Naujojo koronaviruso (SARS-Cov-2) antigeno
greitojo tyrimo priemoné (is seiliy)
Pakuotés jklija

GREITAS NAUJOJO KORONAVIRUSO ANTIGENO KOKYBINIS NUSTATYMAS ZMOGAUS
SEILESE.
Tik profesionaliam diagnostiniam naudojimui in vitro.

PASKIRTIS

Naujojo koronaviruso (SARS-Cov-2) antigeno greitojo tyrimo priemoné (i§ seiliy) yra in vitro
diagnostinis tyrimas, skirtas kokybi$kai nustatyti 2019 m. koronaviruso ligos nukleoproteinus ir
smaigalinius  glikoproteinus Zmogaus burnos ertméje ir rykléje, naudojant greitajj
imunochromatografinj metoda kaip pagalbg diagnozuojant SARS-Cov-2 infekcijas. Nustatymas
atliekamas remiantis monokloniniais antik@inais, budingais naujajam koronaviruso antigenui. Tai

suteiks informacijos gydytojams. kad baty galima paskirti tinkama gydyma.
SANTRAUKA

Naujieji koronavirusai priklauso genui. COVID-19 yra Umi kvépavimo taky infekciné liga.
Zmonés paprastai yra imlis ligoms. Siuo metu naujuoju koronavirusu uzsikréte pacientai yra
pagrindinis infekcijos $altinis; besimptomiai uzsikréte Zmonés taip pat gali bati infekcijos $altinis.
Remiantis naujausiu epidemiologiniu tyrimu, inkubacinis laikotarpis yra %+ 14 dieny, daZniausiai
3-7 dienos. Dazniausiai pasireiskia karSciavimas, nuovargis ir sausas kosulys. Kartais
nustatomas nosies uzgulimas, sloga, gerklés skausmas, mialgija, viduriavimas.

Sunkus minis respiracinis sindromas — koronavirusas-2 (SARS-CoV-2) yra apvalkalinis,
neskaidytas teigiamos prasmés RNA virusas. Tai yra Zmonéms jprasta uzsikrétimo koronaviruso
0 (COVID-19) liga priezastis. SARS-CoV-2 turi keletg struktriniy baltymy, jskaitant smaigalj (S),
apvalkalg (E), membrang (M) ir nukleokapsidg (N).

Siuo metu yra daugybé naujojo koronaviruso (SARS-CoV-2) atmainy, o N501Y mutacija ir jai
artimos atmainos atkreipé démesj, nes jy mutacijos padétis yra smaigalio glikoproteino
receptorius suriS$anciame viruso domene, tokiu bidu pakeic¢iant uzkrétimo virusu efektyvuma. In
silico analizé parodé, kad N501Y mutacija nepakeité smaigalio baltymo RBD domeno pirminio ir

tretinio baltymo struktdros. Todél jos antigeniSkumas lieka nepakites.
PRINCIPAS

Naujojo koronaviruso (SARS-Cov-2) antigeno greitojo tyrimo priemoné (i§ seiliy) yra
imunochromatografinis membraninis tyrimas, kurio metu naudojami labai jautris naujojo
koronaviruso monokloniniai antikiinai.

Tyrimo juostele sudaro trys dalys: méginio tamponas, reagento tamponas ir reakcijy membrana.
Reagento membranoje yra koloidinio aukso, konjuguoto su monokloniniais antikdnais prie$
naujgjj koronavirusg; reakcijos membranoje yra antriniy antikiny nuo naujojo koronaviruso ir
polikloniniy antikiiny prie$ peliy Igsteles veikiantj globuling, kurie yra i$ anksto imobilizuoti ant
membranos.

Tyrimo metu gavus seiliy méginj, konjuguotas tirpalas i$ reagento tampono istirpsta ir migruoja
kartu su seilémis. Kai seiliy méginyje yra naujojo koronaviruso, susidaro kompleksas tarp
koronaviruso konjugato anti-atmainos, o virusas aptinkamas specifinio koronaviruso
monokloninés anti-atmainos, padengtos T regione. Neatsizvelgiant j tai, ar méginyje yra viruso,
tirpalas toliau migruoja, kad susidurty su kitu reagentu (anti-pelés IgG antikdnu), kuris surisa
likusius konjugatus, todél susidaro raudona linija C srityje.

