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. INTRODUCCION

El virus SARS-CoV-2, el coronavirus mas recientemente descubierto, es el causante de la
enfermedad COVID-19, cuya presencia generd la declaracién de pandemia, el 11 de marzo de
2020, por la Organizacion Mundial de la Salud. El brote de la enfermedad inicié en China a finales
de diciembre de 2019, y a septiembre 21 de 2020, se ha extendido, practicamente a todo el
mundo, infectando a méas de 31.5 millones de personas, con cerca de 0.97 millones de decesos,
y cerca de 23.1 millones de recuperados. Los paises mas afectados han sido Estados Unidos,
Brasil e India. Colombia ocupa la sexta posicion en el nimero de contagios, de acuerdo con el
portal Worldometers.

Debido a la novedad del virus, actualmente no se cuenta con un tratamiento médico para la
enfermedad mas alla del control de los sintomas. Por otra parte, debido a que no en todos los
casos se presentan sintomas, la deteccion de los infectados, incluyendo los asintomaticos, es
una prioridad. El método de referencia establecido por la Organizacion Mundial de la Salud es la
Reaccion en Cadena de la Polimerasa — Transcripcion Reversa en tiempo real (RT-gPCR), en
particular con el uso de diferentes protocolos desarrollados en Alemania, China, Estados Unidos,
Japon, Tailandia, entre otros. En la actualidad los laboratorios en Colombia emplean el protocolo
de Charité de Alemania, o ensayos comerciales aprobados por la Administracién de Alimentos y
Medicamentos de Estados Unidos (FDA, por sus siglas en inglés) y con registro sanitario INVIMA.

En Colombia, el Instituto Nacional de Salud, como coordinador de la Red Nacional de
Laboratorios de Salud Publica, es el responsable de la autorizacion de los laboratorios con
capacidad técnica para realizar diagnéstico de SARS-CoV-2, asi como el de definir estrategias
de control de calidad para los laboratorios de salud publica que realizan pruebas por RT-PCR
para SARS-CoV-2. A agosto de 2020 se han autorizado 119 laboratorios para el diagnéstico de
la enfermedad, cubriendo 25 de los 32 departamentos del pais. EI mayor nimero de laboratorios
se concentra en Bogota y en Medellin con 32 y 19 laboratorios, respectivamente.

La relevancia de la correcta deteccion de infectados para la mitigacion y control de la enfermedad,
hace que sea necesaria la implementaciéon de herramientas que permitan evaluar la calidad de
los resultados producidos por los laboratorios autorizados en el pais, para el diagnéstico de
SARS-CoV-2. En este sentido, para el Instituto Nacional de Metrologia (INM), como coordinador
de la metrologia cientifica e industrial, y encargado de la ejecucion de actividades que permitan
la innovacién y soporten el desarrollo econémico, cientifico y tecnolégico del pais, a través de la
investigacion y la prestacion de servicios metrologicos, es de vital importancia contribuir a brindar
confianza en dichas mediciones. Por ello, a través de un ensayo de aptitud (EA) buscara evaluar
el desempefio de estos laboratorios en la deteccion del virus SARS-CoV-2, empleando RT-qPCR.

Como respuesta a las necesidades en salud publica causadas por la pandemia por COVID-19,
este EA contara con el apoyo del Global Quality and Standards Programme Colombia — Programa
de Calidad para la Cadena de Quimicos, el cual es liderado por la Organizacion de las Naciones
Unidas para el Desarrollo Industrial (ONUDI) y es financiado por la Secretaria de Estado para
Asuntos Econdmicos de Suiza (SECO), el Ministerio de Comercio, Industria 'y Turismo y Colombia
Productiva.

Este documento atiende los requisitos establecidos en la norma NTC ISO/IEC 17043:2010 y la
NTC ISO 13528:2017.

