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Disposicion
Niamero: DI-2019-3656-APN-ANMAT#MSYDS

CIUDAD DE BUENOS AIRES
Viernes 26 de Abril de 2019

Referencia: 1-47-3110-11/16-0

VISTO el expediente N° 1-47-3110-11/16-0 del Registro de la Administracion Nacional de Medicamentos
Alimentos y Tecnologia Medica y,

CONSIDERANDO:

Que por los presentes actuados la firma BECTON DICKINSON ARGENTINA S.R.L. solicita autorizacion
para la venta a laboratorios de analisis clinicos de los Productos para diagnéstico uso In Vitro denominados:

1) (442946) BD Onclarity ™ HPV Assay Reagent Pack; 2) (441993) Control Set for the BD Onclarity ™
HPV Assay; 3) (442840) BD Onclarity’™ HPV Liquid Based Cytology Specimen (LBC) Dilution Tubes;
4) (442841) BD Viper™ PCR Extraction Reagent Trough with Piercing Tool; 5) (441129) BD FOX™
Extraction Tubes; 6) (441992) BD FOX™ PCR Extraction Tubes; 7) (441994) BD Viper™ SDA
Extraction Reagent Trough with Piercing Tool; 8) (442957) BD ViperTM LT System PCR Tube/Tray Kit;
9) (442958) BD Viper™ LT System SDA Accessory Kit; 10) (442967) BD Viper™ LT System PCR
Accessory Kit; 11) (441128) BD ViperTM Extraction Reagent and Lysis Trough; 12) (440984) BD
ViperTM Amplification Plate Sealers; 13) (442839) BD ViperTM LT; 14) (442950) Prewarm Heater.

Que en el expediente de referencia consta el informe técnico producido por el Servicio de Productos para
Diagnéstico que establece que los productos refinen las condiciones de aptitud requeridas para su
autorizacion.

Que se ha dado cumplimiento a los términos que establece la Ley N° 16.463, Resoluciéon Ministerial N°
145/98 y Disposicion ANMAT N° 2674/99.

Que la Direccion Nacional de Productos Médicos ha tomado la intervencién de su competencia.
Que corresponde autorizar la inscripcion en el RPPTM del producto médico objeto de la solicitud.

Que la presente se dicta en virtud de las facultades conferidas por los Decretos N° 1490/92 y sus
modificatorios.



Por ello;

EL ADMINISTRADOR NACIONAL DE LA ADMINISTRACION NACIONAL DE
MEDICAMENTOS, ALIMENTOS Y TECNOLOGIA MEDICA
DISPONE:

ARTICULO 1°- Autorizase la inscripcion en el Registro Nacional de Productores y Productos de
Tecnologia Médica (RPPTM) de la Administracion Nacional de Medicamentos, Alimentos y Tecnologia
Médica (ANMAT) de los productos médicos para diagnéstico de uso In Vitro denominados: 1) (442946)

BD Onclarity™ HPV Assay Reagent Pack; 2) (441993) Control Set for the BD Onclarity™ HPV Assay;
3) (442840) BD Onclarity™ HPV Liquid Based Cytology Specimen (LBC) Dilution Tubes; 4) (442841)
BD Viper™ PCR Extraction Reagent Trough with Piercing Tool; 5) (441129) BD FOX™ Extraction
Tubes; 6) (441992) BD FOX™ PCR Extraction Tubes; 7) (441994) BD ViperTM SDA Extraction Reagent
Trough with Piercing Tool; 8) (442957) BD Viper'™ LT System PCR Tube/Tray Kit; 9) (442958) BD
Viper™ LT System SDA Accessory Kit; 10) (442967) BD Viper™ LT System PCR Accessory Kit; 11)
(441128) BD Viper™ Extraction Reagent and Lysis Trough; 12) (440984) BD Viper'™ Amplification

Plate Secalers; 13) (442839) BD VipchM LT; 14) (442950) Prewarm Heater, de acuerdo a lo solicitado por
la firma BECTON DICKINSON ARGENTINA S.R.L. con los datos caracteristicos que figuran al pie de la
presente.

ARTICULO 2°.- Autoricense los textos de los proyectos de rotulos y Manual de Instrucciones que obran en
el documento N° IF-2019-20795875-APN-DNPM#ANMAT.

ARTICULO 3°- En los rétulos e instrucciones de uso autorizados debera figurar la leyenda “Autorizado
por la ANMAT PM 634-560”, con exclusion de toda otra leyenda no contemplada en la normativa vigente.

ARTICULO 4°.- Extiéndase el Certificado de Autorizacion e Inscripcién en el RPPTM con los datos
caracteristicos mencionados en esta Disposicion.

ARTICULO 5°- Registrese. Inscribase en el Registro Nacional de Productores y Productos deTecnologia

Médica al nuevo producto. Por el Departamento de Mesa de Entrada, notifiquese al interesado, haciéndole

entrega de la presente Disposicion, conjuntamente con rétulos e instrucciones de uso autorizadosy el
Certificado mencionado en el articulo 4°. Girese a la Direccidon de Gestion de Informacién Técnica a los

fines de confeccionar el legajo correspondiente. Cumplido, archivese.

DATOS IDENTIFICATORIOS CARACTERISTICOS

Nombre comercial: 1) (442946) BD OncIan'tyTM HPV Assay Reagent Pack; 2) (441993) Control Set for
the BD Onclarity™ HPV Assay; 3) (442840) BD Onclarity™ HPV Liquid Based Cytology Specimen
(LBC) Dilution Tubes; 4) (442841) BD Viper' PCR Extraction Reagent Trough with Piercing Tool; 5)
(441129) BD FOX™ Extraction Tubes; 6) (441992) BD FOX™ PCR Extraction Tubes; 7) (441994) BD
Viper™ SDA Extraction Reagent Trough with Piercing Tool; 8) (442957) BD Viper™ LT System PCR
Tube/Tray Kit; 9) (442958) BD Viper'™ LT System SDA Accessory Kit; 10) (442967) BD Viper™ LT



System PCR Accessory Kit; 11) (441128) BD ViperTM Extraction Reagent and Lysis Trough; 12) (440984)
BD Viper™ Amplification Plate Sealers; 13) (442839) BD Viper ™ LT; 14) (442950) Prewarm Heater.

Indicacién de uso: 1) a 14) SISTEMA DE AMPLIFICACION DE ADN PARA LA DETECCION
CUALITATIVA DE TIPOS DE PAPILOMAVIRUS HUMANO (HPV) DE ALTO RIESGO. EL ENSAYO
DETECTA TODOS LOS TIPOS DE HPV DE ALTO RIESGO (HPV 16, 18, 31, 33, 35, 39, 45, 51, 52, 56,
58, 59, 66 y 68) Y PROPORCIONA LA CAPACIDAD DE GENOTIPAR SEIS TIPOS DE ALTO
RIESGO (HPV 16, 18, 31, 45, 51 y 52).

Forma de presentacion: 1) ENVASES POR 2 x 96 DETERMINACIONES, CONTENIENDQO: tubos BD
Onclarity HPV G1 PCR, tubos BD Onclarity HPV G2 PCR y tubos BD Onclarity HPV G3 PCR; 2)
ENVASES CONTENIENDO: 24 tubos de control positivo y 24 tubos de control negativo; 3) ENVASES
CONTENIENDO: 400 tubos; 4) ENVASES CONTENIENDO: 12 cubetas de extraccién; 5) y 6)
ENVASES CONTENIENDO: 384 tubos; 7) ENVASES CONTENIENDO: 12 cubetas de extraccién; 8)
ENVASES CONTENIENDO: 20 tubos; 9) y 10) ENVASES CONTENIENDO: 80 unidades; 11)
ENVASES CONTENIENDO: 12 cubetas para extraccion de reactivo y 12 cubetas para lisis; 12)
ENVASES POR 480 DETERMINACIONES; 13) a 14) ENVASES CONTENIENDO: 1 Equipo.

Periodo de vida util y condiciéon de conservacion: 1) 534 dias desde la fecha de elaboracion conservado
entre 2 y 33°C; 2) 528 dias desde la fecha de elaboracion conservado entre 2 y 33°C; 3) 570 dias desdc la
fecha de elaboracion conservado entre 2 y 25°C; 4) 527 dias desde la fecha de elaboracion conservado entre
2 y 33°C; 5) 405 dias desde la fecha de claboracion conservado entre 2 y 33°C; 6) 529 dias desde la fecha
de elaboracién conservado entre 2 y 33°C; 7) 406 dias desde la fecha de elaboracion conservado entre 2 y
33°C; 8); 9) a 10) No aplica; 11) 406 dias desde la fecha de elaboracién conservado entre 2 y 33°C;12);
13); y 14) No aplica.

Condicion de venta: venta a Laboratorios de analisis clinicos. USO PROFESIONAL EXCLUSIVO.

Nombre y direccion del fabricante: 1) a 14) BECTON DICKINSON & CO. 7 Loveton Cir. Sparks, MD
21152. (USA).

Expediente N° 1-47-3110-11/16-0
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Proyecto de Rétulos
Indicaciones al gonsumidor

Establecimiento importador:

Becton Dickinson Argentina SRL

Depésito: LAVOISIER 3925, MALVINAS ARGENTINAS, Prov. Bs. As.
Teléfano: 0800-444-5523

E-mail: crc_argentina@bd.com

Directora Técnica: Nora S. Lucero, Farmacéutica.

Establecimiento elaborador:
Becton, Dickinson & Company
7 Loveton Circle, Sparks MD 21152, Estados Unidos

Venta Exclusiva a Laboratorios de Analisis Clinicos. Uso profesional Exclusivo.
Autorizado por ANMAT PM-634-560
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BD Onclarity” HPV Assay G1 PCR Tubes 442946

For use with the BD Yiper™ LT System only. f Salamente para uso con el sistema
. BD Viper LT. / A utiliser uniquement avec le systéme BD Viper L1
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BD Onclarity” HPV Assay G2 PCR Tubes 442946

For use with the BD Viper™ LT Systemn only. / Salamente para uso con el sistema
BD Yiper LT. / A utiliser uniquement avec le systéme 8D Viper LT.
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BD Onclarity” HPV Assay G3 PCR Tubes 442946
For use with the BD Viper™ LT System only. f Solamente para uso con ¢l sistema
BD Viper LT. / A utiliser uniquement avec le systétme BD Viper LT.
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Q BD Viper™ PCR
Extraction Reagent
Trough with
Piercing Tool
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Danger

H302, H314, H314, H350

FI80, P303+P361+P353, PI01+F312,
P301+P330+P331, PI05+PIS1+PI3E,
P304+F340, P405, P50

1

ll Becton, Dickineon and Company
7 Loveton Circle
Sparks, MD 21152 USA

This package conforms 1o 49CFR 173.4 for
damestic highway o¢ rail transport only.

www.bd.com 1800638 866
Benex Limited

Pottery Road, Dun Laoghaire
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| BD Viper™ SDA 1
|  Extraction Reagent

| Trough with
i Piercing Tool
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@ 7180, P303+P3614+2353, FI05+PIS1+FI33,
P302+FI52, PI0L4 P40, PA0S, PSOT
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| al Beclon, Dickinson and Company
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& BD
BD Vi
PCR

™LT
ube Carriers

For use with the BD Viper™ LT System only
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BD Viper™ LT 20
Assembled PCR Tube Plates
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Instrucciones de
desembalaje

Examine el paquete, los bloques y los calentadores para comprobar que no presentan dafios. De
haberlos, pongase en contacto con su representante local de BD. Guarde todo el material de embalaje
para su uso en caso de que tenga que devolver la unidad.

Retire la capa superior de material de embalaje del paquete de envio.
Desembale el paquete y compruebe su contenido.

El paquete del bloque térmico de precalentamiento debe contener: BD Pre-warm Heater (Calentador
para la fase de precalentamiento BD), cables de alimentacién (Norteamérica y Europa), cable USB y
Manual del usuario {versién en inglés; es posible que el representante local de BD pueda
proporcionarle la versién traducida).

Uso previsto

BD Pre-warm Heater (Blogue térmico de precalentamiento) se ha concebido para precalentar
muestras de paciente segun establecen los protocolos definidos en el instrumento y especificos del
andlisis que pueden utilizarse con los sistemas de instrumentos BD.
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Manual de BD Pre-warm Heaater

Simbolos utilizados en
el instrumento

Los simbolos enumeradas a continuacién figuran en el calentador BD Pre-warm Heater:

Precaucién: Consultar ia
R documentacidn correspondiente.

Consultar el manual del usuario
siempre que aparezca el simbolo de Precaucidn: jPeligro de
precaucidn con el fin de determinar la quemaduras!

naturaleza del peligro patencial, as(
como cualesquiera medidas que
deban adoptarse.

Precaucion: Peligro biolégico w Encendido/apagado

Conexion USB

2 IF-301 20793815 B INPMAANMAT
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Advertencias y precauciones

a

Consultar el manual del usuario siempre que aparezca el simbolo de precaucién (signo de
exclamacion en un triangulo) con el fin de determinar la naturaleza del peligro patencial, asi
como cualesquiera medidas que deban adoptarse.

El cable de alimentacién es el dispositivo de desconexién. (El instrumento también dispone de
un interruptor de alimentacion).

No colocar el instrumento de modo que resulte dificil accionar el dispositivo de desconexian.

No utilizar ningin otro material en el calentador aparte de los suministrados por BD para su
uso con el sistema.

ATENCION: Puede haber microorganismos patégenos, incluidos los virus de la hepatitis y el
virus de la inmunodeficiencia humana, presentes en |las muestras clinicas. Deben seguirse las
“Precauciones estandar'! y las directrices del centro durante la manipufacién de cualquier
elemento contaminado con sangre y otros fluidos corporales.
1 Clinical and Laboratory Standards Institute. 2005. Approved Guideline M29-A3. Protection of laboratory
workers from occupationally acquired infections, 3rd ed. CLSI, Wayne, Pa.

2 Garner, J.S. 1996. Hospita! Infection Contral Practices Advisory Committee, U.S. Depariment of Health and
Human Services, Centers for Disease Control and Prevention. Guideline for isolation precautions in hospitals.
Infect. Control Hospital Epidemiol. 17:53-80.

3.5, Department of Health and Human Services. 1999. Biosafety in microbiological and biomedical
laborataries, HHS Publication (CDC), 4th ed. U.S. Government Printing Office, Washington, D.C.

4 Directive 2000/54/EC of the European Parliament and of the Council of 18 September 2000 on the protection of

workers from risks ralated to exposure to biological agents at wark (seventh individual directive within the

meaning of Article 16{1) of Directive 89/391/EEC). Officlal Journal L262, 17/10/2000, p. 0021-0045.
ATENCION: La proteccidn que proporciona este instrumento puede verse comprometida si
se utiliza de una manera distinta a la indicada en las instrucciones de este manual.

ATENCION: Peligro de quemaduras! El bloque térmico de precalentamiento alcanza
temperaturas superiores a 100 °C. Se debe extremar la precaucién mientras la unidad
permanezca encendida y hasta que la temperatura disminuya a un valor inferior a 50 °C
después de apagarla.

ATENCION: El bloque térmico de precalentamiento se ha disefiado para el funcionamiento en
condiciones secas. NO verter agua, aceite u otros liquidos en la unidad. Esto es peligrosa.

ATENCION: En caso de derrame, es preciso limpiarlo inmediatamente para evitar descargas
eléctricas. Los derrames bioldgicamente peligrosos deben limpiarse siguiendo los
procedimientos de laboratorio autorizados. Los derrames de disolventes entraian un peligro
de incendio. En un caso asi, apagar la unidad inmediatamente y no volver a encenderla hasta
que se haya completado la limpieza y los vapares se hayan disipado.

ATENCION: No poner la unidad en servicio si presenta signos de daiio eléctrico o mecanico.

ATENCION: No utiiizar ningun otro material con el calentador BD Pre-warm Heater aparte de
los suministrados o recomendados por BD.

ATENCION: BD VIPER LT: Los fluidos conservantes BD SurePath y ThinPrep (PreservCyt)
contienen sustancias inflamables. Seguir las politicas y procedimicntos internos de
manipulacién adecuada de materiales inflamables. Las muestras, una vez diluidas en
diluyente BD LBC Diluent siguiendo las instrucciones del prospecto, pueden precalentarse
con el calentador BD Pre-warm Heater.

Precaucién: El bloque ténmico de precalentamiento no puede contener ninguna gradilla de
muestras durante la realizacién de pruebas diagndsticas o comprobaciones de control de calidad.
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Manual de BD Pre-warm Heater

Especificaciones

1.1 Alimentacion

Calentador Alimentacion necesaria

Calentador para la fase de
precalentamiento

442950 100-240 V CA, 50/60 Hz, 8 A

1.2 Especificaciones fisicas

. Calentador

Peso 7,4 kg

Dimensiones 28,7 cm {A) x 54,4 cm (P) x 13 cm (Al)

1.3 Especificaciones ambientales

Almacenamiento cuando no esta en funcionamiento

Temperatura -20°Ca65°C

Humedad 20% — 85% HR, sin condensacion

Condiciones en funcionamiento

Temperatura 18°Ca33°C

Humedad 20% — 85% HR, sin condensacién I
. Para uso en interiores exclusivamente

Altitud Sequridad comprobada hasta 2.000 m sobre el nivel del mar

Espacio libre Parte anterior y ambos laterales: 7,6 cm; parte posterior; 15,2 cm

Categoria de instalacion Il y grado de contaminacién 2 de conformidad con ta norma IEC 664

Disipacion térmica

650 vatios

1.4 Especificaciones térmicas

Liguido del blogue térmico de precalentamiento

Temperatura > 100 °C en 20 min.
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Preparacion inicial

1 Coloque el calentador en un lugar en el que no haya corrientes de aire. Las conientes de aire
pueden afectar a |a estabilidad de la temperatura. Asegurese de que la superficie sobre la que
se coloca la unidad puede soportar una temperatura de 60 °C.

2 Sise va a ulilizar con el instrumento BD Viper LT, el bloque térmico de precalentamiento
puede instalarse a uno u atro lado de este; en tal caso, asegtirese de que la parte posterior del
calentador (donde se encuentra la salide de ventilacién) no esté orientada hacia el lector
situado en el lateral izquierdo del instrumento.

3 El calentador incorpora una fuente de alimentacion universal que admite 100 —240 V CA. La
unidad se suministra con dos cables de alimentacién: un cable de alimentacidn con enchufe
de tres patillas y toma de tierra para uso en Norteamérica y un cable de alimentacién para uso
en Europa. Asegtirese de que la toma de corriente tenga una toma de tierra correctamente
conectlada.

4 Elbloque térmico de precalentamiento debe conectarse a un puerto USB disponible del
instrumento mediante el cable USB de 3 m.

5 Una vez que haya conectado el cable de alimentacidn y el cable USB adecuados, encienda el
dispositivo.

6 Permita que el bloque térmico de precalentamiento se caliente durante una hora antes de
utilizarlo para precalentar gradillas. Esta medida solo es necesaria después de un arranque
en frio.

7 El bloque témico de precalentamiento se mantiene a temperatura ambiente, excepto
mientras ejecuta un protocolo de precalentamiento o durante la refrigeracion de una gradilla
precalentada.

Puerto Entrada de
usB alimentacion

LTI

Conexiones externas
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Manual de BD Pre-warm Heater

Controles del instrumento

El bloque térmico de precalentamiento integra un control (interruptor de alimentacion) y cinco
indicadores LED.
Controles:

El interruptor de alimentacion esta ubicado en la parte posterior izquierda de la unidad (mirando la
unidad desde atras). Se trata de un interruptor basculante de dos posiciones.

Interruptor de
alimentacién

LTI

A
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Indicadores LED:

Los indicadores LED se encuentran en el panel frontal del calentador.

Alimentacian: Cuando esta encendido, la
unidad recibe alimentacion.

USB: Cuando esta encendido, la
comunicacion USB con el instrumento
principal esta activa.

Protocolo en curso: Si estad encendido, hay
un protocolo de precalentamiento en curso.

Protocolo terminado: Si esta encendido, el
protocolo de precalentamiento ha
concluido.

Atencién: Si esta encendido, se ha
producido una condicién de fallo.

B KM § G

Los indicadores LED se encienden y parpadean durante el proceso de verificacion de los indicadores
LED de! blogue térmico de precalentamiento; la secuencia de esta verificacion se describe en el
Manual del usuario del instrumento principal.
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Manual de BD Pre-warm Heater

Funcionamiento

1 Coloque el interruptor de alimentacidn situado en la parte posterior del calentador en la
posicion de encendido. La unidad realiza una autocomprobacion durante la que se encienden
los siguientes indicadores LED:

Alimentacion (circulo incompleto con una linea)
USB {simbolo de tridente)

Estos indicadores permanecen encendidos cuando el calentador esta encendido, se
comunica con el instrumento y estd inactivo.

‘ ' ~
b ot

2 Siempre que se deje encendido, e! calentador no requiere periodo de precalentamiento. En
caso de arrangue en frio, permita que el bloque térmico de precalentamiento se caliente
durante una hora antes de utilizarlo para precalentar gradilias. Cuando no se esta utilizando,
el calentador se mantiene a temperatura ambiente. El instrumento principal controla tanto el
calentamiento como la refrigeracion.

3 Para el funcionamiento normal, registre en el instrumento principal las muestras que desea
precalentar. A continuacion, inicie el protocolo de precalentamiento tal como se describe en el
manual del usuario del instrumento.
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4 Durante el funcionamiento normal, el instrumento principal (por ejemplo, BD Viper LT, BD
MAX, etc.) controla la temperatura y duracion de la fase de calentamiento.

5 Durante el funcionamiento, se encienden los siguientes indicadores LED:

Protocolo de precalentamiento en curso (reloj de arena lleno)
Protocolo de precalentamiento terminado {reloj de arena vaclo)
Atencion (tridngulo de color ambar con signa !)

6 Existe una herramienta térmica con adaptadores para la verificacion manual de la
temperatura. En caso de disponer de esta funcidn, las instrucciones para la verificacién
manual de la temperatura se encuentran en el manual del usuario del instrumento principal.
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Manual de BD Pre-warm Heater

Mantenimiento y servicio

Para mantener la seguridad del calentador, no es preciso realizar operaciones de mantenimiento ni
comprobaciones periddicas, ni siquiera de los mecanismos de proteccion frente a temperaturas
excesivas. Consulte “Indicaciones de fallo” a continuacién.

Desconecte la alimentacion de la unidad antes de realizar ninguna operacién de servicio. Los
calentadores se han disefiado para proporcionar un servicio prolongado y fiable sin problemas.

En caso de utilizar el calentador con el instrumento BD Viper LT, se recomienda realizar los siguientes
procedimientos de verificacidn:

Verificacian de los indicadores LED detl

blaque térmico de precalentamiento Diariamente
Control de calidad del calentador para la
. fase de precalentamiento
(verificacion térmica): _ Siempre que sea necesario y para apagar el

indicador Atencion

Contrel de calidad del calentador para la fase
de precalentamiento realizado por el usuario
(verificacién térmica realizada por el usuario):  Siempre que sea necesario

NOTA

E! usuario no debe reparar ningiin componente de la unidad.

Servicio técnico:
Pdngase en contacto con su representante local de BD.

. Para obtener una lista completa de los representantes intemacionales, consulte el manual del usuario
del sistema o instrumento BD principal.
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El usuario es respansable de |a limpieza y descontaminacion de la unidad.

No utilice agentes de limpieza o descontaminacion distintos de los especificados. Péngase en
contacto con BD en caso de tener alguna duda relativa a la idoneidad de algin material de
limpieza.

Limpie la unidad con toallas de papel humedecidas con solucién de hipaclorito sédico al 1%
{(v/v). Vuelva a limpiar la unidad con toallas de papel humedecidas con agua. Seque la unidad
con toallas de papel limpias y secas.

En caso de que se vierta algun liquido en el interior del bloque térmico de ;ﬁrecaientamiento.
desenchufe el cable de alimentacidn. Antes de tratar de encender de nueva la unidad, espere
a que se haya secado por completo.

Los derrames de liquido en un pocillo pueden limpiarse con una torunda de palo largo
humedecida con solucién de hipoclorito sadico al 1% (viv). Después, aclare el pocillo con una
torunda humedecida con agua. Par litimo, séquelo con una torunda seca.
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Manual de BD Pre-warm Heater

Indicaciones de fallo

Si el interruptor de alimentacion esta en la posicién de encendido y la comunicacion USB con el
instrumento principal se pierde, el indicador USB se apaga.

