“2016 - Ano del Bicentenario de 1a Declaracion de la Independencia Nacional™

DISPOSICION Ne

Ministerio de Salud 9 0 9 8

Secretaria de Politicas, Regulacion
e Instititos
ANMAT

suenos arres il 0 AGO 2076

VISTO, el expediente n® 1-47-3110-1084/15-8 del Registro de la

Administracién Nacional de Medicamentos, Alimentos y Tecnologia Médica y, -

CONSIDERANDO:
Que por las presentes actuaciones la firma BIOMERIEUX ARGENTINA
S.A. solicita autorizacién para la venta a laboratorios de analisis clinicos del

Producto para diagndstico de uso “in Vitra” denominado VIDAS® HBsAg Ultra

(HBS)/ PRUEBA CUALITATIVA AUTOMATIZADA EN LOS INSTRUMENTOS DE LA
FAMILIA VIDAS®, QUE PERMITE LA DETECCION DEL ANTIGENO DE SUPERFICIE
DEL VIRUS DE LA HEPATITIS B (HBsAg) EN SUERO O PLASMA HUMANO POR EL
METODO ELFA.
Que a fs. 115 consta el informe técnico producido por el Servicio de
Productos para Diagnéstico que establece que el producto reldne las condiciones
de aptitud requeridas para su autorizacion.
Que la Direccion Nacional de Productos Médicos ha fomado la
intervencidon de su competencia.
Que se ha dado cumplimiento a los términos que establecen la Ley
16.463, Resolucion Ministerial N© 145/98 y Disposicion AN M A T No© 2674/99.
Que se actla en virtud de las facultades conferidas porlel Decreto
CZJ/ NO 1490/92 y por el Decreto N 101 de fecha 16 de diciembre de 2015
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Por ello;
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EL ADMINISTRADOR NACIONAL DE LA ADMINISTRACION NACIONAL DE

MEDICAMENTOS, ALIMENTOS Y TECNOLOGIA MEDICA
DISPONE:

ARTICULO 19.- Autorizase la venta a laboratorios de analisis clinicos de

para diagndstico de uso “in Vitro” denominado VIDAS® HBsAg Ult

PRUEBA CUALITATIVA AUTOMATIZADA EN LOS INSTRUMENTOS DE L

VIDAS®, QUE PERMITE LA DETECCION DEL ANTIGENO DE SUPER

| Producto
ra (HBS)/
A FAMILIA

FICIE DEL

VIRUS DE LA HEPATITIS B (HBsAg) EN SUERO O PLASMA HUMANO POR EL

METODO ELFA que serd elaborado por BIOMERIEUX, S.A. Chemin d

e 1'0Orme,

69280 Marcy | Etoile. FRANCIA e importado por BIOMERIEUX ARGENT!INA S.A. a

expenderse en ENVASES POR 60 DETERMINACIONES, CONT
CARTUCHOS HBS (60 unidades), CONQOS HBS (60 unidades),

POSITIVO HBS (1 vial x 1.5 ml), CONTROL NEGATIVO (1 vial x

ENIENDQO:
CONTROL

1.9 ml) Y

CALIBRADOR HBS (3 viales x 1.0 ml);cuya composicion se detalla a fojas 33 con

un periodo de vida util de 13 (TRECE) meses desde la fecha de ela

conservado entre 2 y 8°C,

boracién ,

ARTICULQ 29.- Acéptense los rétulos y manual de instrucciones obrantes a fojas

40 a 58 , desglosandose las fojas 42 a 43 y 47 a 50 debiendo constar en los

mismos que la fecha de vencimiento es la declarada por el elaborador |
los rétulos de cada partida.

ARTICULO 30°.- Extiéndase el Certificado correspondiente.

1
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ARTICULO 49,- LA ADMINISTRACION NACIONAL DE MEDICAMENTOS,
ALIMENTOS Y TECNOLOGIA MEDICA, se reserva el derecho de reexaminar los
métodos de control, estabilidad y elaboracién cuando las circunstancias asi lo
determinen.