Instituto Nacional de Metrologia de Colombia - INM AP
Avenida Carrera 50 No.26- 55 Int. 2 CAN Bogota D.C.-Colombia w
e

El progreso

Conmutador: (57- 1) 2542222 - Website: www.inm.gov.co es de todos
E-mail: contacto@inm.gov.co - Twitter: @inmcolombia

Cédigo Postal 111321

M-05-F-005 (V.02)
Péagina 3 de 11




20-PP-17

[ ] . . PROTOCOLO PRELIMINAR
Instituto Nacional Subdireccion de Innovacion y Servicios Tecnoldgicos

de Metrologia Subdireccién de Metrologia Quimica y Biomedicina

de Colombia AND STANDARD?PROGRAMME

2. OBJETIVO DEL ENSAYO DE APTITUD

El presente ensayo de aptitud tiene como obijetivos (i) evaluar el desempefio de los laboratorios
en la deteccién del virus SARS-CoV-2 por RT-qPCR e (ii) identificar problemas y oportunidades
de mejora en las capacidades de medicion de los laboratorios autorizados.

3. ALCANCE DEL ENSAYO DE APTITUD

Este ensayo de aptitud fue disefiado para los laboratorios autorizados por el INS y que hacen
parte de la red ampliada para realizar deteccion y diagnéstico del virus SARS-CoV-2 por RT-
gPCR sobre una o varias de las regiones de los genes ORFlab, RdRp, N y E del genoma del
virus SARS-CoV-2, cubriendo exclusivamente la medicion.

En este ensayo de aptitud cualitativo, el laboratorio de Bioandlisis del INM es el laboratorio de
referencia y sera el encargado de asignar el valor. El item de ensayo correspondiente a una
solucion con fragmentos del virus SARS-CoV-2 en 0.5 ng/uL de RNA total humano en buffer
citrato pH 6.4 La realizacion de este ensayo de aptitud esta proyectada para un grupo de maximo
150 participantes.

4. REQUISITOS DE PARTICIPACION
Los laboratorios participantes deben:

a) Contar con un sistema de medicién de gPCR para la deteccion del virus SARS-CoV-2 dentro
del alcance de este EA,

b) Contar con procedimientos para la deteccion del virus SARS-CoV-2 por RT-qPCR y personal
capacitado en la aplicacién de estos procedimientos.

c) Estar autorizado por el INS y hacer parte de la red ampliada para la deteccién y diagnéstico
del virus SARS-CoV-2 por RT-qPCR.

Para la participacion en este ensayo de aptitud, el responsable o encargado de laboratorio
interesado debe leer cuidadosamente este protocolo y si estd de acuerdo con todas las
condiciones  establecidas, debe ingresar al portal de servicios en linea:
http://servicios.inm.gov.co/portal/, realizar la inscripcién y adjuntar la siguiente documentacion:

a) Formulario de inscripcion al ensayo de aptitud (Enlace: http://www.inm.gov.co/formulario-de-
inscripcion-ensayo-aptitud-ea-4/).

b) Compromiso de confidencialidad (Firmado por representante legal - Enlace:
http://www.inm.gov.co/compromiso-de-confidencialidad-5/) y carta de aceptacion de
condiciones (Enlace: http://www.inm.gov.co/carta-de-aceptacion-de-condiciones-3/).

c) Copia del RUT.
d) Documento donde se indiquen los genes empleados para la deteccion y el método o la
plataforma de medicion (Anexo C).
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La documentacién solicitada servirA de soporte para la revision de los expertos técnicos y
facilitara la redaccion de las observaciones y recomendaciones finales para los participantes.
Todos los documentos que sean entregados al INM, seran tratados con absoluta confidencialidad.

5. ORGANIZACION
5.1. Inscripciony forma de pago

Para la participacion en este ensayo de aptitud los interesados deben leer cuidadosamente este
protocolo y si estan en capacidad de patrticipar, inscribirse y adjuntar la documentacién indicada
en el numeral 4, en el portal http://servicios.inm.gov.co/portal/. La inscripcion a este ensayo de
aptitud es gratuita (incluye el envio del item de ensayo de aptitud (IEA) para los laboratorios
participantes que se encuentren fuera de Bogota). El cupo maximo sera de 150 laboratorios.

5.2. Cronogramade inscripcion del Ensayo de Aptitud
En la tabla 1 se presenta el cronograma para la inscripcion al Ensayo de Aptitud:

Tabla 1: Cronograma para la inscripcién e inicio del ensayo de Aptitud.

