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SARS-CoV-2-varianter

Virus féréndras hela tfiden genom mutationer, och nya virusvarianter férvéintas uppsté dver tid. Ibland
uppkommer och férsvinner nya varianter. Andra géinger uppstér nya varianter som kvarstér. M&nga
virusvarianter som orsakar COVID-19 har detekterats globalt under denna pandemi. En variant kan innehéilla
en eller flera mutationer och dessa mutationer kan uppsté pé stallen sésom virusets nukleokapsidprotein eller
spikproteinregion.

LumiraDx SARS-CoV-2 test och varianter

LumiraDx SARS-CoV-2 Ag fest, LumiraDx SARS-CoV-2 Ag Pool test, LumiraDx SARS-CoV-2 Ag Ultra fest, LumiraDx
SARS-CoV-2 Ag Ultra Pool test, LumiraDx SARS-CoV-2 & Influensa A/B test och LumiraDx SARS-CoV-2 &

RSV test anvéinder antikroppar (inte nukleinsyrabaserade primrar som PCR) for att fdnga SARS-CoV-2-
nukleokapsidantigen (infe spikproteinet). Antikroppar k&nner vanligtvis igen mélsekvenser p& 9-10 aminosyror
(motsvarande 27-30 nukleotidsekvenser). Darfér p&verkar sannolikt inte enstaka punktmutationer i nukleinsyror
prestandan av LumiraDx test. Vidare &r det mycket osannolikt att mutationer utanfér nukleokapsidens virala
kodningsregion (t.ex. spikprotein) har n&gon effekt pé& festets prestanda.

Teststatus for SARS-CoV-2-varianter med LumiraDx-testen

LumiraDx arbetar aktivt for att identifiera nya mutationer i SARS-CoV-2 virusgenomet ndr de uppstér. LumiraDx-
testens reaktivitet utvérderas mot alla mutationer som &r vanliga i befolkningen pé& en nivé p& mer an 1,0%

p& Regeneron COVID-19 Dashboard' som &r eft av de samarbeten som mojliggjorts av data pé& webbplatsen
gisaid.org. LumiraDx SARS-CoV-2 Ag-analysen anvénds i LumiraDx SARS-CoV-2 Ag test, LumiraDx SARS-CoV-2 Ag
Pool test, LumiraDx SARS-CoV-2 & Influensa A/B test, LumiraDx SARS-CoV-2 Ag Ultra test, LumiraDx SARS-CoV-2 Ag
Ultra Pool fest och LumiraDx SARS-CoV-2 & RSV test. Tabell 1 &r en sammanfattning av prestandan fér denna
analys med varianter av betydelse enligt WHO?. Utvardering har utférts med hjdlp av in silico-analys, direkt
testning med rekombinant nukleokapsidprotein fréin specifika mutationer, testning av levande, virala isolat och
festning av positiva, levande, kliniska prover.

Tabell 1: Sammanfattning av testning med LumiraDx Ag test

WHO- Pango- Land dar varianten Nucleokapsidmutation! LumiraDx Test-
mdrkning® harkomst® upptacktes® P resultat

Alfa* B.1.1.7 Storbritannien, sep. 2020  D3L, R203K,G204R, S235F Positiv

Beta* B.1.351 Sydafrika, maj. 2020 T208I Positiv
Gamma* P1 Brasilien, nov. 2020 P8OR, R203K, G204R Positiv

Delta* B.1.617.2 Indien, okt. 2020 DE3G, R203M, G215C, Positiv

D377Y
. . .k . R203K, G204R, P13L, E31-, "
Omikron B.1.1.529 Flera [&nder, nov. 2021 R32- och S33- Positiv

» Detektion av Alfavariant?, Betavariant®* och Gamma Variant® - P&visades i patientprover fréin UK
Department of Health and Social Care, COVID-19 Technologies Validation Group.

« Betavariant* - Detektion pévisades i patientprover fr&in South African National Health Laboratory Service.

