Dengue NSI

TLR DENGUE NS1

Eihilab

Uso Exclusivo para Diagnéstico in vitro

Finalidade

O teste laboratorial remoto (TLR) Dengue NS1 Hilab utiliza a
metodologia imunocromatografica para a deteccdo qualitativa do
antigeno NS1 do virus da dengue em amostras de sangue total, sendo
recomendado para pacientes com suspeita de infeccdo aguda pelo virus
dadengue.

Sumario

A dengue é uma infeccao viral (DENV) transmitida por mosquitos, comum
em regides de clima tropical, que apresenta quatro diferentes sorotipos
(DENV-1, DENV-2, DENV-3 e DENV-4), podendo ser fatal. A incidéncia
da doenca tem crescido e cerca de metade da populacdo mundial estd em
risco. Estima-se que haja até 400 milhdes de infeccoes anualmente. Os
individuos infectados podem apresentar um amplo espectro de sintomas,
como dores, nausea, vomito, dor abdominal, fadiga, sangramentos, entre
outros. Nao ha tratamento para a infeccdo, mas os sintomas podem ser
controlados. Existe vacina contra a dengue, no entanto, ela é indicada,
com seguranca, apenas para pessoas que vivem em areas endémicas, com
idade entre 9 e 45 anos, e que ja tiveram a doenca.

O diagnostico laboratorial de dengue pode ser realizado por culturas de
células, identificacdo de acido nucleico viral ou antigeno ou deteccédo de
anticorpos especificos®. Embora os testes laboratoriais existentes possam
fornecer o diagnostico precoce de infeccOes agudas, o acesso a esses
testes é limitado nos paises em desenvolvimento. Dos testes diagndsticos
disponiveis, o ensaio de transcricio reversa-PCR (RT-PCR) é o mais
sensivel e especifico, considerado padrdo-ouro para o diagndstico de
dengue, mas seu uso é restrito em locais com recursos limitados®. Os
dispositivos point-of-care testing (POCT) sao geralmente rapidos,
econdmicos e faceis de usar, e podem ser usados para o diagnostico
rapido de dengue, de forma remota e com menor custo®.

A deteccdo de antigenos virais da dengue representa uma alternativa
para o RT-PCR e a cultura viral. Os antigenos podem ser detectados por
imunoensaios utilizando-se anticorpos marcados com ouro coloidal ou
técnica similar®. O antigeno alvo do teste é a proteina ndo estrutural 1
(NS1). O antigeno NS1 ¢ produzido durante a replicacdo viral e pode ser
detectado em pacientes com infeccbes primarias e secundarias por
dengue até nove dias ap6s o inicio dos sintomas®. A NS1 é secretada em
todas as células infectadas durante a fase aguda da infeccido e sua
presenca no sangue estimula uma forte resposta humoral. A
quantificacdo do NS1 é um indicador de progndstico para a doenca da
dengue e niveis mais elevados foram associados a progressao para febre
hemorragica’.

O combate ao virus da dengue é realizado pela reducdo da populacio de
vetores, educacdo sobre medidas de protecdio e diagndstico.
Infelizmente, esta investigacio laboratorial é negligenciada na maioria
dos paises endémicos e grande parte dos casos sdo interpretados como
malaria®. E importante ressaltar que individuos, vacinados ou ndo, devem
procurar atendimento médico imediatamente, se apresentarem sintomas
de dengue.

Principio

O TLR Dengue NS1 Hilab utiliza o método imunocromatografico para a
deteccédo qualitativa de antigeno NS1 do virus da dengue em amostras de
sangue total. Neste teste, a membrana é previamente revestida com
anticorpos anti-NS1 do virus da dengue na regido da linha teste. Durante o
procedimento, os antigenos NS1 do virus da dengue presentes na amostra
ligam-se a particulas conjugadas com anticorpos anti-NS1 do virus da
dengue. Esse complexo antigeno-anticorpo percorre a membrana por
capilaridade e se liga aos anticorpos fixados na membrana, formando uma

linha colorida na regido inferior da cdpsula. Um regente controle
imobilizado na parte superior da membrana do teste da céapsula
determinard o surgimento de uma segunda linha colorida na regido do
controle, indicando que os reagentes e a reacao ocorreram corretamente.
A linha de controle deve sempre aparecer quando o teste é realizado
adequadamente, independentemente da presenca ou auséncia de
antigenos NS1 na amostra.

Conteudo

Os componentes do kit encontram-se protegidos em uma embalagem
aluminizada, contendo um dessecante (silica).

1. Capsula Dengue NS1 Hilab
2. Tampa da capsula

3. Pipeta descartavel

4. Lanceta

5.Lenco de alcool

6. Curativo

Pipeta
Cdpsula
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L Alcool
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Lanceta

Materiais necessarios nao fornecidos:

e Gaze ou algodao para limpeza e estancamento da puncéao digital
e Luvas descartaveis e outros EPIs
o Leitor de exames Hilab

A capsula é formada por: uma embalagem plastica e uma tira reagente
interna. A tira reagente é composta por uma membrana porosa (pad) onde a
amostra é depositada, uma membrana de nitrocelulose que contém
anticorpos anti-NS1 do virus da dengue fixados (parte inferior da capsula),
particulas conjugadas com anticorpos anti-NS1 do virus da dengue e
reagente controle imobilizado na parte superior da capsula.