ARTICULO 5¢.- Registrese; girese a Direccion de Gestion de Informacion Técnica
a sus efectos, por el Departamento de Mesa de Entradas notiffquese al
interesado y hagasele entrega de la copia autenticada de la presente Disposicion
junto con la copia de los proyectos de rétulos, manual de instrucci}Jnes y el

Certificado correspondiente. Cumplido, archivese.-

Expediente n®: 1-47-3110-1084/15-8.

DISPOSICION No:
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Ministerio de Salud
Seeretaria de Politicas, Regulacidn
e Institutos
ANMAT

CERTIFICADO DE AUTORIZACION DE VENTA
DE PRODUCTOS PARA DIAGNOSTICO DE USQO IN VITRO
Expediente n®:1-47-3110-1084/15-8
Se autoriza a la firma BIOMERIEUX ARGENTINA S.A. a importar y comercializar el
Producto para Diagnostico de uso “in vitro” denominado VIDAS® HBsAg Ultra
(HBS)/ PRUEBA CUALITATIVA AUTOMATIZADA EN LOS INSTRUMENTOS DE LA
FAMILIA VIDAS®, QUE PERMITE LA DETECCION DEL ANTIGENQ DE SUPERFICIE
DEL VIRUS DE LA HEPATITIS B (HBsAg) EN SUERO O PLASMA HUMANO POR EL
METODO ELFA, en envases conteniendo ENVASES POR 60 DETERMI?\IACIONES,
CONTENIENDQ: CARTUCHOS HBS (60 unidades), CONOS HBS (60 junidades),
CONTROL POSITIVO HBS (1 vial x 1.5 ml), CONTROL NEGATIVO {1 vial x 1.9 ml)
Y CALIBRADOR HBS (3 viales x 1.0 mi).Se le asigna la categoria: Venta a
laboratorios de Analisis clinicos por hallarse comprendido en las gondiciones
establecidas en la Ley 16.463, y Resoluciéon M.S5. y A.S. N° 145/98. Lugar de
elaboracion:BIOMERIEUX, S.A. Chemin de | 'Orme, 69280 Marcy | Etoile.
FRANCIA. Periodo de vida (til: 13 (TRECE) meses desde la fecha de elaboracién,
conservado entre 2 y 89C.En las etiquetas de los envases, anuncios y Manual de
instrucciones debera constar PRODUCTO PARA DIAGNOSTICO DE USO “IN VITRO”

USO PROFESIONAL EXCLUSIVO AUTORIZADO POR LA ADMINISTRACION

NACICNAL DE MODI&MEN‘ZS@LI%NTOS Y TECNOLOGIA MEDICA.,
Certificado n9: 8 .

TECNOLOGIA

ADMINISTRACION NACIONAL DE MEDICAMENTOS, ALIMENTQ

r. ROBERYTS LGB

Subadminlstrager Naclional

ANMAT
Firma y selio

MEDICA.

Buenos Aires, &@ AGO 2018
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VIDAS® HBs Ag Ultra ss)

VIDAS® HBs Ag Ultra {HBS) es una prueba cualitativa autormatizada en fos instrumentos de la familia VIDA§

permite la deteccion del antigeno de superficie del virus de la hepatitis B {Ag HBs) en suero o plasma humari¢; é'T

método ELFA {(Enzyme Linked Fluorescent Assay).

