI, un Sie dati ir
apkopoti 16. tabula.

16. tabula. Pozitiva procentuala sakritiba (jutigums)

Grupas Nr. PPA (jutigums) 95% TI
2. grupa 80,12% 73,34-85,82%
(+vakc., -infekcija) (137/171)
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Pozitiva procentuala sakritiba péc vecuma

Vakcinétajam pétamajam personam (2. grupa) pozitivo procentualo sakritibu stratificéja péc

vecuma < 60 un 2 60 gadi, un Sie dati ir sniegti 17. tabula.

17. tabula. Pozitiva procentuala sakritiba péc vecuma < 60 un 2 60 gadi

Vecums diapazons (gadi) PPA (jutigums) 95% TI
0,
<60 85,33% 78,78-90,64%
(128/150)
2 60 SR 21,82-65,98%
(9/21) ' '

Pozitiva procentuala sakritiba péc vakcinas pret COVID-19

Vakcinétajam pétamajam personam (2. grupa) pozitivo procentualo sakritibu stratificgja péc

sanemtas vakcinas pret COVID-19, un Sie dati ir apkopoti 18. tabula.

18. tabula. Pozitiva procentuala sakritiba péc vakcinas pret COVID-19

Vakcina PPA (jutigums) 95% TI
62,50%
- 0,
Astra Zeneca (5/8) 24,49-91,48%
Janssen 86,67% o
(Johnson & Johnson) (13/15) 59,54-98,34%
Moderna 77.27% 0
(17/22) 54,63-92,18%
) . 80,95%
Pfizer - BioNTech (102/126) 73,00-87,40%
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Faktori, kuri attiecas uz vakcinétam pétamajam personam ar nereagéjosu rezultatu

Lai noteiktu, vai lielaks vecums, laiks no vakcinacijas pret COVID-19 pabeigSanas, sanemta

vakcina un dzimums ir saistits ar nereaggjoSiem rezultdtiem vakcinétam pétamajam

personam (2. grupa), tika veikta viena mainiga lieluma logistiskas regresijas analize.

Saistiba starp katru faktoru un nereagéjoSiem rezultatiem tika aprékinata saskana ar

varbtibu attiecibu (Odds Ratio, OR), un Sie rezultati ir sniegti 19. tabula.

19. tabula. Saistiba starp faktoriem un vakcinétu pétamo personu nereagéjosu rezultatu

Faktors VAI (95% TI) p vértiba
Vecums (gadi) 1,08 (1,05-1,12) < 0,001
Lok o Vacindclis Iz s paugs  o2(tor-toy <0001
Vakcina Pfizer — BioNTech 1 -

Astra Zeneca 2,55 (0,57-11,42) 0,221

Janssen

(Johnson & Johnson) 0,65 (0,14-3,09) 0592

Moderna 1,25 (0,42-3,72) 0,689
Dzimums Sievietes 1 -

Viriesi 1,25 (0,59-2,65) 0,565
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Vienigie faktori, kuriem bija nozimiga saistiba ar nereagéjoSiem rezultatiem vakcinétam

pétamajam personam, bija vecums un laiks kop$ vakcinacijas.

Ta ka pétijums tika veikts valstis, kuras vakcinacija pret COVID-19 primari bija pieejama
vecakam personam, vecums varéja ietekmét saistibu starp laiku no vakcinacijas un
nereagéjosiem rezultatiem. Regresijas analize, izmantojot vecumu ka kovariantu, ir sniegta
20. tabula.

20. tabula. Saistiba starp faktoriem un nereagéjosi rezultati ar vecuma kontroli

Faktors VAI (95% TI) p vertiba
Vecums (gadi) 1,07 (1,03-1,11) < 0,001
Laiks no vakcinacijas Iidz asins

paraugu nemsanai QFN SARS 1,01 (1,00-1,02) 0,214

noteik$anai (dienas)

Ja tiek kontroléts vecums, saistibai starp laiku no vakcinacijas un nereagéjosiem rezultatiem

vairs nav bltiskas nozimes, tomér saistiba ar vecumu saglab3jas.

