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VISTO, el expediente nO 1-47-3110-1720/14-2 del Registro de la

Administración Nacional de Medicamentos, Alimentos y Tecnología Médica y,

CONSIDERANDO:

Que por las presentes actuaciones la firma PRODUCTOS ROCHE
• • i

S.A.Q. E I. (DIVISION DIAGNOSTICA) solicita autorización para la v~nta a

laboratorios de análisis clínicos del Producto para diagnóstico de uso "in Vitro"

denominado VANC2 (N° CAT.: 5842310)/ Prueba para la determinación

cuantitativa de la vancomicina en suero y plasma en los sistemas Roche/Hltachi

cobas c.

Que a fs. 71 consta el informe técnico producido por el Servicio de

Productos para Diagnóstico que establece que el producto reúne las condiciones

de aptitud requeridas para su autorización.

Que la Direc.ción Nacional de Productos Médicos ha tomado la

intervención de su competencia.

Que se ha dado cumplimiento a los términos que establece la Ley

16.463, Resolución Ministerial N° 145/98 Y Disposición A N MA T NO2674~99.
I

Que la presente se dicta en virtud de las facultades conferidas' por el

Artículo 80 inciso 11) del Decreto N° 1490/92 Y 1886/14.
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Por ello;
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ELADMINISTRADOR NACIONALDE LA ADMINISTRACION NACIONALDE

MEDICAMENTOS,ALIMENTOSY TECNOLOGIA MÉDICA

DISPONE:

ARTICULO 1°,- Autorizase la venta a laboratorios de análisis clínicos del Producto

para diagnóstico de uso "in Vitro" denominado VANO (N0 CAT.: 5842310)/

Prueba para la determinación cuantitativa de la vancomicina en suero y plasma

en los sistemas RochejHjtachi cobas c que será elaborado por Rache Diagnostics

GmbH, Sandhofer Strasse 116, 68305 Mannheim (ALEMANIA) e importado por

PRODUCTOS ROCHE S.A.Q. E I. (DIVISIÓN DIAGNÓSTICA) a expendwse en

envases conteniendo UN CASSETTE PARA 200 DETERMINACIONES;cuya

composición se detalla a fojas 23 con un período de vida útil de 11 (ONCE)

meses desde la fecha de elaboración conservado entre 2 y 80(,

ARTICULO 2°.- Acéptense los rótulos y manual de instrucciones obrantes a fojas

39 a 52, 66, 68 Y 70, desglosándose las fojas 39 a 42 y 66 debiendo constar en

los mismos que la fecha de vencimiento es la declarada por el elaborador

impreso en los rótulos de cada partida,

ARTICULO 3°,- Extiéndase el Certificado correspondiente.

ARTICULO 4°.- LA ADMINISTRACION NACIONAL DE MEDICAMENTOS,

ALIMENTOS Y TECNOLOGIA MEDICA, se reserva el derecho de reexami(lar los

métodos de control, estabilidad y elaboración cuando las circunstancias así lo

determinen.
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ARTICULO50.- Regístrese; gírese a Dirección de Gestión de Información T~cnica

a sus efectos, por el Departamento de Mesa de Entradas notifiquese al

1
interesado y hágasele entrega de la copia autenticada de la presente Disposición

I
junto con la copia de los proyectos de rótulos, manual de instrucciones y el

Certificado correspondiente. Cumplido, archívese.-

Expediente nO: 1-47-3110-1720/14-2.

DISPOSICIÓN N°: 4 '3 8 2
.k av.

Ing. AodELlO LOPE
Adm1n c onal

A.N./d.A.'L'.
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Códigos 691-696

Uso previsto
Prueba in vitro para la determinación cuantitativa de la vancomicina en
suero y plasma en los sistemas RochelHitachi cobas c.

Español

Información del sistema
VANC2: ACN 8624

Conservación y estabilidad
Sin abrir, a 2-8 oC:

• Indica los sistemas cobas c adecuados para los re .~
Sistemas RochelHitachi co • M •.<1

cobas c 701f70 • ~
• . L10 \

~ ....3..f..fJ./
"'O 0/
~OG~/

,

I
Véase la fecha de caducidad impresa
en la etiqueta del cobas e pack

En uso y refrigerado en el analizador. 8 semanas

En el gestor de reactivos: 24 horas
No congelar.