\f" e P‘BQO

INTRODUCCION Y OBJETIVO DE LA PRUEBA

£l virus de la hepatitis B es responsable de hepatitis
agudas y crdnicas. Las hepatiis agudas pueden ser
asintomaticas o presentar sintomas de gravedad variable
o pueden ir hasta hepatitis fulminantes en e 0,1 al 0.5 %
de los casos. La cronigidad sobreviene en el 5 al 10 % de
los ¢casos en el adulto y hasta en el 80 % de los casos en
el nifio durante la transmisién perinatal. Actualmente,
aproximadamente 350 millones de personas en el mundo
son portadores crénicos del virus {1). La hepatitis B
crénica puede ser asintomdética o conducir a lesiones de!
higado de gravedad mas o menos importante, que
pueden producir una cirrosis con una posible evolucién,
en el 5 % de los casos, hacia un hepatocarcinoma (2). El
virus de la hepatitis B puede ser transmitido por via
parenteral, perinatal y sexual. Las personas mas
expuestas incluyen el personal sanitario, los toxicomanos,
las personas con pargjas sexuales muitiples, los
politransfundides o hemadializados, el entorne familiar de
un sujeto contaminado y los recién nacidos de madres
infectadas {2).

El descubrimiento en 1865 del antigenc Australia — mas
tarde llamado antigenc HBs - asociado con la hepatitis
viral (3, 4} constituyd un marcador en el diagnéstice de
hepatitis B.

El antigeno HBs aparece de varios dias a varias semanas
después de la exposicion al virus y puede persistir varios
meses. La persistencia del antigeno HBs durante mas de
6 meses define serolégicamente la infeccidn cronica
ligada al VHB. La desaparicién del antigeno HBs es
habitualmente seguida de la aparicidon de anticuerpos
anti-HBs, signo de curacién.

La deteccidn de los anticuerpos anti-HBs se realiza para
verificar la eficacia de la vacunacion contra el virus de la
hepatitis B. Los anticuerpos anti-HBc son habitualmente
detectados al inicio de la enfermedad (2). Las IgM anti-
HBc tienen un titulo elevado (> 100 UPEI/ml) durante una
hepatitis aguda, después su titulo disminuye o se
negativiza. Sin embargo, durante una hepatitis crénica, la
aparicion de titulos bajos de IgM, reflejo de la cilolisis
hepatica pone en evidencia una fase activa de la
enfermedad (5). Los anticuerpos totales anti-HBc,
esencialmente de clase IgG, son detectado durante la
hepalitis agudas y cronicas , y persisten en la curacién.

El antigenc HBe es una proteina circulante de secuencia
préxima a la del antigeno HBc pero presente una
antigenicidad distinta. Durante las hepatitis agudas o
crénicas la presenca del antigeno HBe esta generaimente
asociada a una replicacién viral intensa. Su desaparicion
se correlaciona con la aparicion de anticuerpos anti-HBe.
La seroconversién anti-HBe es prondstico generaimente
de una evolucién hacia la curacién (6). Sin embargo, la
seleccién posible de una cepa mutante incapaz de
sintetizar el antigenc HBe se traduce igualmente por la
seroconversién anti-HBe y limita el prondstico de los
marcadores HBe y anti-HBe (7). En este caso, solo la
deteccién del ADN del virus puede ser utilizado para
poner en evidencia directamente la replicacién viral.

“\"-m....-.--"

PRINCIPIO

La determinacion VIDAS® HBs Ag Ultra utiiza Ia técnica
ELFA automatizada en el sistema VIDAS® {consultar
Manuai de Usuario). Esta determinacion puede ser
efectuada seg(n 2 protocolos : protocolo large HBL
(90 minutos), protocolo cortc HBS {60 minutos).

El cona (SPR ) de un solo uso sirve a la vez de fase
sblida y de sistema de pipeteo. Los otros reactivos de la

reaccién inmunclégica estdn listos al empleo y
previamente son distribuidos en el carfucho.
Todas las etapas de la prueba se realizen

automéaticamente por el sistema. Estan constituidas por
una sucesion de ciclos de aspiracion / expulstén, del
medio reaccional. .
Después de una etapa preliminar de lavado,. los
antigenos de la muestra se unen simultdneamente a los
anticuerpos monaoclonales (8) fijados sobre el cono y a los
anticuerpos conjugados con biotina. Los compoenentes no
unidos de {a muestra se eliminan por lavados. El antigeno
capturado por la fase sélida y que han formado un
complejo con los anticuerpos biotinilados se pone en
contacto con la estreptavidina conjugada con la fosfatasa
alcalina que se liga con la bictina. Una nueva etapa de
lavado elimina los componentes no unidos.