QuantiFERON SARS-CoV-2 ELISA Kit lietoSanas instrukcijas 04/2022 45



Atsauces

Goletti D., Petrone L, Manissero D, Bertoletti A, Rao S, Ndunda N, et al. The potential
clinical utility of measuring SARS-CoV-2-specific T-cell responses. Clin Microbiol
Infect [Internet]. 2021 Jul [cited 2021 Jul 13];0(0).Available  from:
http://www.clinicalmicrobiologyandinfection.com/article/S1198743X21003785/fulltext

Petrone L., Petruccioli E, Vanini V, Cuzzi G, Najafi Fard S, Alonzi T, et al. A whole blood
test to measure SARS-CoV-2-specific response in COVID-19 patients. Clin Microbiol
Infect. 2021

Petrone L., Petruccioli E, Vanini V, Cuzzi G, Gualano G, Vittozzi P, et al. Coinfection of
tuberculosis and COVID-19 limits the ability to in vitro respond to SARS-CoV-2. Int J Infect
Dis. 2021

Shrotri M., van Schalkwyk MCI, Post N, Eddy D, Huntley C, Leeman D, et al. T cell

response to SARS-Cov-2 infection in humans: A systematic review. PLoS ONE. 2021

Alessandra D’Abramo, Serena Vita, Gaetano Maffongelli, Andrea Mariano , Chiara Agrati
, Concetta Castilletti ,Delia Goletti, Giuseppe Ippolito, Emanuele Nicastri SC-19 CIT.
Prolonged and severe SARS-CoV-2 infection inpatients under B-cell-depleting drug
successfully treated: A tailored approach. Int J Infect Dis. 2021;(107):247-50

Soresina A, Moratto D, Chiarini M, Paolillo C, Baresi G, Foca E, et al. Two X-linked
agammaglobulinemia patients develop pneumonia as COVID-19 manifestation but
recover. Pediatr Allergy Immunol. 2020

Quinti I, Lougaris V, Milito C, Cinetto F, Pecoraro A, Mezzaroma |, et al. A possible role
for B cells in COVID-19? Lesson from patients with agammaglobulinemia. J Allergy Clin
Immunol. 2020

46

QuantiFERON SARS-CoV-2 ELISA Kit lietoSanas instrukcijas  04/2022


http://www.clinicalmicrobiologyandinfection.com/article/S1198743X21003785/fulltext

8. Geers D, Shamier MC, Bogers S, den Hartog G, Gommers L, Nieuwkoop NN, et al.
SARS-CoV-2 variants of concern partially escape humoral but not T-cell responses in
COVID-19 convalescent donors and vaccinees. Scilmmunol [Internet]. 2021 May 1 [cited

2021 Jun 30];6(59). Available from: http://immunology.sciencemag.org/

9. Alter G, Yu J, Liu J, Chandrashekar A, Borducchi EN, Tostanoski LH, McMahan K,
Jacob-Dolan C, Martinez DR,Chang A, Anioke T, Lifton M, Nkolola J, Stephenson KE,
Atyeo C, Shin S, Fields P, Kaplan I, Robins H, AmanatF, Krammer F, Baric RS, Le Gars
M, Sado BD. Immunogenicity of Ad26.COV2.S vaccine against SARS-CoV-2variants in
humans. Nature. 2021

10. Dan JM, Mateus J, Kato Y, Hastie KM, Yu ED, Faliti CE, et al. Immunological memory to
SARS-CoV-2 assessed for up to 8 months after infection. Science (80- ) [Internet]. 2021 Feb
5 [cited 2021 Jun 30];371(6529). Available from: https://doi.org/10.1126/science.abf4063

