SARS-CoV-2 por RT-LAMP

Para deteccion cualitativa del virus SARS-CoV-2 por
RT-LAMP

Hoja de datos del producto.
Para uso exclusivo en investigacion.
Almacenamiento a -20 °C.
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1. Uso deseado

El kit para deteccién del virus SARS-CoV-2 por RT-LAMP es una prueba cuadlitativa para la deteccién
molecular simplificada del virus SARS-CoV-2 agente etioldgico del Sindrome Respiratorio Agudo Grave
de COVID-19, mediante amplificaciéon isotérmica mediada por bucles acoplada con transcripcion
inversa (RT-LAMP), en muestras de hisopado nasofaringeo/ nasal /orofaringeo, esputo y saliva con o sin
purificacion de ARN.

"Solo para uso en investigacion. No para uso en procedimientos de diagndstico".

2, Resumen

La enfermedad por coronavirus 2019 (COVID-19) es una pandemia en curso causada por el coronavirus
2 del sindrome respiratorio agudo severo (SARS-CoV-2). El primer caso conocido de COVID-19 se
identificd en diciembre de 2019 y el SARS-CoV-2 ahora se ha extendido por todo el mundo al menos a
188 paises(il.

El SARS-CoV-2 es un virus envuelto con un genoma de ARN de cadena positiva, del género
betacoronavirus. Para su dignostico molecular se tienen como genes diana el ORF 1a, N, E, RARP y S.
Esto se realiza empleando un molde de ARN proveniente de una muestra nasofaringea, orofaringea,
nasal o saliva para después, someterla a una reaccién de RT-LAMP de un solo paso, finalmente se
puede visualizar el resultado por la presencia de fluorescencia en muestras positivas 231,

y Principio de la prueba

El método de deteccidén de COVID-19 se basa en la retrotranscripcién del genoma del SARS-
CoV-2 (ARN) seguida de una amplificacion molecular especifica de cuatro fragmentos del ADN
resultante, a partir de ARN proveniente de la muestra clinica (hisopado nasofaringeo / orofaringeo /,
saliva o esputo) 4.

La amplificacién isotérmica mediada en lazo (LAMP, por sus siglas en inglés) es una prueba
molecular, cuyo método se basa en la amplificacién del dcido nucleico empleando una ADN
polimerasa y un conjunto de seis cebadores por cada gen que reconocen secuencias distintfas del ADN
viral en condiciones isotérmicas. Actualmente, es posible combinar la prueba LAMP y la transcripcion
inversa en una sola reaccién (RT-LAMP) 5671,

La sintesis de ADNc (transcripcidn inversa) seguida de la amplificacién especifica del fragmento
(amplificacién molecular isotérmica) ocurren a una temperatura constante (65°C), en un Unico paso
operativo. El resultado se revela con un cambio de color de rosa a amarillo por un indicador de pH.

Este sistema proporciona una deteccion visual répida y clara de la amplificacion basada en la
produccidn de protones y la posterior caida del pH que se produce por la extensa actividad de la ADN
polimerasa en una reaccion LAMP. La disminucion del pH produce un cambio en el color de la solucion
de rosa a amairillo. El fiempo total del protocolo es de 25 minutos y solo requiere un simple dispositivo
de calentamiento que puede alcanzar los 65 °C 8l,

Una deteccion positiva de la secuencia de ARN del SARS-CoV-2 estaria indicada por un color
amairillo (se produjo amplificacién, se liberaron protones, cambio de color dependiente del pH de rosa
a amarillo), mientras que un resultado negativo estaria indicado por un color rosa (no se produjo
amplificacién, no se liberaron protones, no hay cambio de pH, no hubo cambio de color) 1.
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7.