*Inte I&dngre VOC enligt WHO. Frén och med den 15 mars 2023 kommer WHO att betrakta Omicron-sublinjer oberoende for klassificering som VOC.
**Inkluderar BA.1, BA.2, BA.3, BA.4 och fallande hd&rkomst. Inkluderar &ven rekombinanta former som XE. De mutationer som BA.1, BA.2, BA.3, BA.4, BA.5, XE och
hé&rkomster uppskattas vara >5 % prevalenta i England'® och US' (per Oct 2023) visas i tabell 2.
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Tabell 2:

Nukleokapsidmutationer som besitter Omikron-hérkomst och resultat av rekombinant proteintestning.

Omikron-

Nukleokapsidproteinets

Sammanfattning

.. - Kommentarer av rekombinant
1
harkomst mutation proteintestning
B1.1599 P13L, E31-, R32-, S33-, R203K, Inaa Alla mutationer detekterade
A G204R 9 vid 50pg/mL*
BA T P13L, E31-, R32-, S33-, R203K, Inaa Alla mutationer detekterade
- G204R 9 vid 50pg/mL*
BA 2 P13L, E31-, R32-, S33-, R203K, Inaa Samma mutationer
' G204R, S413R 9 i nukleokapsidproteinet som XE
BA.3 P13L, E31-, R32-, S33-, R203K, Inaa Samma mutationer
' G204R, S413R 9 i nukleokapsidproteinet som XE
BA4 P13L, E31-, R32-, S33-, P151S, Inaa Alla mutationer detekterade
' R203K, G204R, S413R 9 vid 50pg/mL*
BA.5 P13L, E31-, R32-, S33-, R203K, Inaa Samma mutationer
' G204R, S413R 9 i nukleokapsidproteinet som XE
Samma mutationer
P13L, E31-, R32-, S33-, E136D, . . ) .
BQ.1 R203K. G204R, S413R Underh&rkomst av BA.5™ Egjl;lﬁokopmdpro’reme’r som
P13L, E31-, R32-, S33-, E136D, . 14 Protein detekterat vid
BE1.1 R203K. G204R. S413R Underh&rkomst av BA.5 50pg/mL
P13L, E31-, R32-, S33-, R203K, . 10 Protein detekterat vid
XE. G204R. S413R BA.1/BA.2 rekombinant 50pg/mL
P13L, E31-, R32-, S33-, R203K, . 15 Samma mutationer
XBB G204R, S413R BA.2/BA.2 rekombinant i nukleokapsidproteinet som XE
XBB.1 5 P13L, E31-, R32-, S33-, R203K, Underh&rkomst av XBB'S Samma mutationer
o G204R, S413R i nukleokapsidproteinet som XE
XBB.1 5.7 P13L, E31-, R32-, S33-, R203K, None Samma mutationer
T G204R, S413R i nukleokapsidproteinet som XE
P13L, E31-, R32-, S33-, R203K, } 14 Samma mutationer
XBB.1.9.1 G204R, S413R Underharkomst av XBB i nukleokapsidproteinet som XE
Uppskattad >5 % prevalent .
P13L, E31-, R32-, S33-, R203K, . Samma mutationer
XBB.1.16.6 G204R, S413R |2I[Ejr21%ond och USA (25 Oct i nukleokapsidproteinet som XE
P13L, E31-, R32- R203K, G204R, Uppskattad »5% prevalent Al mufations in the
XBB.2.3.11 S413'R ' ' ' ' i England (25 Oct 2023) nucleocapsid protein also
9 tested through XE
P13L, E31- (85%). R32- (85%),  Uppskattad >5 % prevalent Samma mutationer
XBB.1.16 S33- (85%), R203K, G204R, i England och USA (25 Oct nukleokansidoroteinet som XE
S413R 2023) psicp
XBB.2.3 P13L, E31-, R32-, S33- (90%), Uppskattad >5% prevalent Samma mutationer
- R203K, G204R, S413R i USA (18 Sep 2023) i nukleokapsidproteinet som XE
CH11 P13L, E31-, R32-, S33-, R203K, BA.2 underhdrkomst® Samma mutationer

G204R, S413R

i nukleokapsidproteinet som XE

*Alla mutationer testades separat. Alla mutationer utom P151S finns ocksé i XE-nukleokapsidproteinet.
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Tabell 2:

Nukleokapsidmutationer som besitter Omikron-hdrkomst och resultat av rekombinant proteintestning.