No. Actividad Fecha
1 | Fecha de publicacion del protocolo preliminar | 2020-09-30
2 | Cierre inscripcién interesados 2020-10-16
3 | Fecha de confirmacion participantes 2020-10-23

5.3. Condiciones de prestacién del servicio

Los laboratorios interesados en participar en el ensayo de aptitud deben adjuntar la
documentacién solicitada, en el portal http://servicios.inm.gov.co/portal/, antes de la fecha
establecida como “Cierre de inscripcion interesados” (Ver tabla 1). Si el laboratorio realiza la
solicitud de inscripcion posterior a la fecha establecida, la inscripcion no se tendra en cuenta en
la programacion del desarrollo del ensayo de aptitud.

En caso de tener inquietudes relacionadas con la prestacion del servicio, pueden comunicarse
via correo electronico a contacto@inm.gov.co, con copia a comparaciones@inm.gov.co, o al
teléfono 2542222 Ext 1413, celular 3188134901.

5.4. Organizador del EA

Instituto Nacional de Metrologia — Subdireccion de Innovacion y Servicios Tecnoldgicos
Avenida Carrera 50 No. 26-55, Int 2, CAN, Bogoté D.C.
Correo electrénico: contacto@inm.gov.co, Teléfono: 254 2222 Ext. 1413 o celular; 3188134901.

Grupo técnico responsable:
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Nombre

Responsabilidad

Andrea del Pilar Mojica Cortés

Subdirectora de Innovacién y
Servicios Tecnoldgicos

Coordinadora gestion
administrativa del Ensayo de
Aptitud

Diego Alejandro Ahumada Forigua

Subdirector de Metrologia
Quimica y Biomedicina

Apoyo en la coordinacion en el
area técnica del Ensayo de
Aptitud

Antonio Garcia Tarquino

Profesional especializado

Apoyo en gestion

Coordinadora del Grupo de
Gestion de Ensayos de Aptitud

Coordinadora gestion técnica del

Katherin Holguin Agudelo y Red Colombiana de Ensayo de Aptitud
Metrologia

Gustavo Gémez Escobar Contratista SIST Experto estadistico

Luis Felipe Santos Becerra Contratista SIST Experto estadistico

Rosa Isela Posada Viloria Contratista SIST Apoyo administrativo

John Emerson Leguizamén

Profesional especializado

Experto técnico

Maria Mercedes Arias

Profesional especializado

Apoyo técnico

5.5. Descripcion general del ensayo de aptitud

El esquema de circulacion para realizar este ensayo de aptitud serd en forma simultdnea para los
laboratorios participantes.

La distribuciéon del IEA sera realizada en las fechas establecidas en el protocolo final que se
publicara posteriormente. Cada laboratorio ubicado en la ciudad de Bogoté, recogera el IEA en
las instalaciones del INM, mientras que los laboratorios de ubicados fuera de Bogot4, recibiran el
IEA en sus instalaciones.

Los laboratorios participantes seran responsables de la preservaciéon y mantenimiento del IEA
desde el momento de la recepcion.

Cada uno de los participantes medira los items de ensayo descritos en el numeral 5.6 de acuerdo
con sus procedimientos analiticos de rutina por RT-gPCR; los laboratorios deberan enviar los
resultados al correo contacto@inm.gov.co en la fecha establecida, la cual se dard a conocer en
el protocolo final.

Teniendo en cuenta que el ensayo de aptitud es cualitativo, la evaluacién para cada item sera
binaria (positivo 0 negativo), de acuerdo con el numeral 11 de la norma ISO 13528:2015, mientras
gue para la evaluacion del desempefio, se empleara una evaluacion compuesta, la cual
involucrard la fraccion de resultados concordantes respecto a los valores de referencia (positivo
/ negativo), asi como un componente asociado al valor de respuesta instrumental (Ct/Cq/Cp) para
cada uno de los items de ensayo, obtenido por el consenso de los resultados de los laboratorios
participantes.
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La fecha de entrega del informe preliminar y del informe final del ensayo de aptitud se fijard una
vez se tenga el cronograma definitivo el cual sera suministrado como parte del Protocolo Final
después de establecidos los participantes en el ensayo de aptitud.

Los participantes deben realizar la medicion del item de ensayo de la misma manera como
realizan las mediciones de las muestras en rutina.

5.6. Descripcién del item de ensayo de aptitud

El item de ensayo consta de 5 soluciones, entre las que se incluyen muestras positivas y
negativas. Las muestras positivas corresponden a diluciones gravimétricas del material
RGTM10169 producido por el Instituto Nacional de Estandares y Tecnologia de Estados Unidos
(NIST por sus siglas en inglés), el cual contiene dos fragmentos de ARN sintético del virus SARS-
CoV-2, en 0.5 ng/uL de ARN total humano (Células T leucemia — Jurkat Thermofisher AM7858)
y buffer citrato 1 mM pH 6.4 (Thermofisher AM 7001). La figura 2 y la tabla 2 presentan la
descripcion de los fragmentos.