Durante la etapa final de revelado, el substrate (4- Metil-
umbeliferil fosfato} es aspirado despues expulsado del
cono ; el enzima del conjugado cataliza la reaccion de
hidrélisis de este substrato en un preducto (4-Metil-
umbeliferona) cuya flucrescencia emitida se mide a
450 nm. El valor de la sefial de fluorescencia es
proparcional a la concentracion del antigeno presente en
la muestra.

Al finalizar la prueba, los resultados se analizan
automaticamente por el sistema y se expresan en forma
de Indice respecto a un estandar.

tduardo Peluffo

intérieux Argentina SA

APODERAND
DNy 28067014

bioMérieux SA
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COMPOSICION Y RECONSTITUCION DE LOS REACTIVOS DEL EQUIPO {60 DETERMINACIONES)

1 x 1,9 ml (liquido)

60 cartuchos HBS STR Listos al empleo.

60 conos HBS SPR® |Listos al empleo.

2x30 Conos sensibilizados por dos anticuerpos menoclonales {ratén) anti-HBs (5).

Calibrador HBS S1 Base sérica humana" suplementada de antigeno HBs plasmatico humano

3 x 1 ml {licfilizado) inactivado + conservantas.
El estandar debe ser reconstituido con 1 ml de agua destilada estéril {medido
exactamente).
Dejar disolver al menos 20 min, después agitar en vortex. Despues de
reconstituir, el estandar debe conservarse en alicuotas a -25 £ 6°C durante
6 meses, mediante congelacidn en la hora siguiente a !a reconstitucion. Evitar los
ciclos de congelacion/descongelacion.

Control positivo HBS CA Listo al empleo.

1x 1,5 ml {liquido) Base sérica humana* suplementada de antigeno HBs plasmatico humano
inactivado + azida sédica 1 gil.
Indice : el intervalo de confianza esta indicado en la tarjeta MLE con la indicacién
"Control C1 {+) Test Value Range”.

Control negativo c2 Listo al empleq.

Tampdn fosfato + proteina estabilizadora de origen animal + conservantes,

1 Tarjeta MLE (Master Lot Entry)

Especificaciones de |os datos de fabricacion necesarios para la calibracion de ta
prueha: leer los datos MILE, consultar el Manual de Usuario.

1 Ficha técnica suministrada en el equipo o se puede descargar en www.biomerieux. com/ftechlib

* Se ha verificado la ausencia de antlgeno HBs, de anticuerpos anti-VIH1, VIH2 y de anticuerpos anti-VHC . Sin embarge, ninguna
prueba puede aportar una garantia absoluta, este producto debe manipularse con las precauciones de uso relativas a los preductos

potencialmente infecciosos.

El cono

El cono se sensibiliza durante su fabricacién con
anticuerpos monocionales (ratén) anti-HBs. Cada cono
esté identificade por el cadigo HBS. Utilizar unicamente el
numero de conos necesario y dejar los conos no usados
en su bolsa. Cerrar correctamente 1a bolsa después de
su apertura.

Descripcion del cartucho HBS Ag Ultra

El cartucho

El cartucho estd compuesto por 10 pocillos recubiertos de
una hoja de aluminio seliada y etiquetada. La efiqueta
tiene un coédigo de barras que indica principalmente el
codigo de la prueba, el nimero de lote y la fecha de
caducidad del equipo. El primer pocillo tiene una parte
precortada para facilitar la introduccion de la muestra. El
Ultimo pocillo es una cubeta que permite la lectura por
fluorescancia. Los diferentes reactivos necesarios para el
analisis estan contenidos en los pocillos intermedios.

Pocilios Reactivos

1 Pocillo de muestra

2 Conjugado : tampén con suerc de cabra + anticuerpo policlonal {cabra) anti-HBs
Ag marcado con biotina + azida sédica 1 g/l (300 pl).

