DRI® Benzodiazepine Assay

Thermo

SCIENTIFIC

Para uso en diagnéstico in vitro

Solo con prescripcion médica

10015644 (3 x 18 mL)
0039 (Kit de 100 mL)
0040 (Kit de 500 mL)

Indicaciones

El ensayo DRI® Benzodiazepine Assay es un inmunoensayo enzimatico homogéneo para
la determinacion cualitativa y semicuantitativa de la presencia de benzodiacepinas y sus
metabolitos en la orina humana a la concentracion de corte de 200 ng/mL. El ensayo debe
utilizarse en laboratorios y ofrece un procedimiento de deteccion analitico rapido para detectar
las benzodiacepinas en la orina humana. Este ensayo se ha disefiado para su uso con diversos
analizadores de bioquimica clinica. El ensayo se calibra con oxazepam. Este producto esta
disefiado para ser utilizado solamente por profesionales cualificados.

Con el modo semicuantitativo, los laboratorios pueden determinar la dilucion adecuada
de la muestra para efectuar la confirmacion mediante un método de confirmacion como
espectrometria de masas y cromatografia liquida acoplada con espectrometria de masas en
tandem (LC-MS/MS), asi como establecer procedimientos de control de la calidad.

El ensayo solamente proporciona un resultado analitico preliminar. Para confirmar el resultado
analitico debe usarse un método quimico alternativo mas especifico. La cromatografia de gases
y espectrometria de masas (GC/MS) o la cromatografia liquida acoplada con espectrometria de
masas en tandem (LC-MS/MS) son los métodos de confirmacion preferidos."?

Se deben tener en cuenta los criterios clinico y profesional en la interpretacion de los
resultados de las pruebas de deteccion de drogas obtenidos, especialmente tratdndose de
resultados preliminares. Solo para uso en diagndstico in vitro.

Resumen y explicacion de la prueba

Las benzodiacepinas son farmacos sedantes e hipnéticos que pueden ser adictivos. Las
benzodiacepinas poseen una estructura similar y comprenden una amplia variedad de
farmacos, como alprazolam, clordiazepdxido, diazepam, lorazepam, oxazepam vy triazolam.
Son absorbidas y metabolizadas a velocidades diferentes, lo que genera diversos efectos
psicoactivos. Por lo tanto, la deteccion de las benzodiacepinas o sus metabolitos en orina
puede utilizarse como indicador de adiccion a las benzodiacepinas.

El ensayo DRI Benzodiazepine Assay es un inmunoensayo enzimatico homogéneo® con reactivos
liquidos listos para su uso. En el ensayo se usa un anticuerpo especifico que puede detectar la
mayoria de las benzodiacepinas y sus metabolitos en orina. El ensayo se basa en la competicion
entre un farmaco marcado con enzima glucosa-6-fosfato deshidrogenasa (G6PDH) y el farmaco
de la muestra de orina por una cantidad fija de lugares de union de anticuerpos especificos. En
ausencia del farmaco libre procedente de la muestra, el farmaco marcado con la enzima se une
mediante el anticuerpo especifico e inhibe la actividad de la enzima. Este fendmeno crea una
relacion entre la concentracion del farmaco en la orina y la actividad de la enzima. La actividad
de la enzima G6PDH se determina espectrofotométricamente a 340 nm a través de la medicion de
su capacidad para convertir nicotinamida adenina dinucledtido (NAD) en NADH.

Reactivos
REAGENT | Reactivo de anticuerpo/sustrato (A):

Contiene anticuerpos policlonales antibenzodiacepina de oveja, glucosa-6-fosfato (G6P) y
nicotinamida adenina dinucleétido (NAD) en tampén Tris con azida sédica como conservante.

REAGENT | Reactivo conjugado de la enzima (E):
Contiene derivado de benzodiacepina etiquetado con glucosa-6-fosfato deshidrogenasa
(G6PDH) en tampon Tris con azida s6dica como conservante.