Armazenamento e Estabilidade

Armazenar a capsula entre 4 - 30°C durante o seu periodo de validade.
Utilizar a capsula imediatamente apés a abertura da embalagem
aluminizada.

Precaucoes

e Uso exclusivo para diagndstico in vitro.

e N3o utilizar o produto além de seu prazo de validade.

e Exclusivo para uso profissional.

e Deve-se evitar expor o kit a altas temperaturas, bem como
diretamente ao sol.

e Nao abrir a embalagem aluminizada até estar pronto para a realizacdo
do teste.



e Nao reutilizar a capsula apds o término do exame.

e Nao reutilizar a pipeta descartavel.

e Nao reutilizar alanceta.

e Manipular todas as amostras como sendo potencialmente infecciosas.
A manipulacdo e métodos de descarte apropriados devem ser
seguidos de acordo com os regulamentos locais.

e Descartar a capsula utilizada em local para materiais potencialmente
infectantes e a lanceta e pipeta no descarte de perfurocortantes.

e Ler e seguir cuidadosamente as instrucdes de uso para assegurar um
desempenho apropriado.

e Utilizar as Boas Préticas de Laboratério (BPLs) na conservacio,
manuseio e descarte de materiais.

Coleta e preparacao das amostras

1. O teste deve ser realizado com sangue humano; outro tipo de amostra
ou fluidos corporais podem levar a resultados imprecisos.

2. Amostras obtidas por puncdo digital devem ser
imediatamente.

utilizadas

Procedimento do teste

PREPARO

1. A capsula e a amostra devem atingir a temperatura ambiente antes da
realizacdo do teste.

2. Remova a cédpsula da embalagem aluminizada termoselada antes do
uso.

3. Coloque acapsula em uma superficie plana e limpa.

4. Confira os materiais dentro do kit de acordo com o tépico “Contetdo”.

PUNCAO DIGITAL

5. Escolha o dedo médio ou anelar e faga a assepsia com o lenco de alcool
e deixe secar.

6. Gire eremova atampadalanceta.
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7. Segure o dedo do paciente com seus dedos formando um garrote,
mantenha pressionado por 10 segundos.

8. Ainda segurando o dedo em garrote, com a outra mao, posicione a
lanceta na lateral do bulbo digital.

N

IMPORTANTE: Nao puncione o mesmo dedo mais de uma vez.

9. Limpe a primeira gota de sangue com algodao ou gaze.

10.Segure a pipeta na horizontal e encoste a ponta da pipeta na gota de
sangue acumulado. Espere o sangue subir por capilaridade até atingir
alinha de marcacao da pipeta.

IMPORTANTE: Ao segurar a pipeta, ndo bloqueie o pequeno o furo
que fica no meio do bulbo central da pipeta. Ao coletar a amostra, ndo

posicione a pipeta em uma angulacdo maior que 90° (horizontal) para
evitar a entrada de bolhas de ar.

11.Dispense o sangue total na regido de amostra da capsula. Depois de
completar o procedimento de coleta, entregue algoddo ou gaze ao
paciente para estancar o local da puncéao.
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12. Dé leves batidinhas na tampa da capsula sobre uma superficie, para
que o tampao se concentre no fundo.

13.Feche a capsula verticalmente (unindo a capsula com a tampa) com
firmeza.

14. Com a capsula devidamente fechada, inverta-a algumas vezes,
homogeneizando delicadamente.
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15. Espere a reacdo comecar, insira a capsula no leitor, limpe o local da
puncao e aplique o curativo no dedo do paciente.

16.Apos inserir a capsula no Leitor Hilab o exame é enviado pela internet
ao Laboratério Central onde é analisado e o laudo gerado. Acompanhe
o status na plataforma Hilab (aplicativo ou web).

NOTAS:
o Seguir instrugdes de uso do aplicativo do leitor Hilab ou do Portal

do Especialista.
e Aguardar 20 minutos para a obtencgado do resultado que sera
enviado pelo Laboratério Central.

Interpretacao dos Resultados

Reagente: Aparecem duas linhas coloridas. Uma linha apresentando o
controle (regido superior) e uma linha na regido teste (parte inferior da
tira). Esse resultado indica a presenca de antigenos NS1 na amostra
analisada.

N3o reagente: Uma linha colorida aparece na regido de controle (regido
superior). Nenhuma linha colorida aparente aparece na regido de teste



(parte inferior). Esse resultado indica a auséncia de antigenos NS1 na
amostra analisada.

Nova Coleta: Sera necesséria nova coleta quando a linha de controle ndo
aparecer na tira reagente. Neste caso, o volume de amostra foi
insuficiente ou o procedimento técnico foi incorretamente realizado,
sendo estas as razdes mais provaveis para que ndo apareca a linha
controle. Além do ndo aparecimento da linha de controle, outros motivos
podem levar a solicitacdo de uma nova coleta. Se oriente pelo card
explicativo para saber arazao, reveja o procedimento e repita o teste com
um novo kit.