3-4-7-8-9 Solucion de lavado : tampén con dietanolamina (DEA* ; 0,85 molfl es decir 8,1 %) +

Tween 20 + azida sodica 1 g (800 pl).

5 Trazador : estreptavidina marcada con fosfatasa alcailina + azida sddica
0,9 g/t {400 ph.

& Solucidn de prelavado : tampdn TRIS ({50 mmoli} (pH = 7 4) + estabilizantes
proteicos y quimicos + azida sédica 1 g/l (600 pl).

10 Cubeta de lectura con substrato : 4-Metil- umbeliferi fosfate (0,6 mmoldl) +
DEA* (0,82 moll es decir, 66 %) pH 92 + azida sodica 1 gl
{300 u).

*Reactivo IRRITANTE :

- R 36 :irritante para los ojos.

-8 26 ;
especialista.

en caso de contacto con los ojos, lavar inmediatamente y abundantemente con agua y consultar un

Fara mas informacion , consular las fichas de seguridad dispenibles bajo pedido.

- bioMé&rieux SA
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MATERIALES Y DESECHABLES NECESARIOS NO
SUMINISTRADOS

- Pipeta de punta desechable de 1 ml y 150 pl.

- (Guantes sin talco de un s0l0 uso.

- Para ofros materiales y desechables especificos,
consultar el Manual de Utilizacidn del instrumento.

- Instrumento de la familia VIDAS®

PRECAUCIONES DE UTILIZACION

« Para diagndstico in vitro unicamente.

* Para uso profesional solamente.

» Este equipo contiene componentes de origen
humano. Ningin método de andlisis actualmente
conocido puede garantizar de forma absoluta que
estos productos no contienen ningan agente
patdgeno transmisible. Se recomienda manipularles
con las precauciones de uso relativas a los
productos potencialmente infecciogos (consultar el
Manual de bioseguridad en el laboratorio - OMS -
Ginebra - dltima edicién).

Este equipo contiene compoenentes de origen animal. El
certificado de origen ylo el estado sanitario de los
animales no pueden garantizar de ferma absoluta que
estos productos no contienen ningdn agente patogeno
transmisible, se recomienda manipularles con las
precaucicnes de usc relativas a los productos
potencialmente infecciosos {no ingerir ; no inhalar).
Contaminacién inter-muestra con el contacto de los

quantes pueden encontrarse concentraciones
elevadas en Ag HBs, se recomienda
encarecidamente  utilizar puntas de pipeta

colocadas sobre gradilla con el fin de evitar todo
contacto con la punta. Se accnseja igualmente
reservar un tubo de muaestra para la valoracién del
antigeno HBs.

No utilizar conos cuya bolsa esté perforada.

No utilizar cartuchos visiblemente alterados (hoja de
aluminio o plastico dafiados).

No utilizar los reactivos después de la fecha de
caducidad indicada en la etiqueta del envase.

No mezclar los reactivos (o consumibles) procedentes
de lotes diferentes

No utilizar guantes con talco, el talco puede preducir
falsos resultados para ciertas pruebas inmuno-
enzimaticas.

Los reactivos detl equipa contienen un conservante
(azida sodica) , susceptible de reaccionar con las
tuberias de plomo o cobre y formar azidas metélicas
explosivas. Se recomienda enjuagar con agua tede
desecho para eliminar su acumulacion.

El substrato (pocillos 10 del cartucho) asi como la
solucidn de lavado (pocillos 3, 4, 7, 8, 8) con un agente
irritante (dietanolamina 8,6 %}. Tener en cuenta ia frase
de riesgo “R" y los consejos de prudencia “S" citados
antericrmente.

Las proyecciones deben ser tratadas con un liquido
detergente o una solucién de lejia con al menos un 0.5
% de hipoclorito sédico. Consultar el Manual de Usuario
para eliminar las proyecciones sobre o en el interior del
instrumento. No autactavar productos con lejia.

El instrumento debe ser regulammente limpiado vy
descontaminado {consultar el Manual de Usuario).