Reactivos y materiales

suministrados

Reactivos y materiales del kit

No. de contenedores/
unidades

Cantidad/unidades

Agua grado biologia molecular
(lilbre de nucleasas)

1 tubo

1 mL

Mix individual de reaccién RT-LAMP

5 tiras/40 microtubos [

40 reacciones

Confrol positivo SARS-CoV-2 1 fubo 20 uL
Control negativo SARS-CoV-2 1 tubo 50 pL
Primer mix SARS-CoV-2 1 tubo 100 uL
Primer mix gen Actina 1 tubo 50 pL
Buffer LAMP 1 frasco 15 mL
Estabilizador de muestra A 1 tubo 400 uL
Estabilizador de muestra B 1 fubo 400 uL

[1] Las tiras de microtubos se pueden usar por separado. Coloque los microtubos no utilizados en
la bolsa de almacenamiento pldstica sellable y almacene a -20 °C +/- 5°C. Una vez abierto, su
estabilidad se mantiene hasta por 6 meses a -20 °C +/- 5°C

Reactivos vy materiales requeridos,
Guantes de Iatex o nitrilo desechables

Micropipetas

Tubos de microcentrifuga de 1.5 ml

Microcentrifuga

Puntas con filtro para micropipeta

Kit de purificaciéon de RNA viral

Vortex

Enfriador para tfubos de PCR

pero no suministrados

Manejo de muestras

Todas las muestras deben ser manipuladas como si confuvieran agentes infecciosos. Observe
las precauciones establecidas contra riesgos microbioldgicos antes de realizar la prueba vy siga
los procedimientos estdndar para la eliminacion adecuada de las muestras.

Las muestras de hisopado nasofaringeo, orofaringeo, nasal o saliva que no se les redlice
purificacion de ARN, deberdn ser recolectadas en 300 yL de buffer LAMP, o bien en seco (sin la
adicién de algun buffer).

Las muestras de hisopado nasofaringeo / nasal /orofaringeo, saliva y esputo recolectadas en
buffer LAMP pueden almacenarse en un rango de temperatura de 2 a 8 °C hasta por 24 horcs.
La reaccién de RT-LAMP de un solo paso debe realizarse lo mds pronto posible.

Para realizar la manipulacidon de muestras se requiere de los mecanismos y métodos apropiados
de bioseguridad para la prevencion y el control del riesgo biolégico.

Si se hace purificacién de ARN de la muestra (hisopado nasofaringeo / nasal /forofaringeo, saliva
y esputo), el ARN purificado debe ser aimacenado de -20 °C a -80 °C hasta su uso, dependiendo
de las instrucciones indicadas por el kit de purificacién empleado.

Almacenamiento y estabilidad del kit

El kit debe almacenarse a -20 °C a su recepcidn, en su caja, evitando exposiciones de luz. El mix de
reaccidn es fotosensible, porlo que deberd evitar el contacto con la luz hasta su uso. Todos los reactivos
deben equilibrarse a temperatura ambiente antes de su uso. Se deben conservar los fubos con mix de
reacciéon no utilizados y devolverlas a su empagque hasta su uso. Para asegurar el mdaximo rendimiento,
proteja los reactivos de la contaminacion con microorganismos o productos quimicos durante el
almacenamiento, ademds de evitar procesos de congelacion y descongelacién continuos.
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8. Preparacion de reactivos suministrados

Los reactivos se proporcionan listos para utilizarse. En la tabla 1 se proporcionan las condiciones
experimentales y de confrol de calidad para una corrida de RT-LAMP.
e Poner a temperatura ambiente los reactivos proporcionados por 5 minutos antes de abrir el
empagque
e No utilizar los mix de reaccién si no han sido almacenados a una temperatura adecuada
(congelacion).
e Se recomienda hacer alicuotas de los reactivos para evitar procesos continuos de
descongelacion y degradacion.
e Proteger de la luzlos tubos con el mix de reaccién hasta su uso.
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9. Procedimiento del ensayo
Equiliore todos los reactivos a temperatura ambiente (20-25 °C) durante al menos 10 minutos, antes de
usar.
Numero de Actividad
paso
e Hisopado nasofaringeo / orofaringeo / nasal
1. Agregar 300 uL de buffer LAMP y homogenizar por vortex 10 segundos o girando el hisopo
Paso 1: 10 veces en senfido de las manecillas del reloj.
Pretratamiento | 2. Retirar el hisopo del vial la muestra (depositar en RPBI) dejando la mayor cantidad de
de la muestra liquido posible, presiondndolo contra la pared del tubo.
3. Incubar 5 minutos a 95 °C (bano seco / bano de agua hirviendo).
4. Centrifugar por 1 a 5 minutos para compactar los precipitados.
5. Transferir a hielo hasta su uso.
6. Preparar el mix de reaccién de RT-LAMP de acuerdo con la Tabla 1.

Se recomienda incluir un Control positivo, un Conftrol negativo, la muestra por duplicado y un
control interno por cada muestra, en cada corrida.

