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NADAL® COVID-19 Ag Test

(test cassette) REF 243103N-20
) o IVD CE

Testul NADAL® COVID-19 Ag este un test imuno-cromatografic cu flux lateral pentru detectarea calitativa a antigenelor de nucleoproteine virale
SARS-CoV-2 la specimenele nazofaringiene sau orofaringiene umane (a se vedea sectiunea 12 ,,Limitari”) - Acest test este destinat utilizarii ca ajutor in
diagnosticul infectiilor cu SARS-CoV-2. Retineti ca concentratia antigenelor nucleoproteice virale poate varia in cursul bolii si poate scadea sub limita
de detectie a testului. Posibila infectiozitate a subiectilor testati nu poate fi exclusd pe baza rezultatelor negative ale testului. Procedura de testare nu este
automatizata si nu necesita pregatire sau calificare speciala. Testul NADAL® COVID-19 Ag este conceput doar pentru uz profesional.

2. Introducere si semnificatie clinica

COVID-19 (Corona Virus Disease) este boala infectioasa cauzatd de coronavirusul recent descoperit SARS-CoV-2. Cele mai frecvente simptome ale
COVID-19 sunt febra, tuse uscata, oboseala, productia de sputa, dificultati de respiratie, dureri in gat si cefalee. Unii pacienti pot avea mialgie, frisoane,
greata, congestie nazala si diaree. Aceste simptome incep treptat si sunt usoare in majoritatea cazurilor. Unele persoane se infecteaza, dar nu prezinta
simptome si nu se simt rau. Majoritatea oamenilor (aproximativ 80%) se recupereaza de boala fara tratament special. Aproximativ una din sase persoane
care se infecteaza cu COVID-19 se imbolnaveste grav si prezinta dificultati de respiratie. Persoanele in varsta si cele cu afectiuni preexistente, cum ar fi
hipertensiunea arteriald, probleme cardiace sau diabet, sunt mai susceptibile de a dezvolta boli grave. Pana in prezent, aproximativ 2% dintre persoanele
infectate au murit.

COVID-19 se transmite prin picaturi respiratorii care sunt expirate de persoanele infectate prin tuse, stranut sau vorbire. Aceste picaturi pot fi inhalate
sau ingerate direct de alte persoane sau pot contamina suprafetele, care pot fi apoi infectioase timp de cateva zile. Cele mai multe estimari ale perioadei
de incubatie pentru COVID-19 variaza de la 1 la 14 zile, timp in care oamenii ar putea fi deja infectiosi fara a prezenta simptome ale bolii.

3. Principiul testului

Testul NADAL® COVID-19 Ag este un test imuno-cromatografic cu flux lateral pentru detectarea calitativa a antigenelor de nucleoproteine virale
SARS-CoV-2 la specimenele nazofaringiene sau orofaringiene umane. Anticorpii anti-SARS-CoV-2 sunt imobilizati in regiunea liniei de testare (T) a
membranei. O probi este adiugati la un tub de extractie care contine tampon pentru a elibera antigeni SARS-CoV-2. In timpul testului, antigenii
extrasati se leaga de anticorpii anti-SARS-CoV-2 conjugati cu particule colorate si pre-acoperite pe tamponul de proba al casetei de testare. Amestecul
migreaza apoi de-a lungul membranei cromatografic prin actiune capilard si interactioneaza cu reactivii de pe membrana. Complexele sunt apoi capturate
de anticorpi anti-SARS-CoV-2 in regiunea liniei de testare (T). Particulele colorate in exces sunt capturate in regiunea liniei de control (C). Prezenta unei
linii colorate in regiunea de testare (T) indica un rezultat pozitiv. Absenta unei linii colorate in regiunea liniei de testare (T) indica un rezultat negativ.
Formarea unei linii colorate in regiunea liniei de control (C) serveste ca un control procedural, indicand faptul ca s-a adaugat volumul corespunzator al
specimenului si cd s-a produs absorbtia membranei.