Materiales adicional, jos (se por separado):

Descripcion del kit

1664 DRI Negative Calibrator, 10 mL

1388 DRI Negative Calibrator, 25 mL

1588 DRI Multi-Drug Urine Calibrator 1, 10 mL
1589 DRI Multi-Drug Urine Calibrator 1,25 mL
1591 DRI Multi-Drug Urine Calibrator 2, 10 mL
1592 DRI Multi-Drug Urine Calibrator 2, 25 mL
1594 DRI Multi-Drug Urine Calibrator 3, 10 mL
1595 DRI Multi-Drug Urine Calibrator 3, 25 mL

1597 DRI Multi-Drug Urine Calibrator 4, 10 mL

1598 DRI Multi-Drug Urine Calibrator 4, 25 mL
DOAT-4 MAS® DOA Total — Level 4
DOAT-5 MAS® DOA Total — Level 5

& Precauciones y advertencias
Los reactivos son nocivos en caso de ingestion.

1. Los reactivos contienen < 0,2% de albGmina de suero bovino (BSA) y < 0,5% de
anticuerpo especifico de una sustancia (oveja). Evitese el contacto con la piel y las
membranas mucosas. Evitese la inhalacion. Puede provocar una reaccion alérgica
por contacto con la piel o inhalacion.

N

. En caso de vertido accidental, limpie y deseche el material segtn los procedimientos
normales de trabajo del laboratorio, y las normativas locales y nacionales.

. Si observa dafios en el embalaje en el momento de la entrega, pngase en contacto
con su representante de asistencia técnica (consulte la (ltima pagina de este prospecto).

. Los reactivos utilizados en los componentes del ensayo contienen < 0,09% de azida
sodica. Evitese el contacto con la piel y las membranas mucosas. Consulte las
precauciones adicionales, las instrucciones de manipulacion y el tratamiento en caso
de exposicion accidental en la Hoja de datos de seguridad.

w

~

H317 - Puede provocar una reaccion cutanea alérgica.
H334 - Puede provocar sintomas de alergia 0 asma o dificultades respiratorias en caso de inhalacién.

Evitar respirar los vapores o la niebla. La ropa de trabajo contaminada no debe salir del
lugar de trabajo. Llevar guantes de proteccién/gafas/mascara de proteccion. En caso de
ventilacion insuficiente, llevar equipo de proteccion respiratoria. En caso de contacto con la
piel: Lavar con abundante agua y jabon. EN CASO DE INHALACION: Si la victima respira con
dificultad, transportar a la persona al aire libre y mantenerla en una posicion que le facilite
la respiracion. En caso de irritacion cutanea o sarpullido: Consultar a un médico. En caso de
sintomas respiratorios: Llamar a un CENTRO DE TOXICOLOGIA o a un médico. Lavar la ropa
contaminada antes de volverla a usar. Eliminar el contenido/el recipiente en un lugar que esté
en conformidad con las normativas locales, regionales, nacionales e internacionales.

Preparacion y almacenamiento de los reactivos

Los reactivos estan listos para su uso. No es necesario prepararlos. Todos los componentes del
ensayo, siempre y cuando se almacenen a una temperatura de entre 2 °Cy 8 °C, son estables hasta la
fecha de caducidad indicada en la etiqueta. No utilice los reactivos después de su fecha de caducidad.

Obtencion y preparacion de muestras

Recoja las muestras de orina en recipientes de plastico o de vidrio. Debe extremarse el cuidado
para mantener la integridad quimica de la muestra de orina desde el momento de su recogida
hasta el del ensayo.

Las muestras mantenidas a temperatura ambiente que no se analicen en los 7 dias® posteriores a su
llegada al laboratorio deben conservarse en una unidad de refrigeracion segura a entre 2°Cy 8 °C
durante dos meses.? Para almacenarlas durante mas tiempo antes del analisis o para la retencion de
muestras después del andlisis, las muestras de orina deben almacenarse a -20 °C.57

Los laboratorios que sigan las directrices obligatorias de la SAMHSA deben cumplir los requisitos
de la SAMHSA sobre almacenamiento refrigerado a corto plazo y almacenamiento a largo plazo.*

Para proteger la integridad de la muestra, no induzca la formacion de espuma y evite la
congelacion y descongelacion repetidas. Debe hacerse todo lo posible para mantener las
muestras pipeteadas libres de residuos macroscopicos. Se recomienda que las muestras muy
turbias se centrifuguen antes del anélisis. Las muestras congeladas deben descongelarse
y mezclarse antes del andlisis. La adulteracion de las muestras de orina puede generar
resultados erréneos. Si sospecha que la muestra puede estar adulterada, obtenga otra muestra
y envie ambas al laboratorio para su anélisis.

ialmente inf

Manipule todas las muestras de orina como si fueran p

Procedimiento de ensayo

El ensayo DRI Benzodiazepine Assay esté disefiado para ser usado en analizadores clinicos
automatizados capaces de mantener una temperatura constante, pipetear, mezclar reactivos,
medir indices enzimaticos a 340 nm y cronometrar la reaccion con precisién. Consulte las
instrucciones de la aplicacion especifica de cada analizador para obtener los pardmetros
quimicos antes de efectuar el ensayo.