Faixa de Valores Esperados

O resultado esperado é “N&do Reagente” para a presenca de antigeno NS1
do virus da Dengue em pacientes que nao estao infectados pelo o virus da
dengue.

Caracteristicas de Desempenho

A sensibilidade relativa de um teste diagndstico é a probabilidade de um
paciente acometido pela doenca ter seu resultado corretamente
identificado como positivo ou alterado. A especificidade relativa de um
teste diagndstico é a probabilidade de um individuo saudavel ter seu
resultado corretamente identificado como negativo ou normal.

Quanto mais proximo de 100% a Sensibilidade Relativa e a Especificidade
Relativa de um teste se encontre, menores as chances do resultado
avaliado ser um falso-positivo ou um falso-negativo.

O TLR Dengue NS1 Hilab foi comparado com um teste comercial de
imunoensaio enzimatico (EIA) para Dengue NS1, utilizando amostras
clinicas. Os resultados mostram que a sensibilidade relativa do TLR
Dengue NS1 Hilab é de 95,8% e a especificidade relativa é de 96,1%. Os
dados obtidos foram:

MATRIZ DE CONFUSAO
Método EIA
Resultados Positivo Negativo Resultados
TLR
Dengue Positivo 137 8 145
NS1 Hilab

Negativo 6 200 206
Resultados 143 208 351

Sensibilidade relativa: 95,8% (*IC 95%: 91,1%-98,4%)
Especificidade relativa: 96,1% (*IC 95%: 92,6%-98,4%)
Acuracia: 96,0% (*IC 95%: 93,4%-97,8%)

*Intervalo de confianca

Interferentes

Potenciais interferentes do teste foram adicionados a trés niveis de
controles de amostras para dengue NS1, em diferentes concentracoes,
com leitura de resultado apds dez minutos. Foram testados trés lotes, em
triplicatas. Nenhuma das substancias avaliadas apresentou interferéncia
nos resultados do teste. O painel com as substancias e concentracdes sdo
mostrados na a seguir:

Substancia Concentracao Substancia Concentracao
Acido )
n 2000 mg/dL Acetaminofeno 20 mg/dL
ascorbico
Hemoglobina 1000 mg/dL Acetilsalicilico 20 mg/dL
Acido Gentisico 20 mg/dL Cafeina 20 mg/dL

Acido Oxalico 60 mg/dL Creatinina 200 mg/dL

Bilirrubina 1000 mg/dL Albumina 2000 mg/dL

Reatividade Cruzada

O TLR Dengue NS1 foi testado com amostras negativas para dengue NS1
e positivas para: HBsAg, HBsAb, HBeAg, HBeAb, HBcADb, sifilis, HIV, HCV,
H. pylori, HAMA, fator reumatoide, MONO, CMV, rubéola e TOXO.
Nenhuma das amostras apresentou reacio cruzada.

Amostras
HBsAg HIV
HBsAb HCV
HBeAg H. pylori
HBeAb HAMA
HBcAb Fator Reumatoide
Sifilis MONO
CMV TOXO
Rubéola
Limitagoes
1. O TLR Dengue NS1 Hilab é um teste para uso diagnostico in vitro
apenas.
2. Resultados alterados deverdo sempre ser confirmados por outra
metodologia.

3. Um resultado nao reagente pode ocorrer se a quantidade de antigeno
NS1 do virus da dengue presente na amostra coletada estiver abaixo
dos limites de deteccdo do exame, ou se o antigeno NS1 néo estiver
presente durante o estagio da doenca em que a amostra foi coletada.

4. Algumas amostras contendo concentra¢des muito altas de anticorpos
heterofilos ou fator reumatoide podem interferir no resultado.

5. A deteccao do antigeno NS1 do virus da dengue pode ocorrer entre 1
e 5 dias depois do inicio dos sintomas. Apds esse periodo, € indicada a
realizacdo do exame sorolégico para pesquisa de anticorpos IgG e IgM
contra o virus da dengue.

6. Em caso de infeccdo secundaria, o antigeno NS1 pode ndo ser
detectado devido a possibilidade de menor viremia.

7. Existe a possibilidade de reacdo cruzada com outros flavivirus (Zika,
Febre do Nilo e Febre amarela) e Chikungunya, por isso é importante
estar atento aos sinais e sintomas da doenca.

8. Como qualquer procedimento diagndstico, o resultado deste teste
deve ser interpretado por um médico junto a analise da clinica do
paciente e, se preciso, exames complementares.
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DESCRICAO DOS SIMBOLOS UTILIZADOS

Os simbolos graficos a seguir sdo utilizados ou encontrados no TLR
Dengue NS1 sdo os mais comuns que estdo nos dispositivos médicos e
suas embalagens. Sao explicados com maiores detalhes na Norma
European Standard EN 980:2008 e na ISO 15223-1:2008.

Tabela de Simbolos
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Favor ler estas instrucdes de uso cuidadosamente antes de abrir de modo
aassegurar um uso correto.
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