Si el indicador Atencién se enciende (vea la siguiente figura), es posible que haya un sensor de
temperatura defectuoso o que se haya roto el cable del sensor. En el instrumento BD Viper LT, puede
intentar resolver la situacion de error gjecutando la funcién de control de calidad de la estacién de
precalentamiento tal como se describe en el Manual del usuario. Si la situacién de error persiste,
apague y encienda de nuevo la unidad; para hacerlo, cologue el interruptor de alimentacion en la
posicién de apagado, espere al menos 2 segundos y, a continuacion, vuelva a colocar el interruptor en
ta posicién de encendido. Si estas acciones no restablecen el funcionamiento normal del calentador,
apaguelo y péngase en contacto con el representante local de BD para concertar su reparacién.
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& BD Onclarity Human Papillomavirus (HPV)
Liquid-Based Cytology (LBC) Diluent Tubes

{rEF] 442840

c € 8089883(06)

2018-04
Espafiol

USO PREVISTO

Los BD Onclarity Human Papillomavirus {(HPV) Liquid-Based Cytology (LBC) Dilueni Tubes (lubos para dilucion de muestras

de citologla en liquido (LBC) para analisis del papilomavirus humano (HPV) BD Onclarity) estan disefiados para poder deteclar

el papilomavirus humano en muesiras ginecolgicas recogidas en fluldo conservante BD SurePath ¢ en solucién PreservCyt y
sometidas al analisis de HPV BD Onclarity con el sistema BD Viper LT utilizando una parte alicuota que se retira antes o después
de procesar las muestras para realizar pruebas ginecolégicas.

REACTIVOS

Matariales suministrades: cada tubo para dilucién de muestras HPV LBC BD Onclarity contiene aproximadamente 1,7 mL de
solucién de tri-cloruro de sodio con surfactante y conservante.

Materiales nacesarios para la transferencla manual, pero no suministrados: pipetas de desplazamiente, puntas de
polipropilenc resislentes a aerosoles para 0,5 £ 0,05 mL. agitador vortex y guantes.

Materiales necesarios para la transferencia automética de alicuotas de LBC con BD Totalys MulliProcessor {Multiprocesador
BD Totalys), pera no suminisirados: BD Totalys MultiProcessor (Multiprocesader BD Totalys), BD Syringing Pipettes (Pipetas de
dispensacion BD), agitador vériex y guantes.

Requisitos de conservacién y manipulacién: los reactivos pueden almacenarse a una temperatura de 2-25 °C. No se debe
utilizar después de la fecha de caducidad.

ADVERTENCIAS Y PRECAUCIONES:

1. Para uso diagnéslico in vitro,

2. Paralas muestras de citologfa en liquido, ulilice unicamente tubos para dilucion de muestras de citologfa en liquido Liquid-
Based Cylology (LBC) para el andlisis del papilomavirus humane (HPV) BD Onclarity.

3. No almacene las muesiras en jubos para dilucién de muestras HPV LBC BD Onclarity después de la fecha de caducidad.

4. Atencion

O

H315+H320 Provoca irritacién cutanea y ocuiar. H335 Puede irritar las vias respiratorias.
P261 Evitar respirar el polvo/el humofel gasfla nieblaflos vapores/el aerosol. P280 Llevar guanies/prendas/gafas/mascara de
proleccién. P264 Lavarse concienzudamente tras 1a manipulacién. P271 Utilizar Gnicamente en exteriores o en un lugar bien
ventilado. P305+P351+P338 EN CASO DE CONTACTO CON LOS 0JOS: Aclarar cuidadosamente con agua durante varios
minutes. Quitar las lentes de contacto, silleva y resulta facil. Seguir aclarando. P304+P340 EN CASO DE INHALACION:
Transportar a la persona al aire libre y manteneria en una posicion que le facilite la respiracién. P332+P313 En caso de imitacién
cutdnea: Consullar a un médico. P337+P313 Si persiste |a imitacion ocular; Consuliar a un médico. P302+P352 EN CASO DE
CONTACTO CON LA PIEL: Lavar con agua y jabon abundantes. P403+P233 Almacenar en un lugar bien ventilade. Mantener
el recipiente cerado herméticamente, PS01 Eliminar el contenido/el recipiente de conformidad con las nomativas locales,
regionales, nacionales e internacionales.

5. La transferencia de muestras en BD Totalys MultiProcessor solo se aplica a las muestras de fluido conservante BD SurePath.

RECOGIDA, TRANSFERENCIA, ALMACENAMIENTO Y TRANSPORTE DE MUESTRAS

Las muestras de citologla en lfquido (LBC) deben recogerse con una escoba endocervical o una combinacién de cepillo y
espétula, tal y como se describe en el correspondiente prospecto del fabricante. En sus viales originales, las muestras de LBC se
pueden almacenar a lransportar durante un maximo de 30 dfas a 2-30 °C, 180 dlas a2-8°C 0 180 dias a -20 °C desde la fecha
de recogida.

Se debe transferir una alfcuota de 0,5 mL de la muesira de LBC desde el vial original de LBC al tubo de diluyente BD Onclarity
HPV LEC.

Utilice guantes para manipular el tubo para dilucidn de muestras HPV LBC BD Onclarity y el frasco de la muesira de LBC. Silos
guantes entran en contacta con la muestra, cambielos inmediatamente para evilar que se contaminen otras muestras.
Transferencia de muestra de LBC a tubos de diluyente BD Onclarity HPV LBC - Procesamiento de transferencla para la
prueba de Papanicolau BD SurePath o ThinPrep

Transferencia manual de una muestra de BD SurePath antes o después de procesaria para la prueba BD SurePath

NOTA: En el prospecto del producto BD PrepStain Slide Processor o del producto BD Totalys SlidePrep enconfrara Insirucciones
para retirar una parte allcuota del frasco de la muestra BD SurePath antes de realizar la prueba de Papanicolaou en liquido

BD SurePath.
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NOTA: procese una muestra cada vez.

1. Etiquete un tubo para dilucién de muestras HPV LBC BD Onclarity con los datos de identificacion de fa paciente.

2. Relire el tapén del tubo para dilucién de muestras HPV LBC BD Onclarity.

3. Para garantizar una mezcla homogénea, agite en vortex el frasco de la muesira BD SurePath durante 10-20s.

4. Ultilizando una punta resistente-a aerosoles, transflera ripidamente 0,5 mL del frasco de la muestra al tubo para dilucion de
muestras HPV LBC BD Onclarity antes de que transcurra un minuto.

5. Deseche la punta de la pipeta.

NOTA: hay que utilizar una punta de pipeta distinta para cada muestra.

6. Ajuste bien el tapon en el tubo para dilucién de muestras HPV LBC BD Onclarity.

7. Invierla el tubo para dilucion de muestras HPV LEC BD Onclarity 3 o 4 veces para asegurarse de que la muestra y el diluyente
se mezclan bien,

Transferencia automatica de una muestra de BD SurePath con BD Totalys MultiProcessor antes o después de procesarla

para la prueba BD SurePath

1. Si agita los tubos de diluyente BD Onclarity HPV LBC pueden formarse burbujas sobre la superficie def liquido que podrian interferir
en I3 deteccitn de nivel del instrumento. Para evilar errores de deteccion de nivel, los tubos de diluyente BD Onclarity HPV LBC no
deben agilarse durante al menos las 24 horas anteriores a su carga en BD Totalys MulliProcessor.

2. Para garantizar una mezcla homogénea, somela a agitacion vorticial el vial de recogida BD SurePath durante 8-12 segundos antes
de cargara en BD Totalys MultiProcessor Input Tray (Bandeja de entrada del Muttiprocesador BD Totalys).

3. Enlapantalla Batch Login (Inicio de sesidn de lote) de BD Totalys MulliProcesser, seleccione la opcidn Aliquot {Alicuota) y
“(0.5 mL) HPV" ([0,5 mL) HPV) en el meny desplegable. Consulte el manual del usuario de BD Totalys MultiProcessor para
obtener instrucciones delalladas.

4. Tras exiraer el tubo de diluyente BD Onclarity HPY LBC del sisterna BD Totalys MulliProcessar, inviértalo 3 o 4 veces para
asegurarse de que la muestra y el diluyente se mezclan bien.

Solo transferencia manual: Transferencla de muestra de PreservCyt antes o después de procesarla para la prueba de

Papanicolau ThinPrep

NOTA: en el Apéndice del Manual del operador del sistema ThinPrep 2000/3000 encontrard instrucciones para relirar una parte

alicuota del frasco de muestras PreservCyt antes de realizar la prueba ThinPrep.

NOTA: procese una muestra cada vez.

1. Etiquete un fubo para dilucién de muestras HPV LBC BD Onclarity con los datos de identificacion de la paciente.

2. Relire el tapsn del tubo para dilucion de muestras HPV LBC BD Onclarity.

3. Para garaniizar una mezcla homogénea, agite en vortex el frasco de la muestra PreservCyt a alta velocidad durante 812 s.

4. Utilizando una punta resisiente a aerosoles, transfiera inmediatamente 0,5 mL del frasco de la muestra al tuba para dilucién de
muestras HPV LBC BD Onclarity.

5. Deseche la punta de la pipeta.

NOTA: hay que ulilizar una punta de pipeta distinta para cada muestra.
. Ajuste blen el tapdn en el tubo para dilucién de muestras HPV LBC BD Onclarity.

7. Invierta el tubo para dilucion de muestras HPV LBC BD Onclarity 3 o 4 veces para asegurarse de que la muestra y el diluyente
se mezclan bien.

ALMACENAMIENTO Y TRANSPORTE DE MUESTRAS DE LEC EN EL TUBO PARA DILUCION DE MUESTRAS HPV LEC
Puede almacenar las muestras de LBC transferidas a tubos para ditucién de muestras HPY LBC BD Onclarity a 2-30 °C durante
un méaximo de 15 dias. o a -20 °C durante un maximo de 90 dias. Las muestras nunca deben almacenarse después de la fecha de
caducidad del tubo para dilucién de muesiras HPV LBC BD Onclarity.

En el caso de envios nacionales e internacionales, las muestras deberan envasarse y eliquetarse cumpiiendo las normativas
estatales, nacionales e inlernacionales aplicables relativas al ransporte de muestras clinicas y agentes etioldgloos/sustancias
infecciosas. Durante el transporte, deberdn mantenerse las condiciones de liempo y temperatura aplicables al almacenamianto.

Servicio técnico: pongase en contacto can el representante local de BD o visite www bd.com.
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USO PREVISTO

BD Onclarity HPV Assay (Analisis HPV BD Onclarity) es una prueba de ADN amplificado para la deleccitn cualitativa de Upos de
papilemavirus humano (HPV) da alto riesgo. El anélisis detecta todos los tipos de HPV de allo riesgo (16, 18, 31, 33, 35, 39, 45,

51, 52, 56, 58, 59, 66, y 68) y proporciona la capacidad de genotipar seis lipos de allo riesgo (HPV 18, 18, 31, 45, 51 y 52). Las
muestras de cuello uterino que se analizan con BD Onclarity HPV Assay incluyen BD Onclarity HPV Cervical Brush Collection Kit
(Kit de recogida mediante cepillo cervical), BD SurePath Preservative Fluid {Liquido conservanle) y PreservCyt Solution {Solucidn
PreservCyt) (utilizando una alicuota que se retira antes o después del procesamlento para las pruebas de Papanicolau BD SurePath
o ThinPrep). BD Onclarity HPV Assay se realiza con el BD Viper LT System.

RESUMEN Y EXPLICACION

El papilomavirus humano (HPV} es el virus de transmision sexual mas comidn en gl mundo. El 50 % de las personas sexualmente
activas del mundo tienen HPV genital en algin momento de sus vidas. A menudo, las personas no saben que estan infectadas y
no toman precauciones para evitar la transmisién del virus a otras personas. Existen mds de 40 tipos de HPV que pueden infectar
el racto genital’, En muchos casos, las infecciones por HPV son transitorias, ya que el cuerpo es capaz de eliminar el virus por H|
sole. No obslante, en algunos casos el virus es persistente y provoca que las células normales se vuelvan anomalas, o cual da
lugar a un cdncer. Estos lipos de HPV oncogénicas estan clasificados como de alto iiesgo e incluyen HPV 16 y 18, Ofros lipos se
consideran de bajo riesgo, puesto que no parecen causar céncer. Segun los datos de la Organizacion Mundial de la Salud (OMS),
el HPV es la segunda causa principal de mortalidad femenina por cdncer, con unas 250.000 muertes aproximadamente al afio. Solo
en Europa, |a enfermedad provoca unas 15.000 muertes al afo2. Se estima que cerca del 70 % de Jos cénceres de cuello uterino
se deben a los tipos de HPV 16y 183,

Aclualmenite, las pruebas de Papanicofau pueden informar a los médicos si existen cambios en las células del cuello uterino. Silas
célutas son anémalas, se puede realizar una prueba para delerminar si los cambios en las células del cuello uterine se deben a
una cepa de HPV que pueda dar lugar a un cancer de cuello uterino. No todos los andlisis moleculares pueden distinguir entre los
distintos tipos de HPV.

Cuando se utiliza con BD Viper LT Systemn, BD Onclarity HPV Assay es un andlisis de ADN amplificado para |a deteccién
cualitativa de los tipos de alto riesgo de papilomavirus humano (HPV). El analisis detecta los tipos de HPY 16, 18, 31, 33, 35, 39,
45,51, 52, 56, 58, 59, 66 y 68, y permite identificar simultdneamente los fipos de alto riesgo 16, 18, 31, 45, 51, 52 y otros genotipos
de alto riesgo informades por grupo de genotipos (P1: 33/58; P2: 56/59/66; P3: 35/39/68). Las muestras del cuello uterino que se
pueden analizar con BD Onclarity HPV Assay incluyen BD SurePath Preservative Fluid (utilizando una allcuota que se retira
antes o después de procesar la prueba de Papanicolau BD SurePath), PreservCyt Solution (utilizando una alfcuota que se retira
antes o después de procesar la prueba de Papanicolau PreservCyt) y BD Onclarity HPV Cervical Brush Collection Kit.

PRINCIPIOS DEL PROCEDIMIENTO

BD Onclarity Human Papillomavirus (HPV) Assay esta disefiado para usarlo con BD SurePath Preservalive Fluid (utilizando una
alicuota que se retlra antes o después de procesar la prueba de Papanicolau BD SurePath), PreservCyt Solution (ulilizando una
alicuota que se retira antes o después de procesar |a prueba de Papanicolau PreservCyt) y BD Onclarity HPV Cervical Brush
Collection Kit. los reaclivos aplicables, BD Viper LT System y BD FOX Exiraction.

Las muestras se someten a una fase de precalentamiento en el BD Pre-warm Heater {(Bloque térmica de calentamienta) con

el fin de homogeneizar la matriz, fisar 1as células y liberar et ADN adecuado para extraerio y amplificario. Después de que se
enfrian, las muesiras se cargan en BD Viper LT System, que ejecuta a continuacion todos los pasos del proceso de extraccion y
amplificacion del AND diana, sin que sea necesaria ninguna otra intervencion del usuario. La muestra se transfiere a un tubo de
extraccién que contiene particulas de éxido férrico en una pelicula soluble. Después, se afade un écido para reducir el pH e indugir
la'carga positiva del dxido férmico que, como consecuencia, se une al ADN con carga negativa. Seguidamente, las particulas y el
ADN ligado son atraidos hacia los laterales del tubo de extraccién mediante imanes y la muestra tratada se aspira y se desecha.

A continuacidn, se lavan las particulas y se afiade un tampén de elucién de pH elevado para eluir el ADN purificado. Finalmente,

se utiliza un tampon de neutralizacion para gjustar el pH del eluato hasta el valor 6ptimo para amplificacién del ADN. BD Onclarity
HPV Assay se basa en la amplificacién y deteccion simultéaneas de ADN diana ulilizando cebadores de amplificacion y sondas
detectoras marcadas con fluorescencia utllizando la reaccion en cadena de |a polimerasa {(PCR) en liempo real. Los reactivos
estan deshidratados en tres lubos (G1, G2 y G3) aptos para detectar los 14 genotipos del HPV y un contrel intemo derivado de la
muestra que consiste en un fragmenlo de ADN del gen de la beta globina humana. Cada uno de los tubes contiene los cebadores
de amplificacion, sondas de deteccién marcadas con fluorescencia, ADN polimerasa, nucledtidos y otros reaclivos necesarios para
la amplificacion de los analisis respectivos. BD Viper LT System pipetea una parte de la solucidn de ADN purificado de cada tubo
de extraccion en los tres tubos BD Onclarity HPV PCR (G1, G2 y G3) que, a continuaci6n, se sellan para evitar contaminaciones.
La presencia o ausencia del ADN del HPV se determina mediante el ciclo de PCR, en el cual la sefial supera un umbral establecido
previamente. Ademas, el analisis exirae, amplifica y detecta un fragmento del gen de la beta globina humana como control interno
para evaluar el procesamiento, la extraccién y la amplificacion de la muestra.
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REACTIVOS Y MATERIALES SUMINISTRADOS:
Cada BD Onclarity HPV Assay Reagent Pack (Paquete de reactivos para BD Onclarity HPV Assay) contiene:
Tubos BD Onclarity HPV G1 PCR, 2 x 96: cada tubo de PCR G1 contiene aproximadamente 32,5 pmol de oligonucleotidos,
20 pmol de sondas de detecclén marcadas con fluorescencla, 80 nmot de dNTP y 0,52 unidades de ADN polimerasa con
estabilizantes y olros componentes de tampon.
Tubos BD Onclarity HPV G2 PCR, 2 x 96: cada tubo PCR G2 contiene aproximadamente 42,5 pmol de oligonucledtidos,
30 pmol de sondas de deteccién marcadas con fluorescencia, 80 nmol de dNTP y 0,52 unidades de ADN polimerasa con
estabilizantes y olros componentes de tampén,
Tubos BD Onclarity HPV G3 PCR, 2 x 96: cada lubo de PCR G3 contlene aproximadamente 42,5 pmol de cligonucledtidos,
25 pmol de sondas de deleccitn marcadas con fluorescencia, 80 nmol de dNTP y 0.52 unidades de ADN polimerasa con
estabilizantes y otros componentes de lampén.
NOTA: cada bolsa contiene una bolsa con secante.
Control Set for the BD Onclarity HPV Assay (Juego de conlroles para BD Onclarity HPV Assay): 24 tubos de control positiva de
HPV BD Onclarity que contienen aproximadamente 14.430 copias de plasmidos linealizados HPV 16, 8.325 copias de plasmidos
linealizados HPV 18, 8.418 copias de plasmides linealizados HPV 56 y 3.885 copias de un plasmido que contiene una secuencia de
gen de la beta globina humana en un acido nucleico porlador, y 24 tubos de control negativo de HPV BD Onclarity que contienen
4cido nucleico perlador Gnicamente. Las concentraclones del 4cido nucleico portador y los plasmidos se determina mediante
espectrofolometria.
BD Onclarity HPV Liquid Based Cytology Specimen {LBC) Diluent Tubes (tubos de diluyente): 400 tubos. Cada uno de ellos contiene
aproximadamente 1,7 mbL de tampoén con sal, detergente y conservanle.
BD FOX PCR Exiraction Tubes (tubos de extraccién): 48 liras de 8 tubos, cada uno de ellos con 10 mg aproximadamente de oxido
de hiemo en una pellcula soluble.
BD Viper PCR Extraction Reagent Trough with Piercing Tool (cubeta de reactivo de extraccidn con herramienta de perforacién): cada
cubela de reactivo de extracclén de § cavidades contiene aproximadamente 16,5 mL de &cido de fijacidn, 72,5 mL de tampén de
lavado, 25,4 mL de tampén de elucién, 19.4 mL de tampén de neutralizacion con conservante y 15,5 ml de solucién de neutralizacion
de residuos.

INSTRUMENTO, EQUIPO Y MATERIALES

Matariales suministrados: BD Onclarity HPV Cervical Brush Collection Kit, BD Viper LT Instrument, BD Viper LT Instrument
Plates, BD Viper LT Pipetie Tips, BD Viper LT Solid Waste Liners, BD Vipar LT System PCR Tube/Tray Kit, BD Viper LT System
PCR Accessory Kit (kit de accesorios), BD Viper Pre-warm Heater, BD Viper LT Specdimen Rack (gradifla de muestras), BD Viper
Neutralization Pouches (bolsas de neutralizacidn), tubos de muestras y tapones para usar en BD Viper System (modo de
extraccion), BD ProbeTec Chiamydia trachomatis/Neisseria gonorrhoeae (CT/GC) Amplified DNA Assay Endocervical Specimen
Collection and DRY TRANSPORT Kit.

Materiales necesarios, pero no suministrados, para su uso con BD Onclarity HPV Cervical Brush Collection Kit (Kit de
recoglda mediante cepillo cervical BD Onclarity HPV) o la transferencia manual de alicuotas de LBC: Guantes de nitrilo,
plpetas de desplazamiento, puntas de polipropileno resistentes a los aerosoles para 0,5 1 0,05 ml, agitador vortex, hipaclorito sédico
D.5 % {wA), hipaclorito sédico 1 % (wiv), perdxido de hidrogeno 3 % (piv), alcohol iscpropllico, agua libre de nucleasas de grado para
bliologla molecular.

Materiales necesarios, perc no suministrados, para la transferencla automdtica de alicuotas de LBC con el sistema BD Totalys
MultiProcessor (Sistema multiprocesador BD Totalys): BD Totalys MulliProcessor (Multiprocesador BD Totalys),

BD $yringing Pipettes (Pipetas de dispensacion BD), agitador voriex y guantes.

Requisitos de canservaclén y manipulacidn: Los diluyentes BD Onclarity HPV LEBC Diluent y BD Onclarity HPV Cervical Brush
Diluent se deben almacenar a 2-25.°C. Todos los demds reactivos pueden almacenarse a 2 — 33 °C. Los juegos de reactivos sin
abrir son estables hasta la fecha de caducidad. Una vez abierta una bolsa, los tubos de PCR son estables durante 4 semanas si se
cierran de manera apropiada o hasta la fecha de caducidad, lo que suceda antes. No congelar.

ADVERTENCIAS Y PRECAUCIONES

1. Para uso diagnéstico /n vitro.

2. Enlas muestras clinicas puede haber microorganismos patégenos, como los virus de la hepatitis y el virus de la inmunodeficlencia
humana. Para la manipulacion de todos los elementos contaminados con sangre u otros liguidos corporales deben seguirse
tas “Precauciones estandar#" y las directrices del centro. Para conocer las advertencias, precauciones y notas adicionales
especificas de BD Viper LT, consultar el Manual del usuario del sistema BD Viper LT,

Muestras: k

3. Para las muestras de citologla en liquido, utilice dnicamente tubos de diluyente BD Onclarity HPV LBC.

4. Para muestras de cepilio cervical, utilice solo el BD Onclarity HPV Cervical Brush Collection Kit.

5. Para lograr un rendimiento 6ptimo del BD Onclarity HPV Assay es necesaria realizar una recogida, una manipulacidn y un
transporte correctos de las muestras.

6. Para reducir hemorragias innecesarias, no gire el ceplllo cervical mas de lo necesario durante la recagida de muestras.

Cada muestra debe entregarse al laboratorio comectamente identificada mediante una etiqueta.

8. Al romper el vastago del cepillo cervical, tenga cuidado de evitar salpicaduras o derrames y de generar aerosoles. Evile la
conlaminacion del cabezal del cepillo cervical.
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9. Durante la manipulacion de las muestras, es preciso exiremar las precauciones para evitar la contaminacion cruzada. Es
preciso asegurarse de que los recipientes de muestras no entran en contacto unos con otros y de que los maleriales ulilizados
se desechan sin pasarlos por encima de ofros recipientes abiertos. Si los guantes enlran en contacto con muestras, deben
reemplazarse para evilar la contaminacion cruzada.

10. Sise dispensa una cantidad excesiva 0 insuficiente de muesira de LBC en el tubo de diluyente BD Onclarity HPV LBC,
esto puede afectar al funcionamiento del andlisis. Ademas, dispensar un volumen excesive puede provecar que el llquide se
derrame sobre la superficie del sistema BD Yiper LT, lo que a su vez puede causar contaminacion.

11. Las muestras cervicales sa deben racoger y analizar antes d¢ la fecha de caducidad del tubo de diluyente BD Onclarity HPV LBC
o del tubo de diluyente BD Onclarlty HPV Cervical Brush.

12. Para la transferencia manual, utilice solo puntas de pipela de polipropilena resistentes a aerosoles para {ransferir las muestras
a los tubos de diluyenle BD Onclarity HPV LBC.

13. Para la transferencia automética, utilice solo BD Totalys MulilProcessor para transferir las muestras de LBC BD SurePath a los
{ubos de diluyente BD Onclarity HPV LBC.

Anallislsireactivo:

14, Los controles positivos y negativos de BD Onclarity HPV se deben templar con 24 horas de antelacién antes de hidratarlos.

15. En el sistema BD Viper LT, ulilizar exclusivamenie lubos de muestra y de conlrol con lapén perforable. No quitar los lapones
perforables antes de poner en marcha el instrumento. Asegurarse de sustituir los tapones ya perforados por nuevos lapones
perforables antes de utilizar el instrumento.

16. No Intercambiar ni mezciar reactivos de equipos que tengan nimeros de lole diferentes.

17. No analizar el tuba de diluyente para cepillo cervical BD Onclarity HPV Cervical Brush si se recibe en el laboratorio sin el
cepillo correspondiente. De hacerlo, podria producirse un resultado falso negative del analisis.

18. Utilizar exclusivamente las puntas de pipeta BD Viper LT tal como las suministra BD con el sistema BD Viper LT.

19. Utilizar exciusivamente BD Viper Clear Piale Sealers (cierres herméticos transparentes de placas) en los tubos de PCR con
BD Viper LT System.