L

CONDICIONES DE CONSERVACION
« Conservar el equipo VIDAS® HBs Ag Ultra entre 2\:

e
#0 v

« Con la excepcion del estandar 51 reconstituido, no
congelar los reactivos.

» A excepcion de! estandar S1 reconstituide que debe ser
congelado, dejar a 2-8°C los reactivos no utilizados.

» Cuando se abra el equipo, verificar la integridad y el
correcto cierre de {de las) bolsa(s) de los conos. En
caso contrario, no utilizar los conos.

» Después de cada utilizacion , cerrar bien la bolsa
con el deshidratante para mantener la estabilidad de
los conos y guardar el equipo completo a 2-8°C.

» Tedos los componentes son estables hasta la fecha de
caducidad indicada en la etiqueta del envase, si se
conserva en las condiciones recomendadas. Consuitar
en la tabla de composicion del equipo para condiciones
especiales de conservacion.

MUESTRAS

Naturaleza y toma de muestra
Utilizar sueros {tubo vacic, tube con gel separader, tubo

vacio con bolitas} ¢ plasmas extraidos con heparina de
litin. Conservar el suerc y el plasma separados del
sedimento. Las muestras con impurezas deben Ser
recentrifugadas. 1
No se ha constatado ninguna influencia sobre los
resultados  obtenidos para las muestras ictéricas
{concentraciones en bilirrubina hasta 500 pmol},
muestras hemoclizadas (concentraciones en hemoglobjna
hasta 270 pmol/l de monémero) y muestras lipémicas
{hasta 30 mg/ml).

No descomplementar las muestras. !

Estabilidad de las muestras

Las muestras pueden ser conservadas 5 dias a 2-8°C en
tubos con tapén. Si no, los sueros y plasmas deben ser
congelados a - 25 = 6°C. Un estudio realizado sobre
muestras congeladas durante dos meses no mostrd
ninguna influencia sobre ia calidad de los resultados.

TECNICA

Para instrucciones completas, consultar el Manual de
Usuario.

Introduccién de los datos de la tarjeta de calibracién
MLE

Cuandc se abra un nueve lote, las especificaciones (o
datos de fabricacién) deben ser introducidas en el
sistema con la ayuda de los datos MLE (ficha de
especificaciones). Si esta operacidon no se realiza antes
de comenzar las determinaciones, el sistema no podra
editar los resultados. Estas especificaciones se
introducen una dnica vez para cada lote.

Es posible introducir los datos MLE manualmente o de
forma automatica segin el instrumento (consultar! el
Manual de Usuario. }

Calibracién 1

La calibracién, con la ayuda del calibrador incluido en, el
equipe, debe efectuarse cuando se abra un nueve lote
después de introducir las especificaciones del lote y cada
14 dias. Esta operacién permite ajustar la calibracidn a
cada instrumento y a la eventual evolucion del reactivo en
el tiempo.

El calibrador, identificado por S1, se analiza en doble
(ver Manual de Usuario). E! valor del calibrador debe
estar comprendido en los fimites de RFV ("Valor de
Fluorescencia Relativo") fijados. Si no es este el cdso :
repetir la calibracion.

- I
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Realizacién de la prueba

1. Sacar uUnicamente los reactivos necesarios,

dejarles 30 minutos a temperatura ambiente antes

“de utilizar.

2. Utilizar un cartucho "HBS " y un conc "HBS" para
cada muesira, control o calibrador a analizar.
Verificar que la bolsa de los conos estid bien
cerrada después de cada utilizacion .

3. La prueba se identifica con el cédigo " HBS "en e
sistema para introducir el cé&digo corto de la prueba o
"HBL" para el protocolo largo. El calibrador
identificado obligatoriamente por "S1"debe utilizarse
en doble. Si debe procesarse el contro! positivo, se
identificard por "C1". Si debe analizarse el control
negativo, se identificara por "C2".

4. Homogeneizar bien con la ayuda de un agitador tipo
vortex, el calibrador, el control y las muestras {para
suero o plasma separado de pellet).