Tabla 2. Descripcion fragmentos material RGTM10169

Fragmento Tamafio Region* Observaciones
(bases)
Cubre marcos de lectura abiertos (ORF) genes E
1 3985 25949 - 29698 | y N entre otros
Presenta cambio C/T en posicién 28144 (ORF 8)
2 3790 12409 - 15952 | Cubre 90% del ORF RdRp

*GenBank MN985325.1

Figural. Esquema fragmentos material RGTM 10169 empleado en la preparaciéon de los
items de ensayo, frente al genoma de referencia NC_045512

M ORF7a
E | (o
5'UTR ORF3a JUTR
Fragmento 1 Fragmento 2
| ORFab 5 OO0

e | l

SARS-CoV-2 NC_045512
29.903 bp

En los anexos A y B se presenta la secuencia de cada uno de los fragmentos.

La homogeneidad y estabilidad del IEA fueron evaluadas de acuerdo con las recomendaciones
de la Guia 35: 2017, donde se determin6 que el material es lo suficientemente homogéneo y
estable para el desarrollo del ensayo de aptitud.
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A cada patrticipante se le entregara una caja con 5 viales de 500 uL con tapa rosca, cada uno
codificado, con un contenido de 80 uL (aproximadamente) del IEA.

5.7. Actividades subcontratadas

ONUDI realizé la contratacién del Experto técnico, Ingeniero Quimico Gabriel Molina de L(_:M
(Laboratorio Costarricense de Metrologia), quien asesorara al INM en el tratamiento estadistico
de los resultados del ensayo de aptitud.

6. COMPROMISOS DE CONFIDENCIALIDAD

Los resultados entregados por los participantes seran recibidos en la Subdireccion de Innovacion
y Servicios Tecnologicos (SIST) del INM y, con el fin de mantener la confidencialidad, se asignara
un codigo numeérico a cada participante al momento de oficializar la inscripcion al ensayo de
aptitud.

Adicionalmente, en cumplimiento a lo establecido por el ONAC en el numeral 8.5 de la Circular
Externa CEA-3.0-04 “Politica para la participacion en Ensayos de Aptitud (EA) en laboratorios”,
emitida por el Organismo Nacional de Acreditacion — ONAC en febrero de 2019, el Instituto
Nacional de Metrologia podré reportar la participacidn de los laboratorios en este ensayo de
aptitud al Organismo Nacional de Acreditacion — ONAC. Ademas, el Instituto Nacional de
Metrologia podra reportar la participacion y desemperio de los laboratorios en este ensayo de
aptitud al Instituto Nacional de Salud, como laboratorio de referencia y coordinador de la red de
laboratorios de salud publica del pais.

7. REFERENCIAS

- NTC-ISO/IEC 17043, Evaluacion de la conformidad. Requisitos generales para los Ensayos
de Aptitud, Bogota, D.C.: Instituto Colombiano de Normas Técnicas y Certificacion
(ICONTEC). 2010.

- NTC-ISO 13528:2017, Mctodos estadisticos para utilizar en ensayos de aptitud mediante
comparaciones interlaboratorios, Bogota: Instituto Colombiano de Normas Técnicas vy
Certificacion (ICONTECQ).

- 180 Guide 35:2017. Reference materials — Guidance for characterization and assessment of
Homogeneity and Stability.

O\dbee e ST

Andrea del Pilar Mojica Cortés |ego Ale;géno(o AHumada Forigua
Subdirectora de Innovacion y Servicios Tecnologicos Subdlrector de Metrologia Quimica y
Biomedicina

Elabord: Maria Mercedes Arias Cortés
Luis Felipe Santos Becerra
Revis6: Katherin Holguin Agudelo,
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John Emerson Leguizamé6n Guerrero
Anexo A.

Secuencia fragmento 1 del material RGTM10169 que compone el item de ensayo.