20. Las bolsas de reactivos que conlengan tubos de PCR sin utilizar SE DEBEN volver a cerrar herméticamente despues de abrirlas.
Es preciso verificar la presencia de un agente deshidratante antes de volver a cerrar herméticamente las bolsas de reactivos.

21. Los tubos de PCR SE DEBEN sellar correctamente con BD Viper LT Clear Plate Sealers antes de sacar la placa de
BD Viper LT System, El cierre hermélico garantiza una reaccidn cerrada para amplificacion y deteccién y es necesario
para evitar la contaminacién del instrumento y del &rea de lrabajo con productos de amplificacién. No retirar el material de
clerre hermético de los tubos de PCR en ningin momento.

22. Para evitar la contaminaci6n del entomo de trabajo con productos de amplificacién, deben utllizarse 1as bolsas de desechos
suministradas con el BD Viper LT System PCR Accessory Kit (Kit de accesorios para PCR) para desechar los tubos de PCR
analizados. Antes de desechar las bolsas es preciso asegurarse de que estan comectamente cemradas.

23. Aunque no se requieren areas de trabajo especificas, ya que el disefio del BD Viper LT reduce Ia posibilidad de contaminacion
con produclos de amplificacién en el entomo de analisis, es preciso observar ctras precauciones para controlar |a contaminacitn,
especialmente para evitar la contaminacién de las muestras durante su pracesamiento.

24. Silos guantes entran en contacto con mueslras o parecen estar humedos, ES PRECISQ SUSTITUIRLOS para evitar la
contaminacidn de otras muestras. Los guantes deben cambiarse anles de salir del drea de trabajo y al entrar en ella.

25. En caso de contaminacion, consulte las instrucciones de limpieza en el Manual del usuario de BD Viper LT System.

26. Péngase en contacto con el represenianie local de BD en caso de que se preduzca una situacion inusual, coma un derrame en
el instrumento BD Viper LT o contaminacién por ADN que no pueda eliminarse mediante los procedimientos de limpieza.

RECOGIDA Y TRANSPORTE DE LAS MUESTRAS

Las muestras del cuello uterino que se pueden analizar con BD Onclarity HPV Assay incluyen BD Onclarity HPV Cervical Brush
Collection Kit, BD SurePath Preservative Fluld (utilizando una alicuota que se retira antes o después de procesar la prueba de
Papanicolau BD SurePath) y PreservCyt Solution (utilizando una alicuota que se retira antes o después de procesar la prueba de
Papanicolau ThinPrep}).

Para los envios dentro de Estados Unidgs e internacionales, las muestras deben etiquetarse en cumplimiento de [a normativa
estatal, federal e internacional aplicable al transporte de muestras clinicas y agentes etiolégicos/sustancias infecciosas. Duranle el
Iransporte, deberan mantenerse las condiciones de tiempo y temperatura aplicables al almacenamiento.

RECOGIDA DE MUESTRAS DE CEPILLO CERVICAL .

1. Insertar el BD Onclarity HPV Cervical Brush en el endocérvix hasla que solo las cerdas del extremo inferior queden visibles en
el orificio cervical externo. Girar lentamente de 1/4 a 1/2 vuella en un senlido. Para reducir hemorragias innecesarias, no gire el
cepillo mas de lo necesario.

2. Quitar el 1apén del lubo da diluyente BD Onclarity HPV Cervical Brush e introducir inmediatamente el cepillo en fa parte infarior
del tubo.

3. Romper con cuidado el vastago por la linea indicada. Evitar salpicaduras del conlenido.

4. Volver a cerrar con fuerza el tubo.
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ALMACENAMIENTO Y TRANSPORTE DE MUESTRAS DE CEPILLO CERVICAL

Las muesiras de cepillo cervical en los tubos de diluyente BD Onclarity HPV deben almacenarse y transporiarse al laboratorio

o centro de analisis en el plazo de los 30 dlas posteriores a la recogida si se conservan a 2-30 °C, en el plazo de los 180 dlas
posteriores a la recogida si se conservan a 2-8 °C o en &l plazo de los 180 dias posteriores a la recogida si se conservan
congeladas a -20 °C. El almacenamienlo y el transporte de las muestras en ningun caso puede prolongarse mas alld de la fecha de
vencimiento del tubo de diluyente para cepillo cervical,

RECOGIDA DE MUESTRAS LBC

Las muestras de BD SurePath o PreservCyt deben recogerse con una escoba endocervical o una combinacion de cepillo y
espalula, tal como se describe en el prospecto de BD SurePath o PreservCyt correspondiente. Una vez recogidas, las muestras
de BD SurePath o PreservCyt se pueden almacenar y transportar en los frascos originales a 2-30 °C duranie 30 dias, a 2-8 °C
durante 180 dias o 180 dias si se congelan a -20 °C anles de la lransferencia a los tubos de dilucién de muestras BD Onclarity
HPV LBC.

ALMACENAMIENTO Y TRANSPORTE DE LAS MUESTRAS LBC
Transferencia de la muestra a los tubos de diluyente BD Onclarity HPV LBC: anles o después de eliminar una allcuota para
procesar mediante las pruebas BD SurePath o ThinPrep.

Antes o después de procesar cuslquier prueba de Papanicolau BD SurePath o ThinPrap, se debe transferir una alicuota de 0,5 ml de
la muestra de BD SuraPath o PreservCyt del vial original al tubo de dilucién da muestras BD Onclarity HPV LBC. Ussr guantes para
manipular el tuba de dilucidn de muestras BD Onclarity HPV LBC y el vial de muestras
BD SurePath o PresarvCyt. Sl los guantas entran en contacto con la muestra, cAmbielos inmediatamente para evitar que se
contaminen otras muestras.
Transferencla manual de una muestra de BD SurePath antes o después de procesaria para la prueba BD SurePath
NQOTA: En el prospecto del producto BD PrepStain Slide Processor o del producto BD Totalys SlidePrep encontrara instrucciones
para retirar una pante allcuota del frasco de la muesira BD SurePath antes de realizar la prueba de Papanicolaou en liquido
BD SurePath..
NOTA: procese una muestra cada vez.
1. Etiquete un tube de diluyente BD Onclarity HPV LBC con los datos de idenlificacién de la paciente.
2. Retire el tapdn del tubo de diluyente BD Onclarity HPV LBC.
3. Para garantizar una mezdla homogénea, agite en voriex et frasco de la muestra BD SurePath durante 10-20 segundos.
4. Utilizando una punta resisiente a aerosoles, transfiera rapidamente 0,5 mL del frasco de la muestra al lubo de diluyente
BD Onclarity HPV LBC antes de que transcurra un minuto después de agitarta.
5. Deseche la punta de la pipeta.
NOTA: hay que utilizar una punta de pipeta distinta para cada muestra.
. Ajusle bien el tapén en el tubo de diluyente BD Onclarity HPV LBC.
7. Invierta el tubo de diluyente BD Onclarity HPV LBC 3—4 veces para asegurarse de que la muestra y el diluyente se
mezclan bien.

Transfarencla automética de una muestra de BD SurePath con BD Totalys MultiProcessor antes o después de procesaria para
la pruaba BD SurePath

Consulte el manual del usuario de BD Totalys MultiProcessar para obtener instrucciones sobre cdma extraer una alicuota del vial de
recogida BD SurePath.

Consulte el prospecto del tubo de diluyente BD Onclarity HPV LBC para obtener instrucciones sobre la carga del tubo de diluyente
BD Onclarity HPV LBC en el sistama MultiProcassor para la transferencia automatica de alicuotas.

Transferencia manual de una muestra de PresservCyt antes o después de procesarla para la prueba de

Papanicolau ThinPrep

NOTA: en €l Apéndice del Manual de! operador del sistema ThinPrep 2000/3000 encontrara Instrucciones para retirar una parte

alicucta del frasco de muestras PreservCyt antes de realizar la prueba ThinPrep.

NOTA: procese una muestra cada vez.

1, Etiquete un tubo de diluyente BD Onclarity HPV LBC con les datos de identificacién de la paciente.

2. Retire el tapén del lubo de diluyente BD Onclarity HPV LBC,

3. Para garanlizar una mezcla homogénea, agite en vértex el frasco de |2 muestra PreservCyl a alta velocidad durante
8-12 segundos.

4. Ulilizando una punta resistente a aerosoles. transfiera inmediatamente 0.5 mL del frasco de la muestra al tubo de diluyente
BD Onclarity HPV LBC.

5. Deseche la punta de |a pipeta.
NOTA: hay que ultilizar una punta de pipeta distinta para cada muestra.
6. Ajuste bien el 1apon en el tubo de diluyente BD Onclarity HPV LBC.

7. Invierta el luba de diluyente BD Onclarity HPV LBC 3-4 veces para asegurarse de que la muestra y el diluyente se
mez¢lan bien.
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Almacenamiento y transporte de muestras transferidas a los tubos do dilucién de muestras BD HPV LBC

Después de la transferendia a un tubo de diluyente BD Onclarty HPV LBC, la muestra diluida se puede conservar a 2-30 °C durante
un maximo de 15 dias o, si se conserva a -20 *C, durante un maxime de S0 dias.

PROCEDIMIENTQ DE PROCESAMIENTO PARA TODAS LAS MUESTRAS

NOTA: si las muestras estaban congeladas, es preciso verificar que estan completamente descongeladas y mezcladas por
inversidn antes de iniciar el procedimiento.

1.

2.
3.

Con la ayuda del Tube Layout Report (Informe de disposicion de los tubos), coloque las muestras en orden en la gradilla de
muestras BD Viper LT Spacimen Rack y fije su posicién.

Las muesiras ya estén listas para ser precalentadas.
Deben cambiarse los guantes antes de continuar para evitar la contaminacién.

PREPARACION DE LOS CONTROLES DE CALIDAD

1.
2
3

«

8.

g

Quile el tapon de un BD Onclarity HPV Negative Control y de un tubo de diluyenle BD Onclarity HPV LBC.

Vierta la totalidad del contenido del tubo de diluyente BD Onclarity HPV LBC en el BD Onclarity HPV Negative Confrol.

Vuelva a tapar el BD Onclarlty HPV Negative Control rehidratado. Vuelva a tapar el tubo de diluyente BD Onclarity HPV LBC
vacio y deséchelo.

Quite el tapén de un BD Onclarity HPV Positive Control y de un tube de diluyente BD Onelarity HPV LBC.

Vieria Ia totalidad del contenido del tubo de diluyente BD Onclarity HPV LBGC en &l BD Onclarity HPY Positive Control.

Vuelva a tapar ¢! BD Onclarity HPV Positive Control rehidratado. Vuelva a tapar &l tubo de diluyente BD Onclarity HPV LBC
vacio y deséchelo.

Con la ayuda del Tube Layout Report (Informe de disposicion de los tubos), cologue el BD Onclarity HPV Negative Control
rehidratado en la posicién comespondiente de la gradilla de muestras BD Viper LT Specimen Rack.

Con la ayuda del informe de disposicién de los tubos, coloque el BD Onclarity HPV Positive Contral rehldratado en la posicién
correspondiente de la gradilla de muestras BD Vlper LT Specimen Rack.

Ahora, los controles estan listos para ser precalentados junto a las muestras.

NOTA: Los controles se deben precalentar durante las 24 horas de la hidratacién.

PROCEDIMIENTO DE PRECALENTAMIENTO

NOTA: el procedimiento de precalentamiento debe aplicarse una sola vez a todas las muestras para garantizar la hamogeneldad
de la matriz de las muestras anles de cargarlas en el sistema BD Viper LT. El hecho de no precaleniar las muestras puede afectar
negativamente al rendimiento de BD Onclarity HPV Assay o de BD Viper LT System.

NOTA: las rnuestras refrigeradas o congeladas deben templarse totalmente a temperatura ambiente antes de proceder

a precalentarias.

1.

Inserte la gradilla de muestras BD Viper LT Specimen Rack en el blogue térmico de precalentamiento BD Pre-warm Heater y
seleccione el protocolo de precalentamiento de BD Onclarity HPV Assay en el instrumento BD Viper LT.

2. EIBD Pre-warm Healer precalentara automaticamente las muestras y los conlroles conforme al protocolo de precalentamiento
de BD Onclarity HPV Assay.

3. Una vez que se haya completado el protocolo de precalentamiento de BD Onclarity HPV Assay, quite |a gradilla del blogue
{érmico y carguela en el instrumento BD Viper LT.

4. Consulte la seccidn Procedimiento de andlisis para analizar las muestras ¥y los contrales.

5. Una vez precalentadas, las muestras pueden conservarse durante hasta 7 dias a 2-30 °C o durante hasta 180 dfas a -20 °C sin
necesidad de precalentarias de nuevo anles del andlisis en BD Viper LT System.

6. Después del precalentamiento, los controles se pueden conservar durante hasta 24 h a 2-30 °C sin necesidad de ningun
precalentamiento adiclonal en el BD Viper LT System.

PROCEDIMIENTO DE ANALISIS

Consulte el manual del usuario de BD Viper LT Syslem para obtener instrucciones especificas sobre la utilizacion y el
mantenimiento de los componentes del sistema. Se comprobd que las condiciones amblentales éptimas para el andlisis de HPV
18-27 °C con una humedad relativa del 20-85 %.

CONTROL DE CALIDAD :

El control de calidad deba llevarse a cabo de conformidad con fa normativa local y/o nacional aplicable, los requisitos da los
organismos de acreditacion y los procedimientos estandar de control de calidad del laboratorio. Se recomienda consultar las
instrucciones pertinentes del CLSI y la normativa de la CLIA para obtener informacion acerca de las practicas adecuadas de control
de calidad.

El Control Set for the BD Ongclarity HPV Assay se suministra por separado. En cada serie de andlisis y para cada nuevo numero de lote
de kit de reactivos debe induirse un control positiva y un control negative. Les controles deben colocarse sagun sa indica en el manual
del usuario del BD Viper LT System. El control positiva HPV dnicamenta un posible fallo sustancial del reaclivo. El control negativo de
HPV controla la contaminacién por reactivos y la contaminacidn amblental. Ademds, es posible analizar controles adicionales segan las
directrices o los requisitos establecidos por la normativa local yfo nacional aplicable o por los organismos de acreditacion competentes.
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Informaclé6n general da control de calldad de BD Viper LT System:

La ubicacién de los tubos de PCR se muestra en el monitor LCD, en una pantalla que refleja la disposicidn de las placas mediante

un cddigo de colores. El simbolo mds (+) en un tubo indica que se trata de una muestra da control de calidad positiva. A su vez, el
simbalo menos (-) en un tuba indica que se trata de una muestra da control de calidad negativa. Deba registrarse un par para cantrol
de calidad por cada numero de lote de kit de reactivos. Si el par de controles de calidad no se ha registrado correctamente, aparece
una cuadro de mensaje que impide al usuario guardar la gradilla y proseguir con el procesamiento mientras no se haya completado
esle paso. Es posible registrar tubos adicionales (opcionales) para control de calidad. Estos tubos se analizan como muestras
nomales y no afectan al estado Pasd/Fallido de la serie. Consulte las instrucciones en el Manual del usuari de BD Viper LT System.
NOTA: Los controlas da HPV BD Onclarity daben hidratarse manualmente antes de cargarlos en la gradilla para muestras

BD Viper LT Spacimen Rack.

Interpretacién de los resultados de los controles de calidad:

Los controles BD Onclarity HPV Positive Conlrol y BD Onclarity HPV Negative Control deben dar un resultado de analisis positivo
y negalivo respeclivamente para poder obtener resultados del paciente. Si los controles no presentan el compartamiento previsto,
la serie de andlisis se considera no valida y el instrumento no genera un informe de los resultados del paciente. Si uno de los dos
conlrofes no ofrece los resultados previstos, repita la serie completa utilizando un juega de controles, tubes de exiraccion, una
cubeta de reactive de extraccion y tubos de PCR nuevos. Si el problema no se resuelve, pongase en contacto con su representanite
local de BD para obtener més informacion.

Tabla 1: Interpretacion de los resultados de los controles de calidad

| Tipo do control "nﬂ':::'::gsﬁ':z:f;;‘mﬂpﬁ;’, Resultado del control de calidad (QC)
BD Onclarity HPV Positive Control oK QC Pasé
BD Onclarity HPV Positive Control *® QC Fallido

BD Onclarity HPV Positive Control B QC Fallido

BD Onelarity HPV Positive Control h:¢ QC Fallido

BD Onclarity HPV Negalive Control oK QC Pasé

BD Onclarity HPV Negative Cantrol *R QC Fallido

BD Onclarity HPV Negative Control ¥ QC Fallido

BD Onclarity HPV Negative Control X QC Fallido

Consulle la seccion Interpretacién de los resultados para obtener una descripcién de los diversos simbolos del Tube Result Report
{Informe de resultados de los tubos).

INTERPRETACION DE LOS RESULTADOS DEL ANALISIS

BD Onclarity HPV Assay uliliza la reaccion en cadena de la polimerasa en tiempo real para detectar la presencia del
papilomavirus humano (HPV) en mueslras clinicas. El software de BD Viper LT realiza lodos los cdlculos autamaticamente. La
presencia o ausencia del ADN del HPV clinicamente relevante se determina mediante el cicla de PCR (Cf), en el cual la sefal
supera un umbral eslablecido previamente. El anélisis extrae, amplifica y detecta un fragmento del gen de la bela globina humana
como contro! interno para evaluar el procesamiento, la extraccién y la amplificacién de la muastra, asl como para indicar la
presencia de inhibidores de la PCR. A su vez, si la sefial especifica de HPV es mayor que un umbral de ciclo, el algoritmo utiliza
el control interno para interpretar el resultado. Si la sefial especifica de HPV es menor o igual que un umbral de ciclo, el algoritmo
ignora el control interno.

Para muestras con HPV, aparece un resultado “HR" (combinacién de lodos los genotipos) en el Tube Results Report {Informe de
resultados de los tubos). Un simbola positivo en esta columna indica que uno 0 mds de los genotipos de HPY que el andlisis es
capaz de detectar da un resullado positivo.

Los genctipos especlficos y los genotipos combinados aparecen en columnas. Si se han comprado los resultados de un genofipo.

los resullados se indican en el informe tal como se describe a continuaclén. Si hay algin resultade de alguin genotipo que ne se haya
configurado para compra automética, estos resultados aparecen enmascarados con un icono de “llave”.

El instrumento se puede configurar para comprarfinformar de genotipos especificos después de completar la serie. Consulte las
instrucciones para autorizar el informe de genotipado automético en el Manual del usuario de BD Viper LT Syslem.

Si los controles del analisis no ofrecen los resultados previstos, no se obtienen resultados del paciente. Consulte la seccion Control
de calidad para conocer los valores de control previstos. Los resultados comunicados se delerminan de la siguiente manera.
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Tabla 2: Interpretacién de los resuliados de las pruebas de genotipo de HPV de alto rlesgo con BD Onclarity HPY Assay

Resultado de HPV de alto riesgo Interpretacién Resultado
HrR ¢+ Positivo para lipos de HPV de allo riesgo Positivo para HPV de allo riesgo
HR@® Negativo para tipos de HPV de alto riesgo Negativo para HPV de allo riesgo
)( No es posible detectar ADN de HPV, silo hay Fallo del conltrol interno
H No es posible detectar AON de HPV, si lo hay Fallo de transferencia de extraccion
b; ¢ No es posible detectar ADN de HPV, si lo hay Fallo de nivel de liquido
-+ No es posible detectar ADN de HPV, si lo hay Error
Tabla 3; Interpretacién de los resultados de las prusbas de genotipo de HPV especifico con BD Onclarity HPV Assay
Resultado del genotipo de HPV Interpretacién Resuitado
16 e Fositivo para HPV tipo 16 Positivo para HPV tipo 16
16 @ Negalivo para HPV tipo 16 Negativo para HPV tipo 16
18 O+ Positivo para HPV tipo 18 Positivo para HPV tipo 18
18Q@ Negativo para HPV tipo 18 Negativo para HPV tipo 18
458« Positivo para HPV tipo 45 Posltive para HPV tipo 45
4@ Negativo para HPV tipo 45 Negativo para HPV tipo 45
p1O¢ Paositiva para HPV tipos 33 y/o 58 Positivo para HPV tipo 33 y/o 58
P11 Negativo para HPV tipos 33 ylo 58 Negalivo para HPV tipo 33 y/o 58
31 e Posilivo para HPV tipo 31 Positivo para HPV tipo 31
1 Negativo para HPV lipo 31 Negativo para HPV tipo 31
p2 Qe Positivo para HPV tipos 56, 59 yfo 66 Pasitivo para HPV tipo 56, 59 y/o 66
P2 & Negativo para HPV tipos 56, 59 y/o 66 Negativo para HPV lipo 56, 59 y/o 66
51 e Paositivo para HPV tipo 51 Positivo para HPV tipo 51
518 Negalivo para HPV tipo 51 Negalivo para HPV tipo 51
52 Q¢ Positivo para HPV tipo 52 Positivo para HPV lipo 52
52 O Negativo para HPV tipo 52 Negativo para HPV tipo 52
pa e Positivo para HPV tipos 35, 39 yfo 68 Positivo para HPV tipo 35, 39 y/o 68
pa@ Negalivo para HPV tipos 35, 39 ylo 68 Negativo para HPV tipo 35, 39 y/o 68
[\ - El resultado del genolipo de HPV esta disponible El resultado del genotipo
para la compra esta bloqueado
-- El resultado del genolipode HPV no esta disponible riﬁ?gﬁg?;:g_afgg zz:an:;\gﬁ:?u?dﬂ
para la compra o fallo en ia transferencia de extraccién

Monitorizacién de la presencia de contaminacién por ADN

Al menos una vez al mes, debe realizarse el siguiente procedimiento de analisis para verificar que tanto el &rea de trabajo como las
superficies de los equipos no estéan conlaminadas por ADN, El control ambiental es esencial para detectar |a posible contaminacién

antes de que se produzca un problema.

1. En cada zona que se vaya a analizar, utilice una torunda de recogida limpia de BD ProbeTec Chlamydia trachomatis/Neissena
gonomhoeae (CT/GC) Amplified DNA Assay Endocervical Specimen Collection and DRY TRANSPORT kit.

2. Vierta un poco de agua libre de nucleasas de grado para biologia molecular en un recipiente limpio pequefic.
3. Sumerja la torunda en el agua libre de nucleasa de grado para biologla molecular y frote primero la zona con un movimiento

amplio de barrido.

4. Quite el tapdn de un tubo de diluyente BD Onclarity HPV LBC e inserte |a torunda en el diluyente. Mezcle girando la terunda
en el tubo de diluyente BD Onclarity HPV durante 5-10 s.

SEE0 o e

precalentamiento y de analisis.
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Exprima la torunda en la pared interior del tubo de forma que el liquido discurra hacia la parte inferior del tubo.
Extraiga con cuidado la torunda del tubo de diluyente BD Onclarity HPV para evitar salpicaduras. Desechar la torunda.
Vuelva a tapar firmemente el tubo de diluyente BD Onclarity HPV LBC con el tapon perforable negro.

Repita el preceso para cada drea que desee analizar.
Una vez que haya recogido y escurrido todas las torundas, procéselas siguiendo sucesivamente los procedimientos de
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Consulte el Manual del usuario de BD Viper LT Systemn para obtener mas informacidn sobre el control ambiental y los
procedimientas de limpieza. Si un acontecimiento de contaminacién no desaparece, pongase en conlacto con el representante
local de BD para obtener informacién adiclonal,

LIMITACIONES DEL PROCEDIMIENTO

1. Elrendimiento éptimo del andlisis requiere una recogida y una preparacién apropladas de las muestras. Consulte la seccién
“Recogida y transporte de las muestras™ de este prospecto.

2. Un resultado negativo del analisis no excluye la posibilidad de infeccion, ya que los resultados del andlisis pueden
verse afectados por una recogida inadecuada de la muestra, errares técnicos, la mezcla de muestras o el nimero de
microorganismos presentes en la muestra, que puede ser inferlor al limite de sensibilidad del analisis.

3. BD Onclarity HFV Assay proporcicna resultados cualitativos.

4. Eluso de los andlisis BD Onclarity HPV Assay esta limilado a personal debidamente formado en el procedimiento de analisis y
el uso de BD Viper LT System. .

CARACTERISTICAS DE RENDIMIENTO

Se recogieron muestras da BD Onclarity HPV Cervical Brush, BD SurePath o PreservCyt da 836 mujeras que cumpiian con el protocola
y que se remitieron para seguimiento debida a pruebas de Papanicolau andmetas o infeccién por HPY, o bien mujeres que acudieron

a una dinica para realizar controles rutinarios en dos centros dlinicos geogréficamente distintos situados en Europa, De cada sujeto
participante s& recogieron dos muastras en el orden siguients: una muestra BD SurePath (centro A) o una muestra PreservCyt (centro
B) y una muestra BD Onclarity HPV Canvical Brush (transportada en un tubo de diluyente para BD Onclarity HPV Canvical Brush). De
cada vial de citologfa recogido, se introdujo una alicuota de 0,5 mL en un tuba de diluyenta BD Onclarity HPV LBC. Para la mayoria

de las muestras se dispuso de resultados de citologfa, ADN de HPV DNA (digene Hybrid Capture 2 (he2) High-Risk HPV DNA Test) y
Roche LINEAR ARRAY HPV Genotyping Test (RLA). De la mayoria de sujetos que acudieron a una clinica de alto riesgo, se dispuso de
resultados de histologia.