Tabla 1. Condiciones experimentales

Control
Control Control b f:on LB Muestra de
positivo negativo Ll LLL LG ARN purificado
(paso 1) pretratamiento
(paso 1)
P 2 Componente Cantidad (pL) Cantidad (pL) Cantidad (pL) Cantidad (L) Cantidad (L)
aso 2:
, Agua libre de
Preparacién de m?cleascs 12.0 12.0 - - 9.5
mezcla de Mix de reaccién 5 5 5 5 5
reaccién RT-LAMP (1 tubo) (1 tubo) (1 tubo) (1 tubo) (1 tubo)
Primers mix 10X
SARS-CoV-2 25 25 25 - 2.5
Primers mix 10X
Actina LAMP - - - 2.5 -
(Control interno)
Muestira pretratada - - 14.5 14.5 -
Mvuesira de ARN - - - - 5
Control Positivo 25 . ) ) )
SARS-CoV-2 }
Control Negativo . 25 ) ) )
SARS-CoV-2 i
Volumen final de reaccién: 22 pL
Paso 3: 7. Incubar los microtubos en un termobloque / Bafio seco / Bano maria a 65 °C por 25
Reaccidén minutos.
RT-LAMP 8. Enfriarinmediatamente después de la incubacion.
En caso de utilizar termociclador programar 65 °C por 25 minutos y enfriar.
Paso 4: . . . . .
Revelado 9. Visualizarlos resultados, el cambio de color de rosa a amarillo es indicador de un resultado

POSITIVO, si la reaccidn se conserva rosa es indicador de un resultado NEGATIVO.
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10, Resvltados esperados

Los controles positivos y negativos deberdn cumplir con los resultados esperados, de lo contrario se
invalidard el ensayo. Se recomienda que cada laboratorio incluya su propio panel de muestras de
conftrol en el ensayo.

Muestra Indicador
Control NEGATIVO Rosa
Control POSITIVO Amarillo

Muestras de pacientes

POSITIVOS G SARS-CoV-2 Amarillo
Muestras de pacientes ROSG
NEGATIVOS a SARS-CoV-2
Control interno Amarillo

11. Contirol de calidad

e Cada ensayo debe considerarse por separado al interpretar los resultados.

e En caso de que los controles positivo y negativo no den los resultados esperados, se deberd
repetir el ensayo, con previa verificaciéon individual de los controles verificando su integridad y
descartar presencia de contaminaciéon por manipulacién (Ver tabla de resolucion de
problemas / Apartado 16).

e Los resultados de la prueba son vdlidos si se cumplen los criterios de control de calidad. Se
recomienda que cada laboratorio establezca un sistema de control de calidad apropiado con
material de control de calidad similar o idéntico a la muestra analizada.

12, Precavciones del procedimiento
A continuacion, se mencionan las precauciones del procedimiento:

J No haber ingerido alimentos, bebidas con alto contenido caldrico o colorantes artificiales
en el transcurso de las dos horas anteriores a la ftoma de muestra.

. No haber realizado lavado bucal con enjuagues o cepillado en las Ultimas dos horas antes
de la toma de muestra.

J La presencia de azida de sodio en la muestra afecta los resultados del ensayo. La azida de
sodio no se debe utilizar como conservador de muestras.

J Considerando que la reaccidén molecular isotérmica ocurre a una temperatura constante

de 65 °C, es indispensable contar con un instrumento que pueda asegurar esta condicion
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13.

Caracteristicas de desempeno

Reactividad cruzada

La reactividad cruzada del kit para la deteccidon de SARS-CoV-2 por RT-LAMP se evalud por
duplicado para distintos microorganismos enumerados en la Tabla 2.

Tabla 2 Reactividad cruzada

Sin reactividad cruzada Sin reactividad cruzada
Influenza A HINT (A/ NewCaledonia/20/99) Adenovirus tipo 3
Influenza A H3 (A/Brisbane/10/07) Coronavirus NL63
Influenza A 2009 HINI1pdm (A/NY/02/09) Coronavirus 229E
Influenza B (B/Florida/02/06) Coronavirus OC43
Metapneumovirus 8 (Perué-2003) Coronavirus HKU-1

Virus sincitial respiratorio A M. pneumoniae (M129)

Rhinovirus 1° C. pneumoniae (CWL-029)

Virus Parainfluenza tipo 1 B. pertussis (A639)
Virus Parainfluenza tipo 2 Adenovirus tipo 31
Virus Parainfluenza tipo 3 Adenovirus tipo 1

Virus Parainfluenza tipo 4 B. parapertussis (A747)

Ninguno de los genomas de los microorganismos enumerados reacciond de forma cruzada con
el kit para la deteccién cudalitativa del SARS-CoV-2 por RT-LAMP y por lo tanto no se generan
resultados falsos positivos.