Contruct 1 with flankings 4031 (51 .. 4025) (3975 bp)

CTCACACTTTGTCTCTACTGCATACTCAGTAATTAATTTCCAAGACACCTGCTTTGTTTCTTCAGG
CTCTTCTGGGTTAAAttggtggttatactgaaaaatgggaatctggagtaaaagactgtgttgtattacacagttacttcacttcagact
attaccagctgtactcaactcaattgagtacagacactggtgttgaacatgttaccttcticatctacaataaaattgtigatgagcctgaagaaca
tgtccaaattcacacaatcgacggttcatccggagttgttaatccagtaatggaaccaatttatgatgaaccgacgacgactactagcgtgcctt
tgtaagcacaagctgatgagtacgaacttatgtactcattcgtttcggaagagacaggtacgttaatagttaatagcgtacttctttticttgctttcgt
gotattcttgctagttacactagccatccttactgcgcttcgattgtgtgcgtactgctgcaatattgttaacgtgagtcttgtaaaaccttctttttacgtt
tactctcgtgttaaaaatctgaattctictagagttcctgatctictggtctaaacgaactaaatattatattagttttictgtttggaactttaattttagcc
atggcagattccaacggtactattaccgttgaagagcttaaaaagctccttgaacaatggaacctagtaataggtttcctattccttacatggattt
gtcttctacaatttgcctatgccaacaggaataggtttttgtatataattaagttaattttcctctggcetgttatggccagtaactttagcttgttttgtgctt
gctgctgtttacagaataaattggatcaccggtggaattgctatcgcaatggcttgtettgtaggcettgatgtggctcagcetacttcattgcttcttica
gactgtttgcgcgtacgcgttccatgtggtcattcaatccagaaactaacattctictcaacgtgccactccatggcactattctgaccagaccgct
tctagaaagtgaactcgtaatcggagctgtgatccttcgtggacatcttcgtattgctggacaccatctaggacgcetgtgacatcaaggacctge
ctaaagaaatcactgttgctacatcacgaacgctticttattacaaattgggagcttcgcagcgtgtagcaggtgactcaggttttgctgcataca
gtcgctacaggattggcaactataaattaaacacagaccattccagtagcagtgacaatattgctttgcttgtacagtaagtgacaacagatgtt
tcatctcgttgactticaggttactatagcagagatattactaattattatgaggacttttaaagtttccatttggaatcttgattacatcataaacctcat
aattaaaaatttatctaagtcactaactgagaataaatattctcaattagatgaagagcaaccaatggagattgattaaacgaacatgaaaatt
attcttttcttggcactgataacactcgctacttgtgagctttatcactaccaagagtgtgttagaggtacaacagtacttttaaaagaaccttgctctt
ctggaacatacgagggcaattcaccatttcatcctctagctgataacaaatttgcactgacttgctttagcactcaatttgcettttgcttgtcctgacg
gcgtaaaacacgtctatcagttacgtgccagatcagtticacctaaactgttcatcagacaagaggaagttcaagaactttactctccaatttttct
tattgttgcggcaatagtgtttataacactttgcttcacactcaaaagaaagacagaatgattgaactttcattaattgacttctatttgtgctttttagc
cttictgctattccttgttttaattatgcttattatcttttggttctcactigaactgcaagatcataatgaaacttgtcacgcctaaacgaacatgaaattt
