|
g

Republica Argentina - Poder Ejecutivo Nacional
2019 - Afio de la Exportacion

Disposicion
NUmero: DI-2019-9053-APN-ANMAT#MSYDS

CIUDAD DE BUENOS AIRES
Jueves 7 de Noviembre de 2019

Referencia: 1-47-3110-3705/17-1

VISTO € expediente N° 1-47-3110-3705/17-1 del Registro de la Administracion Nacional de Medicamentos
Alimentosy Tecnologia Médicay,

CONSIDERANDCO:

Que por los presentes actuados la firma PRODUCTOS ROCHE S.A.Q. e I. (Division Diagnostica) solicita
autorizacion para la venta a laboratorios de andlisis clinicos de los Productos para diagnéstico de uso in vitro
denominados:. Elecsys Digoxin (Cat. 07027214190)

Que en € expediente de referencia consta el informe técnico producido por €l Servicio de Productos para
Diagnostico que establece que |os productos retinen las condiciones de aptitud requeridas para su autorizacion.

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

Que € Instituto Nacional de Productos M édicos ha tomado la intervencion de su competencia.
Que corresponde autorizar lainscripcion en el RPPTM del producto médico objeto de la solicitud.

Que la presente se dicta en virtud de | as facultades conferidas por 1os Decretos N° 1490/92 y sus modificatorios.

Por €llo;

EL ADMINISTRADOR NACIONAL DE LA ADMINISTRACION NACIONAL DE



MEDICAMENTOS, ALIMENTOSY TECNOLOGIA MEDICA

DISPONE:

ARTICULO 1°.- Autorizase la inscripcion en el Registro Nacional de Productores y Productos de Tecnologia
Meédica (RPPTM) de la Administracion Nacional de Medicamentos, Alimentos y Tecnologia Médica (ANMAT)
de los productos médicos para diagnostico de uso in vitro denominados: Elecsys Digoxin (Cat. 07027214190), de
acuerdo con lo solicitado por lafirma PRODUCTOS ROCHE S.A.Q. e l. (Divisién Diagnéstica), con los Datos
Caracteristicos que figuran a pie de la presente.

ARTICULO 2°.- Autoricense los textos de los proyectos de rétulo/s y de instrucciones de uso que obran en
documento N° 1F-2019-82935533-APN-DNPM#ANMAT.

ARTICULO 3°.- En los rétulos e instrucciones de uso autorizados deberé figurar |la leyenda “ Autorizado por la
ANMAT PM-740-586", con exclusion de toda otra leyenda no contemplada en la normativa vigente.

ARTICULO 4°.- Extiéndase e Certificado de Autorizacion e Inscripcion en e RPPTM con los datos
caracteristicos mencionados en esta disposicion.

ARTICULO 5°- Registrese. Inscribase en e Registro Nacional de Productores y Productos de Tecnologia
Médica a nuevo producto. Por el Departamento de Mesa de Entrada, notifiquese al interesado, haciéndole entrega
de la presente Disposicidn, conjuntamente con rétulos e instrucciones de uso autorizados y el Certificado
mencionado en e articulo 4°. Girese a la Direccion de Gestién de Informacion Técnica a los fines de
confeccionar el legajo correspondiente. Cumplido, archivese.

DATOS IDENTIFICATORIOS CARACTERISTICOS
Nombre comercial: Elecsys Digoxin (Cat. 07027214190)

Indicacion de uso: Inmunoensayo de electroquimioluminiscencia para la determinacion cuantitativa de la
digoxina en suero y plasma humanos para ser utilizado en el analizador cobas e 801.

Forma de presentacion: Envases por 100 determinaciones, conteniendo 1 cartucho integral de reactivos (Reactivo
M: Microparticulas recubiertas x 5.8 ml, Reactivo R1: anticuerpo monoclonal anti-digoxina marcado con quelato
de Rutenio x 10.3 ml y Reactivo R2: digoxigeninabiotiniladax 10.3 ml).

Periodo de vida util y condicion de conservacion: 18 (DIECIOCHO) meses desde la fecha de elaboracion,
conservado entre 2 y 8°C.

Nombrey direccién del fabricante: ROCHE DIAGNOSTICS GmbH. Sandhofer Strasse 116; D-68305 Mannheim
(ALEMANIA).