11. Chavarot N, Ouedrani A, Marion O, Leruez-Ville M, Villain E, Baaziz M, et al. Poor
Anti-SARS-CoV-2 Humoral and T-cell Responses After 2 Injections of mRNA
Vaccine in Kidney Transplant Recipients Treated with Belatacept. Transplantation
[Internet]. 2021 Apr 8 [cited 2021 Jul 1;2.  Available  from:
https://journals.lww.com/transplantjournal/Fulltext/9000/Poor_Anti_SARS_CoV_2
_Humoral_and_T_cell_Responses.95281.aspx

12.Sekine T, Perez-Potti A, Rivera-Ballesteros O, Stralin K, Gorin JB, Olsson A, et al.
Robust T Cell Immunity in Convalescent Individuals with Asymptomatic or Mild COVID-
19. Cell. 2020

13. Alberto M. Borobia, Antonio J Carcas, Mayte Pérez-Olmeda, Luis Castafio, Maria Jesus
Bertran, Javier Garcia-Pérez, Magdalena Campins, Antonio Portolés, Maria Gonzalez-Pérez,
Maria Teresa Garcia Morales, EunateArana-Arri, Marta Aldea, Francisco Diez-Fuerte CSG.
Immunogenicity and reactogenicity of BNT162b2 booster in ChAdOx1-S-primed participants
(CombiVacS): a multicentre, open-label, randomised, controlled, phase 2 trial. Lancet. 2021

QuantiFERON SARS-CoV-2 ELISA Kit lietoSanas instrukcijas 04/2022 47


http://immunology.sciencemag.org/
https://doi.org/10.1126/science.abf4063
https://journals.lww.com/transplantjournal/Fulltext/9000/Poor_Anti_SARS_CoV_2_Humoral_and_T_cell_Responses.95281.aspx
https://journals.lww.com/transplantjournal/Fulltext/9000/Poor_Anti_SARS_CoV_2_Humoral_and_T_cell_Responses.95281.aspx

14.

15.

16.

17.

18.

19.

20.

21.

Ménica Martinez-Gallo, Juliana Esperalba-Esquerra, Ricardo Pujol-Borrell, Victor
Sanda, Iria Arrese-Mufioz,Candela Fernandez Naval, Andrés Anton Pagarolas, Victoria
Cardona, Moisés Labrador-Horrillo, TomasPumarola-Sufié¢ MH-G. T-cell responses as a
correlate of COVID-19 vaccination. A pilot study in Health CareWorkers

Van Praet JT, Vandecasteele S, De Roo A, De Vriese AS, Reynders M. Humoral and
cellular immunogenicity of the BNT162b2 mRNA Covid-19 Vaccine in nursing home
residents. Clin Infect Dis. 2021

Pedersen RM, Tornby DS, Bistrup C, Johansen IS, Andersen TE JU. Negative
SARS-CoV-2 antibodies, T cell response and virus neutralization following full
vaccination in a renal transplant recipient: a call for vigilance. ClinMicrobiol Infect. 2021

Grifoni A, Weiskopf D, Ramirez S|, Mateus J, Dan JM, Moderbacher CR, et al. Targets
of T Cell Responses to SARS-CoV-2 Coronavirus in Humans with COVID-19 Disease
and Unexposed Individuals. Cell. 2020

Rydyznski Moderbacher C, Ramirez Sl, Dan JM, Grifoni A, Hastie KM, Weiskopf D, et
al. Antigen-Specific Adaptive Immunity to SARS-CoV-2 in Acute COVID-19 and
Associations with Age and Disease Severity. Cell. 2020

Tan AT, Linster M, Tan CW, Le Bert N, Chia WN, Kunasegaran K, et al. Early induction
of functional SARS-CoV- 2-specific T cells associates with rapid viral clearance and mild
disease in COVID-19 patients. Cell Rep. 2021