Analisis cualitativo
Para el anélisis cualitativo, use DRI Multi-Drug Urine Calibrator 2, que contiene 200 ng/mL de oxazepam,
como una referencia de umbral para distinguir las muestras «positivas» de las «negativas».

Analisis semicuantitativo
Para el analisis semicuantitativo, utilice los cinco calibradores.

Control de la calidad y calibracién

Las buenas précticas de laboratorio sugieren que los controles se utilicen todos los dias que
se analicen muestras de pacientes y cada vez que se realice una calibracién. Se recomienda
realizar dos controles: un control positivo y un control negativo. Base la evaluacion del control
de calidad en los valores obtenidos en los controles, que debe encontrarse dentro de los
limites especificados. Si detecta tendencias o cambios repentinos de los valores, revise todos
los pardmetros operativos. Pdngase en contacto con el servicio de asistencia técnica para el
cliente para obtener mas ayuda. Todos los requisitos de control de calidad se ajustaran a las
normas o a los requisitos de acreditacion locales, regionales y/o nacionales. Cada laboratorio
deberd establecer una frecuencia de pruebas de control de calidad propia.



Resultados y valores esperados

Analisis cualitativo:

El calibrador de valor umbral DRI Benzodiazepine (200 ng/mL) se utiliza como referencia
para distinguir entre muestras «positivas» y «negativas». Las muestras con una variacion de
absorbancia (AA) mayor o igual que el valor obtenido con el calibrador de valor umbral se
consideran positivas. Las muestras con una variacion de absorbancia (AA) menor que el valor
obtenido con el calibrador de valor umbral se consideran negativas.

Analisis semicuantitativo:

Se puede obtener una estimacion de las concentraciones de benzodiacepina en las muestras
trazando una curva estandar con todos los calibradores y cuantificando las muestras a partir
de la curva estandar. Consulte las hojas de protocolo especificas del analizador. Los valores
de concentraciones del farmaco solo pueden usarse para realizar controles y diluciones para
pruebas de confirmacion.

Limitaciones

1. Un resultado positivo de este ensayo indica Gnicamente la presencia de benzodiacepinas y
no se relaciona necesariamente con el alcance de los efectos fisioldgicos y psicolégicos.

2. Elresultado positivo obtenido con este ensayo deberé ser confirmado por otro método no
inmunoldgico, como GC/MS o LC-MS/MS.

3. Esta prueba esta disefiada para su empleo con orina humana exclusivamente.

4. Es posible que otros factores (p. ej., errores técnicos o de procedimiento) u otras
sustancias que no figuren en la tabla de especificidad puedan interferir con la prueba
y generar resultados falsos.

Caracteristicas de rendimiento especificas

A continuacion se muestran los resultados tipicos de rendimiento obtenidos en el analizador
Beckman Coulter AU680. Los resultados obtenidos en su laboratorio pueden diferir de estos
datos.

Precision:

Las muestras se prepararon afiadiendo oxazepam en orina sin firmacos en el punto de corte
(100%), 25%, 50%, 75% y 100% por encima y por debajo del punto de corte y se analizaron
en modos cualitativos y semicuantitativos mediante un protocolo Clinical Laboratory and
Standards Institute (CLSI). Los resultados que se presentan a continuacion se generaron con
el anélisis de todas las muestras en grupos de 2 muestras idénticas, 2 veces al dia durante 20
dias, con un total de n=80 muestras.

Analisis de estudio cualitativo

Precision

Se analizaron ciento seis muestras de orina con el ensayo DRI Benzodiazepine Assay tanto en
modos cualitativos como semicuantitativos. Todas las muestras se analizaron con el método
LC-MS/MS. La concordancia general entre LC-MS/MS y DRI Benzodiazepine Assay fue del

96,2%.