cttgttttcttaggaatcatcacaactgtagctgcatticaccaagaatgtagtttacagtcatgtactcaacatcaaccatatgtagttgatgaccc
gtgtcctattcacttctattctaaatggtatattagagtaggagctagaaaatcagcacctttaattgaattgtgcgtggatgaggctggttctaaatc
acccattcagtacatcgatatcggtaattatacagtttcctgticaccttttacaattaatigccaggaacctaaattgggtagtcttgtagtgcgttgtt
cgttctatgaagactttttagagtatcatgacgttcgtgttgttitagatticatctaaacgaacaaactaaaatgtctgataatggaccccaaaatc
agcgaaatgcaccccgcattacgtitggtggaccctcagattcaactggcagtaaccagaatggagaacgcagtggggcgcgatcaaaac
aacgtcggccccaaggtttacccaataatactgcgtcettggttcaccgctctcactcaacatggcaaggaagaccttaaattccctcgaggac
aaggcgttccaattaacaccaatagcagtccagatgaccaaattggctactaccgaagagctaccagacgaattcgtggtggtgacggtaa
aatgaaagatctcagtccaagatggtattictactacctaggaactgggccagaagctggacttccctatggtgctaacaaagacggcatcat
atgggttgcaactgagggagccttigaatacaccaaaagatcacattggcacccgcaatcctgctaacaatgctgcaatcgtgctacaacttcc
tcaaggaacaacattgccaaaaggctictacgcagaagggagcagaggcggcagtcaagcctcttctcgttcctcatcacgtagtcgcaac
agttcaagaaattcaactccaggcagcagtaggggaacttctcctgctagaatggctggcaatggcggtgatgctgctcttgcetitgctgctgctt
gacagattgaaccagcttgagagcaaaatgtctggtaaaggccaacaacaacaaggccaaactgtcactaagaaatctgctgctgaggctt
ctaagaagcctcggcaaaaacgtactgccactaaagcatacaatgtaacacaagctitcggcagacgtggtccagaacaaacccaagga
aattttggggaccaggaactaatcagacaaggaactgattacaaacattggccgcaaattgcacaatttgcccccagcgcttcagegttcttc
ggaatgtcgcgcattggcatggaagtcacacctticgggaacgtggttgacctacacaggtgccatcaaattggatgacaaagatccaaatttc
aaagatcaagtcattttgctgaataagcatattgacgcatacaaaacattcccaccaacagagcctaaaaaggacaaaaagaagaaggct
gatgaaactcaagccttaccgcagagacagaagaaacagcaaactgtgactcttcticctgctgcagatttggatgatttctccaaacaattge
aacaatccatgagcagtgctgactcaactcaggcctaaactcatgcagaccacacaaggcagatgggctatataaacgttttcgcttttccgttt
acgatatatagtctactcttgtgcagaatgaattctcgtaactacatagcacaagtagatgtagttaactitaatctcacatagcaatctttaatcag
tgtgtaacat TTCCATGTCCTGAAGGCAAATCCTTTGATTCAGCTCCTGTCCCTTTTACATCTTCAAAA
ACAACCATGTACTGATCTATAGCTACACCTAGCTCAAAGGTTAGCCTTTCCTTTAGTGAGGGTTA
ATTGTCATAGCTGTTTCCTG
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Anexo B.