Cada centro también aportd muestras residuales (BD SurePath o PreservCyt) con resultados asociados de citologla, resultados de
ADN de HPV (digene Hybrid Capture 2 High-Risk HPV DNA Test), resultados de Roche LINEAR ARRAY HPV Genotyping Test y, en
caso que fuesen pertinenies, resultados de histologla. De cada muestra participante, se introdujo una allcuota de 0.5 mL en un tubo
de diluyente BD Qnclarity HPV LBC. Se incorporaron 510 muestras que cumplian con los requisitos, con resultados de histologia
disponibles para 234 mujeres.

Todas las muestras se analizaron en BD Viper LT System conforma a las instrucciones del prospacto del andlisis y del manual del
usuario. Para cada tipo de medio, se calcularon la sensibilidad clinica y la especificidad de la detaceldn da la enfermedad, que se
definié como (1) neoptasia intraepitelial cervical (CIN2) o resultado histolégico mayor o (2) neoplasia intraepitelial cervical (CIN3)

o resultado histolSgico mayor. El anélisis de los datos finales incluye resultedos de BD Onclarity HPV Assay de 472 muestras

BD SurePath, 361 muestras PreservCyt y 515 muestras en total da BD Onclarity HPV Cervical Brush: 247 muestras da

BD Oneclarity HPV Cervical Brush (en BD Onclarity HPV Cervical Brush Diluent) del centro Ay 268 muestras de BD Onclarity HPV
Cervical Brush (en BD Onclarity HPV Carvical Brush Diluent) del centro B. Las estimaciones de rendimlento para la deteccién de
enfermedad cervical de alto grado mediante los andlisis BD Onelarity HPV Assay y hc2 Assay se prasentan en las Tablas 4 y § para
medios BD SurePath, en las Tablas 8 y 9 para medio PreservCyt y en las Tablas 12 y 13 para las muestras de BD Onclarity HPV
Cervical Brush.

Los resuttados de BD Onclarity HPV Assay tamblén sa compararon con resultades de ADN de HPV obtenidas mediante los analisis
digene Hybrid Capture 2 High-Risk HPV DNA Test y Roche LINEAR ARRAY HPV Genotyping Test (comparador compuasta). Un
resultado positivo medianta los analisis hc2 y RLA (alto riesgo) se define como resultado positivo del comparador compuesto, un
resultado negativo de ambos andlisis hc2 y RLA (alto riesgo) se define como nagativo del comparador compuesta, y si los dos andlisis
divergen (o no se disponan de resultados para ambos andlisis), el resullado del comparador compuesto se considera na resuelto.
Para cada tipa de medio sa calculé et porcentaje de acuerdo positivo, negativo y global frante al comparador compuesto. El anélisis de
los datos finales incluye resultados de BD Onclarity HPV Assay y del comparador compuaesta {independientements del estada de la
histologia) procedentes de 670 muestras BD SurePath y 674 muestras PreservCyt (Tablas 6 y 10).

El rissgo absoluto da enfermadad (CIN2+ y CIN3+) en la poblaci6n de estudio para cada tipo de medio se calculé para cada genotipo
o grupo de ganotipos en el BD Onclarity HPV Assay. Los riesgos absolutos se calculan cuando el genotipa (o grupo de genolipos)
est4 presenta, solo ¢ en presencia de otros genotipas. Para cada tipo de medio se muestra una tabla de riesgo absoluto. Cada medio
solo se recogi en un centro. Por consiguients, se puaden esperar variaciones an las tasas de positividad por HPV y per genotipo
debido a varaciones en la poblacién (Tablas 7 y 11).

Rendimlento clinico an muestras de BD SurePath

Tabla 4: Rendimiento de BD Onclarity HPV Assay con medio BD SurePath comparado con los resultados histol6gicos
(CIN2+)

BD Onclarity HPV Assay hc2 HPV DNA Test
Estimacién Intarvalo de conflanza 95% Estimacién Intarvalo de conflanza 95%
Sensibllidad 97,9 % (190/194) (94,8 %, 99,2 %) 98,4 % (190/193) (95,5 %, 99,5 %)
Especificidad 22,7 % (63/278) (18,1 %, 27,9 %) 17,0 % (47/277) (13,0 %, 21,8 %)
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Tabla 5: Rendimlento de BD Onclarity HPV Assay ¢on medio BD SurePath comparadoe con los resultados histoléglcos

(CIN3#) .
BD Onclarity HPV Assay hc2 HPV DNA Test
Estimacién Intervalo de conflanza 95% Estimacién intervalo de conflanza 95%
Sensibllidad 97,.7% (126/129) (93,4 %, 99,2 %) 98,4 % (126/128) (94,5 %, 99,6 %)
Especificldad 18,7% (64/343) {14,9 %, 23,1 %) 14,0 % (48/342) (10.8 %, 18,1 %)

Tabla 6: Rendimiento de BD Onclarity HPY Assay con medio BD SurePath comparado con el comparador compuesto

Resuftado del comparador

compueasto
Concordancia Concordancia Concordancla
BD Onclarity No porcentual positiva | porcentual negativa | porcentual global
HPV Assay | PoSitive | Negativo | oo, oiae | TO1HE ™ Gintarvalo de (Intervalo de (intorvalo de
conflanza del 95 %) | conflanza del 85%) | conflanza del 95 %)
Posltivo 532 6 27 565
98.5 % 89.3 % 97,7 %
Nepativo 8 50 47 105 71 : 8.5 % 050 % 1
Total 530 5 74 570 {97.1 %, 99,2 %) (78,5 %, 95,0 %) (96,1 %, 98,6 %)

2| os resultados de hc2 y RLA no coinciden o bien no estan disponibles ambos andlisis.
Tabla 7: Riesgo absoluto do CIN2+ y CIN3+ para los genotipos de BD Onclarity HPV Assay en madlo BD SurePath

Infeccién debida a un Infeccién debida a un
Infeccién deblda a uno solo genotipo o grupo Infocﬂg: debldaaunoo solo genotips o grupo
Genotipo deo o més genotipos de genotipos genotipos do genotipos
BD Onclarity [—— = = =
HPV Assay ahaolﬂ‘t)o Intervalo de ah:‘c;lgufo Intervalo de ab:;‘lggo Intervalo da ab::l?:o Intervalo de
ClN2+ |conflanza 95%| " ninos |cONflanza85%| T o la, confianza 96 % CIN3+ conflanza 95 %
HPV16 63.9 % (56,1 %. 64,9 % {53,5 %, 439 % (36,3 %, 473 % (36.3 %,
{99/155) 71.0 %) (48/74) 74,8 %) (68/155) 51,7 %) (35/74) 58,5 %)
HPV18 50,0 % (36,4 %, 50,0 % (26,8 %. 43,8 % (30.7 %, 429% (21,4 %,
(24/48) 63,6 %) (7114) 73.2 %) (21/48) 57,7 %) {6/14) 67,4 %)
HPV4S5 46,7 % {32.9 %. 235% {9,6 %. N1% (19,5 %, 176 % {6,2 %,
(21/45) 60,9 %) “4n7n 47,3 %) {14/45) 45,7 %) (3N7) 41,0 %)
HPvaasg | 494 % {39,0 %. 471% (31,5 %, 318% (22,8 %, 235% (12,4 %,
{42/85) 59,8 %) {16/34) 63,3 %) {27/85) 42.3 %) {8/34) 40,0.%)
HPV34 64,2 % (53,3 %, 727% (51.8 %, 40,7 % {30,7 %, 50.0 % {30.7 %.
(52/81) 73,8 %) (16/22) 86,8 %) (33/81) 51,6 %) (11/22) 69,3 %)
25,5 % (17.9 %, 00% (0.0 %. 133% (7.9 %. 00% (0,0 %,
HPVSBI59/66 | (ociag) 35.0 %) (0/29) 117 %) (13/98) 21,4 %) (029) 11,7 %)
HPV51 1,7 % (27.1 %, 250 % 71 %, 25,0 % (13.8 %, 12,5 % 2.2%,
{15/36) 57,8 %) (2/8) 59,1 %) (9/36) 41,1 %} {1/8) 471 %)
HPVS2 351% (24.0 %, 33,3% {13.8 %, 19,3 % (11,1 %, 16.7 % (4,7 %,
(20/57) 48,1 %) (4112) 60,9 %) (11/57) 31,3 %) (2112) 44,8 %)
36,0 % (26,1 %, 333% 17.2 %, 173% (10,4 %, 19,0 % (7.7 %,
HPV3SI3SIE3| o775y |  47.3%) (7121) 546%) | (1375) | 27.4%) (4121) 40.0 %)
Rendlmiento ¢linico an muestras PreservCyt
Tabla 8: Rendimlento de BD Onclarity HPV Assay con medio PreservCyt comparado con los resultados histaldgicos (CIN2+)
BD Onclarity HPV Assay ) hc2 HPV DNA Test
Estimacion Intarvalo de confianza 95 % Estimacién Intervalo de conflanza 95 %
Sensibilidad 94,7 % (160/16%9) (90,2 %, 97,2 %) 97.0 % (160/165) (93,1 %, 98,7 %)
Especificidad 50.5 % (97/192) {43.5 %, 57,5 %) 40,8 % (75/184) (33,9 %, 48.0 %)
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Tabla 9: Rendimlento de BD Onclarity HPV Assay con medlo PrasarvCyt comparade con los resultados histolégicos {CIN3+)

BD Onclarity HPV Assay hc2 HPV DNA Test
Estimaclén Intarvalo de confianza 95 % Estimacién Intervalo de conflanza 95 %
Senslbilidad 94.4 % (85/90) (87.6 %, 97,6 %) 97,7 % (85/87) (92,0 %, 99.4 %)
Especificidad | 37.3 % (101/271) (31,7 %, 43.2 %) 29,8 % (781262) (24,6 %, 35,6 %)
Tabla 10; Rendimiento de BD Onclarity HPV Assay con medio PreservCyt comparado con el comparador compuesto
Resultado del
comparador compuesto
Concordancia Concordancia Concordancla
BD Onclarity No porcentual positiva | porcentual negativa porcentual global
HPV Assay |FOSitive [Nogativol .o 5yoe| Total (Intervalo de (Intervalo de (Intervalo de
confianzadel 85%) | conflanzadel 95%) | conflanza del 85 %}
Positivo 246 5 18 269
98,1 % 98,7 % 976 %
Negativo | 10 | 366 29 €. (93,0 %, 57,9 %) (96,9 %, 99.4 %) (96,1 %, 98.5 %)
Total 256 I 47 674

8 | os resultados de hc? y RLA no coinciden o bien no estan disponibles para ambos analisls.
Tabla 11: Rlesgo absoluto de CIN2+ y CIN3+ para los genotipos de BD Onclarity HPY Assay en medio PreservCyt

Infecclén debldaaun Infeccion debida a un
Infeccién debida a Infecclén deblda a uno
Genotipo de| Moo mas genotipos snlogen::;;: o grupo o mas genotipos sclogeﬂoﬂﬁ Q grupo
BD Onclarity ot e o _abiicl
HPV Assay | RIeSEO | \hoorais o Rlasgo | 1oiorvalo de RIesgo | | iorvalo de Rlesgo | 1 0orvalo de
a:slgl;:o conflanza 95 % alg:lzufo confianza 95 % atg:l:,'l.ito confianza 95 % atg:l;lo conflanza 95 %
e | DA% (68.3 %, 814 % (70.8 %, 44,0 % (351 %, 50,0 % (38,6 %,
(841109) | 84.0 %) (57770) 888%) | (48M09) | 534 %) (35/70) 61.4 %)
pE— T 31,4 %, 45,5 % 21.3 %, 29.2 % (14.9 %, 18.2 % 5.1 %.
(12/24) 68.65 %) (5/11) 72,0 %) (7124) 49,2 %) @11) 477%)
wpvas | 500 % (254 %, 25.0% (4.6 %, 16.7 % a7 %, 0.0 % 0.0 %,
(6/12) 74.6 %) (114) 69,9 %) (212) 44,8 %) (0/4) 49.0 %)
Py auss | 700 % (54,6 %, 75.0% (531 %, 350 % 22.1 %, 50,0 % (29.9 %,
(28140) 81,9 %) (15/20) 88,8 %) {14/40) 50,5 %) (10720) 70,1 %)
apvar | O % (55.4 %, 71.0% (53.4 %, 30,6 % (20,6 %, 419 % (26,4 %,
(42/62) 78,0 %) (22131) 83.9 %) (19/62) 43,0 %) (13/31) 59,2 %)
34.0 % 22.7 %, 1.1 % G %, 9.4 % 1%, 0.0 % 0.0 %,
HPV S6/59/66 (1ai5) 47,4%) (2118) 32.8 %) (5/53) 20,3 %) (0/18) 17.6 %)
pver | 4B0% (30.0 %. 27.3% 8.7 %. 16,0 % 64 %. 18.2 % 5.1 %,
(12/25) 66,5 %) @anmy 56,6 %) (4125) 34,7 %) @11 477 %)
Hpvs2 | 738% (635 %, 85,7 % (48,7 %. 261 % 12.5 %, 42.9% (15,8 %,
(17/23) 87.5 %) (67) 97.4 %) (6/23) 46,5 %) @G 75.0 %)
38,5 % 22.4 %, 400 % (1.8 %, 15.4 % 6.1 %, 20.0% (356 %,
HPV 3N/39/68| {016) 57.5 %) (215) 76.9 %) (4126) 33.5 %) (115) 62,4 %)

Rendimiento en muestras de BD Onclarity HPV Cervical Brush

Tabla 12: Rendimlento de BD Onclarity HPV Assay con BD Onclarity HPV Cervical Brush comparado con resultados de
histologia {CIN2+)

BD Onclarity HPV Assay hcz HPV DNA Test
Centro Estimacion Moo W Eijuackn oo
Senslbilidad 97,2 % (104/107) (92,1 %, 99,0 %} 59,1 % (106/107) (94,9 %, 99,8 %)
A Especlficidad 17,9 % (25/140) (124 %, 25,0 %) 21,4 % (30/140) (15,4 %, 28,9 %)
Senslbilidad 100,0 % (121/1121) (56,9 %. 100,0 %) 97,5 % (116/119) (92,8 %, 99.1 %)
B EspeciHficldad 37,4 % (55147} (30,0 %, 45,5 %) 43,0 % (61/142) (35.1 %, 51.2 %)
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Tabla 13: Rendimlento de BD Onclarity HPV Assay con BD Onclarity HPV Cervical Brush comparado con resultados de

histologia (CIN3+)

BD Onclarity HPV Assay hc2 HPV DNA Test
Centro Extinsaciin conAnER 98 % Estimaelin conhans 0%
Sensibilidad 97,3 % (72/74) (90,7 %, 99,3 %) 98,6 % (73/74) (92,7 %, 99,8 %)
A Especlificldad 15,0 % (26/173) (10,5 %. 21.1 %) 17.3 % (301173) (12,4 %, 23,7 %)
Sansibilidad 100,0 % (60/60) (94,0 %. 100,0 %) 98,3 % (57/58) (90,9 %, 99.7 %)
B Especificidad 26,4 % (55/208) (20,9 %. 32,8 %) 31,0 % (63/203) (25,1 %, 37.7 %)

Estudlos analiticos

Sensibilidad analitica en el valor limite clinico:

El limite de detecci6n {LdD) en el valor limite clinico de HPV se determiné para BD Ong¢larity HPV Assay utilizando estirpes
celulares posilivas para HPV: SiHa (HPV 16), HeLa (HPV 18) y MS751 (HPV 45) y ADN de pldsmidos clonados con las secuencias
de los genolipos de HPV siguientes: HPV 31, 33, 35, 39, 51, 52, 56, 58, 59, 66 y 68 en BD SuraPath Preservative Fluid, PreservCyt
Solution y BD Onclarity HPV Cervical Brush Diluent con una estirpe celular negativa para HPV (C33A). Las estirpes celulares

con HPV se analizaron individualmente, mlentras que kos plésmidos de HPV se analizaron colectivamente en ires grupos: 1} HPV

31, 33, 51, 52 y §9; 2) HPV 56, 58, 68 y 3) HPV 35 y 66. Se analizaron como minimo cuarenta y cinco réplicas de cada uno de los
seis niveles diana para los plasmidos de HPV con un minimo de tres lotes de reactivos y un minimo de tres equipos BD Viper LT

System. Et LdD es el nivel de ADN de HPV en |2 muestra sin diluir que da resultados positivos por encima del valor limite clinico
por lo menos un 95 % de las veces. El valor maximo de LdD para cada uno de los genolipas de HPV y medios se describe en la

Tabla 14.
Tabla 14: Saenslbilldad analitica

Diana

BD Onclarity HPV Cervical

Medio BD SurePath

Meddio PreservCyt

Brush Dlluent

(Intervalo de canflanza 85 %)

{intervalo de conflanza 95 %)

{Intervalo de confianza 95 %)

SiHa (HPV 16) células/mL

1,584 (1,276—1,962)

1,835 (1.426-2,358)

137 (131-144)

Hala (HPV 18) células/mL 876 (678-1,126) 1,738 (1,148-2,627) 51 (46-56)
MS751 (HPV 45) células/imL 3,793 (2,944-4.888) 5,425 (4,167-7.066) 305 (284-343)
HPV 31 copias/mL 3,652 (3,159-3,868) 4,118 (3,898-4,228) 692 (650-817)

HPV 33 copiasimL 7.326 (6,578-8,932) 8.272 (7,946-8,743) 1,376 (1.272-1.451)
HPV 35 coplas/mL 6,820 (6,477—7.282) 7,282 (6,895-7,674) 1,652 (1,317—1,780)
HPV 39 coplas/imL 7.894 (7,115-8,193) 8,272 (7,810-9,398) 1,531 (1,419-1,685)
HPV 51 coplas/mL 6,697 (5,796-7.097) 5.909 (5.553-6,824) 1,229 (1,1565-1,353)
HPV 52 copias/mL 3.582 (3,414-4,184) 4,184 (3,740-4,761) 833 (744-934)
HPV 56 copias/mL 4,796 (3,123-5.214) 4.774 (4,479-5,997) 836 (737-911)
HPV 58 copiasimL 10,424 (9,816-29,176) 11.488 (8.989-12,360) 2,990 (2,656-7,819)
. HPV 59 copias/mL 4,400 (4,145-6,069) 4,374 (4.105-5.482) 772 (722-899)
HPV 66 copias/mL 3,793 (3,621—4,030) 4,462 (4,008-4,844) 701 (646-767)
HPV 68 copias/mL 10,525 (9,799-11,642) 10,481 (9,816-12,082) 2,079 (1,895-2,125)
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Reactividad cruzada:

Se utilizé un panel de bacterias, levaduras y virus cultivados junto con ADN de plasmido con secuencias de diana de HPV de alto
riesgo y bajo riesgo con el fin de evaluar |a especificidad analitica de BD Onclarity HPV Assay en BD Viper LT System. Cada
candidalo a reacciones cruzadas se analiz6 individualmente en BD SurePath Preservative Fluid y PreservCyt Sclution con una
eslirpe celular negativa para HPV (C33A). Los microorganismos se describen en las Tablas 15y 16. BD Onclarity HPV Assay no
sufri6 reacciones cruzadas con ninguno de los microorganismos probados.

Tabla 15: Microorganismos analizados para especlficidad analitica

Bactorlas® Virust
Actinomyces israelii Adenovirus, tipo 5
Atopobium vaginae EBV-1, cepa B95-8
Bacteroides fragills HCMV, cepa AD16S

Bacterpides ureolyticus VIH-1
Bifidobacterium adolescentis VHS1
Bifidobacterium breve VH32
Bifidobacterium longum ssp. longum HPV de alto rlesgo®
Chiamydia frachomatis HPV 16
Clostridium perfringens HPV 18
Corynebacterium genftalium HPV 31
Enterobacter cloacae ssp. cloacae HPV 33
Enterococcus faecalis HPV 35
Enterococcus faecium HPV 39
Escherichia coli HPV 45
Fusobacterium nucleatum ssp. nucleatum HPV 51
Gardnerella vaginalis HPV 52
Klebsiella pneumonia $sp. ozaenae HPV 56
Lactobaciflus acidophilus HPV 58
Mycobacterium smegmatis HPV 59
Mycoplasma genitalium ‘ HPV 66
Neisseria gonorrhoeas HPV 68
Peptostreptococecus anaerobius
Prevoteila bivia
Prevotella disiens
Proleus mirabilis
Proteus vuigans
Providencia stuartii
Pssudomonas aeruginosa
Staphylococcus aureus
Staphylococcus epidermidis
Streptococcus agalacliae
Streptococcus pyogenas
Ureaplasma urealyticum
Levaduras/Protozoos?
Candida albicans
Trichomonas vaginalis

a Bacterias probadas aproximadamente a 1,0 x 107 UFC/mL exceplo para las siguientes: Chlamydia trachomatis

(1,0 x 107 CE/mL), Mycobacterium smegmatis (2.5 x 108 UFCImL) y Ureaplasma urealyticurn (8.0 x 108 UFC/mL).

b Virus probados a 1,0 x 108 VP/mL.

© ADN de plasmido de HPV de alto riesgo probado a 1,0 x 108 copias/mL.

d | evadura (Candida albicans) probada a aproximadamente 1,0 x 107 UFC/mL; Protozoos {Trichomonas vaginalis) probados a
aproximadamente 1,4 x 105 UFC/mL.
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Tabla 16; Plasmidos de HPV de bajo riesgo probados para determinar la especificidad analitica

ADN de pldsmido de HPV de bajo riesgo probado a 1,0 x 108 copias/mL.

Sustancilas causantes de interferencias:

HPV & HPV 53 HPV 82
HPV 11 HPV 67 HPV 97
HPV 26 HPV 69 HPV ¢85
HPV 30 HPV 70
HPV 34 HPV 73

Las posibilidadas de Interferencia en el BD Onclarity HPV Assay en BD Viper LT System $a determinaron frenta a sustancias exdgenas
y enddgenas que pueden estar prasentes en muestras clinicas da cuelio utarino. Muestras elaboradas negativas para HPV y positivas
para HPV (inoculadas al mismo tiempo con células SiHa, HelLa y M5751 a 3 x LdD) se anallzaron en presencla o ausencia de cada una
de las sustancias con posibilidades de interferencias. Las sustancias empleadas en estos estudios se describen en la Tabla 17. Las
concentraciones representan el nivel méximo de la sustancia que no dio lugar a ninguna interferencia en BD Onclarity HPV Assay.

Tabla 17: Sustancias con posibilidades de interferencla

o e nt| Medio BD SurePath Medio PreservCyt
Sustancla con poslblildades de Interfarencia |Concentraclén probadalConcantraclén probada] Concentraclén probada

Lubricante vaginal KY 10 % (piv) 6 % (phv) 10 % (piv)
Pelicula anticonceptiva vaginal VCF 3% (piv) 10 % (pv) 10 % (piv}
Espuma anticonceptiva vaginal VCF 10 % (pv)} 10% (piv) 10 % (p/v}
Gel anticonceptivo Conceptrol 1% (piv) 10 % (pfv) 10 % {p/v}
Monistat 32 2% (piv) 2% (ph) 1,8 % {pN)
Clotrimazol 7 10 % {pfv) 10 % (p/v) 10 % (piv)
Vagistat-1 Tioconazol 2% (piv) 2% (pV) 2% (phv}
Crema vaginal con clindamicina 9% (piv) 10 % (p/v) 10 % (p/v)
Ducha Summer's Eve 10 % (Vi) 10 % (viv) 10 % (viv)
Crema Zovirax (aciclovir) 10 % {piv} 8 % (pfv) 10 % (phv)
(gel vaginaj\:::r:ld;ze?:zrf:allzol 0,75 %) 10 % (ph) 10% (piv) 10% (p)
Desodorante Summer's Eve 2 % {piv} 3% (ph) 2% (pN)
Mucina bovina 10 % (viv) 10 % (viv} 10 % {viv)
Pragesterona 20 ng/mlL 20 ng/mL 20 ng/mL
Estradicl 1.2 ngimL 1.2 ng/mL 1,2 ng/mL
Sangre completa 3 % (viv) 5 % (viv} 5% (viv)

Leucocitos 1x105 células/mL 1x10° células/miL 1x108 células/mL
Semen 10 % (viv) 10 % (v\V) 10 % (viv}
Preparacién de lavado con acido acético® 5 % (viv)

Sangre + preparacitn de lavado
con acido acético

5 % sangre (viv),
2.5 % preparacién de lavado
con acido acético (viv)

2 Las concentracionas mayores que las indicadas dieron lugar a fallos de nivel de liquida durante la extraccion en

BD Viper LT System.

b L a preparaci6n de lavado con acido acético consiste en 1 parle de Acido acético glacial: 9 partes de solucién de Cytolyt. -
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Interfarencia entre dianas en competencia:
Las posibilidades da inhibiclén de la deteccidn de HPV debido a la presendia de una diana con un nivel mayor y otra con niveles bajos
durante una infeccién mixta se evaluaron en el BD Onclarity HPV Assay. Se analizaron células SiHa, Hela y MS751 individual o
colectivamente a 3 x LdD en presencia o ausencia da dianas HPV en compatancia a razén de 1,0 x 108 copias/mL en BD SurePath
Preservative Fluid, PreservCyt Solution y BD Onclarity HPV Cervical Brush Diluent con una astirpa celular negativa por HPV (C33A)

(Tabla 18).
Tabla 18; Interferencia entre dianas en competencia
Detocclén de dlana celular
Tipo de tubo de Dianas celulares HPV Plasmidos HPV a HPV en presencia o ausencla
ensayo HPY individuales a 3 x LdD 1 x 10° coplasimL de genoctlpos en competencla
{(plésmidos HPV)
SiHa (HPV 16} HPV 18 + HPV 45 Si
Genatipos G1 con dianas Hela (HPV 18) HPV 16 + HPV 45 Si
G1 co-amplificadas
HPV 45 (MS751) HPV 16 + HPV 18 Si
Genotipos G1 con dianas ¢ HPV 31+ HPV 33+ HPV 56 +
G2 co-amplificadas Sitle+Hela Mol HPV 58 + HPV 59 + HPV 66 9
Genotipos G1 con dianas . HPV 35 + HPV 39 + HPV 51+ ;
G3 co-amplificadas RittaxHalas M3Tad HPV 52 + HPV 68 3

Reproduclbllidad:
La reproducibilidad de BD Onclarity HPV Assay se evalud en & equipo BD Viper LT utilizando un panel de cuatro mlembros que
contenfa muestras negativas, negativas altas, positivas bajas y positivas moderadas. Los miembros positivos del panel consistian en
células SiHa, Hela y MS751 inoculadas conjuntamente en conjuntos de muestras clinicas BD SurePath y BD Onclarity HPV Cervical
Brush Diluent nagalivas para HPV que conlenian una estirpe da célules negativas para HPV (C33A). El panel se analizd con una distribucién
de tres lotes de reactivos y tres instrumentos a lo largo de 12 dias. Los dalos se resumen en la Tabla 19.