Estudio de exactitud cualitativa con LC-MS/MS como método de referencia
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Estudio de exactitud semicuantitativa con LC-MS/MS como

método de referencia
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. * Tabla de resultados discordantes para muestras discrepantes cerca del valor umbral
. S Precision total (n=80)
oncentracion o de valor Y EIA LC-MS/MS
anadida umbral - MS/IIYIS N° de Resultados de ID de la
(ng/mL) (200 ng/mL) (ng/mL) determinantes | _ inmunoensayo e Modo Modo Total de benzodiacepina
(Positivo/Negativo) cualitativo semicuantitativo principal anicamente (ng/mL)
0 -100% N/A 80 80/0 CA160606-045 Positivo Positivo 86,20
50 -15% 56,0 80 80/0 CA160926-057 Positivo Positivo 175,08
100 -50% 102,0 80 80/0 CA170605-001 Positivo Positivo 151,52
150 -25% 161,5 80 80/0 CA160908-003 Positivo Positivo 192,87
200 100% 2140 80 16/64 Estas cuatro muestras son discordantes debido a la presencia de metabolitos de benzodiacepinas.
La muestra CA160606-045 contiene 3154,59 ng/mL de 7-aminoclonazepam.
250 +25% 2555 80 0/80 La muestra CA160926-057 contiene 13,46 ng/mL de a-hidroxialprazolam y 410,69 ng/mL de 7-aminoclonazepam.
. La muestra CA170605-001 contiene 1,43 ng/mL de a-hidroxialprazolam y 560,37 ng/mL de 7-aminoclonazepam.
300 +50% 2990 80 0/80 La muestra CA160908-003 contiene 96,27 ng/mL de a-hidroxialprazolam.
350 +75% 348,0 80 0/80 » . i i L
Recuperacion analitica y linealidad de la dilucion
400 +100% 403,0 80 0/80 Para demostrar la linealidad de la dilucién para fines de dilucion de la muestra y control de
calidad de todo el intervalo del ensayo, se afiadi6 el nivel de calibrador alto de oxazepam
Analisis de estudio semicuantitativo (1000 ng/mL) a la orina sin farmacos y se diluy con orina sin farmacos para generar 10 niveles
Precision total (n=80) intermedios. Cada muestra se analizé en grupos de 5 muestras idénticas en modo semicuanti-
Goncennncion % de valor - tativo y la media se utilizé para determinar el porcentaje de recuperacion en comparacion con
aiadida umbral ui":/s/ms N de Resultados de el valor objetivo esperado.
ng/m - i
(ng/mL) (200 ng/mL) determinantes (P;:Iiitlil:ll:)‘/);:szzi‘;o) Valor de la muestra diana Valor observado Recuperacion (%)
g (ng/mL) (ng/mL) n=5 P 4
- 0/
0 100% N/A 80 80/0 0 10 NA
_JRO,
50 75% 56,0 80 80/0 100 1045 1045
_ENY
100 50% 102,0 80 80/0 200 196,2 %1
_IR0,
150 25% 161,5 80 80/0 300 3147 104,9
0,
200 100% 214,0 80 21/53 200 1553 138
0,
250 +25% 2555 80 0/80 500 565.2 13,0
0,
300 +50% 299,0 80 0/80 600 6610 102
0,
350 +75% 348,0 80 0/80 700 7647 1092
0,
400 +100% 403,0 80 0/80 800 8721 109,0
900 937,3 1041
1000 1024,9 102,5