Sensibilidad y Especificidad:

El kit para deteccidon del virus SARS-CoV-2 ha sido analizado utilizando muestras negativas
extraidas de las membranas mucosas, faringeas y saliva, las cuales no presentan amplificacion
de ningun tipo contra RNA obtenido de estas muestras ni de su correspondiente flora
bacteriana.

El kit puede detectar de forma confiable y reproducible el virus SARS-CoV-2 dentro de la primera
semana de infeccidn, incluso antes de presentarse sintomas. Su sensibilidad abarca a partir de
250 copias del genoma viral en muestras purificadas pendiendo del estado de la muestra, carga
viral al momento de la toma de la misma y RNA total purificado.

La especificidad se garantiza mediante la seleccidon exhaustiva de los primers, los cuales se
validaron mediante un andlisis comparativo con secuencias publicas disponibles. Se asegurd la
deteccidén de distintos genotipos de SARS-CoV-2.

Se hizo la determinacién con 10 muestras de ARN positivas para SARS-CoV-2 y 15 muestras de
ARN negativas obtenidas de muestras nasofaringeas, las cudles fueron previamente
confirmadas por RT-PCR en tiempo real. Obteniendo los siguientes resultados:

Método RT-PCR
RESULTADO | Positivo (+) | Negativo (-) Tofal
SARS-CoV-2 por RT-LAMP Positivo (+) 9 1 10
Negativo (-) 0 15 15
Resultados totales 9 16 25

Sensibilidad Relativa: 100% (95% Cl *: 86.68% ~ 100%)
Especificidad Relativa: 93.75% (95% CI *: 77.34% ~ 100%)
Precision Global: 96.0% (95% CI *: 80.46% ~ 100%)
*Intervalo de Confianza
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Se analizaron 19 muestras de saliva confirmada negativa por gRT-PCR recolectadas de individuos sanos
y 10 muestras de de pacientes confimados positivos por gRT-PCR, las cuales fueron sometidas a
pretratamiento descrito en el paso 1 del procedimiento del ensayo, considerando como positivo
muestras con Ct <30 de los cuales se obtuvieron los siguientes resultados:

Método RT-PCR Total
RESULTADO | Positivo (+) | Negativo (-) ota
SARS-CoV-2 por RT-LAMP -~
A i) Positivo (+) 9 1 10
Negativo (-) 0 19 19
Resultados totales 9 20 29
Sensibilidad Relativa: 100% (95% Cl *: 88.3% ~ 100%)
Especificidad Relativa: 95.00% (95% CI *: 80.61% ~ 100%)
Precisién Global: 96.55% (95% Cl *: 82.82% ~ 100%)
*Intervalo de Confianza
14, Precauciones y seguridad
1. Los ensayos RT-LAMP son sensibles al tiempo y a la temperatura. Para evitar resultados
incorrectos, se recomienda seguir los pasos del procedimiento de ensayo.
2. No infercambie reactivos de diferentes lotes ni use reactivos de ofros kits disponibles

comercialmente. Los componentes del kit se combinan con precision para un rendimiento
6ptimo de los ensayos.

3. Asegurese de que todos los reactivos no presenten fecha de caducidad vencida (indicada

en la caja del kit). No use reactivos con fecha de caducidad vencida (indicada en las

etiquetas o cajas).

Manipular y preparar las reacciones en un gabinete de seguridad con flujo laminar.

5. Las micropipetas y consumibles deben ser estériles. Se recomienda irradiar con Luz UV por 15
minufos antes de su uso, las micropipetas previamente limpias con cloro y etanol
asegurdndose de no dejar residuos.

bl

6. Se recomienda el uso de gabinetes de bioseguridad para la preparacion de mezcla de
reaccion.
7. PRECAUCION: Paso critico. Permita que los reactivos y las muestras se descongelen

completamente antes de su uso. Mezcle el reactivo suavemente antfes de usar teniendo la
precaucién de no generar espuma. Regrese a -20 °C inmediatamente después de su uso.