4. Reactivi si materiale furnizate
- 20 casete de testare NADAL® COVID-19 Ag *
- Material suplimentar furnizat conform 93/42 / CEE:
Datorita posibilelor deficiente de aprovizionare cu produse medicale accesorii legate de COVID-19, producatorul tamponului se poate schimba. Prin
urmare, tampoanele furnizate provin de la unul dintre producatorii enumerati mai jos.
a) 20 tampoane sterile, CE0086

u Puritan Medical Products Company LLC 31 Street Street
Guilford, Maine 04443-0149 SUA (reprezentant autorizat al UE EMERGO EUROPE, Haga, Olanda)
b) 20 tampoane sterile, CE0197

u Jiangsu Changfeng Medical Industry Co., Ltd Orasul Touqiao, districtul Guangling, Yangzhou, Jiangsu 225109 China (reprezentant autorizat al
UE Llins Service & Consulting GmbH, Obere Seegasse 34/2, 69124 Heidelberg, Germany)

uc) 20 tampoane sterile, CE0197
CITOTEST LABWARE MANUFACTURING CO., LTD nr. 48, Xinxiu Road, Haimen, provincia Jiangsu (reprezentant autorizat al UE WellKang Ltd,
16 Castle St, Dover, CT16 1PW, Marea Britanie)

ud) 20 de tampoane sterile, Copan Flogswabs; CE0123 Copan Italia S.p.A., Via Perotti 10, 25125 Brescia, Italia



ue) 20 tampoane sterile, CE0123 Zhejiang Gongdong Medical Technology Co., Ltd No.10 Beiyuan Ave., Huangyan, 318020 Taizhou, Zhejiang,
Republica Populara Chineza (reprezentant autorizat al UE Shanghai International Holding Corp. GmbH (Europa), EiffestraBe 80,20537 Hamburg,
Germania).

* 20 de tuburi de extractie incl. capace de picurare

» Tampon (Datorita posibilelor deficiente de aprovizionare cu produse medicale accesorii legate de COVID-19, tamponul este livrat fie in 2
sticle (cate 7 mL fiecare), fie intr-o sticla (10 mL). Ambele optiuni sunt suficiente pentru 20 de determinari.) **

* 1 suport pentru reactivi

* 1 prospect
4 care contine conservant azida de sodiu: <0,1%
44 Tampon care contine urmatorii conservanti: azida de sodiu: <0,1 mg / ml Detergentii continuti in tampon lizeaza si neutralizeaza virusul.
Nu este necesara etichetarea pericolelor in conformitate cu Regulamentul (CE) Ns 1272/2008 CLP. Concentratiile sunt sub pragul de scutire.
5. Materiale suplimentare necesare

* Timer

6. Depozitare si stabilitate

Trusele de testare trebuie pastrate la 2-30° C pana la data de expirare indicata. Casetele de testare sunt stabile pana la data de expirare tiparita pe pungile
din folie. Casetele de testare trebuie sa ramana in pungile de folie sigilate pana la utilizare. Nu inghetati kitul de testare. Nu utilizati teste dupd data de
expirare indicatd pe ambalaj. Trebuie avut grija sa protejati componentele kitului de testare de contaminare. Nu utilizati componentele kitului de testare
daca existda dovezi de contaminare microbiana sau precipitatii. Contaminarea biologica a echipamentelor de dozare, recipientelor sau reactivilor poate
duce la rezultate inexacte.

7. Avertismente si precautii

* Doar pentru diagnostic profesional in-vitro.

« Cititi cu atentie procedura de testare inainte de testare.

* Nu utilizati testul dupa data de expirare indicatd pe ambalaj.

* Nu utilizati componentele kitului de testare daca ambalajul principal este deteriorat.

* Testele sunt de unica folosinta.

* Nu addugati esantioane in zona de reactie (zona de rezultat).

* Pentru a evita contaminarea, nu atingeti zona de reactie (zona rezultata).

« Evitati contaminarea Incrucisatd a esantioanelor utilizand un nou tub de extractie pentru fiecare esantion obtinut.

* Nu inlocuiti si nu amestecati componente din diferite truse de testare.

* Nu utilizati tamponul daca este decolorat sau tulburat. Decolorarea sau turbiditatea pot fi un semn de contaminare microbiana.

» Nu mancati, nu beti si nu fumati in zona in care sunt manipulate exemplarele si trusele de testare.

* Purtati echipament de protectie individuala adecvat, cum ar fi masca de fata, halat de izolare, manusi si protectie a ochilor in timpul colectarii,
prepararii si procedurii de testare a probelor.

» Manipulati toate specimenele ca si cum ar contine agenti infectiosi. Respectati masurile de precautie stabilite pentru riscurile microbiologice in toate
procedurile si liniile directoare standard pentru eliminarea corespunzatoare a probelor.

*Prelucrarea suplimentara a esantioanelor si gestionarea pacientilor ar trebui sa respecte orientarile si reglementarile locale COVID-19.