Especificidad Tabla (continuacion)
Se e\_/alu() la re_actividad cru;ada de los compuestos de be_nzodiace‘pina_s y sus metabolitos B ey B ]
afiadiendo cantidades conocidas de cada compuesto a la orina negativa sin farmacos. Reactividad cruzada (ng/mL) Control bajo Control alto
Reactividad cruzada de los compuestos de benzodiacepinas y un compuesto no relacionado Bromfeniramina 100.000 Negativo Positivo
estructuralmente™ Buprenorfina 100.000 Negativo Positivo
Componentes estructuralmente Concentracion analizada Pos/Neg R?::;Z:’d:d Cafeina 100.000 Negativo Positivo
e (ng/mL) (%) Captopril 100.000 Negativo Positivo
a-hidroxialprazolam 110 Positivo 182 Clorpromazina 100.000 Negativo Positivo
a-hidroxitriazolam 140 Positivo 143 Cloroquina 100.000 Negativo Positivo
Alprazolam 110 Positivo 182 Cimetidina 100.000 Negativo Positivo
7-aminoclonazepam 2500 Positivo 8 Clomipramina 100.000 Negativo Positivo
7-aminoflunitrazepam 300 Positivo 67 Codeina 100.000 Negativo Positivo
7-aminonitrazepam 300 Positivo 67 Desipramina 100.000 Negativo Positivo
Bromazepan 170 Positivo 118 Dextrometorfano 100.000 Negativo Positivo
Clordiazepoxido 700 Positivo 29 Digoxina 100.000 Negativo Positivo
Clobazam 150 Positivo 133 Dihidrocodeina 100.000 Negativo Positivo
Clonazepam 210 Positivo 9% Difenhidramina 500.000 Negativo Positivo
Clorazepato 135 Positivo 148 Doxepina clorhidrato 100.000 Negativo Positivo
Delorazepan 150 Positivo 133 EDDP 100.000 Negativo Positivo
Demoxepam 220 Positivo 91 EMDP 25.000 Negativo Positivo
Desalkilflurazepam 130 Positivo 154 Enalapril 100.000 Negativo Positivo
Diazepam 110 Positivo 182 Fentanilo 100.000 Negativo Positivo
Estazolam 100 Positivo 200 Fluoxetina 500.000 Negativo Positivo
Flunitrazepan 120 Positivo 167 Flufenazina 100.000 Negativo Positivo
Flurazepam 150 Positivo 133 Haloperidol 100.000 Negativo Positivo
2-hidroxietilflurazepam 120 Positivo 167 Heroina 100.000 Negativo Positivo
Lorazepam 700 Positivo 3 Hidrocodona 100.000 Negativo Positivo
Glucurénido de lorazepam 50.000 Negativo <04 Hidromorfona 100.000 Negativo Positivo
Lormetazepan 215 Positivo B Hidroxicloroquina 100.000 Negativo Positivo
Medazepam 325 Positivo 62 Hidroxizina 100.000 Negativo Positivo
Midazolam 180 Positivo 1 Ibuprofeno 100.000 Negativo Positivo
Nitrazepam 130 Positivo 154 Imipramina 100.000 Negativo Positivo
Norclordiazepéxido 800 Positivo 25 LAAM 100.000 Negativo Positivo
Nordiazepam 10 Positivo 182 Levorfanol 100.000 Negativo Positivo
*Oxaprozina 125.000 Positivo 0.16 Levotiroxina 100.000 Negativo Positivo
Oxazepam 200 Positivo 100 Maprotilina 100.000 Negativo Positivo
Glucurénido de oxazepam 50.000 Positivo 04 Meperidina 100.000 Negativo Positivo
Prazepam 200 Positivo 100 Metadona 100.000 Negativo Positivo
Temazepam 160 Positivo 125 Metanfetamina 100.000 Negativo Positivo
Glucurénido de temazepam 50.000 Negativo <04 Morfina 100.000 Negativo Positivo
Triazolam 130 Positivo 154 Morfina-3p-D-glucurénido 100.000 Negativo Positivo
Los compuestos no relacionados estructuralmente fueron evaluados afiadiendo cada sustancia Morfina-6B-D-glucurdnido 100.000 Negativo Positivo
al oxazepam con controles bajo (150 ng/mL) y alto (250 ng/mL) afiadidos a las concentraciones Nalbufina 100.000 Negativo Positivo
indicadas. Como se muestra en la siguiente tabla, los controles se detectaron de forma precisa - - —
(el control bajo como negativo y el control alto como positivo), lo que indica que todos los Nalorfina 100.000 Negativo Positivo
compuestos farmacoldgicos evaluados mostraron una reactividad cruzada minima a las Naloxona 100.000 Negativo Positivo
concentraciones analizadas. Naltrexona 100.000 Negativo Positivo
Los compuestos no relacionados estructuralmente adicionados a la tracion se Naproxeno 100.000 Negativo Positivo
enumeran a continuacion en controles bajo y alto Nifedipina 100.000 Negativo Positivo
Reactividad cruzada Concentr(alltz:;il:llLa;nalizada Control bajo Control alto Norcodeina 100.000 Negativo Positivo
Norhidrocodona 100.000 Negativo Positivo
6-acetil morfina 100.000 Negativo Positivo Norfluoxetina 500.000 Negativo Positivo
10,11 dihidrocarbamazepina 100.000 Negativo Positivo Noroxicodona 100.000 Negativo Positivo
11-nor-A9-THC-COOH 100.000 Negativo Positivo Noroximorfona 100.000 Negativo Positivo
i Paracetamol 1.000.000 Negativo Positivo Norpropoxifeno 100.000 Negativo Positivo
Acido acetil salicilico 1.000.000 Negativo Positivo Norsertralina 62.500 Negativo Positivo
Amitriptilina 100.000 Negativo Positivo Nortriptilina 100.000 Negativo Positivo
Amoxicilina 100.000 Negativo Positivo Oxicodona 100.000 Negativo Positivo
Anfetamina 100.000 Negafivo Positivo Oximorfona 100.000 Negativo Positivo
Amisulprida 100.000 Negativo Positivo Paroxetina 100.000 Negativo Positivo
Mesilato de benzatropina 100.000 Negativo Positivo
Benzoilecgonina 100.000 Negativo Positivo