Condicion de Venta/Categoria: venta a Laboratorios de andlisis clinicos. USO PROFESIONAL EXCLUSIVO
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PROYECTO DE ROTULO

Material N° 7027214 - Elecsys Digoxin
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Sobre-rétulo local

Directora Técnica: Vanesa Diambra - Farmacéutica
Autorizado por la A N.M.A.T. CERT XXXX
Establecimiento importador:

Productos Roche §.A.Q. e I. (Divisién Diagnéstica).
Otto Krause 4211, Tortuguitas,

Malvinas Argentinas, Pcia. de Buenos Aires
Republica Argentina

Uso profesional exclusivo
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Elecsys Digoxin

‘[Ig '\g; ‘ SYSTEM
07027214190 | 07027214500 100 | cobas e 801
Espafiol * 2 incubacién: fras la adicidn de microparticulas recubiertas deI

o . estreplavidina y un derivado de digoxina bictinilade, se ocupan los
Informacion del sistema puntas de fijacion adn liores del anticuerpo marcl:adu conrutenio
Nombi ad hli icac forméandase un complejo anticuerpo-haptenc. El compleio total se fija a
ch;no ré abreviado ACN {o6diga de apficacion) la fase sélida por la interaccion entre la biotina y la estreptavidina,

10056 * Lamezcla de reaccion es trasladada a la célula de medida donde, por

Uso previsto magnetismo, las microparticulas se fijan a la superficie del slectrodo.

Test inmunalégico in vitro para la determinacién cuantitativa de la digoxina
en suero y plasma humanos. La determinacion de |a digoxina sirve para
diagnosticar y tratar las sobredosis de digoxina y monitorizar sus
concentraciones a fin de garantizar un tratamiento adecuado.

Este inmunoensayo "ECLIA" (electrochemiluminascence immunoassay) de
eleclroquimicluminiscencia estd concebide para ser utilizade en el
inmunoanalizador cobas e 801.

Caracteristicas

La digoxina es un glucdside esteraide cardioténico ampliamente prescrito.
Fija e inhibe la Na*/K*-ATPasa lo que, al final, incrementa |a concentracion
intracelular de Ca®.12 Esto repercute en un efecto inofrdpico pasitiv
confirienda a la digoxina efectos benéficos en caso ds insuficiencia
cardiaca. La digoxina aumenta la fuerza de contraccién del misculo
cardiaco produciendo efectos benéficos como el aumenta del gasto
cardiaco y de la fraccion de eyeccidn del ventriculo izquierdo y la
disminucion de la presién de enclavamiente capilar pubmonar.®4 El
tratamiente con digoxina produce ademds una estabilizacidn y reduccién
de {a frecuencia ventricular,

Si bien el hecho de dispaner de digoxina cristalina ha permitido
estandarizar ia dosificacidn del farmaco, fa administracion terapéutica
inapropiada conlleva frecuente e inadvertidamente efectos téxicos. Un
hecho importante es qua los sintomas de toxicidad de [a digoxina suslen
ser muy similares a ias arritmias cardiacas contra las cuales precisamente
se habia recetado el farmaco. Las concentraciones séricas o plasmaticas
de digoxina de 0.9-2.0 ng/mt. se habian considerado como terapéuticas.t”
Sin embargo, en gstudios posteriares se observd un elevado riesgo de
mortalidad con congentraciones de digoxina a partir de los 1.2 ng/mL39 Las
guias del AHA/ACC de 2013 sugieren concentraciones plasmdticas de la
digoxina de entre 0.5 y 0.9 ng/mL dadas las limitadas evidencias de las que
sa dispone hasta la actualidad y teniendo en cuenta que la toxicidad
manifiesta de la digoxina estd comunmente asociada a concentraciones
séricas superiorgs a 2 ng/mL.'?