Aiello A, Najafi Fard S, Petruccioli E, Petrone L, Vanini V, Farroni C, et al. Spike is the
most recognized antigen in the whole-blood platform in both acute and convalescent
COVID-19 patients. Int J Infect Dis. 2021

Soumya Jaganathan, Francis Stieber, Sonia N. Rao, Vladyslav Nikolayevskyy, Nadia
Allen, Jeff Boyle JH. Preliminary Evaluation of QuantiFERON SARS-CoV-2 and
QlAreach Anti-SARS-CoV-2 Total Test in Recently Vaccinated Individuals. 2021

48

QuantiFERON SARS-CoV-2 ELISA Kit lietoSanas instrukcijas  04/2022



22.

23.

24

25.

26.

27.

28.

29.

30.

Zheng M, Gao Y, Wang G, Song G, Liu S, Sun D, et al. Functional exhaustion of antiviral
lymphocytes in COVID-19 patients. Cellular and Molecular Immunology. 2020

Aid M, Busman-Sahay K, Vidal SJ, Maliga Z, Bondoc S, Starke C, et al. Vascular Disease
and Thrombosis in SARS-CoV-2-Infected Rhesus Macaques. Cell. 2020

. Kuri-Cervantes L, Pampena MB, Meng W, Rosenfeld AM, Ittner CAG, Weisman AR, et

al. Comprehensive mapping of immune perturbations associated with severe COVID-19.
Sci Immunol. 2020

Lucas C, Wong P, Klein J, Castro TBR, Silva J, Sundaram M, et al. Longitudinal analyses

reveal immunological misfiring in severe COVID-19. Nature. 2020

Del Valle DM, Kim-Schulze S, Huang HH, Beckmann ND, Nirenberg S, Wang B, et al. An
inflammatory cytokine signature predicts COVID-19 severity and survival. Nat Med. 2020

Peng Y, Mentzer AJ, Liu G, Yao X, Yin Z, Dong D, et al. Broad and strong memory CD4+
and CD8+ T cells induced by SARS-CoV-2 in UK convalescent individuals following
COVID-19. Nat Immunol. 2020

Sattler A, Angermair S, Stockmann H, Heim KM, Khadzhynov D, Treskatsch S, et al.
SARS-CoV-2—specific T cell responses and correlations with COVID-19 patient
predisposition. J Clin Invest. 2020

Mathew D, Giles JR, Baxter AE, Greenplate AR, Wu JE, Alanio C, et al. Deep immune
profiling of COVID-19 patients reveals patient heterogeneity and distinct immunotypes
with implications for therapeutic interventions. bioRxiv Prepr Serv Biol. 2020

Chen Z, John Wherry E. T cell responses in patients with COVID-19. Nat Rev Immunol. 2020

QuantiFERON SARS-CoV-2 ELISA Kit lietoSanas instrukcijas 04/2022 49



31. Folegatti PM, Ewer KJ, Aley PK, Angus B, Becker S, Belij-Rammerstorfer S, et al. Safety
and immunogenicity of the ChAdOx1 nCoV-19 vaccine against SARS-CoV-2: a
preliminary report of a phase 1/2, single-blind, randomised controlled trial. Lancet. 2020

32. Sahin U, Muik A, Derhovanessian E, Vogler |, Kranz LM, Vormehr M, et al. COVID-19
vaccine BNT162b1 elicits human antibody and TH1 T cell responses. Nature. 2020

33. Ryu MR, Park MS, Cho EH, Jung CW, Kim K, Kim SJ, et al. Comparative evaluation of
quantiFERON-TB gold in-tube and quantiFERON-TB gold plus in diagnosis of latent
tuberculosis infection in immunocompromised patients. J Clin Microbiol [Internet]. 2018 Nov
1 [cited 2021 Jul 1];56(11). Available from: https://pubmed.ncbi.nim.nih.gov/30135226/