* Trusa de testare contine produse de origine animald. Cunoasterea certificata a originii si / sau starii sanitare a animalelor nu garanteaza complet absenta
agentilor patogeni transmisibili. Prin urmare, se recomanda ca aceste produse sa fie tratate ca potential infectioase si manipulate in conformitate cu
masurile de siguranta obisnuite (de exemplu, nu ingerati sau inhalati).

» Temperatura poate afecta negativ rezultatele testelor.

 Materialele de testare folosite trebuie eliminate in conformitate cu reglementarile locale.

8. Colectarea si pregitirea probelor

Specimen orofaringian:

« Introduceti usor un tampon steril in faringe si colectati secretiile prin perierea tamponului de mai multe ori pe peretele faringian posterior inrosit si
ambii stalpi amigdalieni. Evitati sa atingeti limba, dintii si gingiile.

Specimen nazofaringian:

* Introduceti tamponul in nara, paralel cu palatul (nu in sus) pana cand se intdlneste rezistenta sau distanta este echivalenta cu cea de la ureche la nara
pacientului, indicand contactul cu nazofaringele.

* Frecati usor si rulati tamponul. Lasati tamponul in loc cateva secunde pentru a absorbi secretiile.

« Indepartati incet tamponul in timp ce il rotiti. Exemplarele pot fi colectate din ambele niri folosind acelasi tampon, dar nu este necesar sa se colecteze
exemplare din ambele parti daca varful este saturat cu lichid din prima colectare.

Nota: « Utilizati numai tampoane din fibre sintetice cu arbori din plastic. Nu utilizati tampoane de alginat de calciu sau tampoane cu arbori de lemn,
deoarece acestea pot contine substante care inactiveaza unele virusi si inhiba testarea ulterioara. * Probele de tampon trebuie testate imediat dupa
colectare. Utilizati probe proaspat colectate pentru cea mai buna performanta a testului.  Daca nu sunt testate imediat, specimenele tamponate pot fi
depozitate in mediu de transport viral (VTM) fara agenti de denaturare la 2-8 © C timp de 24 de ore dupa colectare. « Mediile de transport viral (VTM)
fara agenti de denaturare, precum si agentii de inactivare a virusului care contin VTM si evaluati cu testul pot fi folositi in timpul depozitarii
esantioanelor pentru detectarea ulterioard a antigenului utilizand testul NADAL® COVID-19 Ag. Pentru a influenta sensibilitatea cat mai putin posibil,
un volum scazut de VTM (max. 1 mL) este recomandat. Procedura de testare atunci cand se utilizeaza mijloace de transport virale (VTM) este
disponibila separat: ¢ sub urmatorul link: https://www.nal-vonminden.com/en/vtm-ifu ¢ la cerere la +49 941 29010-0 sau info@nal-vonminden.com ¢ Nu
utilizati esantioane care sunt in mod evident contaminate cu sange, deoarece acestea pot interfera cu fluxul de esantioane si pot duce la rezultate inexacte
ale testelor.



9. Procedura de testare

Aduceti testele, probele, tamponul si / sau controalele la temperatura camerei (15-30 © C) inainte de testare.

1. Asezati un tub de extractie curat etichetat cu pacientul sau identificarea de control in zona desemnata a titularul reactivului.

2. Amestecati usor tamponul rotind cu atentie sticla.

3. Tinand sticla tampon vertical si fard a atinge marginea tubului, adaugati 10 picaturi la tub de extractie.

4. Introduceti tamponul cu esantionul colectat in tub. Rotiti tamponul si strangeti-1 de 10-15 ori prin comprimarea peretelui tubului de extractie impotriva
tamponului pentru a extrage antigenele continute in tampon.

5. Lasati solutia sa stea timp de 2 minute. 6. Scoateti tamponul, apasandu-1 ferm de peretele tubului pentru a elibera cat mai mult lichid posibil. Eliminati
tamponul in conformitate cu liniile directoare pentru manipularea agentilor infectiosi. 7. Scoateti caseta de test din punga de folie si utilizati-o cat mai
curand posibil. Cele mai bune rezultate vor fi obtinute daca testul se efectueaza imediat dupa deschiderea pungii din folie. Etichetati caseta de testare cu
identificarea pacientului sau a controlului. 8. Asezati caseta de testare pe o suprafata curata si plana. 9. Atasati un capac picurator la tubul de extractie,
inversati tubul si transferati 2 picaturi din solutia extrasa in sonda pentru proba (S) a casetei de testare. 10. Porniti cronometrul. 11. Asteptati sa apara
linia (liniile) colorate. Cititi rezultatul testului dupa exact 15 minute. Nu interpretati rezultatul dupa mai mult de 15 minute.