La toxicidad de la digoxina puede deberse a varios factores:

1. El farmaco tiene un bajo indice terapéutica (es decir que existe una
%iferencia muy pequena entre los niveles tisulares terapéuticos v los
toxicos);

2. Larespuesta a la digoxina varia de paciente a paciente;

3. Laabsorcién de la digoxina puede variar hasta mas del doble en
funcidn de los distintos tipos de comprimidos; 12

4. La susceplibilidad a la toxicidad digitdlica parece aumentar con la edad
y suele estar asociada a una insuficiencia renal, 13

Conjuntamente con ofros datos clinicos, el seguimiento de las

congentraciones séricas o plasmdticas de digoxina proporciona al médico

informacién valiosa para poder ajustar la dosis del paciente y alcanzar

efectos terapéuticos dptimos, evitando concentraciones farmacoldgicas

tanto subterapéuticas como t6xicas, ™

El test Elacsys Digoxin estd basado en el principio de competicidn v utiliza
un anticuerpo monoclonat especifico anti-ligoxina, La digoxina de la
muestra compite con el derivado de digoxina biotinilade afiadido por ocupar
los puntos de fijacién en el complejo anticuerpo-rutenio),

a} Quelato Tris (2,2-bipirdina)ruteniofi) (Ru(bpy}")

Principio del test

Principio de competicion. Duracién total del test; 18 minutos.

*= 1.2 incubagién: al incubar la muestra {6 uL) con un anticuerpo

anti-digoxina marcada con rutenio se forma un inmunocomplejo cuya
cantidad depende de |a concentracién de analilo de la muestra.

Los elementos na fijados se eliminan posteriormertte con ProCell i| M,
Al aplicar una comiente eléctrica controlada se produce Una reaccion
quimioluminiscente cuya emisién de luz se mide con un
fotomultipticador,

* Los resultados se determinan mediante una curva de calibracién
generada especificamente para el instrumento a partir de una
calibracién a 2 puntas y una curva master suministrada a través de
cobas link.

Reactivos - Soluciones de trabajo

El cobas e pack esta etiquetado como DIGO.

M Microparticulas recubiertas de estraptavidina, 1 frasco, 5.8 mL:
microparticulas recubiertas de estreptavidina: 0.72 mg/mlL,
conservante,

R1  Anticuerpo anti-digoxina~Ru(bpy)3*, 1 frasco, 10.3 mL;
anticuerpo monoelonal anti-digoxina {ratén) marcado con quelato de
rutenio 15 Lg/L; tampdn fosfato 100 mmoliL, pH 7.0; conservante.

R2 Derivado de digoxina~biotina, 1 frasco, 10,3 mL;
digoxigenina biotinilada 1.06 ng/mL; bictina 15 pg/L; tampdn fosfato
100 mmoliL, pH 7.0; conservante,

Medidas de precaucién y advertencias

Producto sanitario para diagnéstico in vitro.

Observe las medidas de precaucion habituales para la manipulacién de
reactivos.

Elimine los residuos segun las normas locales vigentes,

Ficha de datos de sequridad 2 la disposicidn del usuario profesional que la
solicite.

Evite la formacidn de espuma en reactivos y muestras de todo tipo
{especimenes, calibradores y controles),

Preparacién de los reactivos

Los reactivos incluidos en el estuche estdn listos para el uso y forman una
unidad inseparable.

La informacién necesaria para el correcto funcienamiento estd disponible a
través de cobas link.

Conservacion y estabilidad

Conservara 2-8 °C,

No congelar.

Conservar el cobas e rack en posicion vertleal para garantizar la
disponibilidad total de las microparticulas durante la mezcla automatica

antes del uso.
Estabilidad:
sin abrir, 2 2-8 °C hasta la fecha de caducidad
indicada
en el analizador cobas e 801 16 semanas

Obtencién y preparacién de las muestras

Recoger las muestras de sangre destinadas al analisis de digoxina a
concentraciones minimas del farmaco, es decir inmediatamente antes de la
préxima dosis a adminisirar o bien como minimo 12 horas y
preferentemente 24 horas después de la Glima dosis de digoxina
administrada, Considerande una semivida de eliminacién en sangre de

1.5 dias para la digoxina, se requiere aproximadamente una semana para
alcanzar concentraciones estables en sangre o, en caso de-tastomos
renalas, incluse mas tiempo. 16

Sdlo se ha analizado y considerado apto el tipa de muestras Ygui dicado)
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Elecsys Digoxin

Suero recogido en tubos estandar de muestra o en tubos que contienen gel
de separacién.

Plasma tratado con heparina da litio ¢ con EDTA di o tripotsico.

Pueden emplearse tubos para ‘gasma con heparina de litio y EDTA
bipotasico que contengan gel de separacion.