34. Petruccioli E, Vanini V, Chiacchio T, Cuzzi G, Cirillo DM, Palmieri F, et al. Analytical
evaluation of QuantiFERON- Plus and QuantiFERON- Gold In-tube assays in subjects
with or without tuberculosis. Tuberculosis. 2017

50 QuantiFERON SARS-CoV-2 ELISA Kit lietoSanas instrukcijas  04/2022


https://pubmed.ncbi.nlm.nih.gov/30135226/

Noradijumi par problému novérsanu

Sie noradijumi par problému novér§anu var palidzét atrisinat iespéjamas problémas. Vairak

informacijas skatiet arT lapa “Frequently Asked Questions” (Biezak uzdotie jautajumi), kura

pieejama musu tehniska atbalsta centra vietné: www.qiagen.com/FAQ/FAQList.aspx.

QIAGEN tehniska atbalsta dienesta zinatnieki vienmér labprat atbildés uz jdsu jautdjumiem
gan par inform&ciju un/vai protokoliem $aja rokasgramata, gan art par paraugu un analizes

metodém (kontaktinformaciju skatiet vietné www.qiagen.com).

Komentari un ieteikumi

ELISA analizes problému novérsana

Nespecifiskas krasas veidosanas

a)

b)

d)

e)

Nepietiekama plates
mazgasana

ELISA iedobju
krusteniska
kontaminacija

Beidzies
komplekta/komponen
tu deriguma termins

Enzyme Substrate
Solution 8kiduma
kontaminacija

Plazmas
samaisiSana QFN
Blood Collection
Tubes stobrinos
pirms atdaliSanas

Plate jamazga vismaz 6 reizes ar 400 yl mazgasanas
buferS8kiduma uz katru iedobi. Atkariba no izmantotas
mazgasanas ierices var bdt nepiecieSami vairak neka
6 mazgasanas cikli. Starp cikliem janodroSina vismaz
5 sekunzu ilgs mércédanas laiks.

Lai mazinatu risku, pipetéjot un maisot paraugu, ievérojiet
piesardzibu.

NodroSiniet, lai komplekts tiktu izlietots pirms deriguma
termina beigdm. NodroSiniet, lai sagatavotais standarta
materials un Conjugate 100X Concentrate koncentrats tiktu
izlietots tri's ménesu laika péc sagatavosanas datuma.

Atbrivojieties no substrata, ja tam ir zilgana nokrasa.
Nodrosiniet, lai tiktu izmantotas tiras reagentu tvertnes.

Péc centrifugéSanas un pirms plazmas atdaliSanas
izvairieties no pipetéSanas augSup un lejup vai jebkada
veida plazmas maisiSanas. Vienmér ievérojiet piesardzibu,
lai nepieskartos materidlam uz gela virsmas.
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Komentari un ieteikumi

Zemas standarta materialu optiska blivuma vértibas

a)

b)

c)

d)

f)

g)

Standarta materiala
atSkaidiSanas klada

PipetéSanas kllda

Parak zema
inkubacijas
temperatira

Parak 1ss inkubacijas
laiks

Tiek lietots nepareizs
plates datu nolasttaja
filtrs

Parak auksti reagenti

Beidzies
komplekta/sastavdalu
deriguma terming

Spilgts fons

a)

b)

Nepietiekama plates
mazgasana

Parak augsta
inkubacijas
temperatira

NodroSiniet, lai komplekta standarta atSkaidijumi tiktu
sagatavoti, precizi ievérojot Saja lietoSanas instrukcijas
sniegtos noradijumus.

NodroSiniet, lai pipetes batu kalibrétas un tiktu lietotas
atbilstosi razotaja noradijumiem.

ELISA analizes inkubacija javeic istabas temperatira
(22°C +£5°C).

Pladu ar konjugatu, standarta materidlus un paraugu
inkubacijas periodam vajadzétu bat 120 + 5 minadtes.
Enzyme Substrate Solution $kiduma uz plates inkubacijas
periodam vajadzétu bat 30 mindtes.