Naujojo koronaviruso (SARS-Cov-2) greitojo antigeno priemoné (i$ seiliy) gali nustatyti ir SARS-
Cov-2 nukleoproteing, ir SARS-Cov-2 smaigalio baltymg. ELISA metodu nustatéme, kad misy
naudojami antik@inai jungiasi su SARS Cov-2 smaigalio baltymy aminoragstimis 511-531.
Genetiniy SARS-CoV-2 atmainy nustatymas iSbandytas tiriant jautrumg rekombinantiniams
SARS-Cov-2 smaigalio baltymams (319-541aa). Atliekant Siuos tyrimus, naujojo koronaviruso
(SARS-Cov-2) antigeno greitojo tyrimo metu buvo nustatytos tos pacios reikSmeés, kaip ir
nustatant B.1.1.7 (JK). ir B.1.351 (PA) atmainas, kaip ir nustatant standartine atmaina.

Reagento membranoje yra koloidinio aukso, konjuguoto su monokloniniais antikdnais prie$
naujgjj koronavirusg; reakcijos membranoje yra antriniy antikiny nuo naujojo koronaviruso ir
polikloniniy antikiiny prie$ peliy Igsteles veikiantj globuling, kurie yra i$ anksto imobilizuoti ant
membranos. o
ATSARGUMO PRIEMONES
« Tik in vitro diagnostikai.
+ Nenaudoti pasibaigus galiojimo laikui.
« Prie$ atidarydami naudojimui, patikrinkite, ar folijos maiselis su bandymo priemone néra
pazeisti.
« Tyrimg atlikite 15—-30 °C kambario temperatiroje.
«Kabindami méginius, mavékite pirstines, nelieskite reagento membranos ir méginio langelio.
« Visi méginiai ir naudoti reikmenys turi bati laikomi infekciniais ir $alinami pagal vietos jstatymus.

+ Nenaudokite kraujuoty méginiy.
LAIKYMAS IR STABILUMAS

Naujojo koronaviruso (SARS-Cov-2) antigeny greitojo tyrimo priemone (i§ seiliy) laikykite
kambario temperatiroje arba Saldytuve (2—30 °C). NeuzSaldyti. Visi reagentai yra stabilds iki
galiojimo datos, pazymetos ant ju pakuotes ir buferio buteliuko.

MEGINIU EMIMAS IR PARUOSIMAS
1. Méginiy émimas:
burnos skysc¢io méginys imamas naudojant komplekte esancias émimo priemones. Vykdykite

toliau pateiktas i$samias naudojimo instrukcijas. Atliekant §j tyrimg negali bati naudojamos jokios
kitos émimo priemonés. Naudojamas burnos skystis, paimtas bet kuriuo paros metu.

2. Méginio paruosimas:
paéme seiles. laikykités nurodymy. kaip paruosti méginj su buferiu, kuris pridétas komplekte.

Pateiktos priemones

® Tyrimo priemoné ® Lasintuvas ® Ekstrahavimo buferis

® Pakuotés jklija ® Ekstrahavimo
mégintuvélis
® Megintuvéliy stovas* @ Seiliy rinkimo indas / maiselis ® Plastikinis maiSelis
* 20 bandymy pakuotéje yra mégintuvéliy stovas, 1 ir 5 mégintuvéliy pakuoté naudoja pacia
méginiy dézute kaip mégintuveéliy stova.
Reikalingos, bet nepateiktos priemonés

® Antgalis

® | aikmatis

NAUDOJIMO INSTRUKCIJA

Prie§ bandyma leiskite tyrimo priemonei, méginiui, ekstrahavimo buferiui pasiekti kambario

temperatiirg (15-30 °C). Nieko nedékite j burna, jskaitant maista, gérimus, kramtomaja guma,

tabaka, vandenj, burnos skalavimo produktus, bent 10 minuciy prie$ imant burnos skyscio

méginj.

. Ispjaukite pakankamai seiliy j joms skirtg surinkimo indg / maiselj.

2. 18imkite ekstrahavimo mégintuvelj ir buteliukg su ekstrahavimo buferiu, nuimkite ekstrahavimo buferio
buteliuko dangtelj, jpilkite j ekstrahavimo mégintuvélj visg ekstrahavimo buferj.

3. I3 puodelio su lasintuvu istraukite pakankamai seiliy. Skyscio lygis negali virsyti tunelio tarp apatinio

oro maiSelio ir plastikinio mégintuvélio. Pirmg kartg visas plastiko mégintuvélyje esancias seiles

perpilkite | estrahavimo vamzdelj. Pakartokite auk$¢iau nurodyta operacijg, kad | ekstrahavimo

mégintuveél] jpiltuméte seiliy i$ dar vieno laSintuvo.