10.Interpretarea rezultatului

Pozitiv:

Doua linii colorate apar in zona rezultatului. O linie apare in regiunea liniei de control (C) si cealalta linie apare in regiunea liniei de test (T).

Nota: Intensitatea culorii in regiunea liniei de testare (T) poate varia in functie de concentratia de antigeni nucleoproteici virali SARS-CoV-2 din
specimen. Orice nuanta de culoare din regiunea liniei de testare (T) trebuie considerata un rezultat pozitiv. Retineti ca acesta este doar un test calitativ si
nu poate determina concentratia de analit in specimen.

Negativ:

Doar o linie colorata apare in regiunea liniei de control (C). Nu apare nicio linie coloratd in regiunea liniei de test (T).

Invalid Linia de control (C) nu apare. Rezultatele de la orice test care nu a produs o linie de control la timpul de citire specificat trebuie sa fie eliminate.
Va rugam sa revedeti procedura si sa repetati testul cu o noud caseta de testare. Dacd problema persista, intrerupeti imediat utilizarea kitului de testare si
contactati distribuitorul. Volumul insuficient al esantionului, procedura de functionare incorecta sau testele expirate sunt cele mai probabile motive
pentru defectarea liniei de control.

11. Controlul calitatii

Un control procedural intern este inclus in caseta de testare: O linie coloratd care apare in regiunea liniei de control (C) este consideratd un control
procedural intern. Confirma un volum suficient de esantion, o absorbtie adecvata a membranei si o tehnica procedurala corectd. Buna practica de
laborator (GLP) recomanda utilizarea materialelor de control extern pentru a asigura performanta adecvata a kitului de testare.

12. Limitari

¢ Testul NADAL® COVID-19 Ag este destinat numai diagnosticului profesional in-vitro. Ar trebui utilizat pentru detectarea calitativa a antigenelor de
nucleoproteine virale SARS-CoV-2 numai in specimenele nazofaringiene sau orofaringiene umane. Nici valoarea cantitativa si nici rata de crestere /
scadere a concentratiei de antigeni nucleoproteici virali SARS-CoV-2 nu pot fi determinate cu acest test calitativ.

* Testul NADAL® COVID-19 Ag detecteaza doar prezenta antigenelor de nucleoproteine virale SARS-CoV-2 in esantioane si nu trebuie utilizat ca
singurul criteriu pentru diagnosticul COVID-19. ¢ Atat virusurile SARS-CoV-2 viabile, cat si cele neviabile pot fi detectate folosind testul NADAL®
COVID-19 Ag. * Sectiunile ,,Colectarea si pregatirea specimenelor”, precum si procedura de testare “trebuie urmate indeaproape in timpul testarii.
Nerespectarea acestora poate duce la rezultate inexacte ale testelor, deoarece concentratia de antigen in tampon depinde in mare masura de procedura
corecta.

* La fel ca in cazul tuturor testelor de diagnostic, toate rezultatele trebuie interpretate impreuna cu alte informatii clinice disponibile medicului.

« In cursul infectiei cu SARS-CoV-2, concentratia antigenelor nucleoproteice virale poate scidea sub limita de detectie a testului.

* Daca rezultatul testului este negativ si simptomele clinice persista, se recomanda teste suplimentare folosind alte metode clinice. Un rezultat negativ nu
exclude in niciun moment posibilitatea unei infectii cu SARS-CoV-2 si trebuie confirmat prin test molecular.

* Valorile predictive pozitive si negative sunt foarte dependente de prevalentd. Prevalenta locald trebuie luata in considerare la interpretarea rezultatelor
testelor de diagnostic.

* Rezultatele pozitive nu exclud coinfectiile cu alti agenti patogeni (de exemplu, virusul gripal A / B).

13. Valorile asteptate

Particulele virale SARS-CoV-2 sunt prezente in mod normal in cdile respiratorii ale pacientilor cu COVID-19. Un rezultat pozitiv al testului poate indica
o infectie acutd. Concentratiile de virus in probele de tampon nazofaringian sau orofaringian pot varia in cursul bolii si pot scadea sub limita de detectare
a testelor rapide, chiar daci pacientii prezinta inca simptome. In schimb, virusul ar putea fi detectat in continuare pe perioade lungi de timp chiar si la
pacientii convalescenti. Posibila infectiozitate a subiectilor testati nu poate fi exclusa pe baza rezultatelor negative ale testului.