Criterio: pendiente 0.9-1.1 + interseccién dentro de < + 0.15 ng/mL

+ coeficiente de correlacién 2 0.95,

Estable durante 7 dias a 15-25 °C, 14 dias a 2-8 °C, 6 meses a

-20 °C (+ 5 °C}. Congelar s6lo una vez,

Los tipos de muestra aqui indicados fueron analizados con tubos de
recogida de muestras seleccionadas, comercializados en el momento de
efectuar el andfisis, lo cual significa que no fueron analizados todos los
tubos de tados los fabricantes, Los sistemas de recogida de muestras de
diversos fabricantes pueden contener diferentes materiales gue, en ciertos
casos, pueden llegar a afectar los resultades de los andlisis. Si las
muestras se procesan en tubos primarios (sistemas de recogida de
muestras}, seguir las instrucciones del fabricante de tubos.

Centrifugar las muestras que contienen precipitado antes de realizar el
Ensayo.

Se debe garantizar una temperatura de 20-25 °C para la madicion de
muestras y calibradores,

Para evilar posibles efectos de evaporacién, determinar las muestras y los
calibradores que se sittian en |os analizadores dentro de un lapso de

2 horas.

Material suministrado

Consultar fa seccidn "Reactivos - Soluciones de trabajo* en cuanto a los
reactivos suminisirados,

Material requerida adicionalmente {no suministrado)

. 11820907322, Digoxin CalSet, 4 x 1.5 mL

. 04917049190, PreciControl Cardiac Il para 4 x 2.0 mL

*  [REF| 07299001190, Diluent Universal, 45.2 mL de diluyente para
muastras

* Equipe usual de laboratorio

* Analizador cobas e 801
Accesorios para el analizador cobas e 801:

. 06308799190, ProCell Il M, 2 x 2 L solucién de sistema

. 04880293190, CleanCell M, 2 x 2 L de solucién detergente para la
célula de medida

. 07485403001, Reservair Cups, & recipientes para ProCell | My
ganCell M

. 06808853190, PreClean ll M, 2 x 2 L de solucidr de lavado

. 05634302001, Bandeja de Assay Tip/Assay Gup, 6 x 6 bandejas,
cada una con 105 cubetas y 105 puntas de pipeta
{3780 determinaciones), 3 cartones de residuos sélidos

. 07485425001, Liquid Flow Cleaning Cup, 2 recipientes para la
solucidn de limpieza ISE Cleaning Solution/Elecsys SysClean para la
unidad de detecein Liquid Flow Cleaning Detection Unit

= 07485433001, PreWash Liquid Flow Cleaning Cup, 1 recipiente
para la solucidn de limpleza ISE Cleaning Selution/Elecsys SysClean
para la unidad de prefavado Liquid Flow Cleaning PreWash Unit

. 11298500316, ISE Cleaning SolutiorvElecsys SysClean,
5x 100 mL de solucidn detergente para el sistema

Realizacion del test

Para garantizar el funcionamiento dptimo dal test, observe las instrucciones

de la presente metddica referentes al analizador empleado. Cansulte el

manual del aperador apropiado para obtener las instrucciones de ensayo

especificas def analizador.

Las microparticulas se mezclan automaticamente antes del uso.

Colocar el cobas e pack refrigerado (a 2-8 °C) en el gestor de reactivos

{reagent manager). Evitar la formacion de espuma. E| analizador realiza

automaticamenta los procesos de atemperar, abrit y tapar el cobas e pack.

L
B

Calibracién

Trazabilidad: el presente métode ha sido estandarizado por Eesaje del
material de referencia de digoxina de la Farmacopea de los EE.UU. (USP)
en suero humano sin analito.

La curva méster predefinida es adaptada al analizador a través del CalSet
correspondiente.

Intervalo de calibraciones: efectuar la calibracién una vez por late de
reactivos con reactivos frescos de un cobas e pack registrado come
maximo 24 horas antes en el analizador.

Elintervalo de calibracién puede ampliarse si el laboratorio puede asequrar
una verificacién aceptable de la calibracidn,

Se recomienda repetir la calibracidn:
* después de 8 semanas si se trata del mismo lote de reactivos

= después de 28 dias (al emplear el mismo cobas e pack en el
anafizador)

= encaso necesario: por ejemplo, si los valores del control de calidad
estdn fuera del intervalo definido

Cantrol de calidad

Efectuar el control de calidad con PreciControl Cardiac 1.