Nuimkite antgalj ir uzdarykite ekstrahavimo mégintuvélj. Svelniai papurtykite ekstrahavimo mégintuvelj

vertikaliai mazdaug 5 sekundes, kad seilés gerai susimaiSyty su ekstrahavimo buferiu. Sulenkite

naudotg indg / maiselj per puse ir pasalinkite j plastikinj mai$elj kaip medicinines atliekas pagal vietos

jstatymus.
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5. ISimkite tyrimo priemone i$ sandarios folijos maiSelio ir kuo greiiau panaudokite. Geriausi
rezultatai gaunami, kai tyrimas atliekamas iSkart atidarius folijos maiSelj. Padékite tyrimo
priemoneg ant Svaraus lygaus pavirSiaus. Vertikaliai jpilkite 3 laSus méginio j tyrimo priemonéje
esantj méginio Sulinélj. Jjunkite laikmatj.

6. Zr. rezultatg po 10 ~ 20 minugiy. NeZirékite rezultato praéjus ilgiau nei 20 minugiy.
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(Zr. auk3giau pateikta iliustracijg)

TEIGIAMAS: pasirodo dvi raudonos spalvos linijos. Viena raudona linija atsiranda kontrolinéje
srityje (C), o kita — tyrimo srityje (T). Atspalvis gali skirtis, taciau méginys yra laikomas teigiamu,
jei matoma net ir neryski linija.

NEIGIAMAS: tik viena raudona linija atsiranda kontrolingje srityje (C), o bandymo srityje (T)
néra jokios linijos. Neigiamas rezultatas rodo, kad méginyje néra naujojo koronaviruso daleliy
arba viruso daleliy skaiius yra mazesnis uz aptinkamg intervala.

NEVALIDUS: kontrolinéje srityje (C) neatsiranda raudona linija. Tyrimas yra nevalidus, net jei
tyrimo srityje (T) atsiranda linija. Nepakankamas méginio kiekis arba neteisingai atlikta
procedira yra labiausiai tikétinos kontrolinés linijos nerodymo priezastys. Perzidrékite tyrimo
procedirg ir pakartokite tyrimg prie§ naudodami naujg tyrimo priemone. Jei problema iSlieka,

nedelsdami nutraukite tyrimo komplekto naudojima ir susisiekite su vietiniu platintoju.
APRIBOJIMAI

« Naujojo koronaviruso (SARS-Cov-2) antigeno greitojo tyrimo priemoné (i$ seiliy) — tai tminés
fazés atrankinis tyrimas, skirtas kokybiniam nustatymui. Paimtame méginyje antigeno
koncentracija gali blti mazesné nei reagento jautrumo riba, todél neigiamas tyrimo rezultatas
neatmeta uzsikrétimo naujuoju koronavirusu tikimybés.

« Naujojo koronaviruso (SARS-Cov-2) antigeno greitojo tyrimo priemoné (i$ seiliy) nustato
gyvybinga ir negyvybinga naujojo koronaviruso antigeng. Tyrimo rezultatai priklauso nuo
antigeno apkrovos méginyje ir gali nekoreliuoti su lIgsteliy kultira, auginama tame paciame
méginyje. Teigiamas tyrimo rezultatas neleidzia atmesti tikimybés, kad gali bati kity patogeny,
todél norint tiksliai diagnozuoti, rezultatus reikia palyginti su visa kita turima klinikine ir
laboratorine informacija.

« Neigiamas tyrimo rezultatas gali atsirasti, jei méginyje ekstrahuoto antigeno lygis yra Zemesnis
uz tyrimo jautruma arba jei gaunamas nekokybiskas méginys.

« Tyrimo rezultatai néra skirti naujojo koronaviruso antivirusiniam gydymui stebéti.

« Teigiami tyrimo rezultatai neatmeta ir kity patogeny sukeltos infekcijos tikimybés.

« Neigiami tyrimo rezultatai néra skirti kitai nei SARS-Cov-2 koronaviruso infekcijai kontroliuoti.
« Vaikai yra linke islaikyti virusg ilgesnj laikg nei suaugusieji, todél gali skirtis suaugusiujy ir
vaiky jautrumas.

« Viruso koncentracijai seilése jtakos turi tokie veiksniai kaip maistas, dieta, rikymas, kvapo
gaivikliai ir kt., todél prie§ imdami méginius, grieztai laikykités Sios instrukcijos.