14. Caracteristici de performanta

Performanta clinica (specimene extrase in tampon fara VTM)

Sensibilitate si specificitate diagnostic

Testul NADAL® COVID-19 Ag a fost evaluat cu probe clinice a caror stare a fost confirmata folosind RT-PCR (interval Ct pozitiv: 20-37).
Sensibilitatea a fost calculata pentru intervalul de la incarcatura virala ridicata la medie (Ct 20-30) si de la Incarcatura virala ridicata la foarte scazuta (Ct
20-37). Rezultatele sunt prezentate in tabelele urméatoare.

RT-PCR,C, 20-30
positive negative total
NADAL positive 120 0 120
COVID-19 Ag test negative 3 161 164
total 123 161 284

Specificitatea diagnosticului (C; 20-30): 97.6% (93.1%-99.2%)*
Acord general(C, 20-30): 98.9% (96.9% - 99.6%)*



Specificitatea diagnosticului: >99.9% (97.7% -100%)*
* 95% interval de incredere

valori Ct ale PCR de referinta:

C, gama sensibilitatea
20-24 97.12%
20-30 97.56%
20-31 96.21%
20-35 85.71%
20-37 80.21%

Va rugam sa retineti ca valorile Q pot varia intre diferite sisteme de PCR la aceeasi concentratie de virus.

Limita detectiei

Limita de detectie a testului NADAL® COVID-19 Ag este de 2 x 102-4 TCIDso / ml si a fost determinata cu un control SARS-CoV-2 cu un titru de
virus cunoscut. Limita de detectare a testului NADAL® COVID-19 Ag este de 0,4 ng / ml pentru nucleoproteina SARS-CoV-2 recombinanta.
Substante care interfereaza

Urmatoarele substante, prezente in mod normal in probele respiratorii sau introduse artificial in ciile respiratorii, au fost evaluate la concentratiile
enumerate mai jos si nu au prezentat nicio interferenta cu NADAL® COVID-19 AgTest.

substancta concentratia substanta conecntratia
3 OTC spray-uri nazale 10% Guaiacol glyceryl ether 20 mg/mL
30TC apa de gura 10% mucin 1%
3 OTC lichide pentru gat 10% mupirocin 250 Ug/mL
4-acetamido- phenol 10 mg/mL Oxymetazoline 10 mg/mL
Acetylsalicylic acid 20 mg/mL Phenylephrine 10 mg/mL
Albuterol 20 mg/mL Phenylpropanolamine 20 mg/mL
Chlorpheniramine 5 mg/mL Relenza® (zanamivir) 20 mg/mL
Dexamethasone 5 mg/mL Rimantadine 500 ng/mL
Dextromethorphan 10 mg/mL Tamiflu® (oseltamivir) 100 mg/mL
Diphenhydramine 5 mg/mL Tobramycin 40 mg/mL
Doxylamine succinate 1 mg/mL Triamcinolone 14 mg/mL
Flunisolide 3 mg/mL

Reactivitate incrucisata

Esantioanele cu urmatorii agenti patogeni au fost testate folosind testul NADAL® COVID-19 Ag:

HCoV-HKUIL HCoV-0C43, HCoV-NL63, HCoV-229E, virusul rujeolei. Streptococcus pneumoniae, virusul Epstein-Barr, Bordetella parapertussis,
gripa A (HIN1) pdm09, gripa A (H3N2), gripa A (H5N1), gripa A (H7N9), gripa A (H7N7), gripa B linia Victoria. Linia Yamagata gripei B,
Haemophilus influenzae, Candida albicans, Mycobacterium tuberculosis, virus sincitial respirator, adenovirus, virus parainfluenza tip 1, 2, 3,
metapneumovirus uman, rinovirus, coxsackievirus tip A16, norovirus, virusul mumpsila, pneumonia, Legionella pneumoniae, Streptococcus pyogenes.
Streptococcus agalactiae, Streptococcus grup C, Staphylococcus aureus.

Nu s-a observat nici o reactivitate incrucisata cu specimenele la testarea utilizand testul NADAL® COVID-19 AgTest.

Precizie

Repetabilitate si reproductibilitate

Precizia a fost stabilita prin testarea a 10 replici ale controalelor negative, pozitive scazute si pozitive ridicate.

Reproductibilitatea a fost stabilita prin testarea triplicelor de control pozitiv negativ, scazut si ridicat. Testarea a fost efectuata de 3 operatori folosind 3
loturi de testare NADAL® COVID-19 Ag independente la 3 locatii diferite in 5 zile separate.

Testul NADAL® COVID-19 Ag a demonstrat repetabilitatea si reproductibilitatea acceptabile. Valorile negative si pozitive au fost identificate corect>
99% din timp.
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