Tabla 19: Resumon de los datos de reproducibilidad de BD Onclarity HPV Assay en BD Viper LT System

Dantro de
Entre series ta serie Total
Medio E:T‘li.l?; Nivel del(Concentractoni o oo reoets| Intervalo de C [ pe |%wecv| pE |%cv| pE |%cv
(genotipo) panel | célulasiml conflanza 95 % | medio
100 %
Neg 0 12y | ©B25%-100%) | NA | NA | NA | NA | NA | NA | NA
sia |Negallol 342 égfg fgj (04.7 %-99.01 %) | 35.28 | 016 | 0,46 | 054 | 1,52 | 057 | 162
HPVI6) o bajo|  1.582 100% | 100 %-98.25 %) | 32,31 | 016 | 0.50 | 0.22 | 069 | 030 | 092
(216/216)
Posmod|  4.746 (2‘1%?2?& (100 %-98,25 %) | 31.07 | 0.22 | 069 | 022 | 071 | 035 | 1.1
100 %
Neg 0 (vt | ©825%-100%) | NA | NA | NA | NA | NA | NA | Na
E vela |Negato] 102 (g?gy’é} (96 %-99,53 %) | 3580 | 024 | 068 | 075 | 2,09 | 0.85 | 237
[1]
5 HPV 18} | oog bajo| 914 é?g’}‘é?é, (97.42%—99.92 %)| 32,70 | 0,16 | 050 | 0,30 | 092 | 037 | 1.14
o
Posmod| 2742 {211%?2’166) (100 %-08.25 %) | 30,68 | 0,13 | 043 | 0,22 | 072 | 0,30 | 0,98
100 %
Neg 0 1oy | €825%-100%) | NA | NA | NA | NA | NA | NA | NA
ws7s1 |Negalo 395 {211%?2?5) (98,25 %100 %) | 35.77 | 0.00 | 000 | 052 | 1.45 | 055 | 163
(HPV45) |oog bajo|  3.703 {211%?2"1“5) (100 %-98,25%) | 32,71 | 0.20 | 060 | 0,26 | 0,80 | 036 | 1,10
Posmod|  11.378 (33;5’:’,; 1";‘) (97.42 %-99.92%)| 31,33 | 0,18 | 057 | 035 | 1.10 | 0.41 | 1,31
14
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Dentro de
Entre series la sorie Total
Medlo 3::;‘; Nivel del|Concentracién) o, o 1oc1q| Intervalodo St | o |wcv| DE |%cv| DE [%cv
(genotipo) panel | células/mL confianza 95 % | medio
100 %
Neg 0 gy | @826%-100%) | NA | Na | Na | NA | NA | NA | NA
sia Negato 32 {211%?291633 (08.27 %100 %) | 36,29 | 0,00 | 0,25 | 0,59 | 163 | 062 [ 1,71
(HPV18) | o os bajo] 205 (gg';;fé) (91,11 %-97.13%)| 3363 | 0.26 | 078 | 0.33 | 0.97 | 043 | 127
Posmod] 615 (211%?;1‘5} (98.25 %-100%) | 31,80 | 0.16 | 0.51 | 0.18 | 056 | 0.25 | 0.79
H Ne 0 100% | ogo409,100%)| NA | NA | Na | NA | NA | NA | Na
3 9 (214/214) el
g Neg alt 13 99.07 % | o569 9%-99,75 %)| 35.69 | 0,10 | 0,20 | 078 | 218 | 0,80 | 2,23
z HeLa |Megalto (214/216) (96 75 %)| 35, \ ' , . . '
g
2 (HPV18) loos bajo| 76 (g?ggfg} (96,72 %-99.75%)| 3334 | 0,15 | 044 | 025 | 0,76 | 0,30 | 0,91
L]
2 Posmod| 228 {92?5;;’6"} (97,42 %-99.92 %)} 32,07 | 024 | 0,73 | 0,25 | 0,78 | 0,37 | 1,16
Q
100 %
Neg 0 orry | ©824%-100%) | NA | NA | NA | NA | NA | NA | NA
ws.7s; |Negato 59 (211%?2"1"'51 (98,25 %100 %) [ 36,54 0.22 | 061 | 062 | 1.68 | 0.66 | 1.81
HPV 4S5} (ooe bajo] 457 (33'55;1"6"} (07.42 %-09.92 %)| 33,22 | 0.16 | 0,48 | 0.25 | 075 | 032 | 095
Posmod| 1371 (2"1%0,2"1"31 (98.27 %100 %) [ 31.74 | 0.14 | 043 | 021 | 067 | 027 | 084

Contaminacién cruzada:

Se llevd a cabo un estudio con &l objetivo de evaluar el iesgo ds que sa produjera un resultado falso positiva en una misma serie
(contaminacién cnizada Intraserie) o en una serie pasterior (contaminacian por arastre entre series) en BD Viper LT System. Se realiz6

una serie al dia durante dinco dias en cada uno de los tres instrumentos, con un total de 675 réplicas de andlisis. Cada serie consistié en
muestras de BD SurePath Preservative Fluid o PreservCyt Solution con una estirpe celular negativa por HPV (C33A) con y sin células SiHa
inoculadas a razdn de 1,0 x 105 cétulas/ml organizedas en un patrén de lablero de sjedrez altemado. La lasa de contaminacidn global con
BD SurePath Preservative Fluid y PreservCyt Solution fue del 0,00 %.

Establlidad de muestras puras (en vial):

Se realizaron estudios anallticos para respaldar las exigencias de almacenamiento de muestras de cuello uterino puras.

Se inocutaron muestras de BD SurePath Preservative Fluid, PreservCyt Solution y BD Onclarity HPV Cervical Brush Diluent

que contenlan una estirpe celular negativa para HPV (C334), con células SiHa a una concentracién 3 x LdD y se almacenaron
a2-8°C, 30 °C y -20 *C para determinar varios punios en el tiempo. En cada uno de los momenlos definidos, las muestras se
quitaron del lugar de almacenamiento y se analizaron con BD Onclarity HPV Assay en BD Viper LT System. Se generaran 24
réplicas de cada conjunto de condiciones {tipo de muestra, temperatura y duracién de almacenamiento). Se consiguid la estabilidad
durante 180 dias a 2-8 °C y durante 180 dfas a -20 °C.

Establlidad de muestras diluldas:

Se realizaron estudios analiticos para respaldar las exigencias de almacenamiento de muestras de cuello uterino diluidas. Se inocularon
muestras de BD SurePath Preservative Fluid y PreservCyt Solution que contenlan una estirpe celular negsliva para HFV (C33A), con
células SiHa a una concentracion 3 x LdD se diluyeron con BD Onclarity HPV LBC Diluent y, a continuacién, se almacenaron a 2-8 °C,
30 °C y -20 °C para determinar verias puntos en el tiempo. En cada uno de los momentos definidos, las muestras se quitaron del lugar de
almacenamiento y se analizaron con BD Onclarity HPV Assay en BD Viper LT System. Se generaron 24 réplicas da cada conjunta de
condiciones (Upo de muestra, temperatura y duracién de almacanamiento). Se consiguid la estabilidad durante 15 dias a 2-30 *C y durante
90 dlas a-20 *C.

Estabilidad de las muestras tras la fase de precalentamlento:

Se realizaron estudios analiticos para respaldar las exigencias de almacenamiento de muesiras de cuello uterina después del
precalentamiento. Se inocularon muestras de BD SurePath Preservative Fluid, PreservCyt Solution y BD Onclarity HPV Cervical
Brush Diluent que contenian una estirpe celular negativa por HPV (C33A), con células a razén de 3 x LdD, se diluyeron con

BD Onclarity HPV LBC Diluent y, & continuacion, se precalentaron con el bloque témmico de precalentamiento BD Viper LT Pre-wam
Heater. Las muestras procesadas se almacenaron a 2-8 °C, 30 °C y -20 °C para determinar varios puntos en el tiempo. En cada

uno de los momentos definidos, las muestras se quitaron del lugar de almacenamiento y se analizaron con BD Onclarity HPV Assay
en BD Viper LT System. Se generaron 24 réplicas de cada conjunto de condiciones {lipe de muestra, temperatura y duracion de
aimacenamiento). Se consigui¢ la estabilidad durante 7 dias a 2-30 °C y durante 180 dlas a -20 °C.
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INTERPRETACION DE LAS TABLAS
Simbolos y abreviaturas

Simbolos

+)
o]
#
%

positivo
negativo
namero
porcentaje

Abraviaturas

ASCUS
CIN
cv

DE
HPV
HR

IC

LBC

n

NA
NEG
NPA
PBS
PCR
POS
PPA
Qc
UFC

Células escamosas atipicas de relevancia indeterminada
Neoplasia intraepitelial de cuello uterino
Coeficienie de variacion

Desviacién estdndar

Papilomavirus humano

Alto riesgo

Intervalo de confianza

Citologia en liquido

Nimero

No aplicable

Negalivo

Concordancia porcentual negativa
Solucién salina tamponada con fosfato
Reaccién en cadena de la polimerasa
Positivo

Concordancia porcentual positiva
Control de calidad

Unidades formadoras de colonias

DISPONIBILIDAD
También estan disponibles los productos BD Onclarity y BD Viper siguientes para usar con BD Viper:

BD Viper PCR Extraction Reagent Trough with Piercing Tool, 12 cubetas de reactive de extraccién

BD ProbeTec Chlamydia trachomatis/Neisseria gonormhioeae (CTIGC) Amplified DNA Assay Endocervical

BD Totalys MultiProcessor Consumables Kit {Kit de consumibles de multiprocesador BD Totalys)

N° de cat. Descripeidn
442946 BD Onclarity HPV Assay Reagent Pack, 192 analisis
441993 Control Sel for the BD Onclarity HFV Assay, 24 tubos posilivos y 24 tubos negalivos
442841
441992 BD FOX PCR Extraction Tubes, 384 tubos
441354 BD Viper System Neutralizalion Pouch, 12 bolsas
442840 BD Onclarity HPV Liguid Based Cylology Specimen (LBC) Diluent Tubes, 400
441991 BD Onclarity HPV Assay Cervical Brush Collection Kit, 100
442957 BD Viper LT System PCR Tube/Tray Kit
443430 Tarjeta de claves para BD Viper LT Syslem
440476
Specimen Collection and DRY TRANSPORT Kit
441996 BD Viper LT Pipelte Tips, 3.840
441995 BD Viper LT Solid Waste Liners, 80
442950 BD Pre-wam Heater
442967 BD Viper LT System PCR Accessory kit
442839 BD Viper LT System
443327 BD Totalys MultiProcessor (Multiprocesador BD Totalys)
491310
491331 BD Syringing Pipettes (Pipelas de dispensacién BD}

F!Qr’iﬂ.Ll'A C. Jusin

TE CELDAL Y 2

16

wLATDRING

/8- APN-DNPM#ANMAT

na 5.8.L.

Pagina 69 de 121



REFERENCIAS

1. hitp/hwww.cde.gov/std/HPVISTDFact-HPV.him

2. hitp:iwww.emcdda.eurcpa.euhtml.cfm/index33767EN.html

3. Cervical cancer, human papillomavirus (hpv}, and hpv vaccines — key peints for policy-makers and health professionals hitp.#
whqlibdoc.who.inthq/2008Mwho_rhr_08.14_eng.pdf

4, Clinical and Laboratory Standards Institute. 2005. Approved Guideline M29-A3. Protection of laboratory workers from
occupationally acquired infections, 3rd ed., CLSI, Wayne, PA.

5. Gamer, J.S. 1996. Hospital Infection Control Practices Advisory Committee, U.S. Depariment of Heallh and Human Services,
Centers for Disease Control and Prevention. Guideline for isofation precautions in hospitals. Infect. Control Hosp. Epidemiol.
17:53-80.

6. U.S. Department of Health and Human Services. 2007. Biosafety in microbiological and biomedical laboratories,

HHS Publication (CDC), 5th ed. U.S. Govemment Printing Office, Washington, D.C.

7. Directive 2000/54/EC of the European Parliament and of the Council of 18 September 2000 on the protection of workers from
risks related to exposure to biclagical agents at work (seventh individual directive within the meaning of Article 16(1) of Direclive
89/391/EEC). Official Joumal L262, 17/10/2000, p. 0021-0045.

Servicto técnico: péngase en contaclo con el representante local de BD o visite www.bd.com.
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Funcionamiento de
BD Onclarity HPV

1.1 Generalidades

En esta seccidn se describe el funcionamiento habitual de! instrumento BD Viper LT con el analisis
basado en PCR BD Onclarity HPV. Se abordan los siguientes temas importantes:

«  Utilizacidn de la interfaz del instrumento (Seccién 1.2)

+ Informe de resultados de los genotipos de HPV de alto riesgo (Seccién 1.3)
»  Preparacion de las muestras (Seccién 1.4)

* Registro de tubos de muestras (Seccion 1.5)

«  Preparacion del instrumento (Seccién 1.6)

+ Estados de gradillas y series (Seccién 1.7)

« Inicio de una serie (Seccion 1.8)

+ Resultados (seccién1.9)

« Respuesta a las alarmas y emores (Seccion 1.10)

» Limpieza (Seccién 1.11)
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Adenda al Manual del usuario del Instrumento BD Viper LT para BD Onclarity HPV

1.2 Utilizacion de la interfaz del instrumento

La pantalla de cristal liquido (LCD) presenta toda la informacién necesaria para conocer el estado del
instrumento y trabajar con él. La informacién se muestra en pantallas con iconos que representan las
operaciones del instrumento. La pantalla incluye informacién, barras de progreso e indicaciones
relativas a la operacidn que se esta realizanda actualmente. La pantalla es tactil, de manera que
bastara tocar o pulsar un botén o icono de la pantalla para que se lleve a cabo la accion asociada a él.

A medida que se inicien las acciones del instrumento, los mensajes mostrados en el cuerpo principal
de la pantalla le guiaran por las operaciones; ademads, pueden aparecer botones nuevos que ofrezcan
opciones adicionales. En la seccién 5 del Manual del usuario del sistema, se incluyen las definiciones
de todos los iconos y botones.

Las funciones que no se puedan realizar (botones o iconos) apareceran “atenuadas”.

Cuando se accede a un campo de introduccién de datos, aparece un teclado en la pantalla. Para
obtener informacién acerca de los teclados en pantalla, consulte la seccién 3.11 del Manual del
usuario del sistema.

Los botones e indicadores que se enumeran a continuacién son comunes a la mayoria de las
pantallas y menus:

"puerta bloqueada” [ﬁ}!‘ *puerta desbloqueada”
“LIS activado/comunicando” @ “LIS activado/fuera de Ilnea”
. Botén “salir”
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1.3 Informe de resultados de los genotipos de HPV
de alto riesgo

1.3.1 Introduccion

El instrumento BD Viper LT esta equipado con un lector de tarjetas de claves en la parte posterior del
meonitor LCD que permite introducir una tarjeta de claves (adquirida en BD) para autorizar la generacion
de informes sobre resultados de genotipos de HPV de alto riesgo (AR). Si no se han adquirido, los
genotipos aparecen en columnas con los resultados enmascarados con un icono de "llave™. Estos
resultados de genotipos especificos se deben adquirir mediante la tarjeta de claves. Los genotipos de
los cuales se informa en su regién estén definidos mediante las reglas de regiones del software del
instrumento.

El instrumento se puede configurar para comprar/informar de distintos genotipos especificos

automaticamente en cuanto se termina la serie. El instrumento se puede configurar para comprar/

informar de distintos genotipos especificos automaticamente en cuanto se termina la serie. Consulte
. la seccién 1.3.2. Para adquirir los resultados manualmente, consulte la seccién 1.9.2.

1.3.2 Configuracion del instrumento

El instrumentao se puede configurar para comprar automaticamente uno o mas resultados de genotipos
de HPV al completar la serie. Cada resultado de genotipo requiere utilizar una clave para la autorizacion/
liberacidn. (Si no desea autorizar resultados automaticamente, todavia puede comprarios manualmente
siempre que el acceso siga estando en la base de datos). Cada resultado de genotipo que se adquiers,
ya sea de forma manual o automatica, reduce el nimero de claves disponibles en la tarjeta de claves.
Cuando la tarjeta se queda sin claves, ya no se pueden comprar resultados con ella. Es necesario

insertar una tarjeta nueva en el lector de tarjetasdetiaves B safdodecaves quequedarenta tarjeta

actual se muestra en la pestaria Configuration / Maintenance (Conﬁguraaonimantemmlento) > Instrument
{Instrumento) de la pantalla Start Run {Iniciar serie) > Confirmation (Confirmacion), asi como en ia pantalla
Reports (Informe) > Search by Accesion {Buscar por numero de acceso) después de recuperar un
acceso con resultados aptos para comprar.

NOTA

. Cuando la tarjeta se queda sin claves, es necesario
insertar una tarjeta de claves nueva para adquirir mas
resultados.

Para configurar la generacién automatica de informes de genotipos de HPV de alto riesgo:

/ En la pantalla principal, pulse el boton “configuracién/mantenimiento”.

Aparece la pestana Instrument {Instrumento)

/ En la pestana Instrument {Instrumento), loque el botdn “assay configuration”
(configuracion del analisis).
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Adenda al Manual del usuario del Instrumento BD Viper LT para BD Onclarity HPV

Se abrira la ventana HPV Auto Purchase Preferences (Preferencias de compra

automatica de HPV) (Figura 1).

Seleccione los genotipos que desee autorizar para generar informes
automaticamente {véase el panel Genotypes (genotipos) a continuacion).

Cuando haya terminado, pulse el botén “salir”.

[ HPY Auto-Purchase Presevences

45

Y4

18

v

16
/|

Legend
P1 = HPV Types (33 /58)

P2 = HPV Types {56 / 59 / §6)
P3 = HPV Types (35 /397 68)

Figura 1. Ventana HPV Auto Purchase Preferences (Peferencias de compra automatica de HPV)

Panel Genotypes (Genotipos)

El panel Genotypes (Genatipos) presenta una fila con los genotipos disponibles para informar
en su regién. Con el fin de autorizar la generacién automatica de informes de un genotipo de
esta fila, toque la casilla de verificacién para marcarla. Tenga en cuenta que cada genotipo

que se marca utiliza una clave de la tarjeta de claves en cada serie. Para eliminar un genotipo
de ia generacién automatica de informes, toque la casilla de verificacién para quitar la marca.

Panel Legend (Leyenda)

El panel Legend (Leyenda) es una seccién de solo lectura que muestra qué genolipos se

agrupan juntos para generar los informes.

1.4 Preparacion de las muestras

Las muestras deben recogerse, transportarse y prepararse siguiendo las instrucciones indicadas en
los prospectos de los kits de reactivos especificos para cada analisis.

Los tubos de HPV Control {Control de HPV) se deben rehidratar manualmente antes de cargarlos en

el instrumento BD Viper LT.
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1.5 Registro de tubos de muestras

Resumen del registro de los tubos de muestras:

Registro de los tubas de control de calidad necesarios (Seccién 1.5.1)
Registro de los tubos de muestras (seccién1.5.1)

Registro de los tubos de extraccion (seccién1.5.2)

Cenfiguracian de la placa de PCR (secci6n1.5.3)

Precalentamiento de las muestras (Seccién 1.5.4)

1.5.1 Registro de los tubos de control de calidad y muestras

Acceso a la pantalla Registro de gradillas (vease la figura 2):

1

Céambiese los guantes.

2 Enla pantalla de estado principal, pulse el botdn “funciones de gradilla®.

Aparecera el menu Funciones de gradilla.
Pulse el botan “registro de gradilta”.

Apareceré la pantalla Registro de gradillas (en la figura 2 se muestra la pantalla con los tubos
registrados). Encontrard mas informacidn sobre los campos de la pantalla Registro de
gradillas en la seccidn 5.4.1 del Manual del usuario.

Si dispone de una estacién de registro iluminada opcional, cologue la gradilla para muestras
en la estacién.

Escanee el codigo de barras de la gradilla (véase la figura 3-3 del Manual del usuario).

Para seleccionar el tipo de analisis, pulse en la flecha del cuadro desplegable situado al lado
del campo y elija un tipo de andiisis (si el tipo predeterminado no es el que desea).

Seleccione HPV {icono del “tubo” que se muestra a continuacion, en la parte superior) para
las muestras cervicales que utilicen BD SurePath Preservative Fiuid o PreservCyt Solution
{utilizando una alicuota que se retira antes o después del procesamiento con las pruebas de
Papanicolau BD SurePath o ThinPrep). Seleccione HPV CBD (icono del “cepillo™ que se
muestra a continuacion, en la parte inferior) para las musestras recogidas mediante cepillo
cervical BD Onclarity.

# HPV CBD
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Adenda al Manual del usuario del Instrumenta BD Viper LT para BD Onclarity HPV

Registro de los tubos de CC (control de calidad) necesarios:

9 Las 2 primeras posiciones (A1 y B1) estan reservadas para los controles de calidad positivo y
negativo necesarios. Tenga en cuenta lo siguiente:

- Debe registrarse un par para control de calidad por cada numero de lote de tubos de
PCR. Si se utilizan 2 lotes de tubos de PCR en la gradilla, deben registrarse 2 juegos de
control de calidad.

«  Toque el boton “afadir par de control de calidad” para agregar el primer par para control
de calidad a la gradilla, o toque la posicién A01, o escanee el cédigo de barras del tubo de
control de calidad. Se abrira la ventana QC Tube Lagin (Registro de tubo de control de
calidad):

¢ .
Qf Tt (g WISL — - i — —

Scan a HPY QC pair for positions A01 and BOL.

+ barcode for AOL:
|BD+B0404020131212
QC- barcode for 801:

Modify HPV Diluent Kit:
5555555(13-12-12)

ﬁ [ save | [ cancel |

En el campo HPV Diluent Kit (Kit de diluyente HPV), si el campo esta en blanco o si se
cambian los lotes de diluyente, escriba o escanee el nimero de lote del diluyente de
BD Onclarity HPV Assay LBC o del diluyente de BD Onclarity CBD.

+ Cada par de tubos de CC de la gradilla puede tener un nimero de lote diferente, al igual
que los tubos positivos y negativos de un par de tubos de CC necesario.

. Para introducir el par de tubos de CC correspondiente al segundo lote del primer analisis,
vaya a la pantalla Distribucion de las placas. Al introducir el numero de lote del segundo
tubo de PCR, se le pedira que introduzca el segundo nimero de lote de control de
calidad. El sistema coloca automaticamente el par de control de calidad al final de los

tubos del andlisis 1 lote 2.

Nimero de Nimero de kits de PCR Numero de juegos de control de

analisis por analisis calidad (+ y -) necesarios

1 1
2 2

«  Puede registrar tubos de CC opcionales para analizarlos (hasta un méaximo de 10,
incluidos los tubos necesarios y opcionales). Estos tubos se analizan como si de
muestras normales se tratara y no afectan al estado superado/fallo de la serie. Consulte
el paso 12 de Registro de tubos de muestras a continuacion.

+ Coloque los controles positivo y negativo en las ubicaciones de tubo asignadas.
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Para asignar un nimero de lote de CC a las muestras de control de calidad, pu!se enla
posicién del control de calidad positivo (o escanee el codigo de barras del tubo de CC
positivo). Escriba el nimero de lote de CC o escanee el cédigo de barras. Para salir de la
pantalla Registro de gradillas es preciso introducir antes el niimero de lote.