Código 310
Código 311
Código 312

ID 03 6914 2Re/. 05842310 190
Re/. 03375790 190
1 x 5 mL
1x10mL
Re/. 04521536190
2x5mL
2x5mL
2x5mL

Información de pedido
ONLlNE TDM Vancomycin
200 tests

Precise! TDM I calibrators
CAL A-F
Diluent

TDM Control set
Nivel I
Nivel 11
Nivel 111

características
La vancomicina es un antibiótico glucopeptídico complejo, utilizado para
tratar las infecciones por estafilococos productores de penicilinasa.1
Se la considera el fármaco por excelencia para el tratamiento del
Staphylococcus aureus, resistente a a antibióticos betalaclámicos tales
como la meticilina,203así como también para tratar serias infecciones por
bacterias grampositivas en las que se encuentran implicadas alergias a ,
la penicilina o a la celalosporina.4,5 La vancomícina se emplea asimismo
para el tratamiento de las enterocolitis inducidas por antibióticos que se
encuentren acompañadas por Clostridium difficiie así como para tratar la
endocarditis por estreptococos o enterococos. En"la endocarditis enterocócica,
la vancomicina se aplica junto a un aminoglucósido, en casos en que la
penicilina y la ampicilina no constituyan una buena opcíón.4,6
El seguimiento de los valores máximos y mínimos en suero o plasma es
necesario para evitar efectos secundarios potencialmente serios tales como
la ototoxicidad, la nefrotoxicidad, la fiebitis y la neutropenia reversible.?

Principio del test
El test aplica una técnica inmunoenzimática homogénea utilizada en los
análisis cuantitativos de vancomicina en suero y plasma humanos.B En
el test, el fármaco de la muestra y el fármaco marcado con la enzima
gtucosa-6.fosfalo deshidrogenasa (G6PDH) compiten por ocupar los
puntos de fijación del anticuerpo. La actividad de la enzima disminuye
a medida que se va fijando al anticuerpo, lo cual permite medir la
concentración del fármaco en función de la actividad enzimática. La enzima
activa convierte el nicotinamida-adenina-dinucleótido (NAO) oxidado a
NADH, lo que produce un cambio de absorbancia que puede medirse
espectrofotométricamente. La G6POH sérica endógena no interfiere
porque la coenzima se relaciona unicamente con la enzima bacteriana
(Leuconosloc mesenteroides) empleada en el ensayo.

Reactivos. Soluciones de trabajo

R1 Vancomicina marcada con G6POH bacteriana en tampón
R3 Anticuerpo monoclonal anti-vancomicina (ratón), G6P y NAO en tampón

R1 está en la posición By R3 en la posición C.

Medidas de precaución y advertencias
Sólo para el uso diagnóstico in vitro.
Observar las medidas de precaución usuales para la manipulación de reactivos.
Ficha de datos de seguridad a la disposición del usuario
profesional que la solicite.
Eliminar los residuos segun las normas locales vigentes.

Obtención y preparación de las muestras
Emplear unicamente tubos o recipientes adecuados para
recoger y preparar las muestras.
Sólo se han analizado y encontrado aptos los siguierltes tipos de muestra:
Suero sin hemolizar: Recoger las muestras de suero en tubos estándar.
Plasma sin hemolizar Tratado con EOTA bi- o Iripotásico,
citrato sódico u oxalato-fluoruro.
Estabilidad: 2 horas, tapado, a 15-25 'C9

48 horas, tapado, a 2-8 °0°
4 semanas, tapado, a -20 "C10

Los tipos de muestra aquí indicados fueron analizados con tubos de
recogida de muestras seleccionados, comercializados en el momento de
efectuar el análisis, lo cual significa que no fueron analizados todos los
tubos de todos los fabricantes. Los sistemas de recogida de muestras'
de diversos fabricantes pueden contener diferentes materiales que, en
ciertos casos, pueden llegar a afeclar los resultados de los análisis. Si
las muestras se procesan en tubos primarios (sistemas de recogida de
muestras), seguir las instrucciones dellabricante de los tubos. '
Centrifugar las muestras que contienen precipitado antes de efectuar elles!.
Evitar la formación de espuma en las muestras. No congelar y descongelar
las muestras repetidas veces. Invertir las muestras descongeladas varias
veces antes de analizar. El momento de la obtención de muestra depende
si se desea medir concentraciones máximas o minimas.11

Material suministrado
Consukar la sección "Reactivos - Soluciones de trabajo' en
cuanto a los reactivos suministrados.

Material requerido adicionalmente (no suministrado)
ConsuRe la sección "Inlotmación de pedido'.
Equipo usual de laboratorio

Realización dellest
Para garantizar el funcionamiento óptimo del test, observe las instrucciones
de la presente metódica referentes al analizador empleado. consultar

l
'

el manual del operador apropiado para obtener las instrucciones
de ensayo específicas del analizador.
Roche no se responsabiliza del funcionamiento de las aplicaciones no
validadas porla empresa. En su caso, el usuariose hace cargo de su definición.