Neigiamas rezultatas gali bati gautas, jei antigeno koncentracija méginyje yra mazesné uz
tyrimo aptikimo ribg arba jei méginys buvo buvo netinkamai paimtas ar transportuotas, todél
neigiamas tyrimo rezultatas nepanaikina SARS-Cov-2 infekcijos tikimybés, kuri turéty bdti

patvirtinta viruso iSskyrimu i$ Igsteliy kultiros arba PGR.
REZULTATU CHARAKTERISTIKOS

Klinikinis ve mas
Buvo atliktas klinikinis jvertinimas, siekiant palyginti naujojo koronaviruso (SARS-Cov-2) antigeno
greitojo tyrimo priemonés (i$ seiliy) ir PGR tyrimo rezultatus.
Rezultatai nustatyti naudojant 405 burnos ir ryklés seiliy méginius, paimtus i$ atskiry simptomus
jaugianciy pacienty, kuriems jtariamas COVID-19. Burnos ir ryklés seilés paimtos pagal pateiktas
méginiy émimo ir paruo$imo naudojimo instrukcijas. Visi méginiai buvo atrinkti ir nuosekliai tiriami
akluoju badu. Bandymo priemonés rezultatai buvo suderinti su palyginimo su komercinio AT-PGR
reagento rezultatais. Tyrimo priemonés jautrumas buvo 92,9 %, o specifiSkumas — 99,58 %.
Rezultatai apibendrinti Zemiau:
Lentelé: naujojo koronaviruso (SARS-Cov-2) antigeno greitojo tyrimo prietai (i$ seiliy) ir PGR

2019-nCoV nukleorigsciy

Metodas tyrimo komplektas (AT- Bendrieji rezultatai
PGR)

Naujasis koronavirusas Rezultatai | Teigiamas Neigiamas

(SARS-Cov-2) antigeno Teigiamas 157 1 158

greitojo tyrimo priemoné (i Neigiamas| 12 235 247

seiliy)

Bendrieji rezultatai 169 236 405

Klinikinis jautrumas = 157/169 = 92,9 % (95% CI *: 87,89-96,00 %)
Klinikinis specifiSkumas = 235/236 = 99,58 % (95 % Cl *: 97,39 % iki > 99,99 %)
Tikslumas: (157+235)/ (157+1+12+235) *100 %=96,79 % (nuo 95 %CI* 94,53 % iki 98,17 %)
* pasikliautinasis intervalas
Aptikimo riba (LOD)
,Realy Tech™ produktas

Patikrinta 2019-nCoV padermé

Atsargy 2079-nCoV koncentracija T X105 TCIDso/ml
[ Skiedimas 17100 [77200 /400 [17800 171600
Koncentracija tiramame praskiedime (TCID50 /ml) [TX10s 6XT02 2,6X 102 [1,25X10. 62,5

20 pakartojimy pareikalavimo tarifai Salia ribos  |100(20/20) [T100(20720) [100(20/20) )@75(19/20) 710(2720)

Vienos viruso padermés aptikimo riba (LOD) 1,25 X 102 TCIDso/ml

Kryzminé reakcija
Kryzminés reakcijos tyrimas atliktas naudojant naujojo koronaviruso (SARS-Cov-2) antigeno
greitojo tyrimo priemong (i$ seiliy) méginiui tirti, kuriame kiekvienoje Sioje lenteléje iSvardytoje
ligy patogeny koncentracijoje prie meéginiy paruosti neigiami méginiai ir 3XLOD teigiami
méginiai. Rezultatai rodo, kad Sioje lenteléje iSvardyti patogenai neturi kryZminés reakcijos, kuri
sukelty klaidingai teigiamus ar neigiamus SARS-Cov-2 antigeno rezultatus.

Virusas / bakterijos / Padermé Koncentracija
parazitas
MERS koronavirusas Netaikoma 72 pg/ml
1 tipas 1,5 x 106 TCIDso/ml
3 tipas 7,5 x 106 TCIDso/ml
5 tipas 4,5 x 106 TCIDso/ml
7 tipas 1,0 x 106 TCIDso/ml
Adenovirusas 8 tipas 1,0 x 106 TCIDso/ml
11 tipas 2,5 x 106 TCIDso/ml
18 tipas 2,5 x 106 TCIDso/ml
23 tipas 6,0 x 106 TCIDso/ml
55 tipas 1,5 x 106 TCIDso/ml
H1N1 Denveris 3,0 x 108TCIDso/ml
H1N1 WS/33 2,0 x 108TCIDso/ml
A gripas H1N1 A/Mal/302/54 1,5 x 108TCIDso/ml
H1N1 Naujoji Kaledonija 7,6 x 108TCIDso/ml
H3N2 A / Honkongas / 8/68 4,6 x 108TCIDso/ml
Nevada/03/2011 1,5 x 10sTCIDso/ml
B gripas B/Lee/40 8,5 x 108 TCIDso/ml
B/ Taivanas / 2/62 4,0 x 108TCIDso/ml