Last Tube: HOL - CONTROLZRUS

g

[Vl

Lt

Lot Numbers s

HPV QC+0404020 QC -0404020 A01-BO1 ExtTube  AOL-HOI' %1
HPV Diluent:5555555 Rehydration Dikvent A
HPV Well ; E01 5555555 D
Plate 1 AD1-HO3 4444444 F01 5555555 :

Figura 2. Pantalla Registro de gradillas

Ademés de los nimeros de lole proporcionados para los andlisis SDA, con selecciones de andlisis BD Onclarity
HPV se muestra la informacion siguiente: Nomeros de lote de diluyente HPV y numero da lote de dnuyenta de
rehidratacién
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Adenda al Manual de!l usuario del Instrumento BD Viper LT para BD Onclarity HPV

Registro de los tubos de muestras:

10 En cada gradilla se pueden registrar hasta 32 tubos HPV (2 tubos para control de calidad mas
30 tubos de muestras).

Cada circulo representa la posicidn de un tubo de muestras en la gradilla para muestras.

El color azul uniforme indica una posicidn asignada.

El color gris claro sélido indica la siguiente posicion disponible.

El color gris oscuro solido indica una posicién no utilizada.

La primera posicién disponible para una muestra de paciente es C1. Pulse el icono “C1".
Aparecerd la ventana Specimen Tube Login (Registro de tubos de muestras) (véase la figura 3):

Accession:
|6545654

" Retydrate  Extemal control

fizlste | Cancel

Figura 3. Ventana Specimen Tube Login {Registro de tubos de muestras)

11 En el campo Accession (N° de acceso), escriba el nimero de acceso o escanee el codigo de
barras de la muestra. El nimero de acceso es opcional. Los nimeros de acceso pueden tener
hasta 20 caracteres, pero no pueden contener los siguientes caracteres:

2l #

12 Si se trata de un tubo de CC opcional, realice una de las acciones siguientes:

Active la casilla de verificacion “External control” (Contro! externo) para indicar al
instrumento que no debe rehidratar el tubo (se va a rehidratar de forma manual).
Introduzca informacién opcional sobre el control externo en el campo Manufacturer Id
(Id del fabricante). En el campo Lot Number {Numero de lote), introduzca o escanee
un nimero de lote opcional de 20 caracteres como méximo. Seleccione el botén de
opcion Positive (Positivo) o Negative (Negativo). Pulse el botdn "Save" (Guardar) para
guardar la informacién.

Toque la casilla de verificacién "Rehydrate” (Rehidratar) para designar el tubo como
cantrol apcional rehidratado manualmente. La ventana cambia para incluir campos
adicionales (véase a continuacion). Estos tubos se procesan segun las reglas de
control de calidad de HPV (consulte el prospecto del envase para obtener mas
informacion). Se informa de los resultados como las de los demas tubos de control de
calidad.

En el campo Lot Number (Nimero de late), intraduzca o escanee un numero de lote
opcional de 20 caracteres camo maximo. Seleccione el botén de opcion Positive
(Positivo) o Negative (Negativo). Si falta el niumero de HPV Diluent Kit {Kit de diluyente
de HPV) o es incorrecto, escanee el nimero de lote del diluyente. Pulse el botdn
“Save" (Guardar) para guardar la informacidn.

%locument: 8085?28
Vali

Doc Type: ZLU IF&Q!L% %07233§22le&}1 PM#ANMAT
o: 31-Dec-9999 Doc Part: ES Revislon: 04 Changejl 500000120894
(i% :39:00 GMT Standard Time  Usage: Production Usage Versi ?ﬂ‘mstndad
:r: ASAL Pagin —00, 21

-. = =
S cton Dickinson

mrgenuna 8



Puede designar tubos de CC opcionales por separado o por pares (+ y —).

Los tubos designados para rehidratacion se ven marcados con una gota en la pantalla
Registra de gradillas y en el Tube Result Report (Informe de resultados de los tubos).

Los tubos de control de calidad necesarios no presentan la casilla de verificacion "Rehydrate”
(Rehidratar).

E

Speoerdn Tl LognalDl

iIl.at Number: o
I?Rehydmte '__ External control“
") Positive () Negative
| Modify HPV Diluent Kit:
5555555(13-12-12)

NOTAS

» Los tubos de control de calidad cpcionales no figuran como tubos de
control de calidad en ningun informe ni pantalla; estos tubos se analizan
y sus resultados se notifican (y cargan en el sistema LIS, si se ha
configurado esta opcion) como si de muestras normales se tratara.

+ Si se marca por emor un tubo de muestra normal para rehidratacién o
no se rehidrata manualmente un tubo marcado para rehidratacién, se
produce un error en las comprebaciones de fluidos de rehidratacion y la
serie se interrumpe. Si esto ocurre, aparece un mensaje en el que se
especifica la posicién del tubo que ha causado €l error,

* En una gradilla para muestras pueden analizarse come maxime 10
tubos de control de calidad (entre necesarios y opcionales).

13 Pulse el botén “Save” (Guardar) para guardar la muestra. La Ultima posicién de tubos
guardada aparece debajo del tipo de andlisis, en el campo Last Tube: (Ultimo tubo:).

14 Coloque el tubo en la posicién de la gradilla para muestras asignada. Si esta utilizando la
estacién de registro iluminada opcional, se ilumina un LED azul en la pesicién asignada.

15 Para eliminar una o varias muestras: es posible eliminar muestras individuales pulsando en la
pantalla la posicién que tienen asignada. (Si el segundo par de tubos de CC se ha registrado,
debe eliminarse pulsando el botén "eliminar par de control de calidad") para que sea posible
eliminar las muestras registradas).

Solo puede eliminarse la dltima muestra individual registrada. Pulse el botén "Delete”
(Eliminar) de la ventana Specimen Tube Login (Registro de tubos de muestras). A
continuacion, la palabra "Deleted" (Eliminado) aparecera debajo del campo Last Tube: (Uttimo

tubo:).
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Adenda al Manual del usuario del Instrumento BD Viper LT para BD Onclarity HPV

Cuando tenga que eliminar varias muestras, elimine primero la Gltima posicién actual, luego
elimine la que ha quedado como ultima posicidn y asi sucesivamente hasta que haya eliminado
todas las mueslras que desee.

Para eliminar todas las muestras registradas, pulse el botén “borrar todos los tubos
registrados” que aparece debajo a la izquierda del campo de analisis.

®

16 Los nimeros de los lotes de control de calidad, los tubos de PCR, los tubos de extraccién y
las cubetas de reactivos se muestran en la ventana Lot Numbers (Numeros de lote), en la
parte inferior de la pantalla. También se muestran las posiciones asociadas con dichos tubos.

Tenga en cuenta que los nimeros de lote de control de calidad y de diluyente se asignan en la
pantalla Registro de gradillas, los nimeros de lote de los tubos de PCR se asignan en la
pantalla Disposicion de las placas y los ntimeros de lote de los tubos de extraccién se asignan
en la pantalla Registro de lotes de extraccion. El escaner de cédigos de barras integrado
escanea los numeros de lote de las cubetas de reactivos que hay en las cubetas.

17 El proceso de registro continua en la seccién 1.5.2 y la seccion 1.5.3.

1.5.2 Registro de lotes de tubos de extraccién

El proceso de registro también incluye el registro de lotes de tubos de extraccidn, tal como se describe
a continuacion,

1 Una vez que haya registrado todas las muestras, pulse el boton “lote de extraccion™ para abrir
la pantalla Registro de lotes de tubos de extraccion (véase la figura 4). (Tenga en cuenta que
el botén aparece atenuado y que no se puede acceder a la pantalla Registro de lotes de tubos
de extraccion si no se han registrado tubos de muestras).

@/

"

2 Toque una ubicacion de color verde para introducir el nimero de lote de tubo de extraccién
(todos los analisis de PCR utilizan el color verde para los iconos de los pocillos de extraccion).
Escriba el nimero de lote del tubo de extraccién o el codigo de barras, o escanéelo.

3 Elnimero de lote de la cubeta de reactivo se lee mediante el escéner integrado. En una sola
serie se pueden utilizar un maximo de dos nimeros de lote.

4 Pulse el botén “salir” para volver a la pantalia de registro de lubos.

5 Cargue los tubos de extraccion donde se indique en la pantalla Registro de lotes de tubos de

extraccion.
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Figura 4, Registro de lotes de tubos de extraccion
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Adenda al Manual del usuario del Instrumento BD Viper LT para 8D Onclarity HPV

1.5.3 Preparacion de las placas
1.5.3.1 analisis de PCR

Materiales necesarios

Placa de PCR
Tubos de PCR
Tubos de PCR vacios

Procedimiento

1

Pulse el botdn “distribucitn de placas” para ver la pantalla de distribucion de las placas (véase
la figura 5). En caso necesario, puede introducir nimeros de lote de tubos de PCR nuevos en
la pantalla Disposicién de las placas. También se puede ver donde se deben colocar los tubos
de PCR en las placas.

L

L

Para asignar o cambiar un nimero de lote de tubos de PCR de anélisis, pulse en la pantalla
Distribucion de las placas la posicion en la que desea que empiece el nimero de lote en
cuestién. Escriba el nimero del kit o escanes el codigo de barras. Pulse el botén “guardar’
para guardar el nimero de lote.

Tenga en cuenta que las ubicaciones de tubos de PCR donde un cambio de nimero de lote
pueda provocar una configuracién de placa no valida (por ejemplo, si al cambiarlo el control
de calidad puede ser insuficiente), estan atenuadas e inactivadas. Si no hay ningtn lote
predeterminado de tubos de PCR, entonces todas [as ubicaciones de tubos de PCR excepto
la primera estan atenuadas e inactivadas.

Cargue los tubos de PCR en la placa de PCR tal como se muestra en la pantalla. Los tubos
de PCR estan codificados por colores del modo siguiente:

HPV: Azul (G1), Verde (G2) y Naranja (G3)

NOTA

Utilice tubos de PCR vacios para llenar completamente
la placa de PCR cuando se necesiten o se registren
menos tubos que los que caben en ella.

4 Para imprimir la pantalla de distribucidn de las placas, pulse el boton “imprimir”.

5 Pulse el boton “salir” para volver a la pantalla de registro de tubos. Pulse el boton “salir" otra

vez para volver a la pantalla de estado principal.
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Figura 5. Pantalla de distribucion de las placas
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Adenda al Manual del usuario del Instrumento BD Viper LT para BD Onclarity HPV

1.5.4 Precalentamiento de las muestras

Todas las muestras que se analizan en el instrumento BD Viper LT se precalientan.

Para precalentar las muestras:

Las gradillas para muestras se pueden precalentar cuando el instrumento esta inactivo, realizando
la extraccién o limpieza, ejecutando un protocolo de eliminacién de residuos o procesando los
residuos sdlidos por medio de la funcién de “movimiento del robot”. También se pueden precalentar
durante el registro de una gradilla. No se puede iniciar ningin protocolo de precalentamiento
mientras se realizan las funciones de control de calidad, ni si la temperatura del bloque térmica de
precalentamiento es superior a 40 °C (temperatura en estado "listo”). Tanto el instrumento como el
bloque térmico de precalentamiento deben estar encendidos e interconectados; ademas, es
preciso que se haya registrado |a gradilla deseada para realizar un protocolo de precalentamiento.

1 Péngase guantes nuevos.
Encienda el blogue térmico de precalentamiento (si no esta encendido).
3 Cologue los controles rehidratados y las muestras en la gradilla de muestras y registrelos
como se describe en la seccion 1.5.
4 Coloque la gradilla de muestras en el bloque térmico de precalentamiento. El indicador
Attention (Atencidn) se ilumina.
5 Elbloque térmico escanea el cédigo de barras de la gradilla para determinar si se ha registrado
y el protacolo especifico del analisis que se debe utilizar con la gradilla. El protocolo se inicia
automaticamente.
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Si el bloque térmico de calentamiento no puede leer el codigo de barras de la gradilla, se
mostrara la pantalla Rack Selection (Seleccion de gradillas). Las gradillas que ya se han
precalentado presentan un icono “precalentar” a la derecha de la lista. Pulse la gradilla que
desee para seleccionarla y, a continuacion, pulse el boton “precalentar” para iniciar el
protecolo de precalentamiento.

§55%9 : -

“%

En la barra de progreso de |a parte inferior de la pantalla Pre-warm Heater (Bloque térmico de
precalentamiento) se muestra el progreso del protocolo de precalentamiento. En el cronémetro
de esta barra aparece la cuenta atras del tiempo restante.

Si extrae la gradilia del bloque térmico de precalentamiento antes de que termine protocolo,
este se anula de inmediato. En la barra de estado aparece el mensaje “Resetting ...
nh:mm:ss” (Restableciendo ... hhimm:ss). En algunos casos es posible volver a calentar un
gradilla precalentada que se ha anulado; consulte el prospecto del kit de andlisis en cuestion.

Alterminar el protocolo de precalentamiento, aparece el mensaje Complete (Completado) en
la barra de estado.

Saque la gradilla para muestras del bloque térmico y coléquela en la estacion correspondiente
del instrumento.

Puede preparar el instrumento para realizar la serie mientras precalienta las muestras. Por lo
general, los protocolos de precalentamiento duran 60 minutos. Durante un protocolo de
precalentamiento no se pueden realizar las funciones de control de calidad.

Pre-warm Heater

Rack 12, Barcode 00212
R L J—

Figura 6. Ventana Pre-warm Heater (Bloque térmico de precalentamiento)
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Adenda al Manual del usuario del Instrumento BD Viper LT para BD Onclarity HPV

1.6 Preparacion del instrumento
1.6.1 Analisis de PCR

Para preparar el instrumento BD Viper LT para procesar muestras y realizar analisis de PCR, lleve a
cabo las acciones que se enumeran a continuacion, en Procedimiento. En el procedimiento recomienda
introducir los consumibles de forma sistematica, desde la parte posterior hacia la parte delantera.

Consulte la colocacion de los consumibles en la figura 9.

Materiales necesarios
» Guantes de nitrilo
» Cajas de puntas de pipeta llenas (5)
+ Cubeta de reactivos de extraccion de PCR
»  Gradilla de extraccion de PCR con tubos asignados (azul)
»  Cierre hermético de placas BD Viper LT transparente
«  Placa de PCR (cargada can los tubos de PCR asignados para la serie)

- Gradilla de muestras precalentada {cargada con tubos de muestras y controles rehidratados
positivos y negativos para la serie)

»  Bolsa de neutralizacion

+ Botella de desechos

- Bolsa para contenedor de puntas usadas

+  (asa absorbente del kit de la cubeta de reactivos

Procedimiento:

Cambiese los guantes.
2 Verifique que el contenedor de puntas usadas esta medio vacio, por lo menaos.

Si el nivel esta por encima de la mitad, mueva el gantry del robot (seccién 6.2.4.5 del Manual
del usuario) y quite la bolsa del contenedor. Coloque en el contenedor una bolsa nueva con
una gasa absorbente. Para cambiar la bolsa, asegurese de que la marca de alineacién
coincida con la parte superior del contenedor y presione la boisa hacia abajo, hacia las
esquinas del fondo (véase la figura 7).
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Alinear ia marca
con la parte
superior del
contenedar

Presionar la bolsa
en direccion a las
esquinas del fondo

Figura 7. Introduccién de la bolsa del contenedor de desechos

3 Compruebe la botella de desechos. Si el liquido se encuentra en el nivel del sensor o por
encima de este, siga el procedimiento de limpieza empleado al final del dia para el liquido de
desecho (seccién 1.11.3).

Después de vaciar el contenedor, afiada los contenidos de una bolsa de neutralizacion al
recipiente vacio y vuelva a conectar todos los tubos.

4 Cambiese los guantes.

§ Cargue cajas completas de puntas de pipeta en las 3 estaciones en la parte posterior de la
plataforma del instrumento. (Al encender el instrumento por primera vez o al reiniciarlo, llene
todas las estaciones de puntas con cajas de puntas de pipeta llenas. Después sera necesario
cambiar las cajas de puntas vacias; el instrumento realiza un seguimiento de las cajas que
estas parcialmente llenas).

Compruebe que las 2 estaciones de pipetas de la parte delantera de la plataforma del
instrumento (justo a la izquierda del centro) contienen cajas de puntas parcial o totalmente
llenas. Si se cambian las cajas medio vacias por otras llenas, aseglirese de que el contador
de pipetas (Configuracidn/mantenimiento > Tools (Herramientas) > Manage Consumables
(Gestién de consumibles) > Restablecer contadores de puntas).
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Adenda al Manual del usuario del Instrumento BD Viper LT para BD Onclarity HPV

6 Saque la cubeta de reactivos de extraccion de la bolsa. Introduzca la cubeta en la parte
trasera derecha de la cubierta del instrumento. La herramienta de perforacion debe quedar a
la izquierda cuandoe introduzca la cubeta.

Introduzea la parte trasera de la cubeta en primer lugar y luego baje la parte delantera hasta
su sitio. Gire los dos blogueos hacia la parte posterior para bajar la cubeta (la figura 8 muestra
los bloqueos girados hacia la parte posterior).

No despegue ni perfore la tapa de aluminio.
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Figura 8. Seguros de la cubeta de extraccién

7 Abra ambos lados de un cierre hermético transparente de placas de BD Viper LT y coloque el
lado adhesivo hacia abajo en la estacion de cierre hermético de placas. Durante la colocacion
en la estacién de cierre hermético de placas, es ESENCIAL colocar las muecas en la esquina
SUPERIOR IZQUIERDA e INFERIOR DERECHA de dicha estacién. No presione sobre el
cierre hermético ni lo doble. La estacién de cierre hermético de placas esta situada a la
derecha de la plataforma de cebado.

Los circulos rojos de la imagen siguiente indican hacia dénde se deben orientar las esquinas
con muescas del cierre hermético transparente de placas al colocarlo en la estacién de cierre
hermético de placas.

Placa de PCR Placa de cebado (no
se utiliza para PCR)
e,
Cubeta de
reactivos de e
Cajas de pipetas (3) 'P ? extraccién X gt:'?t:gor

Cierre —_—
hermético Gradilla para Gradillade 3
de placas <= muestras : extraccion |

Cajas de pipetas (2)

= tl_:l =

» ECENCTIN ., L] &

liquidos de

__ Estacion de g
desecho de ,
desecho ™.

Figura 9. Disposicion del instrumento (PCR)

8 Compruebe que las dos herramientas de cierre hermético de placas estan colocadas en su
estacion, a la derecha de las cajas de puntas de pipeta delanteras.
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Adenda al Manua! del usuario del Instrumento BD Viper LT para BD Onclarity HPV

9 Compruebe que todos los tubos de muestras tienen los tapones perforables adecuados.
10 Compruebe que hay la misma cantidad de tubos de extraccidn que de tubos de muestras, y
que se encuentran en las mismas posiciones en ambas gradillas.
11 Compruebe que la cubierta de la gradilla de extraccidn esta colocada sobre la gradilla.
Introduzca la gradilla de extraccion en la estacion de extraccion, en la parte delantera derecha
de la cubierta del instrumento. La estacidn tiene patillas guia en las que tiene que encajar la
gradilla.
12 Compruebe que la cubierta de la gradilla para muestras esta colocada y perfectamente
ajustada a la gradilla.
Cargue la gradilla para muestras precalentadas en la estacidn de gradillas de la parte
delantera central de la cubierta interior.
Para introducir la gradilla (el extremo del cddigo de barras se inserta primero), mantenga
pulsado el botén blanco de la parte delantera izquierda de la estacion y deslice la gradilla
hacia el interior. Asegurese de que la gradilla se ha introducido por completo (el botdn deberia
emitir un chasquido cuando la gradilla esta colocada).
13 Compruebe que el lector/plataforma de amplificacién estén libres de residuos.
14 Cambiese los guantes.
15 Cargue la placa de PCR en la plataforma de amplificacidn/lector. El lector est4 situado en el
lateral izquierdo del instrumento, hacia la mitad posterior. El adaptador de la gradilla de PCR
solo encaja en la plataforma de amplificacién en una arientacién.
16 Asegurese de que dentro del instrumento no haya objetos extrafios (por ejemplo, tapones de
tubos de muestras).
17 Cierre la puerta del instrumento.
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1.7 Estados de gradillas y series
1.7.1 Estados de las gradillas

Las gradillas pueden presentar los estados siguientes (orden cronolégico):

Posibilidad de
Estado Condicion copiarfeliminar/

imprimir gradilla

Se ha definido la gradilla y se ha salido de la
pantalla de registro de gradillas:

En curso Tiene el codigo de barras de [a gradilla. -
Tiene el nimero de la gradilla.

Tiene un par de tubos de CC definido.

La serie no ha comenzado, pero la fase de
Precalentada ; i -
precalentamiento ha terminado.

La serie ha comenzado, pero las comprabaciones

Pre Prep de consumibles no han terminado. -
Preparacidn de Las comprabaciones de cansumibles han _
muestras terminado; esta comenzanda la extraccidn.
Las placas se han cemrado herméticamente y se
Leyendo estan leyendo (dependiendo del estado de los Cc
tubos).
Completado La serie se ha completado correctamente. CP
Completado; LIS La serie se ha completado correctamente; los CP
pendiente resultados todavia no se han transferido al LIS.

En los estados siguientes es posible anular una serie cuando el botén “anular” esta activo.

Anulacion Se ha iniciado el proceso de anulacion, pero _
pendiente todavia no ha terminado.
Anulada El proceso de anulacién ha terminado. CE

1.7.2 Estados de las series
Una vez que empieza a realizarse una serie, se encuentra en uno de los dos estados principales:

« Fase de funcionamiento del robot: tras perforar los tubos de CC, hasta que se transfiere la
Gltima muestra a los pocillos de amplificacion y la puerta del lector se cierra; el robot continlia
posteriormente con el proceso de limpieza.

« Fase de funcionamiento del lector: después de que se cierre la puerta del lector.
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Adenda al Manual del usuario del Instrumento BD Viper LT para BD Onclarity HPV

1.8 Inicio de una serie

La serie puede iniciarse una vez que se han registrado las muestras y se ha preparado el instrumento
BD Viper LT.

NOTAS

No intente nunca pipetear manualmente las muestras. Los tubos de
muestras y de PCR no se corresponden uno a uno.

1 Asegtrese de que la gradilla para muestras deseada esté insertada en el instrumento y que la
puerta del instrumento esté cerrada.

2 Enla pantalla de estado principal, pulse el boton “iniciar serie”.

3 Sihainsertado la gradilla para muestras en a estacion de gradillas, el instrumento escanea el
c6digo de barras de la gradilla y aparece la pantalla Start Run (Iniciar serie). En la parte
superior de la pantalla se indica lo siguiente: Click Start to begin testing tube
rack n, barcode mmmmm (Haga clic en Iniciar para empezar a analizar la
gradilla de tubos n, c¢bdigo de barras mmmmm) .

Si no ha introducido la gradilla para muestras en la estacién de gradillas, el instrumento
notifica mediante una alerta que no es pasible leer el cddigo de barras y aparece la pantalla
de seleccién de gradillas. Coloque la gradilla que desee en la estacién de gradillas e inicie la
serie. Si el codigo de barras escaneado coincide con el seleccionado, la serie comienza.

4 Antes de responder, compruebe el instrumento para asegurarse de que todo esta configurado
correctamente, tal como se describe en secciones anteriores.

Decida también si desea ejecutar la serie en modo Walkaway (Modo directa) (se ejecutara
toda la serie sin intervenci6n del usuario) o en modo High Throughput (Modo alto rendimiento)
(el instrumento hace una pausa y permite eliminar las placas de amplificacion usadas
(cerradas herméticamente) e introducir placas nuevas para la serie siguiente).

Para el modo Walkaway (Modo directo), asegurese de que esté marcada la casilia de
verificacion Walkaway (Modo directo); para el modo High Throughput (Alto rendimiento),
asegurese de que la casilla de verificacion Walkaway (Modo directo) no esté marcada.

5 Para iniciar la serie, pulse el botén “iniciar”. El instrumento verifica que la puerta esta cerrada,
activa el pestillo de la puerta, mueve el gantry y le pide que compruebe el contenedor de
desechos solidos, comprueba las puntas, el cierre hermético de las placas y las herramientas
de cierre hermético, comprueba si hay un exceso de liquidos de desecho y verifica los
reactivos necesarios. Cuando existe algtin problema en estos elementos, se genera un
mensaje indicandole que debe corregir ta condicién. Una vez que corrija la condicién y
confirme la operacién, vuelva al paso 2 para iniciar |a serie.

A continuacién, el instrumento comprueba la altura de la placa y del cierre hermético de
placas mediante el uso de una punta.
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Puede seguir realizando otras funciones del sistema mientras la serie esté en curso; por
ejemplo, puede registrar gradillas de tubos de muestras. Para ver el progreso de una serie,
pulse el botén “estado de |a serie” en |a pantalla de estado principal.

Si ha seleccionado el modo "Walkaway” (Modo directo), no tiene que interaccionar con el
instrumento hasta que la puerta se desbloquee y los lectores hayan terminado de analizar las
placas de PCR.