Preparación de los reactivos
El contenido está listo para el uso. Mezclar los reactivos invirtiendo
suavemente varias veces antes de colocarlos en el analizador.

c;~2012'OBF,p,eOI
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Aplicación para suero y plasma
Para la presente aplicación, desactive la opción 'Rape!. Automática'
bajo el menú 'Utilidades", 'Aplicación', 'Rango',
Definición del test en los analizadores cobas e 701n02

2012-00, V 2 Español
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Criterio: Recuperación dentro de.:!: 10 % del valor inicial con concen cio y..' F O • ;>-
de vancomicina de aproximadamente 20 IJglmL (13.8IJmoI/L). LlO
Sin interferencia significativa por triglicéridos hasta 500 mgfdL (5.7 ). 4P "t

Factores reumatoides: No se han observado inter1erencias por facl ~ •••••••••.••.••• ~
reumatoides hasla una concentración de 100 Ul/mL "\ O¿~,*x..-V¡
Proteínas totales: Sin interferencia significativa por proteinas entre 2.12 ~-'
Fármacos: No se han registrado interferencias con paneles de fármacos
de uso común en concentraciones terapéuticas.'4,15
Con este tesl, al igual que todos los tests que utilizan anticuerpos de ratón.
pueden producirse interferencias en la muestra por anticuerpos humanos
anti.ratón (HAMA) que causen resultados falsos disminuidos.
Para el diagnóstico, los resultados obtenidos con el test siempre
deben evaluarse junto a la anamnesis del paciente, los exámenes
clínico.s y los resullados de otros análisis. I
ACCrON REQUERIDA
Programa especial de lavado: Se requieren ciclos de lavado especia) en
caso de combinar ciertos tests en los sistemas Roche/Hitachi cobas c.
Todos los pasos de lavado necesarios para evitar la contaminación por
arrastre están disponibles a través de cobas link de modo que no se 1
requiere la entrada manual de los datos. La lista de las contaminaciones
por arrastre también puede encontrarse en la versión más actual
de la metódica NaOHD/SMSlSmpCln1+2fSCCS. Para más detalles,
sirvase consultar el manual del operador.
En caso de que sea necesario, implemente el lavado especial para evitar
la contaminación por arrastre antes de comunicar los resultados del test.

Límites e intervalos I
Intervalo de medición
1.7-80.0 IJglmL (1.2.55.2 Ilmol/L)
Diluir manualmente de 1 + 1 las muestras con valores superiores al intervalo
de medición empleando el diluyente Preciset TDM I {O IJglmL} y repetir el
análisis. Mu~iplicar el resullado por 2 para obtener el valor de la muestra.

Límites irrferlores de medición
Límite inferior de detección del test
1.7 ~glmL (1.2 ~mollL)
Ellimile de detección inferior equivale a la menor concentración
medible de anal ita que puede distinguirse de cero. Se calcula como
el valor situado a 2 desviaciones estándar por encima del estándar
más bajo (estándar 1 t 2 DE, repetibilidad, n '" 21).
Los valores inferiores al limite de detección inferior « 1.7IJglmL)
no son señalados por el analizador.

Valores teóricos
Si bien los valores óptimos pueden variar, los valores séricos máximos
dentro del intervalo de 2540 IJgfmL (17.3.27.6 IJmollL) y los mínimos
dentro del intervalo de 5-10 IlglmL (3.5-6.9IJmollL) se consideran I
generalmente como terapéuticamente efectivos.4
La vancomicina se excreta principalmente por los riñones en su forma activa
inalterada, si bien también ha sido demostrado que existe un mecanismo no
renal de eliminación.4.7 La insuficiencia renal puede causar que el fármaco
se acumule. La vancomicina produce varias reacciones adversas, siendo
las más severas la ototoxicidad y la nelrotoxicidad. aunque la pureza de los
preparados recientes de la vancomicina parece haber reducido estos efectos
siempre que se controien cuidadosamente las concentraciones séricas.4,'1.'6
La nefrotoxicidad se manifiesta más asiduamente en pacientes a los que se
administra la vancomicina en combinación con un aminoglucósido.'l
La determinación de las concentraciones séricas de vancomicina es e~ncial
para optimizar el tratamiento y evitar dosis tóxicas del fármaco. Esto adquiere
especial importancia en pacientes con insuficiencia renal, donde la terapéutica
individualizada constituye el único método de garantizar concentraciones
séricas terapéuticamente óptimas y evitar efectos secundarios graves.!
Cada laboratorio debería comprobar si los intervalos de referencia
pueden aplicarse a su grupo de pacientes y, en caso necesario,
establecer sus propios valores.