Plate janolasa pie 450 nm ar atsauces filtru no 620 Iidz
650 nm.

Visi reagenti, iznemot Conjugate 100X Concentrate
koncentratu, pirms analizes sak3anas jasasilda I1dz istabas
temperatirai. Tam nepiecieSama aptuveni 1 stunda.

NodroS$iniet, lai komplekts tiktu izlietots pirms deriguma
termina beigdm. NodroSiniet, lai gatavotais standarta
materials un Conjugate 100X Concentrate koncentrats tiktu
izlietots 3 ménesu laikad péc sagatavoSanas datuma.

Plate jamazga vismaz 6 reizes ar 400 yl mazgasanas
buferS8kiduma uz katru iedobi. Var bit nepiecieSami vairak
neka 6 mazgasanas cikli. Starp cikliem janodro$ina vismaz
5 sekunzu ilgs mércésanas laiks.

ELISA analizes inkubacija javeic istabas temperatira
(22°C £5°C).
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Komentari un ieteikumi

c) Beidzies NodroSiniet, lai komplekts tiktu izlietots deriguma termina
komplekta/komponen laika. NodroSiniet, lai sagatavotais standarta materials un
tu deriguma termin§  Conjugate 100X Concentrate koncentrats tiktu izlietots tris

ménesu laika péc sagatavodanas datuma.

d) Enzyme Substrate Atbrivojieties no substrata, ja tam ir zilgana nokrasa.
Solution 8kiduma Nodrosiniet, lai tiktu izmantotas tiras reagentu tvertnes.
kontaminé&cija

Nelineara standarta Itkne un dublikatu mainigums

a) Nepietiekama plates  Plate jamazgad vismaz 6 reizes ar 400 yl mazgaSanas
mazgasana buferskiduma uz katru iedobi. Var bit nepiecieSami vairak
neka 6 mazgasanas cikli. Starp cikliem janodroSina vismaz

5 sekunzu ilgs mércésanas laiks.

b) Kluda, sagatavojot NodroSiniet, lai standarta atSkaidijumi tiktu sagatavoti,
standarta precizi ievérojot 3Saja lietoSanas instrukcijas sniegtos
atSkaidijumu noradijumus.

c) Nepietiekama Pirms reagentu iepildianas platé, maisiet tos apvérsot vai
samaisiSana uzmanigi maisot.

d) Nekonsekventa Paraugu un standarta materidla pievienoSana ir javeic
pipetéSanas tehnika  vienmeériga veida. Visiem reagentiem ir jabut sagatavotiem
vai partraukumi pirms analizes sakSanas.
analizes

sagatavos$anas laika
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Simboli

LietoSanas instrukcijas vai uz iepakojuma un markéjuma var bat talak noradttie simboli.

Simbols Simbola definicija
Satur reagentus, kuru daudzums ir pietiekams <N>
<N> reakcijam
g Izlietot ldz

<

EHHERER

In vitro diagnostikas medicinas ierice

Kataloga numurs

Partijas numurs

Materiala numurs (pieméram, komponenta mark&jums)
Komponenti

Satur

Numurs

GTIN Globalais tirdzniecibas identifikacijas numurs

5
g

Pilnvarotais parstavis

R apzimé lietoSanas instrukciju versiju, bet n ir versijas
numurs

A
>

Temperatdras ierobezojums

Razotajs
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Simbols

Simbola definicija

(1]

PN~
AN
[ ]

A

Skatit lietoSanas instrukcijas

Sargat no saules gaismas

Bridinajums/uzmanibu!