8. Manipule los reactivos en bano de hielo o en un enfriador de tubos de PCR.

9. Use solo el volumen suficiente de muestra cdmo se indica en los pasos del procedimiento de
ensayo, de lo contrario, puede provocar baja sensibilidad del ensayo.

10. Evite interrupciones prolongadas de los pasos del ensayo. Asegure las mismas condiciones
de trabajo para todos los tubos.

11. Calibre micropipetas con frecuencia para asegurar la precision de la distribucion de

muestras/reactivos. Use puntas para micropipeta diferentes para cada muestra y reactivos
para evitar contfaminaciones cruzadas.

12. La actividad enzimdatica de la ADN polimerasa podria verse afectada por el polvo vy los
guimicos reactivos y/o sustancias como hipoclorito de sodio, dcidos, dlcalis, etanol, etc. No
realice el ensayo en presencia de estas sustancias y utilice siempre puntas nuevas con filiro.

13. Todas las muestras de origen humano deben considerarse potencialmente infecciosas. El
cumplimiento estricto de las Buenas Practicas de Laboratorio (BPL) puede garantizar la
seguridad del personal.

14. Nunca coma, beba, fume o aplique cosméticos en el laboratorio de andlisis.

15. Los productos quimicos deben manipularse y eliminarse solo de acuerdo con las
reglamentaciones locales o nacionales aplicables.

16. Las puntas de las pipetas, los viales, las tiras y los recipientes de muestras deben disponerse

de acuerdo a la NOM 087 sobre el manejo de Residuos Bioldgico Infecciosos. Las hojas de
datos de seguridad de los materiales (MSDS) se encuentran disponibles a solicitud del
intferesado.
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15, Resumen del procedimiento de la prueba

Preparacién de la muestra

=

Mezclar por Agregar 10 ulL de

:3#2?? ;\3\?,0 plL.de D 10 segundos y D Estabilizador de
retirar el hisopo muestra

i Incubar a 90 °C

por 1 minuto

Incubar a 70 °C
por 10 minutos D

Preparaciéon de la mezcla de reaccidén

Agregar los componentes en
el microtubo de acuerdo a
la tabla 1

l Incubar a 65 °C

por 10 minutos

Revelado visual de resultados. Generacidn de color

y Vb

Control Muestra Control Control Muestra Control
Negativo  Negativa Interno positivo positiva interno
(rosa) (rosa) invdlido (amarillo)  (amarillo)  (amarillo)
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16.

Observacion

Causas del problema

Resolucion de problemas

Solucién

Mvuestra positiva
sin vire amarillo

Almacenamiento incorrecto
del kit o vencimiento de la
fecha de caducidad.

Revisar las condiciones de almacenamiento correcto y la fecha de caducidad del kit y
usar un nuevo kit si es necesario.

Fallo en la extraccién de
dcidos nucleicos.

Si se trabajé un control uninterno, sino cambia el color a amarillo puede indicar la pérdida
de los dcidos nucleicos durante la extraccién. Asegurarse de usar un método de
extraccion o pretratamiento de la muestra descrito en el manual, tomando en cuenta las
precauciones preandliticas que pudieran causar la presencia de inhibidores de la
reaccion.

Si existe la presencia de inhibidores se recomienda repetir la extraccién o en su caso
repetir la toma de muestra tomando en cuenta las recomendaciones al paciente.

pH muy acido en la
muestra

Agregar de 1 a 5 uL de Buffer de pretratamiento directamente a la reaccion hasta que
adquiera un tono rosa tenue similar al de las demds reacciones.

Posible contaminacion /
degradacién de primers

Se recomienda hacer una corrida solo del control interno con diferentes muestras y
asegurar que los primers se encuentren integros y funcionales.

Verificar las condiciones de almacenamiento de los primers, se recomienda hacer
alicuotas de éstos cuando la carga de trabajo no es amplia, para evitar una posible
contaminacién y repetidos ciclos de congelacién y descongelacion.

Vire a Amairillo o
naranja previo a
la reaccién
RT-LAMP

pH dcido en la muestra

Agregar de 1a 5 ul de estabilizador de muestra B hasta se vea con una tonalidad rosa
tenue similar al de las otras reacciones.