Datos específicos de funcionamiento del test'O
A,.conlinuación se indican los datos de funcionamiento representativos
tenid' s con los analizadores RochelHitachi. Los resultados de cada
b rato'o en particular pueden diferir de estos valores.

Dilución de muestra
Muestra Diluyente(H~)

Diluyente (H20)
90llL
55IJL

Muestra

Cinética A
10/26-32

2.0 IlL
2.0 IlL
2.0 IlL
Poner el factor de instrumento a" 0.86 en la
pantalla
CalibraciórVEstadolFactor de instrumento

TipO de medición
Tiempo de reacción!
Puntos de medición
Longitud de onda (sub/princ) 415/340 nrn
Dirección de reacción Incremento
Unidad IJg/mL

Pipeteo de reactivo
Rl
R3

Volúmenes de muestra

Normal
Disminuido
Aumentado
Factor del instrumento

81-6: Precise! TDM I calibrators
RCM
calibración a 6 puntos

con cada cambio de estuche de reactivos
cobas c pack
si lo fuera necesario según los
procedimientos de control de calidad.

Trazabilidad: El presente método fue estandarizado frente a estándares de
referencia de la USP. Los calibradores están preparados con cantidades
conocidas de vancomicina en suero humano normal.

calibración
calibradores
Modo de calibración
Frecuencia de calibraciones

Control de calidad
Para el control de calidad, emplear los controles indicados en
la sección "Información de pedido".
Adicionalmente pueden emplearse otros controles apropiados.
Adaptar los intervalos y límites de control a ios requisitos individuales
dellaboralorio. Los resuRados deben hallarse dentro de los limites
definidos. Cada laboratorio debería establecer mediciones correctivas
en caso de obtener valores fuera del intervalo definido.
Sírvase cumplir con las regulaciones gubemamentales y las normas
locales de control de calidad pertinentes.

Cálculo
Los analizadores Roche/Hitachi cobas c calculan automáticamente
la concentración de anal ita de cada muestra.
ACCiÓN REQUERIDA
Factor del instrumento: Para este test de vancomicina debe emplearse
un factor del instrumento (a '" 0.86). Ajustar el factor del instrumento en
la pantalla Calibración/Estado/Factor del instrumento.
NOTA: Es necesario un ajuste al límite técnico del analizador para
considerar el uso de un factor de instrumento.
Factor de conversión:12 ~glmL x 0.690 '" ~mollL

Limitaciones del análisis. Interferencias
Criterio: Recuperación dentro de:!: 10 % del valor inicial con concentraciones
de vancomicina del aproximadamente 20 y 50 IJg/mL (13.8 y 34.5IJmollL).
Iclericia:13 Sin inter1erencias significativas hasta un indice I de 30 para
bilirrubina conjugada y sin conjugar (concentración de bilirrubina conjugada
y sin conjugar: aprox. 30 mgldL ó 513 IJmollL).
Hemólisis:13 Sin interferencias significativas hasta un índice H de 650
(concentración de hemoglobina: aprox. 650 mgldL ó 404 ~moIlL).
Upemia (Intralipid):13 Sin interferencias sign~icativas hasta el indice L
de 500. La correlación entre el índice L (correspondiente a la turbidez)
y la concentración de triglicéridos no es concluyente.

';'''F OO," e
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C<O)bas<€J42
100
70
500
50
100
60
10
0.7
40
500
60
600
20
100
25

Genlamícina
Imipenem
Meticilina
Metronídazol
Netílmicina
Nitroprusida
Penicilina G
Pentamidina
Fenobarbital
Rifampina
Salicilato
Sullametoxazol
Teolilina
Tobramicina
Trimetoprim

NO " No Detectado
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En la presente metódica se emplea como separador decimal un punlo
para distinguir la parte entera de la parle fraccionaria de un número
decimal. No se utilizan separadores de millares.