Si ha seleccionado el modo Alta rendimiento, tiene lugar lo siguiente:

- Elinstrumento transfiere las muestras de los tubos de muestras a los tubos de extraccion.
Se afaden los reactivas necesarios en los tubos de extraccién y se produce el proceso de
extraccion.

« A continuacién, aparece el mensaje "The next step is timing critical" (En la etapa siguiente
el tiempo es critico). Se trata del Transfer and Amplification Message (Mensaje
de transferencia y amplificacién).

Dispone de 30 minutos para pulsar el botén “Yes” (Si) para comenzar la etapa de tiempo
critico. Si no se pulsa el botén, la serie se anulara. En el cuadro del mensaje se muestra
la cuenta atrés del tiempo restante [mm:ss].

Si esta serie es la primera del dia, compruebe que ha cargado la placa de PCR y pulse el
botdn “Yes" (Si) cuando esté listo para iniciar la etapa de transferencia y amplificacion.

Si esta es la segunda, tercera u otra serie, que se lleva a cabo en moda Modo alto
rendimiento, después de que el instrumento desbloquea la puerta (compruebe el
indicador de la puerta para confirmarlo), es necesario quitar la placa antigua de PCR
(sellada) de la plataforma, cambiarse los guantes y colocar una nueva placa de PCR
sobre la plataforma de amplificacion/flector.

Pulse el botén “Yes™ (Si) para proceder con la etapa de transferencia y amplificacion.

« A continuacion, el instrumento transfiere las muestras de los tubos de extraccién a los
tubos de PCR.

Una vez que terminan las actividades del robot, se emite el sonido de aviso que indica la
finalizacién de estas. Puade abrir la puerta para realizar |a limpieza posterior a la serie
(seccién 1.11.2) y aiiadir la gradilla de muestras nueva, las cajas de punias nuevas (si es
necesario), la cubeta de reactivos nueva, la nueva gradilla de extraccion, la siguiente placa de
tubos de PCR y el nuevo cierre hemmético de placas para la serie siguiente.
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Adenda al Manual del usuario del Instrumento BD Viper LT para BD Onclarity HPV

1.9 Resultados
1.9.1 Tube Result Report (Informe de resultados de los tubos)

En el informe Tube Result Report (Informe de resultados de los tubos) se muestran los resultados de
analisis correspondientes a las gradillas en las que se ha finalizado el analisis. Silas gradillas no se
han analizado, se estan analizando o el andlisis se ha anulado, no es posible imprimir el informe. El
informe se arganiza por posicion en la gradilla. Para cada tubo se imprimen los simbolos que
representa el tipo de resultado. Para cada tubo se imprimen los simbolos que representan el tipo de
resultado. También se imprimen los simbolos de los resultados de control de calidad de cada control,
que representan si el control se ha superado o ha fallado, si hay un fallo en el nivel de liquido o si se
ha producido un fallo del control interno.

Para muestras de HPV, aparece un resultado "HR" (la combinacion de todos los genotipos) en el
informe Tube Results (Resultados de los tubos). Un simbolo positivo en esta columna indica que uno
o mas de los genotipos que puede detectar el andlisis de HPV ha dado un resultado positivo.

Los genotipos especificos y los genotipos combinadas aparecen en columnas (consulte los genotipos

. combinados en la leyenda del informe). Si los resultados correspendientes a un genotipo se han
comprado automéaticamente {véase el parrafo siguiente), se informa de estos resultados tal como se
explica a continuacién ("Resultados del andlisis") y en el prospecto especlfico del envase. Si los
resultados de algin genotipo no se han configurado para la compra automatica, esos resultados
aparecen marcados con un icono en forma de llave.

El instrumento se puede configurar para comprar/informar de distintos genotipos especificos
automaticamente en cuanto se termina la serie. Consulte la seccién 1.3.2 para obtener instrucciones
para autorizar la generacion automdtica de informes de genotipos. Para adquirir los resultados
manualmente, consulte la seccién 1.9.2.

En [a figura 10 se muestra un ejemplo de un informe de resultados de los tubos.

" El informe se imprime automaticamente al final de una serie o cuando se solicita (hasta las Gltimas
—— Zo-araditash

Este informe proporciona la informacion siguiente:

Encabezado del informe
Nombre del instrumento
. Logotipo de BD
Titulo (Tube Result Report)
Fecha y hora en que ha finalizado el andlisis
Namero e ID de instrumento
Version actual del software del sistema
Nimero de pagina

Numero de gradilla (asignado por el instrumento) y cédigo de barras
ELL Icono “continuacion” (si el informe tiene varias paginas)
Ndmero de analisis y version

Numeras de lote y posicién de los tubos de extraccion (Extraction Tube Lat)

Numero de lote de cubeta de reactivos (Trough Lot)
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Cuerpo principal del informe

Namera de kit (lote)

Tubo {posicion, orden de clasificacion de los resultados) (Tube)

Accession (Numero de acceso)

Numero de Iote de diluyente de HPV, si corresponde (controles rehidratados requeridos y

opcionales)

Resultados del control positivo/negativo con numero de kit

oK

&

X
B

QC Superado

QC Falla (si algun control falla, no se muestran los resultados correspondientes a
ese andlisis de ese kit)

QC Falla {fallo en el nive! de liquido)

QC Fallo (Fallo en la transferencia para extraccion)

Resultados del andlisis {columﬁas para cada tipo de andlisis); resultados indicados mediante uno
de los siguientes simbolos:

XX 0“' Positiva {donde xx es un tipo de resultado; consulte los tipcs de HPV en el

x @

+0

prospecto del envase)

Negativo (donde xx es un tipo de resultado; consulte los tipos de HPV en el
prospecto del envase)

Fallo en el nivel de liquido

Fallo en la transferencia para extraccion
Fallo del control interno {indica que la muestra ha dado resultado negativo y uno o
mas de los controles internos también ha dado resultado negativo)

Error (el sistema no ha padido obtener lecturas aceptables en hinguno de los
pocillos del grupo de analisis)

Los resultados de las series anuladas y las series con errores en el nivel de liquido no
aparecen en el informe.
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Adenda al Manual del usuario del Instrumenta BD Viper LT para BD Onclarity HPV

Otros simbolos del informe:

@ E! resultado no se ha comprado automaticamente, disponible para comprar

No se puede comprar el resultado (por ejemplo, resultado negativo, control

interno, nive! de liguido, fallo de transferencia para extraccion, etc.)

é é Icano “rehidratacion” (muestra marcada como positiva, control de rehidratacién

negativo)

Pie del informe

Performed by {Realizado por) y Date (Fecha): espacio para la firma/fecha

Reviewed by (Revisado por) y Date (Fecha): espacio para |a firmal/fecha

g\ lcono indicador del final del informe (en la Gltima pagina)

Para volver a imprimir el informe de resultados de los tubos:

Tube Result Report
(Informe de resultados de  tubos).
los tubos)

recientemente

I I Pulse e! botdn “imprimir”™.
j ]

Se muestra la ventana Rack Selection (Seleccidn de gradillas),
donde se muestran las 30 gradillas de muestras completadas mas

el baton "imprimir” otra vez.

& En la pantalla de estado principal, pulse el botén “meni informes”.

Resalte la opcién Tube Result Report (Informe de resultados de los

Escanee el cédigo de barras de la gradilla.
También puede resaltar la gradilla de muestras que desee y pulsar
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Figura 10. Ejemplo de Informe de resultados de los tubos
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Adenda al Manual del usuario del Instrumento BD Viper LT para BD Onclarity HPV

1.9.2 Search by Accession Number (Blisqueda por numero de acceso)

La funcién Search by Accession Number (Buscar por nimero de acceso) permite buscar un niimero
de acceso (o tubos sin nimero de acceso) en |a base de datos del instrumento. Cuando se encuentra
el nimero de acceso (o un nimero de acceso vacio), la informacién relacionada con la gradilla, los
resultados de control y los resultado de las muestras se muestran en la ventana. Ademas para

BD Onclarity HPV Assay, se puede autorizar la compra del resultado de un genotipo seleccionable en
su region en la pantalla Search by Accession (Buscar por acceso).

El informe Search by Accession Number {Buscar por niumero de acceso) no se 1mpnme Los
resultados de la busqueda solo se muestran en pantalla.

En la figura 11 se muestra un ejemplo de pantalla Search by Accession Number (Buscar por nimero
de acceso).

Para acceder a Search by Accession Number (Buscar por niimere de acceso):

T, En |a pantalla de estado principal, pulse el botdn “menud
2 informes”.

Search by Accession Number |Resalte la opcidn Search by Accession Number
(Buscar por nimero de acceso) |(Busqueda por nimero de acceso).

Enter or Scan Accession Number
(Introduzca o escanee el nimero
de acceso)

Introduzca el nimero de acceso que desee o escanee
el cédigo de barras.

Search Pulse el botén "Search” (Buscar).

En este informe se proporciona la siguiente informacion:
Numero de acceso/Informacién de gradilla:
= Accession (N° acceso)
- Rack # (N° gradilla)
+ Rack Barcode (Codigo de barras de la gradilla)
+ Date/Time {Fecha/Hora): fecha y hora en que se analizé la muestra
Tubos de control de calidad (QC):
+  Tube (QC+ or QC-) (Tubo (QAC+ o0 QC-))
- Kit
«  Expiration (Caducidad)

« Resultados
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Ventana Sample (Muestra):

- Ubicacion de los tubos

+ Resultados

Pasitivo

Negativo

Ermror

Fallo en el comrol de extraccion
Fallo en el nivel de liquido

Fallo en la transferencia para extraccion

Indeterminado (fallo en el control de extraccion, solo
PCR)

No se ha comprado el resultado

PREX =X & 0 ¢

Ventana Card Status* (Estado de tarjeta)

Esta ventana permite conocer el estado actual del lector de tarjetas de claves y de la tarjeta de
claves introducida en el lector. El estado se actualiza de mado dinamico.

*\/entana solo visible con resultados adquiribles.

Para ver la ventana Card Status (Estado de tarjeta):

1 Ir ala pantalla de estado principal.
2 Hacer clic en el boton de configuracién/mantenimiento.
3 Seleccionar la pestaiia Instrument {Instrumento).

Balance {Recuento)

En este campo se muestra el nimero de claves restantes de la tarjeta actual. Es un
campo de solo lectura y, por consiguiente, el usuario no puede cambiar este valor.
Cuando el valor es cero, se debe introducir una tarjeta nueva para autorizar la adquisicion
de resultados en las series siguientes.
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Adenda al Manual del usuario del Instrumento BD Viper LT para BD Ongclarity HPV

Reader (Lector)

En este campo se muestra el estado del lector de tarjetas de claves. Es un campo de
solo lectura y, por consiguiente, el usuario no puede cambiar este valor. El estado

puede ser uno de los siguientes:
Card Present (Tarjeta presente): hay una tarjeta de claves valida en el lector.
Empty (Vacio): no hay ninguna tarjeta de claves en el lector.

Unavailable (No disponible): el instrumento no puede comunicarse con el lector de
tarjetas de claves.

Card (Tarjeta)

En este campo se muestra el estado de la tarjeta actual. Es un campo da solo lectura
y, por consiguiente, el usuario no puede cambiar este valor. El estado puede ser uno

de los siguientes:
Ready (Lista): hay una tarjeta lista para utilizarse.
Absent (Ausente): no hay ninguna tarjeta de claves en el lector,

Unknown (Desconocida): el instrumento no puede determinar el estado de la tarjeta.
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£k, Tube Resutt R.Pol't
=" Temperature History
[ Saarch by Accession Number ]
: l - T
== Export Tube Demographics
‘3I
&BﬁruSmAcoeﬂsim Number; o
{H acc0017 L { Search |
%1 Accession Rack # Rack Barcode Date/Time _.
5 ACCO0N7 3 222 /162013120859 PM |
e |
Tube Kit Expiration HR
QCs 1234567 472172015 oK
Qc- 1234567 412112015 oK
Sample:

Tube HR 16 18 45 1 st 52 G1
0 Or Or O+ O W O & C=

Card Status
Balance: 99
Reader. Card Present -

Card: Ready

Figura 11. Informe Search By Accession Number {Bisqueda por niamero de acceso)

Document: 8086728 Dac Type: ZLU IF - 2238 R e AN RRNPMAARMAT

Valid From: 16-Mar/2018 To: 31-Dec-9893 Doc Part: ES Revig{en \"ilShﬂ'Q‘Q* 568000120894
0}8 ‘!,ﬁ;{iﬁﬁl(! GMT Standard Time ~ Usage: Production Usage Version: ; ;l fgn: Restricted

L .-.r"@n‘!,i',a S.R.L
LUV Gior \L‘NON Ar ..JLN'mMaﬂL )



Adenda al Manual del usuario del Instrumento BD Viper LT para BD Onclarity HPV

Para comprar un resultado de un genotipo:
1 Recupere el acceso deseado tal como se describe arriba.

2 Toque el icono de la llave deseado correspondiente al genotipo que desee comprar, La llave
se sustituye por una marca de verificacion.

O

3 Para seleccionar tados los genotipos disponibles, toque el botdn "seleccionar todo” (véase a
continuacion). Es posible quitar la marca de los genotipos especificos que no desee comprar.

v

4 Para comprar los resultados seleccionados (marcados), toque el botén "comprar” (véase a
continuacién).

5§ En la ventana de confirmacion que aparece, toque el botén “Yes” (8i) para comprar los
resultados, o toque el botdn "No” para volver a la pantalla sin comprar los resultados.

6 Los resuliados deseados aparecen en la pantalla después de unos instantes. Si la gradilla
todavia esta en la base de datos de gradillas (Ultimas 30 gradillas definidas), ahara puede
volver a imprimir el Tube Result Report (Informe de resultados de los tubos) correspondiente
a la serie/gradilla analizada en ese acceso, y se informaré del resultado recién comprado. Si
el resultado es de una gradilla mas antigua que ya no esta en la base de datos de gradillas, es
posible imprimir la pantalla Search by Accession (Buscar por acceso) tocando el botén
“imprimir pantalla” que se acciona al tocar el icono “informe" de la esquina superior izquierda
de la pantalla.

*Botones solo visibles con resultados adquiribles.
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1.10 Respuesta a las alarmas y errores

Cuando se realizan actividades en el instrumento BD Viper LT, pueden producirse alertas y emores del
sistema a medida que progresa el andlisis. Consulte los distintos tipos de alertas en la seccion 7.2 del
Manual del usuario. Los diferentes tipos de alertas y ermrores se sefialan de una o varias de las
siquientes maneras: mediante el cadigo de error “E”, mensajes emergentes, sefiales acusticas y el
icono “alerta del instrumento”, que se activan en la pantalla LCD del monitor.

PRECAUGION

Cuando el instrumento notifica alertas y errores, el usuario debe
responder inmediatamente a dichas condiciones.

Las alertas persistentes sin resolver se notifican en la lista de alertas del instrumento. Estos errores
pueden revisarse pulsando el boton “alertas del instrumenta” (mostrado a continuacion).

Con el instrumento BD Viper LT se puede utilizar la unidad de alarma remota opcional. La alarma
remota se activa siempre que se produce una alerta del sistema, cuando se genera el mensaje "Heat
and Transfer Step” (Etapa de calentamiento y transferencia) y cuando la fase de funcionamiento
del robot de |a serie ha finalizado (cuando finaliza Ia limpieza, la alarma suena durante 30 segundos).
Una vez que se confirman estos mensajes (pulsando el botdn "OK” [Aceptar] en el mensaje), la alarma
remota se silencia.

Todos los cadigos de error “E” se describen en detalle en la seccién 7.2. Las sefiales acusticas se
describen en la seccién 3.12.
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Adenda al Manual del usuario del Instrumentoe BD Viper LT para BD Onclarity HPV

1.11 Limpieza

Tenga en cuenta todas las precauciones y advertencias generales de la seccién 1.11.1 que se mdncan
abajo antes de empezar cualquier procedimiento de limpieza.

La limpieza habitual del instrumento BD Viper LT incluye lo siguiente:

Operacion de limpieza

Frecuencia

Seccion con todas las
instrucciones

Limpieza después de la
serie

Después de cada
serie

1.11.2

Limpieza al final del dia

Al final de cada dia

1113

Limpieza semanal

Una vez por semana

6.2.2 (Manual del usuario del
sisterna BD Viper LT)

Limpieza por derrame y
anulacion de una serie

Cuando sea
necesario

1.11.6

En ia seccién 13 del Manual del usuario se incluye un cuadro de limpieza general.
Siempre deben seguirse las instrucciones de limpieza incluidas en las secciones
indicadas en la columna 3.

1.11.1 Precauciones y advertencias generales de limpieza

1 ATENCION: En las muestras clinicas puede haber microorganismos patégenos, incluidos los
virus de la hepatitis y el virus de la inmunodeficiencia humana. Deben seguirse las “Precauciones

estandar™' y las directrices del centro durante la manipulacion de cualquier elemento

contaminado con sangre y otros fluidos carparales.

1 Clinical and Laboratary Standards Institute. 2005. Approved Guideline M29-A3.
Pratection of laboratory workers from occupationally acquired infections, 3rd ed. CLSI,

Wayne, Pa.

2 Garner, J.S. 1996. Hospital Infection Control Practices Advisory Committee, U.S.

Department of Health and Human Services, Centers for Disease Control and Prevention.

Guideline for isolation precautions in hospitals. Infect. Control Hospital Epidemiol. 17:53-80.

3 1.8. Department of Health and Human Services. 1999. Biosafety in microbiological and
biomedical laboratories, HHS Publication {CDC), 4th ed. U.S. Government Printing Office,
Washington, D.C.

4 Directive 2000/54/EC of the European Parliament and of the Council of 18 September
2000 on the protection of workers from risks related to exposure to biological agents at
waork (seventh individual directive within the meaning of Article 16(1) of Directive 89/391/

EEC). Official Journal L262, 17/10/2000, p. 0021-0045.

2 PRECAUCIONES: no utilice Alconox o Eliminase para limpiar.
NO utilice lejia ni soluciones de hipoclorito sédico en ninguna zona, a menos que se especifique

que puede hacerlo.

No pulverice ni vierta soluciones de limpieza en ninguna parte de la cubierta o de las
plataformas/bloques térmicos.
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No aplique soluciones de limpieza a los adaptadores de pipetas o el robot.
No mueva manualmente el gantry del robot o la pipeta.

3 ATENCION: Las cubetas de reactivos de extraccién contienen sustancias corrosivas.

Se recomienda encarecidamente el uso de equipos de proteccion personal, como guantes de
nitrilo, proteccion ocular y batas de laboratorio, al manipular los reactivos.

Las soluciones pueden tener un efecto muy caustico y provocar quemaduras graves en la piel
y las mucosas.

Evite el contacto con los ojos y |a piel.
Evite respirar los humos, vapores o aerosoles de reactivos y liquidos de desecho.
Nocivo por ingestian. No ingiera alimentos ni bebida cerca de estos reactivos.

En caso de producirse contacto, quitese inmediatamente las prendas contaminadas. Lavese
inmediatamente la piel con agua y jabén y enjuaguese bien. En caso de contacto con 10s ojos,
lavelos de inmediato con abundante agua y solicite atencién médica.

4 ATENCION: No intente nunca esterilizar en autoclave elementos que cantengan o puedan
contener lejia.

5 ATENCION: Las puntas y los liquidos de desecho, las cubetas de reactivos, los tubos de
extraccién y los tubos de PCR utilizados deben colocarse en bolsas herméticas y desecharse
siguiendo todas las normas nacionalss, regionales e institucionales aplicables.

6 ATENCION: Los liquidos y sélidos {puntas) para desechar deben vaciarse al final de cada dia
como minimo.

7 ATENCION: Deben tenerse a mano kits de absorcion de acidos y bases por si se produjese
un derrame de reactivos de extraccidn.

1.11.2 Después de la serie

Materiales necesarios: i
« Tapones perforables (tapones P) para tubos de muestras
Bolsas de eliminacion de residuos
+ Bolsa para contenedor de puntas usadas
+ (Gasa absorbente de las cubetas de reactivos
+  Una solucién de hipoclorito sédico al 1% (v/v)
« Guantes de nitrilo
- Proteccion ocular (por ej., protectares faciales, gafas protectoras, etc.)
+ Bala de laboratorio (desechable o nueva/limpia)

Procedimiento:

0 Antes de empezar el procedimiento de limpieza, lea todas las precauciones y
advertencias de la seccién 1.11.1.

O Cuando el icono “puerta desbloqueada” aparezca en pantalla y se emita el sonido de aviso
de finalizacién de las actividades del robot, abra la puerta def instrumento BD Viper LT.
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Adenda al Manual del usuaric del Instrumento BD Viper LT para BD Onclarity HPV

a

a

a

Exiraiga la gradilla de mueslras de la cubierta. (Si est4 analizando muestras en el modo
de alto rendimiento, deje a un lado la gradilia para volver a poner los tapones una vez que
haya empezado la siguiente serie. En caso contrario, vuelva a poner los tapones
inmediatamente}.

Guarde los tubas can los tapones o deséchelos en una bolsa de eliminacién de residuos.
Céambiese los guantes.

Cuando se trate de series de PCR:
Extraiga a la vez los tubos de PCR herméticamente cerradaos y la bandeja.

Coloque los tubos de PCR en una bolsa de eliminacién de residuos y
ciérrela herméticamente.

Coloque la bolsa en un recipiente de desechos sdlidos (peligro bioclégico).

Saque los tubas de extraccion y coléquelos en una beolsa con cierre hermético. Deseche
los restos en un recipiente para residuos biolégicamente peligrosos.

Cambiese los guantes.

Extraiga y deseche las cajas de puntas de pipeta utilizadas en un cubo de basura normal.
Las cajas parcialmente usadas pueden permanecer en el instrumento.

Gire los seguros de la cubeta hacia los lados para extraer a cubeta de reactivos. Coleque
la cubeta en una bolsa para desechos con cierre hermético y deséchela en un cubo de
basura normal. Mantenga las cubetas usadas en posicion vertical mientras las manipula.

Cambiese los guantes si se humedecen.

Extraiga la bandeja y la tapa de los tubos de extraccion. Quite la gradilla de muestras y la
bandeja v la tapa de los tubos de extraccién. Con precaucion, cologue estos elementos
&n una palangana con agua y sumérjalos en una solucidn de hipoclorito sédico al 1% (viv)
durante 2 o 3 minutos.

Enjuaguelos bien con agua del grifo y déjelos secar al aire.

Compruebe el contenedor de puntas usadas del lada derecho de la cubierta. Si el nivel
del contenedor no llega a la mitad, continle en el paso siguiente.

Si el nivel alcanza o supera la mitad de la capacidad del contenedor, utilice la funcion
Configuracidn/mantenimiento > Toals {Herramientas) > Move Robat (Mover robot) para
mover el gantry del robot y acceder al contenedor de desechos.

Extraiga el contenedor de puntas usadas de la cubierta, saque la bolsa desechable y
ciérrela herméticamente. Desache la balsa cerrada con los residuos biocontaminantes en
un recipiente para materiales bioldgicamente peligrosos con dos bolsas.

Cologque una bolsa nueva con gasa absorbente en el contenedor de puntas usadas.
Alinee la marca de la bolsa con la parte superior del contenedor y doble la parte que
sobre por encima del borde superior. Empuje la bolsa en direccién a las esquinas del
fondo del contenedor. (Véase la figura 7). Coloque de nuevo el contenedor en su sitio, en
el extremo derecho de la cubierta, con el asa hacia delante. Utilice la funcidn Move Robot
{Mover robot) para devolver el gantry a su posicion inicial.

Compruebe la botella de liquido de desecho. Si el nivel de liquidos de desecho se
encuentra a la altura del sensor o por debajo, cambiese los guantes y proceda a
configurar la siguiente serie.

Si el nivel de liquidos de desecho alcanza o supera et sensor, realice el procedimiento de
eliminacion de liquidos de desecho que se explica en la seccion dedicada a la limpieza al
fina! del dla (Seccion 1.11.3).
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1.11.3 Al final del dia

Materiales necesarios:

Guantes de nitrilo

Toallitas de laboratario absorbentes

Cierres herméticos para placas de los kits de andlisis
Bolsas de eliminacion de residuos

Bolsa para contenedor de puntas usadas
Contenedor de puntas usadas

Una solucién de hipoclorito sédico al 1% (viv)

Lejla comercial {no diluida)

Solucion de peréxido de hidrégeno al 3% (no utifice perdxido de hidrégeno de una botella que
lleve mas de 8 dias abierta)

Proteccién ocular (por €j., protectores faciales, gafas protectoras, etc.)
Bata de laboratorio (desechable o nueva/limpia)

Tubo graduado para medir volimenes de lejia y agua

Bolsa de neutralizacion

Botella de desechos

Gasa absorbente de las cubetas de reactivos

Pafio empapado en alcohol (o isopropanol al 70%)

Procedimiento;

0 Antes de empezar el procedimienta de limpieza, lea todas las precauciones y
advertencias de la seccién 1.11.1.

O Siga todos los pasos de limpieza después de la serie que se han descrito anteriormente.