Adicionalmente pueden emplearse otros controles apropiados.

Los controles de los diferentes intervalos de concentracion deberian
efectuarse junto con el test en determinaciones simples por lo menos 1 vez
cada 24 horas, con cada cobas e pack y después de cada calibracidn.

Adaptar los intervaios y limites de controf a bos requisitos individuales del

labaratorio. Los resultados abtenidos daben hallarse dentra de los limites

definidos. Cada laboratorio deberia establecer medidas correctivas a sequir

en caso de obtenar valores fuera del intervalo definida,

Si fuera necesario, repetir la medicién de las muestras en cuestion,

Cumplir con las regulaciones gubsmamentales y las narmas locales de

control de calidad pertinentes.

Célculo

El analizador calcula automaticamente la concentracion de analito de cada |

mugstra {en nmoliL é ng/mL). |
nmolL x 0.78 = ng/mL
ng/mlL x 1.28 = nmollL

Limitaciones del andlisis - interferencias

Se analizaron los efectos de las siguientes sustancias enddgenas y los
siguientes compuestos farmacéulicos sobre &f funcionamiento del test sin
que se hayan observado interferencias.

Factores de conversion:

Sustancias enddgenas

Sustancia Concentracién analizada
Bilirrubina £ 1129 ymoliL o < 66 mg/dL
Hemoglobina £0.621 mmoliL o < 1000 mg/dL
Intrafipid < 1500 mg/dL

Biotina <409 nmal/L o < 100 ng/mL
Factores reumatoides < 1630 Ul/mL.

lgG 5 7.00 gidl.

| Albumina $7.00 gl

Criterio, para concentraciones < 0.8 ng/mL {< 1.02 nmolL) se obtuvo una
desviacién de < + 0.08 ng/mL {x 0.10 nmoliL). Para concentraciones

» 0.8-4.0 ng/mL (> 1.02-5.12 nmol/L) se obtuvo una desviacicn de < 10 %.
Fara concentraciones > 4.0 ng/mL (> 5.12 nmol/L) se obtuvo una
desviacion de < 12 %.

En pacientes en tratamiento con altas dosis de bictina (> 5 mg/dia), no
recoger la muastra antes de transcurridas como minimo 8 horas tras la
Ultima administracidn.

Compuestos fammacéuticos
Se analizaron in vitro 16 farmacos de use extendido sin encontrar
interferencias con el presente ensayo,

Adicionalments se analizaron los siguientg
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Elecsys Digoxin

Medicamentos cardiacos
Farmaco Concentracion analizada
ma/l
Carvedilg] 375
Clopidogrel 75.0
Epinefrina (adrenalina} 0.50
Insulina 1.60
Lidocaina 8e.o
Lisiropril 100
Matilprednisolona 7.50
Metoprolo! 150
Nifedipina 30.0
Fenprocurmona 3.00
Propafenona 300
Reteplasa 333
Simvastatina 30.0
Espironolactona 15.0
Tolbutamida 1500
Torasemida 15.0
Verapamil 240

Los fdrmacos uzara, nabumetona, hidrocortisona, penioxifilina y
canrenond, administrados en las concentraciones diarias recomendadas,
provocan resultados falsamente elevados de digoxing.

Sustancias inmunorreactivas similares 4 la digoxina (Digoxin-like
immunoreactive substances, DLIS) han sido haliadas en la sangre de
pacientes con insuficiencia renal, insuficiencia hepatica ¥ en mujsres que
se encuentran en el tercer timestre del embarazo. Los estudios indican
que la presencia de DLIS en una muestra puede pravocar valores de
digoxina falsamente elevados en los inmuncanalisis dispanibles en el
mercado.‘s“”"

Sequn las declaraciones de |os fabricantes de antidotos contra la
intoxicacidn por digitdlicos, los fragmentos de anticuerpos antidigital {p.&j.
DigiFab, DigiBind} interfieren en las mediciones con inmunoensayos
digitdlics.™ En caso de medicion en presencia del antidoto, las
concentraciones de Elecsys Digoxin pueden estar falsamente elevadas
hasta que los fragmentos Fab sean eliminados del organismo.®® Por esta
razén, el fabricante de DigiFab recomienda recoger las muestras
destinadas a |a determinacion de la concentracidn de digoxina antes de la
administracion del antidoto.?