Sammanfattning

gg::('g;:; :zl;l;%spmdprofemets Kommentarer av rekombinant
proteintestning
P13L, G30-, E31-, R32-, S33F, . " Protein detekterat vid
BE7 R203K. G204R S413R Underhdrkomst av BA.5 50pg/mL
P13L, E31- (90%), R32- (90%). o Samma mutationer
EG5 $33- (90%), R203K, G204R, Uppskattad >5% prevalent | e okapsidproteinet som
i USA (18 Sep 2023)
S413R XE
Samma mutationer
P13L, E31-, R32-, S33-, R203K, Uppskattad >5% prevalent . . .
EG.5.1 G204R, S413R i England (25 Oct 2023) ;(reukleokopmdpro’relne’r som
Samma mutationer
P13L, E31-, R32-, S33-, R203K, Uppskattad >5% prevalent . . :
EG.5.1.1 G204R S413R i England (25 Oct 2023) ;(r;ukleokop&dpro’reme’r som
Samma mutationer
P13L, E31-, R32-, S33-, R203K, Uppskattad >5% prevalent . ) .
EG.5.1.3 G204R S413R i England (25 Oct 2023) ;(Eukleokqpmdpro’relne’r som
Samma mutationer
P13L, E31-, R32-, S33-, R203K, Uppskattad >5% prevalent . X .
GE1 G204R, S413R i England (25 Oct 2023) ;EUk'eOkOpS'dprOTe'”eT som
Samma mutationer
P13L, E31-, R32-, S33-, R203K, Uppskattad >5% prevalent . X .
FL.1.5.1 G204R S413R i USA (18 Sep 2023) ;(Eukleokop&dpro’reme’r som
5 Samma mutationer
HV 1 P13L, E31-, R32-, S33-, R203K, Uppskattad >5% prevalent i nukleokapsidproteinet som

G204R, S413R

i USA (18 Sep 2023)

XE

* Alla mutationer testades separat. Alla mutationer utom P151S finns ocksé i XE-nukleokapsidproteinet.

» Deltavariant® - Detektion pdévisades i patientprover, som diskuterats av UK Department of Health and Social
Care, COVID-19 Technologies Validation Group.

*  Omikron-variant - Testning med levande patientprover utférdes av LumiraDx.8 Dessutom utférdes en
prospektiv klinisk studie av Medical Research Network Diagnostics.® Bdda studierna visade att Omikron
detekterades av LumiraDx SARS-CoV-2 Ag test, med kanslighet som var jdmférbar med Delta-varianten.

Dessutom har LumiraDx SARS-CoV-2 Ag test utvérderats som en del av processen Foundation for Innovative
New Diagnostics (FIND) (www.finddx.orQ). Fér hanteringen av COVID-19-svar, har FIND bestallt oberoende
utv&rderingar av in vitro-diagnostik efter en infresseanmdalansprocess (EQI), tillgénglig pé& FIND:s webbplats,
ddr alla inldmnade test podngsattes enligt sin regulatoriska status och tid till marknaden; leverantérens
fillverknings- och distributionskapacitet; och den leverantdrsrapporterade, kliniska och analytiska prestandan.