Respiracinis sincitinis virusas | Netaikoma 2,5 x 106 TCIDso/ml
Bloomington-2 1 x10° PFU/ml
Legionella pneumophila Los Andzelas 1 1 x 10° PFU/ml
82A3105 1 x 10° PFU/mI

Rinovirusas A16 Netaikoma 1,5 x 10°TCIDso/ml
K 1 x 10°PFU/ml
Erdman 1 x 10°PFU/ml
Mycobacterium tuberculosis HN878 1 x 10°PFU/ml
CDC1551 1 x 10°PFU/ml
H37Rv 1 x 10°PFU/ml
4752-98 [Merilandas (DT) 6B-17]| 1 x 10°PFU/mI
. 178 [Lenkija 23F-16] 1 x 10°PFU/ml
Streptococcus pneumonija 262 [CIP 104340] Tx T0°PFU/mI
Slovakija 14-10 [29055] 1 x 10°PFU/ml

Streptococcus pyrogens

Tipo padermé T1 [NCIB
11841, SF 130]

1 x 10sPFU/mI

Mycoplasma pneumoniae

22 mutantas

1 x 10sPFU/ml

EatonAgent FH padermé
[NCTC 10119]

1 x 10sPFU/mI

36M129-B7 1 x 10sPFU/ml
229E 1,5x1 OsTCIDslomI
. 0C43 15 X106TC|D£m|
Koronavirusas NL63 T5XTOSTCID Ji
HKU1 1,5 X'IOsTCIDs{’mI
7 - 1,5 xT06TCID /ml
S s | P20 T
Zmogaus metapneum- 5 x106 m
ovirugsas (hMP\?) 16 A1 tipas IA10-2003 %
1 tipas 1.5 xT06TCTD Jm
. ) 2 tipas 1,5 X706 TCID Jml
Paragripo virusas 3tipas T5XTOSTCID Ji
4A tipas 1,51 OsTCIDs{’mI

Trikdanéiy medziagy reakcija

Bandant naujojo koronaviruso (SARS-Cov-2) antigeno greitojo tyrimo priemone (i$ seiliy), tarp
priemonés reagenty ir galimy trikdanciy medziagy, nurodyty Zemiau esancioje lenteléje, nebuvo

jokiy trikdZiy, kurie sukelty klaidingai teigiamus ar neigiamus SARS-Cov-2 antigeno rezultatus.
MedzZiaga Koncentracija [MedZiaga Koncentracija
Mucinas 100 pg/mi IAcetilsalicilo ragstis 3,0 mM
\Visas kraujas 5 % (t/t) Ibuprofenas 2,5 mM
Biotinas 100 pg/ml Mupirocinas 10 mg/ml
Neo-sinefrinas (fenilefrinas) 5 % (t/t) 'Tobramicinas 10 pg/ml
,Afrin“ nosies purskalas 5 % (t/t) Eritromicinas 50uM
(oksimetazolinas)
Druskingas nosies purskalas 5 % (t/t) Ciprofloksacinas 50uM
Homeopatiniai 5 % (t/t) Ceftriaksonas 110 mg/ml
Natrio kromoglikatas 10 mg/ml Meropenemas 3,7 pg/mL
(Olopatadino hidrochloridas 10 mg/ml Tobramicinas 100 pg/ml
Zanamiviras 5 mg/ml Histamino hidrochloridas  [100 pg/ml
Oseltamiviras 10 mg/ml Peramiviras 1 mmol/ml
|Artemeteris-lumefantrinas 50 uM Flunisolidas 100 pg/ml
Doksiciklino hiklatas 50 uM Budezonidas 0,64 nmol/l
Chininas 150 uM Flutikazonas 0,3 ng/ml
Lamivudinas 1 mg/ml Lopinaviras 6 pg/mi
Ribavirinas 1 mg/ml Ritonaviras 8,2 mg/ml
Daklatasviras 1 mg/ml /Abidoras [417,8 ng/ml
IAcetaminofenas 150 uM Sukauptas Zmogaus Netaikoma
burnos plovimo skystis

I8tyrus SARS-CoV-2 laukinés padermés kultdros terpe (koncentracija 1X107 TCIDso/ml) ir
daugkartinio praskiedimo meéginj naujojo koronaviruso (SARS-Cov-2) antigeno greitojo tyrimo

Dozés smiuginis poveikis

priemone (i$ seiliy), smaginis poveikis nenustatytas.
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