En casos aislados pueden presentarse interferencias por titulos
extramadamente altos de anticuerpos dirigidos contra anticugrpos
especificos del analito, la estreptavidina o el nutenio. Estos efectos se han

Instituto de Estdndares Clinicos y de Laboratorio (CLS - Clinical and
Laboratory Standards Instituig),

El Limite de Blanco es el valor del percentil 95 obtenido a partir de

n z 60 mediciones de muestras libres de analito en varias series
independientes. EI Limite de Blanco corresponde a la concentragién por
debajo de la cual se encuentran, con una prababilidad de! 95 %, las
muestras sin analito.

El Limite de Deteccidn se determina basandose en el Limite de Blanco y en
la desviacion esténdar de muestras de baja concentracién. Ei Limite de
Deteccién corresponde a la menor concentracin de analito detectable
(valor superior al Limite de Blanco con una probabifidad del 95 %},

El Limite de Cuantificacién se define coma la menor concentracidn de
analito en una musstra que puede cuantificarse exactamente cor un error
relaiive méximo permisible de < 20 %.

Dilucién

Las muestras con concentraciones de digoxina superiores al intervalo de
medicidn pueden diluirse con Diluent Universal, Se recomienda una
dilucidn a 1:2 {autométicamente por los analizadores o de forma manyal),
La concentracién de fa muestra diluida debe superar los 2.5 ng/ml. ¢ fos
3.2 nmollL.

Muttiplicar los resultados obtenidos tras dilucién manual por el factor de
dilucion,

El software del analizador tiene en cuenta la dilugian automatica al calcular
la concentracién de la muestra.

Valores tedricos

Segun ia directiva de ESC de 20089, & intervalo terapéutico recomendada
para |a digoxina es de 0.6-1.2 n%/mL (0.77-1.5 nmoll) a incluso de

0.5-1.0 ng/mL {0.64-1.3 nmal/L).2' Especialmente ef limite superior del
intervalo terapéutico es controvertido y en alqunos casos sliiuen
aplicandose concentraciones de hasta 2.0 ng/mL (2.6 nmolL1.67 Las
concenlraciones superiores a 2.0 ng/ml. generalmente se consideran
tdxicas, 1022

Por esta razén, el diagndstico clinico deberia basarse en ia evaluagion
tarto de datos ¢linicos come de laboratorio. Cada laboratorio deberia
establecer un esquema aceptable de informe y un procedimiento de
idertificacion para dar a conocer resultados anormales.

Cada laboratorio deberia comprabar si los intervalos de referencia pueden
aplicarse a su grupo de pacientes v, en caso necesaric, establecer sus
propios valores.

Datos especificos de funcionamiento del test

A continuacién, se indican lps datos represeniativos del funcionamiento del
test en el analizador. Los resulfados de cada laboratorio en particular
pueden diferir de estos valores.

Precigidn

La precisién ha sido determinada mediante reactivos Elecsys, muestras y
controles seguin un protocolo (EP05-A3) del CLS| (Clinical and Laboratory
Standards Institute): 2 cicls diarios por duplicado, cada uno durante

21 dias {n = 84). Se obtuvieron [os siguientes resuitados:

minimizadao gracias a un adecuada disefio del test, Analizador cobas & 801
Para el diagndstico, los resultados del test siempre deben interpretarse — -
teniendo en cuertta la anamnesis del paciente, el analisis clinico asi como Repetibilidad | Precisin intermedia
los resultados de otros exdmenes. Muestra Media DE cv DE cv
Limites & infervalos ngml | ngml | % ng/mL %
Intervalo de medicién Sueio humano 1 | 0.478 0024 | 50 0.027 57
0.2-5.0 ng/mL. 0 0.26-6.4 nmolL (definido por el Limite de Deteccion y el
méximo de la curva master). Los vatares inferiores al Limite da Deteccisn Suero humano 2 | 0.661 0.027 pal 0.029 44
se indican como < 0.2 ng/mL {< 0.26 nmoliL). Los valores superiores al Suero humano 3 1,14 0.041 36 0.045 3.9
intervalo de medicién se Indican coma > 5.0 ng/mL o > 6.4 nmolA. (o hasta
0.0 ng/mL 0 12.8 nmol/L en musstras dicas al 1/2), Suerohumanod | 241 | 0049 20 | 0084 [ 22
Limites Inferiores de medicién Suero humano 5 449 0.086 1.9 0.117 26
Limite de Bianco, Limite de Deteccidn y Limife de Cuantificacion PCHCardiac Il 1 1.08 002 | 27 0.032 3.0
Limite de Bianco = 0.15 ngimL (0.19 nmal/L) PC Cardiac |l 2 247 0056 | 23 0.062 2.5
Limite de Deteccion = 0.2 ng/mL (0.26 nmoliL) by PG = PreciControl
Limite da Cuantificacion = 0.4 ng/mL (0.51 nmoliL)
El Limite de Blanco, el Limite de Deteccidn y el Limite de Cuantificacién
fueron determinados cumplienda con los requerimientos EP17-A2 del