Som en del av denna utvdrdering utférdes den analytiska kénsligheten, dvs. detektionsgréins (LoD), vid
Liverpool School of Tropical Medicine i Storbritannien, dér standardiserade seriella spdadningar av odlat viralt
isolat framstdlldes. Viral sp&dning applicerades direkt p& LumiraDx SARS-CoV-2 Ag testkort. Spddningar testades
tredubbelt och LoD definierades som den sista utspddning dé alla upprepningar tolkades som positiva.
Datatabellen (Tabell 3) visar att LumiraDx SARS-CoV-2 Ag test kan detektera U.K Wild Type (B.1), Alfa (B.1.1.7),
Gamma (P1), Delta (B.1.617.2) och Omicron (B.1.1.529 och B.1.1.529 underh&rkomst BA.2) varianterna.
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Tabell 3: Uppskattning av analytisk prestanda, utférd av Liverpool School of Tropical Medicine, som visar
jamférbar LoD for alla testade varianter.

Variantstam Verifierad LoD-koncentration
UK Wild type (B.1)’ 1.0 x 102 pfu/mL
Alfa (B.1.1.7)7 5,0 x 102 pfu/mL
Gamma (P.1)’ 1.0 x 102 pfu/mL
Delta (B.1.617.2)’ 2,5x 10" pfu/mL
Omikron (B.1.1.529)" 1,0 x 10% pfu/mL
Omicron (B.1.1.529) underhérkomst BA.2'2 1,0 x 102 pfu/mL
Slutsats

Hittills har all festning visat att LumiraDx SARS-CoV-2 Ag test kan detektera alla betydande varianter av
SARS-CoV-2 med jémférbar sensitivitet.

Definitioner

Ag -antigen

SARS-CoV-2  Svart akut respiratoriskt syndrom coronavirus 2
VOC- variant av betydelse

WHO:s Varldshdalsoorganisation

PCR- polymeraskedjereaktion

LoD Detektionsgrans

FIND Foundation f&r innovativ ny diagnostik

Pg -Pikogram

pfu plackbildande enhet
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. GISAID Regeneron-databas (Regeneron Covid-19-displayen), héimtad October 2023

UK Department of Health and Social Care (UK DHSC), COVID-19 Technologies Validation Group (TVG) rapport om LumiraDx SARS-CoV-2 Antigen test-rapport
(januari 2021)

UK DHSC COVID-19 TVG: Personlig kommunikation via e-post (mars 2021), arkiverade data

South African National Health Laboratory Service: Laboratorieutvérderingsrapport (april 2021), arkiverade data

UK DHSC COVID-19 TVG: Personlig kommunikation (arkiverade data maj 2021)

World Health Organisation (https://www.who.int/en/activities/tracking-SARS-CoV-2-variants/) Hamtad October 2023

FIND-rapporten om LumiraDx SARS-CoV-2 Ag test https://www.finddx.org/wp-content/uploads/2021/10/Lumira_Ag-Public-Report_v2_20211008.pdf
Arkiverade data (jan. 2022)

Arkiverade data (feb. 2022)

10. World Health Organisation (https://www.who.int/en/activities/tracking-SARS-CoV-2-variants/) Hémtad October 2023

11. Arkiverade data (feb. 2022)

12. Arkiverade data (maj 2022)

13. UKHSA Technical Briefing 55 (https://www.gov.uk/government/publications/investigation-of-sars-cov-2-variants-technical-briefings)

14.CDC (https://www.cdc.gov/coronavirus/2019-ncov/variants/variant-classifications.html#anchor_1632154493691) (Accessed October 2023)
15.XBB.1.5 Snabb riskbeddmning (https://www.who.int/docs/default-source/coronaviruse/22022024xbb.1.5ra.pdf?sfvrsn=7a92619e_3)

Alla produkter finns inte tillgdngliga i alla I&dnder och regioner. Kontrollera med din lokala forsdljningsrepresentant eller aterforsaljare for LumiraDx om
fillg&nglighet pd specifika marknader.

Testen LumiraDx, SARS-CoV-2 Ag Pool, LumiraDx SARS-CoV-2 Ag Ultra, LumiraDx SARS-CoV-2 Ag Ultra Pool, LumiraDx SARS-CoV-2 & Influensa A/B och LumiraDx
SARS-CoV-2 & RSV d&r inte tillgéngliga i USA.
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