Tabla (continuacion)

Reactividad cruzada Eemee AU D Control bajo Control alto
(ng/mL)
Perfenazina 100.000 Negativo Positivo
Fenciclidina 100.000 Negativo Positivo
Fenobarbital 100.000 Negativo Positivo
Prociclidina 100.000 Negativo Positivo
Propoxifeno 100.000 Negativo Positivo
Protriptilina 100.000 Negativo Positivo
Ranitidina 100.000 Negativo Positivo
Secobarbital 100.000 Negativo Positivo
Sertralina 62.500 Negativo Positivo
Sulpirida 100.000 Negativo Positivo
Tapentadol 100.000 Negativo Positivo
Tioridacina 100.000 Negativo Positivo
Tramadol 100.000 Negativo Positivo
Triprolidina 100.000 Negativo Positivo
Verapamilo 100.000 Negativo Positivo
Zaleplon 100.000 Negativo Positivo
Zolpidem 100.000 Negativo Positivo
Zopiclona 100.000 Negativo Positivo
Interferencia

Las posibles interferencias del pH y de sustancias fisiolégicas endégenas en la recuperacion
de oxazepam con el ensayo DRI Benzodiazepine Assay se evaluaron mediante la adicién de
compuestos conocidos de sustancias potencialmente interferentes en los controles bajo
(150 ng/mL) y alto (250 ng/mL) en orina para el umbral de corte de 200 ng/mL. En la presencia de
los compuestos que aparecen a continuacion, los controles se detectaron de forma precisa, lo
que indica que estos compuestos no mostraron interferencia en el ensayo.

Compuesto Concentr?:;;')dnl;malizada Control bajo Control alto
Acetona 500 Negativo Positivo
Acido ascérbico 150 Negativo Positivo
Creatinina 400 Negativo Positivo
Etanol 1000 Negativo Positivo
Galactosa 5 Negativo Positivo
Glucosa 1000 Negativo Positivo
Hemoglobina 150 Negativo Positivo
Albimina de suero humano 200 Negativo Positivo
Acido oxalico 50 Negativo Positivo
Riboflavina 3 Negativo Positivo
Cloruro sédico 1000 Negativo Positivo
Urea 1000 Negativo Positivo
pH 3,0 Negativo Positivo
pH 4,0 Negativo Positivo
pH 50 Negativo Positivo
pH 6,0 Negativo Positivo
pH 70 Negativo Positivo
pH 8,0 Negativo Positivo
pH 9,0 Negativo Positivo
pH 10,0 Negativo Positivo
pH 11,0 Negativo Positivo

Gravedad especifica

Las muestras de orina sin farmaco con gravedad especifica que oscila de 1,004 a 1,029 se
dividieron y recibieron adicion hasta una concentracion final de 150 ng/mL o 250 ng/mL (las
concentraciones de control bajo y alto, respectivamente). Las muestras se evaluaron con
modos cualitativo y semicuantitativo. Los controles se detectaron de forma precisa, lo que
indica que no se observo interferencia.

Gravedad especifica Control bajo Control alto
1,004 Negativo Positivo
1,005 Negativo Positivo
1,007 Negativo Positivo
1,010 Negativo Positivo
1,011 Negativo Positivo
1,013 Negativo Positivo
1,019 Negativo Positivo
1,023 Negativo Positivo
1,025 Negativo Positivo
1,029 Negativo Positivo
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