Control interno sin
vire amarillo

pH muy elevado en la
muestra

Medir el pH de la muestra con una tira indicadora de pH, sila muestra excede 9, diluir en
agua 1:5 y repetir la extraccion o el ensayo.

Contaminacion

Descontamine todas las superficies e instrumentos con solucién de hipoclorito de sodio al
0.5% y etanol al 70%.

Solo use puntas con filtro durante el procedimiento, utilizar diferentes puntas para cada
muestra, no reutilizar puntas. Repetir todo el procedimiento desde la extraccién de dcidos
nucleicos con nuevos reactivos.

Error en la recoleccién de
la muestra

Revisa el método de recolecciéon de la muestra y recolecta la muestra y repite el
procedimiento entero.

Falso positivo o
sefal en el control
negativo

Almacenamiento
incorrecto de la muestra

Recolecta la muestra y repita el procedimiento. Asegure que la muestra se almacene de
manera correcta.

Contaminaciéon de
reactivos o controles

Se recomiendo hacer una corrida solo con el control negativo y un Blanco (utilizar agua
libre de nucleasas en lugar de muestra), para verificar que los reactivos no encuentren
contaminados. Si solo el control negativo da un falso positivo, se deberd reemplazar el
control y repetir la nuevamente la corrida. Si tanto el blanco como el control negativo
dan un falso positivo, deberd repetir la corrida con nuevos reactivos.

IMPORTANTE: Verificar que el vire a amarillo es posterior a la incubacién de la reaccion,
en su caso seguir la resoluciéon de problemas 2 (Vire a Amarillo o naranja previo a la
reaccion RT-LAMP)

Falso negativo o
no se observa
sefal en el control
positivo

Error en el pretratamiento
de la muestra o
purificacién de dcidos
nucleicos.

Revisar el procedimiento de la extraccién de dcidos nucleicos, asi como la concentracion
de los dcidos nucleicos, y repetir la extraccién y procesamiento.

Error al agregar los édcidos
nucleicos en el tubo
correcto.

Revisar el nUmero de muestra en el tubo contenedor de ARN /muestra pretratada y
verificar que la muestra sea la correcta. Repetir el ensayo con la muestra correcta.

Presencia de un inhibidor

Diluir la muestra (1/3~1/10) en agua y repetir el ensayo desde la extracciéon o
pretratamiento.

Mezcla incorrecta de
RT-LAMP

Confirmar que todos los componentes se agregaron en la mezcla de reaccién. Todos los
reactivos deber homogenizarse y centrifugar brevemente para asegurar que todos
quedan en fondo del tubo.

Presencia de un inhibidor de
RT-LAMP

Revisar el vial o medio de recoleccion de la muestra, algunos buffers contienen inhibidores
que no son compatibles con las enzimas de RT-LAMP. Recolectar la muestra en buffer
LAMP y repetir el ensayo.

No hay sehal en
una muestra
positiva con

pretratamiento de
muestra sin
extraccién.

pH bdsico en la reaccién

Si se observa una coloracion rosa fuerte al momento de la preparacion de la reaccion, el
pH de la muestra es muy bdsico, por lo que se recomienda diluir la muestra 1/3 'y repetir
el ensayo desde el prefratamiento.

Presencia de algun
inhibidor

Diluir la muestra (1/3~1/10) en agua y repetir el ensayo desde la extracciéon o
pretratamiento.

Muestra con elevada
viscosidad

Pretratar la muestra con 10 pL de estabilizador de muestra A incubando 10 minutos a 65°C
y continuar con el pretratamiento normal. Si al finalizar se observa que con la muestra
prefratada el mix de reaccién existe un vire a amarillo solucionar con la observacion 2
(Vire a Amarillo o naranja previo d la reaccién RT-LAMP).
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19, Simbologia vutilizada

Simbolo

Descripcion

UPI

Dispositivo médico para diagndstico in vifro

REF

NUmero de catdlogo

LOT

NUmero de lote

Fecha de caducidad

No use si el empaque se encuentra danado

= ® I

Consulta instrucciones de uso

-20°C
+/-5

Temperatura de almacenamiento -20 °C.

NUmero de reacciones

> <

Precaucién

Para mds informacién ingresa a:
www.amunet.com.mx
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