O Si utiliza una estacion de registro iluminada opcional, extraiga el bloque de alineamiento
de tubos y sumérjalo en una solucion de hipoclorito sddico al 1% (viv) durante 2 o 3 minutos,
Enjuaguelo bien con agua del grifo y deje que se seque al aire.

Limpie el resto de la estacién con una toallita de laboratorio humedecida con una salucién
de hipoclorito sédico al 1% (v/v} o de peréxide de hidrégeno al 3%. Luego utilice una
toallita de laboratorio humedecida con agua del grifo. No sumerja la base de la estacién
de registro.

Enjuague bien ambos elementos con agua del grifo y deje que se sequen al aire.

O Humedezca una toallita de laboratorio con una solucién de hipoclorito sédico al 1% (viv) o
de perdxido de hidrégeno al 3% y limpie el escaner de cédigos de barras de mano. Luego
utilice una toallita de laboratorio humedecida con agua del grifo.

O Humedezca una toallita de laboratorio con una solucién de hipoclorito sédico al 1% (viv) o
de perdxido de hidrogeno al 3% y limpie la superficie del bloque térmico de
precalentamiento. Luego utilice una toallita de laboratorio humedecida con agua del grifo.

O Extraiga y deseche las cajas de puntas de pipeta vaclas.

O Extraiga y limpie |a placa antigoteo {(véase la figura 12) con una toallita de laboratoric
humedecida con una solucién de hipoclorito sédico al 1% (viv). Enjuague a fondo con
agua y deje secar al aire antes de volver a colocaria en el instrumento.
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Adenda al Manual del usuario del Instrumento BD Viper LT para BD Onclarity HPV

_ Placa
" antigoteo

Figura 12. Placa antigoteo
O Limpieza de |a botella de desechos:

Si el volumen del liquido de desecho de la botella se encuentra por encima del sensor
(véase la figura 14), realice los pasos descritos a continuacién. Si el nivel del liquido de
desecho se encuentra por debajo del sensor, vaya a la siguiente vifieta cuadrada,

« Quite el tapén y vierta aproximadamente 400 mL de lejia comercial no diluida
directamente en la botella de desechos. Vierta el liquido lentamente para evitar que

salpique.
«  Suelte la valvula de liberacién répida del tubo de desechos y quite la botella de
desechos.
+  Agite el recipiente de desechos moviéndolo hacia delante y hacia atras de 15 a 20
. veces mientras sujeta la botella por el asa.

+ Antes de desconectar el cable del sensor, compruebe que las marcas de alineacion
de ambos extremos del cable estan como en la figura 13.

Figura 13. Marcas del cable del sensor
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« Desenrosque el conector para descanectar el cable del sensor (véase la figura 14).
+ Deje que repose durante al menos 30 minutos.

» Transcurridos al menos 30 minutos, desenrasque la tapa de la botella de liquido de
desecho y quitela.

+  Sujete el recipiente de desechos por el asa con una mano y sostenga la parte inferior
con la otra para verter el liquido de desecho par un desagiie. A continuacién, deje

correr agua abundante del grifo.

NOTA

Mantenga la conexién de la valvula de liberacién rapida
alejada dsl lado por el que se vierte el liquido de
desecho.

- Enjuague la botella con agua del grifo.

«  Humedezca una toallita de laboratorio con una solucién de hipoclerito sédico al
1% (viv) y limpie la superficie exterior de la botella de desechos.

Luego utilice una toallita de laboratorio humedecida con agua del grifo para aclararla.

+ Ponga la botella boca abajo sobre un material absorbente y deje que se seque hasta
el dia siguiente.

»  Sustituya la botella de desechos por otra limpia y seca.

« Afiada una BD Viper Neutralization Pouch (balsa de neutralizacion BD Viper) a la
botella y vuelva a colocar la tapa.

« \uelva a conectar la valvula de liberacién rapida al tubo de desechos y coloque de
nuevo la botella de desechos debajo del instrumento BD Viper LT.

+ Vuelva a conectar el cable del sensar prestando atencidn a las marcas de alineacién.
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Adenda al Manual del usuaria del Instrumento BD Viper LT para BD Onclarity HPV

Desenrosque el
conector para
desconectar el cable
del sensor

Posicion del sensor

Figura 14, Posicién del sensor de la botella de desechos

O Humedezca una toallita de laboratorio con una solucidon de peréxido de hidrégeno al 3%
para limpiar los elementos siguientes (no utilice perdxido de hidrégeno de una botella que
lleve mds de 8 dias abierta). Cada vez que se indique en la secuencia siguiente que debe
cambiar |a toallita de laboratorio, humedezca otra con una solucién de perdxido de
hidrégeno al 3% y limpie la zona especificada.

PRECAUCION

NO utilice lejia ni soluciones de hipoclorito sddico en
ninguna de las zonas mencionadas a continuacion, a
menos que se especifique que puede hacerlo.
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+ Limpie el asa de la puerta.
+ Limpie el monitar.

« Cambie la toallita de laboratario y limpie |a estacion de cubetas de reactivos y los
seguros de las cubetas.

- Cambie la toallita de laboratorio y limpie toda la superficie de la estacidn de exiraccion.

«  Vaya al lado izquierdo de la cubierta, cambie fa toallita de laboratorio y limpie el
bloque térmico de cebado junto con las dreas circundantes.

- Cambis la toallita de laboratorio y limpie la estacién de cierre hermético de placas.

- Cambie la toallita de laboraterio y limpie la estacion de gradillas para muestras y el
area circundante.

- Cambie la toallita de laboratorio y limpie las superficies restantes de la bandeja de
puntas de pipeta.

+  Cambie la toallita de laboratorio y limpie el bloque térmico/plataforma de amplificacién
y el drea circundante.

NOTA

Aseglrese de que el bloque térmico de placas del
BD Viper LT no contiene residuos. La presencia de
residuos (coma trozos de papel, gasa, etc.) afectara ala
uniformidad de la temperatura y a la precision de
pipeteo.

- Cambie la toallita de laboratorio y limpie el exterior de la valvula de liberacién rapida
del tubo de desechos con una solucién de hipoclorito sédico al 1% (viv).

«  Después de 2 o 3 minutos, cambiese de guantes y repita los pasos de la vifieta
redonda inmediatamente anterior con una toallita de laboratorio humedecida con
agua del grifo,

+  Cambie la toallita de laboratorio como se ha indicado anteriormente. Asegurese de
eliminar cualquier resto de solucién de limpieza.

+ Repita el paso de aclarado en caso necesario.

O Limpie las ventosas de la herramienta de cierre hermético de placas y las patillas de la
estacion de cierre hermético de placas con una toallita humedecida en alcohol.

O Limpie a diario toda el drea de trabajo, incluidas las mesas, con una solucion de
hipoclorito sddico al 1% (v/v). Enjuague a conciencia con agua. Antes de realizar nuevas
andlisis, debe esperar a que las superficies se hayan secado completamente.

0 Sustituya todas las estaciones de puntas de pipeta vacias con cajas de punias llenas. No
retire las cajas parcialmente llenas.

0O Para obtener informacién adicional, consulte el prospecto del kit de andlisis.
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Adenda al Manual del usuario del Instrumento BD Viper LT para BD Onclarity HPV

1.11.4 Limpieza semanal

Para el procedimiento semanal de limpieza, consulte la seccion 6.2.2 - Weekly Maintenance del
Manual del usuario de BD Viper LT System.

1.11.5 Limpieza por anulacion de una serie

En caso de que se anule una serie, deben comprobarse determinadas zonas del instrumento y
limpiarse en caso necesario.

Materiales necesarios:

Pipeta de mano

Guantes de nitrilo

Proteccién ocular (por €., protectores faciales, gafas protectoras, etc.)
Bata de laboratorio (desechable o nueva/limpia)

Toallitas de laboratorio absorbentes

Solucion de hipoclorito sédica al 1% (v/v)

Torundas endocervicales

Solucién de perdxido de hidrégeno al 3% (no utilice peréxido de hidrégeno de una botella que
lleve mas de 8 dias abierta)

Pario empapado en alcohol (o isopropanal al 70%)

1.11.5.1 Limpieza de los consumibles

Retjre todas las cajas de puntas de pipeta. Deseche las cajas vacias. Aparte |as cajas usadas
parcialmente.

1.11.5.2 Limpieza de derrames

-

En caso de contaminacidn del area de trabajo o del equipo con muestras o controles, limpie
meticulosamente el drea contaminada con una solucién de hipoclorito sédico al 1% (v/v) o de
peréxido de hidrégeno al 3% (p/v) (no utilice perdxido de hidrégeno de una botella que lleve
abierta mas de 8 dias) y aclare con agua abundante. Antes de continuar debe dejarse que la
superficie se seque completamente.

En caso de que se derrame liquido en la gradilla para muestras, sumerja la gradilla en una
solucién de hipoclorita sédica al 1 % (viv) durante 2 0 3 minutos (3 minutos como maxima).
Enjuague la gradilla con agua y deje que se seque al aire.
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1.11.5.3 Limpieza de cubetas de reactivos y/o tubos de extraccion:
Si hay liquido en los tubos de extraccion o en la cubeta de reactivos, realice este procedimiento:

= Enla pantalla de estado principal, pulse el botén “configuracion/mantenimiento”.

+ Pulse la pestana "Tools” {(Herramientas).
+ En la ventana Tools (Herramientas), pulse el botén "gestionar consumibles”.

«  En la pantalia Manage Consumables (Gestionar consumibles), pulse las opciones de
menu Empty Reagent Troughs (Vaciar cubetas de reactivos) y Empty Extraction Tubes
(Vaciar tubos de extraccidn). Cuando se selecciona cualquiera de las opciones, la opcidn

- Consolidate Pipette Tips {Agrupar puntas de pipeta) se resalta automaticamente.

= Pulse el botén “iniciar”. Siga las instrucciones que aparecen en pantalla y pulse el botén
“Yes” (SI) cuando esté listo para proceder.

«  Para anular un protocolo de eliminacion de residuos, pulse el botdn “anular”. Lea y tenga
en cuenta todas las alertas que aparezcan en pantalla relativas al proceso de eliminacidn
de residuos que ha terminado. En la pantalla del protocolo de eliminacién de residuos
aparece el icono “anuiado” debajo de las fases del protocolo que se han anulado,

Y

»  Siga las instrucciones que aparecen en pantalla al finalizar el protacolo de eliminacién de
residuos. Cuando termina el protocolo se indica uno de los estados siguientes:

I indicador “superado”

I indicador “fallo™/"anulado”

+ Siga con las actividades de limpieza posteriores a una serie de BD Viper, si ain nolas ha

realizado.
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Adenda al Manual del usuario del Instrumento BD Viper LT para BD Onclarity HPV

1.11.5.4 Limpieza de la plataforma de amplificacion
Si hay liquido en el blogue térmico/plataforma de amplificacidn, realice este procedimiento:

«  Si el instrumento todavia no lo ha hecho, cierre herméticamente la placa de PCR, quite la
placa entera (tubos y soporte), introddizcala en una bolsa con cierre hermético y
deséchela como material bioldgico peligroso.

« Celoque una gasa absorbente sobre la plataforma del instrumento, incluido el recorrido
del gantry, con el fin de evitar que caigan gotas y salpicaduras de reactivos en el
instrumento.

= Quite todo el liquido de cada unc de los 96 pocillos can una pipeta multicanal. Dispense el
liquido en un depdsito con el tamafio adecuado y deséchelo en el depdsitos de residuos
liquidos.

+ Llene un depésito (o equivalente) con por lo menos 15 mL de solucién de limpieza limpia
(peréxido de hidrégeno al 3 %), pipetee 100 pL de solucién limpiadora en cada pocillo y
déjela actuar durante 2 o 3 minutos.

« Limpie la parte superior de la plataforma y la bandeja de goteo con la salucién limpiadora.

+ Conuna pipeta, quite la solucién de limpieza y transfiérala a un recipiente intermedio. A
continuacién, deséchela en el depdsito de residuos liquidos.

+ Utilizando una pipeta multicanal, enjuague cada pocillo con 100 pL de agua y quite el
agua.

- Transfiera el agua a un recipiente intermedio. A continuacién, deséchela en el depdsito de
residuos liquidos.

« Limpie la parte superior de |a plataforma y la bandeja de goteo con una toallita de
laboratorio humedecida con agua del grifo.

«  Seque cada pacillo con una torunda limpia y seca, asegurandose de quitar totalmente
todo el fluido que quede en cada pocillo.

* Realice un control ambiental de la plataforma y la bandeja de goteo.

» Repita el proceso hasta que se obtengan resultados negativos.

1.12 Control ambiental

Consulte las instrucciones especificas sobre control ambiental en el Manual del usuario.

Puesto que BD Onclarity HPV Assay reacciona con un fragmento del gen de la beta globina humana,
un entorno limpio da lugar a un resultado de IC fallido scbre las torundas de control ambiental. La
contaminacién con beta globina humana se indica mediante un resultado HR negativo. La contaminacién
ambiental por HPV se indica mediante un resultado HR positivo. Si en una zona se obtiene un resultado
negativo o positivo, o si se sospecha que hay cantaminacion, limpie la zona cen hipoclorito sddico al
1 % (viv) o peroxido de hidrégeno al 3 % (p/v) tal como se especifica en las instrucciones de limpieza.
No utilice perdxido de hidrégeno de una botella que lleve abierta mas de ocho dias. No pulverice ni
vierta ninguna solucién de limpieza en el instrumento. En lugar de eso utilice toallas de papel
humedecidas con la solucién de limpieza. Asegtirese de humedecer toda la zona con la solucidn y
déjela que acttie en la superficie durante 2 o 3 minutos o hasta que se seque. En caso necesario,
eliminar el exceso de solucion de limpieza con una toalla limpia. Limpiar el area con una toalla limpia
empapada en agua y dejar que se seque la superficie. Vuelva a examinar |la zona. Repita el proceso
de limpieza hasta que se obtengan resultados de IC fallido. Si la contaminacién no desaparece,
pongase en contacto con el representante local de BD para obtener informacién adicional,
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1.12.1 Fallos de alimentacion

Si se produce un fallo en la alimentacion eléctrica, la serie se anula. Cuando se restablece la alimentacian,
el instrumento reinicia la interfaz gréfica del usuario (GU!) y espera hasta que recibe [a autorizacién
para inicializar el robot. Una vez que se autoriza la inicializacién (consulte la PRECAUCION siguiente),
el robot expulsa todo el liquido de las puntas de pipeta en el recipiente de liquido de desecho y glimina
las puntas de pipeta en el contenedor de puntas usadas.

NOTA

No intente quitar las puntas manuaimente tras un corte de alimentacién
eléctrica. No intente pipetear manualmente desde los tubos de
extraccion hasta las placasflios tubos de PCR.

PRECAUCION

Si la alimentaci6n del instrumento se interrumpe o se reinicia el
instrumento, observe la pipeta. Si hay una punta en el adaptador més
préximo a la parte delantera del instrumento, asegtrese de que los
seguros de la cubeta de reactivos de extraccion estan abiertos (véase
la figura 8) antes de autorizar la inicializacion del robot para no danar
la pipeta.

BD recomienda utilizar un sistema de alimentacién ininterrumpida (SAl) para acondicionar la
alimentacion y proteger el equipo frente a cortes de electricidad. Los sistemas de alimentacion
ininterrumpida que se utilizan en el instrumento BD Viper LT deben ser de onda sinusoidal pura/total
{en lugar de onda cuadrada) y funcionar con tensiones nominales de 2.200 VA, como minimo. Para
proteger el equipo frente a intemrupciones de alimentacion breves se requiere un tiempo de ejecucion
minimo de 10 minutos con carga de 1.700 VA. Si la interrupcion dura mas tiempo, basta con un
tiempo de ejecucion de 180 a 360 minutos con carga de 1.700 VA para proteger el equipo, incluidas
todas las series; esto depende del coeficiente de utilizacion y del modo de uso del instrumento {modo
directo o de alto rendimlento). Para obtener informacién adicional, pdngase en contacto con el
representante local de BD.
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1.13 Informacion para pedidos oA

A continuacion se muestra una lista de piezas de repuesto, accesorios y materiales desechables para
su uso con BD Onclarity HPV Assay en el instrumento BD Viper LT. Puede consultar la informacién
general de pedidos en la seccién 10 del manual del usuario del instrumento.

La disponibilidad de los anélisis para el uso con el sistema BD Viper LT varla seguin la regiaon;
pongase en cantacto con su representante local de BD para obtener informacion saobre la
disponibilidad de los analisis.

N° de catalogo

Nombre

441993

Control Set for lhe BD Onclanty HPV Assay {24+}24 )

442946

441048

BD Onclarity HPV Reagent pack (192 pruebas): no disponible en EE.UU.

Cap Remaval Tool
441359 Tapones (400 clu) {perforables)
441991

BD Orlclanly HPV Assay Cervical Brush Collection Kit (100 ceprllos!dllueme)

BD V'per LT PCR Tube/Tray Kit (10 transpcrtadores vacios/10 lransporladores

440752

#4237 con tubos vacios)
Saftware

443155 Aplicacion VD

443156 Reglas regionales

443162 Viper LT HPV Assay

441997

Tubos de PCR (vacuos) (8 bandejas)

leer LT HPV CBD Assay

441354

442840 BD Onclarity HPV Assay LBC Diluent (400 c/u)

442967 PCR Accessor)f Klit (B? cierres hf:m‘téticos de placas opticamente trasparentes,
80 bolsas de eliminacién de residuos) (20 c/u)

443430 BD_ﬁé;r-éard‘ (:i "tar]eta con 100 claves)

443747 BD Key Card (1 tarjeta con 1.000 claves)

443748 -

Neutralization Pouch SDA/PCR (12)

BD Key Card (1 tarjsta con 500 claves)

441992 BD FOX PCR Extraction Tubes (384 tubos)
442841 PCR Extraction Reagent Trough (12)

4
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r“i m Q t Secretaria de 4 Ministerio de Salud y Desarrollo Social
C% _ Gobierno de Salud =7 Presidencia de la Nacion

CERTIFICADO DE AUTORIZACION E INSCRIPCION
PRODUCTOS PARA DIAGNOSTICO DE USO IN VITRO

Expediente n® 1-47-3110-11/16-0

La Administracién Nacional de Medicamentos, Alimentos y Tecnologia Medica (ANMAT)
certifica que de acuerdo con lo solicitado por la firma BECTON DICKINSON ARGENTINA
" S.R.L., se autoriza la inscripcién en el Registro Nacional de Productores y Productos de
Tecnologia Médica (RPPTM), de nuevos productos para diagnostico de uso in vitro con
los siguientes datos caracteristicos:
Nombre Comercial: 1) (442946) BD Onclarity™ HPV Assay Reagent Pack; 2) (441993)
Control Set for the BD Onclarity™ HPV Assay; 3) (442840) BD Onclarity™ HPV Liquid
Based Cytology Specimen (LBC) Dilution Tubes; 4) (442841) BD Viper™ PCR Extraction
Reagent Trough with Piercing Tool; 5) (441129) BD FOX™ Extraction Tubes; 6)
(441992) BD FOX™ PCR Extraction Tubes; 7) (441994) BD Viper™ SDA Extraction
Reagent Trough with Piercing Tool; 8) (442957) BD Viper™ LT System PCR Tube/Tray
Kilt; 9) (442958) BD Viper™ LT System SDA Accessory Kit; 10) (442967) BD Viper™ LT
System PCR Accessory Kit; 11) (441128) BD Viper™ Extraction Reagent and Lysis
Trough; 12) (440984) BD Viper™ Amplification Plate Sealers; 13) (442839) BD Viper™
LT; 14) (442950) Prewarm iteater.
Indicacién de uso: 1) a 14) SISTEMA DE AMPLIFICACION DE ADN PARA LA DETECCION

WUALITATIVA DE TIPOS DE PAPILOMAVIRUS HUMANO (HPV) DE ALTO RIESGO. EL

Seden y Dielegaciones Tel (454-11) 4340-0200 - hitp/veveeeargenhina.gob.ar/anmat - Republics Argentina
Sede Central Sede Alsina Sede IMAME Sede INAL Sede Prod. Médicos
My e Mo 869, CABA Alsing GES/GTT, CARA Ay, Cascros 2161, CABA Estados Unidas 25 CABRA v, Belgrano 1480, CABA
Deley. Mendora Deleg. Cordoba Deley. Paso de los Libres Deley. Posadas Deleg. Santa Fé

( Ohispo Trejo 6% Ruta Nactonal 117 ki 10, Rogue Gonzalez 1137, Eva Ferdn 2450,

Cardoha, COTL.CAR., Paso de los Lilves, Posadas, Prov. de Santa Fe,
Mrav doodendora Crovw de Cordoba Proy de Conentes Kisiones Prov. de Santa Fe



} n m Ot “‘9 Secretaria de Ministerio de Salud y Desarrollo Social
C: 5 / Gobierno de Salud 7 Presidencia de la Nacion

ENSAYO DETECTA TODOS LOS TIPOS DE HPV DE ALTO RIESGO (HPV 16, 18, 31, 33,
35, 39, 45, 51, 52, 56, 58, 59, 66 y 68) Y PROPORCIONA LA CAPACIDAD DE
GENOTIPAR SEIS TIPOS DE ALTO RIESGO (HPV 16, 18, 31, 45, 51 y 52).

Forma de presentaciéon: 1) ENVASES POR 2 x 96 DETERMINACIONES, CONTENIENDO:
tubos BD Onclarity HPV G1 PCR, tubos BD Onclarity HPV G2 PCR y tubos BD Onclarity
HPV G3 PCR; 2) ENVASES CONTENIENDO: 24 tubos de control positivo y 24 tubos de
control negativo; 3) ENVASES CONTENIENDO: 400 tubos; 4) ENVASES CONTENIENDO:
12 cubetas de extraccién; 5) y 6) ENVASES CONTENIENDO: 384 tubos; 7) ENVASES
CONTENIENDO: 12 cubetas de extraccion; 8) ENVASES CONTENIENDO: 20 tubos; 9) y
10) ENVASES CONTENIENDO: 80 unidades; 11) ENVASES CONTENIENDO: 12 cubetas
para extraccion de reactivo y 12 cubetas para lisis; 12) ENVASES POR 480
DETERMINACIONES; 13) a 14) ENVASES CONTENIENDO: 1 Equipo.

Periodo de vida L'lﬁl y condicion de conservacion: 1) 534 dias desde la fecha de
elaboracion conservado entre 2 y 33°C; 2) 528 dias desde la fecha de elaboracién
conservado entre 2 y 339C; 3) 570 dias desde la fecha de elaboracion conservado entre
2 y 259C; 4) 527 dias desde la fecha de elaboracién conservado entre 2 y 33°C; 5) 405
dias desde la fecha de elaboraciéon conservado entre 2 y 33°C; 6) 529 dias desde la

fecha de elaboracién conservado entre 2 y 33°C; 7) 406 dias desde la fecha de

Sede Central Sede Alsina Sede INAME Sede INAL Sede Prod. Médicos
Axde Moyo BED, CABA Alsing G057, CABA Ay, Caseros 2101, CABA Estados Unidas 25, CABA S Belgrano 1480 CABA
Deley. Mendoza Deley. Cordoba Deley. Paso de los Libres Deley. Posadas Deleg. Santa Fe
HRemedios de B e Ohispo Trejo 635, Ruta Nacwnal 117, km 10 Roque Gonzalez 1137, Fva Peron 2450,
San Kay endoza Cardoba, COTECAR . Pasode los Libies, Posadas, Prov. de SantaFe,

Prav, de Cardoba Prav do Cormientes Misiones Prav, de Sanla e
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elaboracién conservado entre 2 y 33°C; 8); 9) a 10) No aplica; 11) 406 dias desde la
fecha de elaboracion conservado entre 2 y 33°C; 12); 13); y 14) No aplica.
Nombre y direccién del fabricante: 1) a 14) BECTON DICKINSON & CO. 7 Loveton Cir.

Sparks, MD 21152, (USA).

Condicion de Venta/Categoria: venta a Laboratorios de analisis clinicos. USO

PROFESIONAL EXCLUSIVO

Se extiende el presente Certificado de Autorizacion e Inscripcion del PRODUCTO PARA
DIAGNOSTICO USO IN VITRO PM-634-560.

Expediente N° 1-47-3110-11/16-0

3656 25 201

Disposicion N°

Scdes y Delegaciones Te' (454-11) 4240-0800 - http//vawerargentina.gob.ar/anmat - Republica Argentina

Sede Centrai Sede Alsina Sede INAME Sede INAL Sede Prod. Medicos
v e Mayvo 869, CARA Alsinn BEE/GTT, CARA A Caseros 2161, CABA Estados Unidos 25, CABA Ay, Belgrana 1480, CABA
Deleg. Mendoza Deleg. Cardoba Delag. Paso de los Libres Deleg. Posadas Deleg. Santa Fé
Remedios de fa de Ohispo Trejo 635, Ruta Naztonal 117, km, 10, Rogue Gonzalez 1137, Eva Pordn 2456,
San Martn 19 ( Cardoba, COTECAR, P R85 as, Prov. de Santa Fe

Prov. de tendoza Piowv. de Cardoba Frow de Cosoenles Misiones Prov. de Santa Fe