Kontaktinformacija

Lai sanemtu tehnisko palidzibu un papildu informaciju, apmekligjiet misu tehniska atbalsta

centra vietni www.qiagen.com/Support, zvaniet pa talruna numuru 00800-22-44-6000 vai

sazinieties ar kadu no QIAGEN tehnisko pakalpojumu dienesta nodalam vai viet&jiem

izplatitajiem (skatiet aizmuguréjo vaku vai apmeklgjiet vietni www.qiagen.com).
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A pielikums. Tehniska informacija

Nenoteikti rezultati

Nenoteikti rezultati tiek iegati reti, un tie var bat saistiti ar testéjamas personas imunitates
statusu, tacu tie var bit saistiti arT vairakiem tehniskiem faktoriem (pieméram, asins parauga
nemsSanas stobrinu neatbilstoSa lietoSana/glabaSana, nepiemérota ELISA plates

mazgasana), ja nav ieveroti ieprieks$ sniegtas lietoSanas instrukcijas.

Ja pastav aizdomas, ka reagentu glabasanas, asins paraugu nemsanas vai to turpmakas
apstrades laika radusas tehniskas problémas, visa QFN SARS tests jaatkarto ar jauniem
asins parauga materialiem. Ja pastav aizdomas, ka ELISA analizes procediira mazgasana
ir veikta nepareizi vai bijuSas citas novirzes no procediras, var atkartot ELISA testu ar
stimulétiem plazmas paraugiem. Arsti péc nepiecieSamibas var izvéléties atkartot parauga
nemsanu vai citas proceddras.

Receklaini plazmas paraugi

Ja ilgi glabatos plazmas paraugos rodas fibrina recekli, centrifugéjiet paraugus, lai

receklaina dala izgulsnétos un tiktu atvieglota plazmas pipetéSana.
Lipémiski plazmas paraugi

Pipetéjot lipémiskus paraugus, jaievéro piesardziba, jo taukainas nogulsnes var blokét
pipetes uzgalus.
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B pielikums. Saisinata ELISA testa procediira

1. NodroSiniet, lai visi ELISA testa komponenti, iznemot Conjugate /D
100x Concentrate koncentratu, bGtu atraduSies istabas 1:00

temperatdra vismaz 60 mindtes.

2. Sagatavojiet komplekta standarta atSkaidijumu ar koncentraciju
8,0 SV/mI, izmantojot destilétu vai dejonizétu Gdeni. Sagatavojiet /

=

L0

4. Sagatavojiet konjugata darba Skidumu ar Green Diluent l_”_”_]

Cetrus (4) standarta atSkaidijumus.

3. Sagatavojiet liofilizéto Conjugate 100x Concentrate koncentratu,

izmantojot destilétu vai dejonizétu Gdeni.

atSkaiditaju un iepildiet 50 pl visas iedobés.

5. AtbilstoSajas iedobés iepildiet 50 pl testa plazmas paraugu un ////

50 pl standarta materialu. Samaisiet ar kratitaju. l—l I—l U I—l
6. Inkubgjiet 120 minates istabas temperatara. /D
2:00

7. Mazgaijiet iedobes vismaz 6 reizes ar mazgasanas buferSkidumu |~ =
400 pl uz iedobi.
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11.

12.

. lepildiet iedobés 100 yl Enzyme Substrate Solution Skiduma. ////

Samaisiet ar kratitaju. l_| I_l I_] I_l

. Inkubgjiet 30 mindtes istabas temperatdira. @
0:30

10.

lepildiet visas iedobés 50 pl Enzyme Stopping Solution kiduma. ////
LI L

Samaisiet ar kratitaju.
Nolasiet rezultatus pie 450 nm ar 620-650 nm references filtru.

Analizéjiet rezultatus.
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Informacija par pasttiSanu

Produkts Saturs Kat. Nr.

QuantiFERON SARS-CoV-2 2 plasu ELISA komplekts 626420
(QFN SARS) ELISA Kit

Saistitas preces

QuantiFERON SARS-CoV-2 200 stobrini (Nil, Ag1, Ag2 un Mitogen 626725
Blood Collection Tubes 50 gab. no katra)

Jaunako informaciju par licencéSanu un precu juridiskas atrunas skatiet attiecigd QIAGEN
komplekta rokasgramata vai lietotdja rokasgramata. QIAGEN komplektu lietotaja
rokasgramatas un lietotaja instrukcijas ir pieejamas vietné www.qiagen.com, ka ari tas var
pieprasit QIAGEN tehniska atbalsta centros vai pie viet&jiem precu izplatitajiem.