ND
ND
ND
ND
ND
ND
ND
ND
ND
ND
ND
ND
ND
ND
ND
ND
ND
ND
ND
ND

Reactividad
cruzada (en %)

Concenlración
analizada (jJgfmL)

25
100
20
200
2
20
500
1000
100
10
25
10
50

0.006
1
5
50
100
100
500

Compuesto
Ac1clovir
Amicacina
Anlotericina B
Aztreonam
Cafeína
CDP-l
Celazolina
Cefotaxlna
Cloranlenicol
Ciprofioxacina
Cisplatina
Clindamicina
Ciclosporina
Digoxína
Epínelrina
Er~romicina
Eiacrínico, ácido
Flucilosina
Furosemida
Fusídico, ácido

Precisión
La precisión ha sido determinada empleando muestras humanas y
controles según un protocolo interno (Repetibilidad' n" 21, Precisión
intermedia" n" 63). Se obtuvieron los siguientes resultados:

Repetibilidad' VM DE CV
flglmL (¡¡moiIL) ¡¡g/mL (flmoiIL) %

Control TDM, nivel I 5.92 (4.08) 0.20 (0.14) 3.3
Control TDM, nivel 11 18.3 (12.6) 0.3 (0.2) 1.5
Control TDM, nivel I11 28.8 (19.9) 0.6 lOA) 2.1
Suero humano A 9.97 (6.88) 0.21 (O.14) 2.1
Suero humano B 41.2 (28.4) 0.7 (0.5) 1.8
Suero humano C 73.6 (50.8) 1.4 (1.0) 1.9

Precisión intermedia" VM DE CV
¡¡g/mL (¡¡mollL) flg/mL (flmollL) %

Control TDM, nivel I 6.8 (4.7) 0.24 (0.17) 3.5
Control TDM, nivel 11 21.5 (14.8) 0.52 (0.36) 2.4
Control TOM, nivel 111 40.9 (28.2) 1.27 (O.88) 3.1
Suero humano 1 16.7 (11.5) 0.50 (0.35) 3.0
Suero humano 2 61.0 (42.1) 2.69 (1.86) 4.4
• repetíbílidad " precisión Inlrasel1e
•• precisión intermedia = prroslón lotallprecisión interensayolprecisión dia a dia

Los resu~ados de la precisión intermedia se obtuvieron del analizador
cobas c 501 como sistema de referencia.

Comparación de métodos
Se han comparado los valores de vancomicina en muestras
de suero y plasma humanos obtenidos en un analizador
RochefHitachi cobas c 701 (y) con los obtenidos con el reactivo
correspondiente en un analizador RochefHitachi cobas c 501 (x).

Can!. de muestras (n) ,,65.
PassingIBablok17 Regresión lineal
y" 1.027x - 0.164 jJgfmL y" 1.013x - 0.107 jJgfmL
T" 0.953 r" 0.998
La concentración de las muestras se s~uó entre 2.24 y
66.0 jJgfmL (1.55-45.5 jJmolfL).

Especificidad analítica
Se analizó la reactividad cruzada de los siguientes compuestos:

Vancomycin
VANC2
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Establecimiento importador:
Productos Rache SAO. e L (División Diagnóstica).
Av. Belgrano 2126
Don Torcuato, Pcia. de Buenos Aires
República Argentina
Director Técnico: Dr. Aldo Chiarelli - Farmacéutico

"Autorizado por la A.N.M.A.T."
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"2015 - Año del Ble~nl",narjo del congreso de los Pueblos Libre,"

Minislerio de Salud
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CERTIFICADO DE AUTORIZACION DE VENTA

DE PRODUCTOSPARADIAGNOSTICO DE USO IN VITRO

Expediente nO:1-47-3110-1720/14-2'

Se autoriza a la firma PRODUCTOSROCHES.A.Q. EI. (DIVISIÓN DIAGNÓSTICA) a

importar y comercializar el Producto para Diagnóstico de uso "in vitra"

denominado VANC2 (N° CAT.: 5842310)/ Prueba para la determinación

cuantitativa de la vancomicina en suero y plasma en los sistemas RochejHitachi,

cobas c, en envases conteniendo UN CASSETTEPARA200 DETERMINACIONES.Se

le asigna la categoría: Venta a laboratorios de Análisis clínicos por hallarse
i

comprendido en las condiciones establecidas en la Ley 16.463, y Resolución M.S.

y A,S, N° 145/98, Lugar de elaboración: Rache Diagnostics GmbH, Sandhofer

Strasse 116, 68305 Mannheim (ALEMANIA). Periodo de vida útil: 11 (ONCE)

meses desde la fecha de elaboración conservado entre 2 y 8 oc. En las etiquetas

de los envases, anuncios y Manual de instrucciones deberá constar PRODUCTO

PARA DIAGNOSTICO DE USO "IN VITRO" USO PROFESIONAL EXCLUSIVO

AUTORIZADO POR LA ADMINISTRACION NACIONAL DE MEDICAMENTOS,

ALIMENTOSY TECNRLOGI~~Ch

Certificado no:O U 8 (¡ I el I
ADMINISTRACION NACIONAL DE MEDICAMENTOS, ALIMENTOS Y TECNOL~GiA,
MÉDICA.

Buenos Aires,
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Firma y sello I
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