H~2639-82035533-APN AT
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Analizador cobas e 801
Repetibilidad | Precisién intermedia
Muestra Media DE cv DE cv
nmolil | nmollL, % nmoliL %
Suero humano 1 0.612 0.031 5.0 0.035 57
Suerohumano 2 | 0.846 0.035 4.1 0.037 44
Suero humang 3 146 0052 | 38 0.057 39
Suero humano 4 3.08 0.063 20 0.069 22
Suero hurnano 5 575 0110 1.9 0.150 26
PG Cardiac I 1 1.38 0.037 | 27 0.041 30
PC Cardiac Il 2 3.16 0.072 23 0.079 25
Comparacion de métodos
Una comparacion entre el test Elecsys Digoxin, [REF] 07027214190
(analizador cobas e 801; y) y &l test Elecsys Digoxin, [Rer] 11820796190
{analizador cobas e 601; x) generd las siguientes comrelaciones (en

ng/mly:
Numero de muestras medidas: 143

Passing/Bablok2? Regresidn lingal
y = 1.00x + 0.00274 y = 0.972x + 0.0356
1=0.970 r=0998

Las concentraciones de las muestras se situaron entre 0.215y 4.95 ng/mL.

Especificidad analitica

Para los analitos coadministrados analizados se encontraron las siguientes
reactividades relativas:

Analitos Concentraclén Reactividad relativa
coadministrados DES0 de analitos
ng/mL coadministrados
%
o-acetildigoxina 1,18 77.9
P-acetildigoxina 1,08 844
B-metildigoxina 1.05 87.9
Lanatdsido C 1.31 65.2
Deslanosida 1.08 856
Digoxigenina-bis- 0.853 108
digitoxdsida
Digaxigenina-mano- 0.603 141
digitoxésido

Se han obtenido las siguientes reacciones cruzadas para las sustancias
analizadas:

Sustancias Concentracion anallzada | Reactividad cruzada
ng/mL %
Digitoxina 250 0.522
Digitoxigenina 250 0.528
Digoxigenina 6.00 3
Dihidrodigaxina 1000 0.201
Estrofantina-K 1250 0.137

No se han observado reacciones cruzadas significativas (< 0.01 %) can las
siguientes sustancias analizadas a una concentragién de 5000 ngimL:

Cortisol, prednisona, B-estradiol, d-aldosterona, DHEA, dexametasana,
furogemida, sultiam, quinidina {base fibre) y cleandrina. A una
concentracion de 5000 ng/mi, se encontrd una reactividad cruzada del
< 0.1 % para la testosterona y la cuabaina y una reactividad cruzada del
< 0.05 % para |a progesterana,
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Para mas informacion acerca de los componentes, consultar el manual del
operador del analizador, las hojas de aplicacién, la informacién de producto
y las metddicas correspondientes (disponibles en su pais),

En la presente metddica se emplea como separador decimal un purtto para
disfinguir la parte entera de la parte fraccionaria de un numero decimal. No
se utilizan separadores de millares.

Simbolos

Roche Diagnostics emplea los siguientes simbolos y signos adicionalmente
a los indicados en la norma SO 15223-1 (para los EE.UU.: consulte
https:/lusdiagnostics.roche.com para la definicién de ios simbolos usados).