QuantiFERON SARS-CoV-2 ELISA Kit lietoSanas instrukcijas 04/2022 59


http://www.qiagen.com/

Dokumenta parskatiSanas vésture

R3, 2022. gada
aprilis

Datums Apraksts

R1, 2021. gada Sakotnéjais izdevums

oktobris

R2, 2021. gada Atjauninatas sadalas “Veiktspéjas raksturojums” un “Kliniska
novembris veiktspéja”

Atjauninata sadala “Analitiskas veiktspéjas raksturojums”
attieciba uz interferéjoSajam vielam
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81 lappuse atstata tuk$a ar nolaku
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QuantiFERON® SARS-CoV-2 (QFN SARS) ELISA Kit ierobezotas licences ligums
87 produkta izmanto3ana liecina par katra produkta pircéja vai lietotaja piekrisanu $adiem nosacijumiem:

1. So produktu drikst lietot tikai saskana ar kopa ar produktu nodroSinatajiem protokoliem un $o rokasgramatu un tikai kopa ar sastavdalam, kas ietilpst $aja komplekta.
Uznémums QIAGEN nepieskir nekada veida licenci uz nevienu no ta intelektualajiem Tpasumiem, lai $aja panell ietvertas sastavdalas izmantotu kopa ar jebkadam
sastavdalam, kas neietilpst $aja paneli, vai ar tam apvienotu, iznemot gadijumus, kas aprakstiti kopa ar produktu piegadatajos protokolos un $aja rokasgramata, ka art papildu
protokolos, kas pieejami timekla vietné www.giagen.com. DaZus no Siem papildu protokoliem QIAGEN lietotaji nodrosina QIAGEN lietotajiem. Sie protokoli nav rapigi testéti
vai optimizéti uznémuma QIAGEN. Uznémums QIAGEN nedz apliecina, nedz garanté, ka tie neparkapj treSo personu tiesibas.

2. Uznémums QIAGEN nesniedz citas garantijas, iznemot skaidri noraditas licences, ka $is panelis un/vai ta lieto$ana neaizskar treSo personu tiesibas.

3. Sis panelis un ta komponenti ir licencéti vienreizéjai lieto$anai, un tos nedrikst izmantot atkartoti, atjaunot vai pardot talak.

4. Uznémums QIAGEN Tpasi atsakas no jebkadam citam tie$am vai netie$am licencém, iznemot tas, kuras nav skaidri noraditas.

5. Panela pircéjs un lietotajs piekrit neveikt un neatlaut citiem veikt nekadas darbibas, kas varétu izraisit vai veicinat jebkuras no ieprieks aizliegtajam darbibam.

Uznémums QIAGEN var pieprasit § ierobeZota licences liguma aizliegumu Tsteno$anu jebkura tiesa un apnemas atgit visus savus izmeklé$anas un tiesas
izdevumus, ieskaitot advokatu honorarus, kas radusies, Tstenojot o ierobeZoto licences ligumu vai jebkuru no uznémuma intelektuéla fpasuma tiesibam saistiba ar
paneli un/vai ta komponentiem.

Jaunakos licences nosacijumus skatiet vietné www.qiagen.com.

Precu zZimes: QIAGEN®, Sample to Insight®, QuantiFERON® (QIAGEN Group) Proclin®. Tiek uzskatits, ka $aja dokumenta minétie registrétie nosaukumi, preu zimes
u.c. ir aizsargati ar likumu arf tad, ja tas nav Tpasi noradits.

04-22 1124420 © 2022 QIAGEN, visas tiesibas aizsargatas.
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