Secuencia fragmento 2 del material RGTM10169 que compone el item de ensayo.

Construct 2 with flanking 3837bp (51 .. 3831) (3781 bp)

CTCACACTTTGTCTCTACTGCATACTCAGTAATTAATTTCCAAGACACCTGCTTTGTTTCTTCAGG
CTCTTCTGGGTTAAAttatcaacaatgcaagagatggttgtgttcccttgaacataatacctcttacaacagcagccaaactaatggtt
gtcataccagactataacacatataaaaatacgtgtgatggtacaacatttacttatgcatcagcattgtgggaaatccaacaggttgtagatgc
agatagtaaaattgttcaacttagtgaaattagtatggacaattcacctaatttagcatggcctcttattgtaacagctttaagggccaattctgctgt
caaattacagaataatgagcttagtcctgttgcactacgacagatgtcttgtgctgccggtactacacaaactgcttgcactgatgacaatgcgtt
agcttactacaacacaacaaagggaggtaggtttgtacttgcactgttatccgatttacaggatttgaaatgggctagattccctaagagtgatg
gaactggtactatctatacagaactggaaccaccttgtaggtitgttacagacacacctaaaggtcctaaagtgaagtatttatactttattaaag
gattaaacaacctaaatagaggtatggtacttggtagtttagctgccacagtacgtctacaagctggtaatgcaacagaagtgcctgccaattc
aactgtattatctttctgtgcttttgctgtagatgctgctaaagcttacaaagattatctagctagtgggggacaaccaatcactaattgtgttaagat
gttgtgtacacacactggtactggtcaggcaataacagttacaccggaagccaatatggatcaagaatcctttggtggtgcatcgtgttgtctgt
actgccgttgccacatagatcatccaaatcctaaaggattttgtgacttaaaaggtaagtatgtacaaatacctacaacttgtgctaatgaccctg
tgggttttacacttaaaaacacagtctgtaccgtctgcggtatgtggaaaggttatggctgtagttgtgatcaactccgcgaacccatgcttcagtc
agctgatgcacaatcgtttttaaacgggtttgcggtgtaagtgcagcccgtcttacaccgtgcggcacaggcactagtactgatgtcgtatacag
ggcttttgacatctacaatgataaagtagctggttttgctaaattcctaaaaactaattgttgtcgcticcaagaaaaggacgaagatgacaattta
attgattcttactttgtagttaagagacacacitttctctaactaccaacatgaagaaacaatttataatttacttaaggattgtccagctgttgctaaa
catgacttctttaagtttagaatagacggtgacatggtaccacatatatcacgtcaacgtcttactaaatacacaatggcagacctcgtctatgctt
taaggcattttgatgaaggtaattgtgacacattaaaagaaatacttgtcacatacaattgttgtgatgatgattatttcaataaaaaggactggta
tgattttgtagaaaacccagatatattacgcgtatacgccaacttaggtgaacgtgtacgccaagctttgttaaaaacagtacaattctgtgatgc
catgcgaaatgctggtattgttggtgtactgacattagataatcaagatctcaatggtaactggtatgatticggtgatttcatacaaaccacgcca
gotagtggagttcctgttgtagattcttattattcattgttaatgcctatattaaccttgaccagggctttaactgcagagtcacatgttgacactgactt
aacaaagccttacattaagtgggattigttaaaatatgacticacggaagagaggttaaaactctttgaccgttattttaaatatigggatcagac
ataccacccaaattgtgttaactgttiggatgacagatgcattctgcattgtgcaaactttaatgttttattctctacagtgtticccacctacaagttttg
gaccactagtgagaaaaatatttgttgatggtgttccatttgtagtttcaactggataccacttcagagagctaggtgttgtacataatcaggatgt
aaacttacatagctctagacttagttttaaggaattacttgtgtatgctgctgaccctgctatgcacgctgcttctggtaatctattactagataaacg
cactacgtgcttttcagtagctgcacttactaacaatgttgcttttcaaactgtcaaacccggtaattttaacaaagacttctatgactttgctgtgtct
aagggttictttaaggaaggaagttctgttgaattaaaacacttcticttigctcaggatggtaatgctgctatcagcgattatgactactatcgttata
atctaccaacaatgtgtgatatcagacaactactatttgtagttgaagttgttgataagtactttgattgttacgatggtggctgtattaatgctaacc
aagtcatcgtcaacaacctagacaaatcagctggttttccatttaataaatggggtaaggctagactttattatgattcaatgagttatgaggatca
agatgcacttticgcatatacaaaacgtaatgtcatccctactataactcaaatgaatcttaagtatgccattagtgcaaagaatagagctcgca
ccgtagctggtgtctctatctgtagtactatgaccaatagacagtttcatcaaaaattattgaaatcaatagccgccactagaggagctactgtag
taattggaacaagcaaattctatggtggttggcacaacatgttaaaaactgtttatagtgatgtagaaaaccctcaccttatgggttgggattatcc
taaatgtgatagagccatgcctaacatgcttagaattatggcctcacttgttcttgctcgcaaacatacaacgtgttgtagcttgtcacaccgtttct
atagattagctaatgagtgtgctcaagtattgagtgaaatggtcatgtgtggcggttcactatatgttaaaccaggtggaacctcatcaggagat
gccacaactgcttatgctaatagtgtttttaacatttgtcaagctgtcacggccaatgttaatgcacttttatctactgatggtaacaaaattgccgat
aagtatgtccgcaatttacaacacagactttatgagtgtcictatagaaatagagatgttgacacagactttgtgaatgagttttacgcatatttgcg
taaacatttctcaatgatgatactctctgacgatgctgttgtgtgtticaatagcacttatgcatctcaaggtctagtggctagcataaagaactitaa
gtcagttctttattatcaaaacaatgttittatgtctgaagcaaaatgttggactgagactgaccttactaaaggacctcatgaattttgctctcaaca
tacaatgctagttaaacagggtgatgattatgtgtaccttccttacccagatccatcaagaatcctaggggecggc TTCCATGTCCTGA
AGGCAAATCCTTTGATTCAGCTCCTGTCCCTTTTACATCTTCAAAAACAACCATGTACTGATCTAT
AGCTACACCTAGCTCAAAGGTTAGCCTTTCCTTTAGTGAGGGTTAATTGTCATAGCTGTTTCCTG
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Anexo C

DATOS DEL METODO

Método o kit comercial
empleado o plataforma
empleada:

Dianas de amplificacién
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