Contenido del estuche

Analizadores/instrumentos adecuados para los
reactivos

Reactivo
CALIBRATCR Calibrador
Volumen fras reconstitucién o mezcla

ERNEREE
a%%
I

Numero Global de Articulo Camercial

La harra del margen indica suplemantos, #liminaciones o cambios.
2 2017, Roche Diagnostics

Roche Diagnostics GmbH, Sandhoter Sirasge 116, D-88305 Mannhaim
www.rocha.com @

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

Expediente n° 1-47-3110-3705-17

T
—

| ‘
La Administracion Nacional de Medicamentos, Alimentos y Tecnologia Médica

(ANMAT) certifica que de acuerdo con lo solicitado por PRODUCTOS ROCHE S.A.Q. e
I. (Divisién Diagnéstica), se autoriza la -inscripcién en el Registro Nacional de
Productores iy Productos de Tecnologia Médica (RPPTM), de un nuevo producto para
diagnostico t:'le uso in vitro con los siguientes datos caracteristicos:
NOMBRE COMERCIAL: Elecsys Digoxin (Cét.- 07027214190).

INDICACION DE USO: Inmunoensayo de electroquimioluminiscencia para la
determinacién cuantitativa de la digoxina en suero y plasma humanos para ser
utilizado en el_l analizador cobas e 801.
FORMA DE PE{ESENTACI(')N: ENVASES POR 100 DETERMINACIONES, CONTENIENDO!
1 cartucho integral de reactivos (Reactivo M: Microparticulas recubiertas ‘x 5.8 ml,:
Reactivo R1::anticuerpo monoclonal anti-digoxina marcado c(on quelato de Rutenio x

10.3 ml y Reactivo R2: digoxigenina biotinilada x 10.3 ml}.

oy

PERfODO DE VIDA UTIL Y CONDICION DE CONSERVACION: 18 (DIECIOCHO) mese

desde la fecha de elaboracién, conservado entre 2 y 8°C.
|

Sedes y Delegaciones - Tel, {+54-11) 4340-0800 - hitp;//www.argentina.gob.ar/anmat - Repiiblich Argentina
Sede Central Sede Alsina © . Sede INAME Sede INAL Sede Prad. Médicos
Av. de Mayo 869, CABA Alsina 665/671,CABA Ay, Caseros 2161, CABA Estatdos Unidos 25 CABA Av. Beigrano|1 480, CABA
Deleg. Mendoza . Deleg. Cérdoba Deleg. Pasq de fos Libres Deley. Posadas Deleq. Santa Fé
Remedios de Escalada de Obispo Trejo 635, Ruta Nacionat 117, km.10, Roque Gonzdlez 1137, Fva Perdn 2456,
San Martin 1908, Mendoza Cordoha, . CO.TE.CAR., Past delos Libres, Posadas, Prov, de ) Sama Fé,
Prov. de Mendoza Prov. de Cordaba Prov. de Cormientes Misiones Prov. de Santa Fé
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NOMBRE Y DIRECCION DEL FABRICANTE: ROCHE DIAGNOSTICS GmbH. Sandhofer
Strasse 116; D-68305 Mannheim (ALEMANIA).

CONDICION DE VENTA/CATEGORIA: Venta a Laboratorios de andlisis clinicos. USO

PROFESIONAL EXCLUSIVO

Se extiende el presente Certificado de Autorizacion e Inscripcion del PRODUCTO
¢ PARA DIAGNOSTICO USO IN VITRO PM-740-586. -

Expediente N° 1-47-3110-3705-17-1.

Disposicién N© % 65 3 -

E5% Nov 2019

Sedes y Delegaciones Tel. (+54-11) 4340-0800 - htip://www.argentina,gob.ar/anmat - Republica Argentina
Sede Central Sede Alsina Sede INAME " Sede INAL Sede Prod. Médicos
Av. de Mayo 860, CABA Alsing 665/671, CABA. Av. Caseros 2161, CABA Estados Unidos 25, CABA Av. Belgrano 1480, CABA
tleleg. Mendoza - Deleq. Cordoba Deley. Paso de los Libres Deleg. Posadas Deleg. Santa Fé
Remedios de Escalada de Obispo Trejo 633, Ruta Nagional 117, km.0, Rogue Gonzatez 1137, Eva Peron 2456,
San Mariin 1909, Mendoza Cardoba, CO.TE.CAR., Paso de los [ibres, Posadas, Prov, de Santa Fé,

Prov. de Mendoza Prav. de Cordaba Prov. de Corrientes Misiones Prov. de Santa Fé
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