5. Para esta prueba, el volumen de muestra, control y
calibrador es 150 pl.

6. Colocar en el instrumente los conos "HBS® y los
cartuchos "HBS". Verificar la concordancia de los
codigos (colores y letras) entre el cono y el cartucho.

7. Iniciar el andlisis (ver Manual de Utlizacion). Todas
las etapas son creadas automaticamente por el
sistema.

8. Cerrar los vigles y retornar los a la temperatura
recomendada tras el pipeteo.

9. Los resultados se obtienen en aproximadamente B0 o
90 minutes segun el protocolo seleccionado. Al
finalizar el andlisis, retirar los conos vy los cartuchos
del instrumento

10. Eliminar log conos y los carfuchos utilizados en un
recipiente adecuado.

RESULTADOS E INTERPRETACION

Una vez finalizada la determinacién, los resultados se
analizan automaticamente por el sistema informatico. El
instrumento efectla dos lecturas de fluorescencia en la
cubeta de lectura para cada una de las pruebas. La
primera lectura tiene en cuenta el ruide de fonde debido a
la cubeta del substrato antes de contactar el substrato
con el cono. La segunda lectura se efectua después de
incubar el substrato con el enzima presente en el cono. El
cdlculo del RFY (Valor de Fluorescencia Relativa) es el
resultado de la diferencia de las dos lecturas, aparece
sobre la hoja de resultados. El RFY del paciente es
interpretado por el sistema VIDAS® de Ia siguiente
manera:

i = valor de |la prueba = RFV paciente / RFV estandar
Este valor de la prueba asi como |a interpretacion figuran
igualmente sobre la hoja de resultados. La interpretacion
en funcién del valor de ia prueba es la siguiente

Valor de la prueba
Protocolo corto | Protocolo large Interpretacién
i<013 i<0,10 Negativo
i>013 i>0,10 Positivo

Todo resultade positivo de un paciente sin
antecedentes debe ser inicialmente repetido después
confirmado por una prueba de neutralizacién {VIDAS®
HbsAg Ultra Confirmation ref. 30 317) o por otras
pruebas. Una muestra positiva debe ser confirmada por
el misme protocolo corte (HBS) o large (HBL) que haya
&ido utilizado precedentemente para analizar la muestra.

Antes de repetir el andlisis, las muesfras deben ser
centrifugadas de nuevo con el fin de eliminar toda
interferencia debida a fragmentos de fibrina o elementos
celuiares.

La interpretacién de los resultados de la prueba debe
realizarse teniendo encuenta el contexto clinico y
eventualmente los resultados de otras pruehas.

VIDAS® HBs Ag Ultra esta calibrado respecto at panel de
la Sociedad Francesa de Transfusién Sanguinea (SFTS)
(mezcla adw2/fayw3 expresado en ng/ml).

La sensibilidad analitica de VIDAS® HBs Ag Ultra,
determinado sobre este panel, es inferior a 0,20 ng/ml en
el protocoio corto (HBS) e inferior a
0,15 ng/ml en el protocolo largo {HBL)

CONTROL DE CALIDAD

Se incluye un controf positivo y un control negativo en
cada equipo VIDAS® HBs Ag Ultra.

Estos controles deben ser utilizados cuando se abra un
nueva equipo con el fin de verificar la ausencia de
alteracién de los reactivas. Cada calibracién debe ser
igualmente verificada con la ayuda de estos controles.
Para que el sistema pueda verificar el valor, es necesano
identificarles por C1 y C2 St el valor de uno de los
controles se desvia de los valores esperados, los
resultades no pueden ser validados.

Advertencia

Es responsabilidad del usuario garantizar que el control
de calidad se realiza conforme a la legislacidon local en
vigor.

LIMITES DE LA PRUEBA

» Puede encontrarse alguna interferencia con ciertos
sueros {(es decir anticuerpos anti-idiotipo), la
confirmacién de la positividad de la prueba debe
hacerse teniendo en cuenta la historia clinica del
paciente y los resultados de otros marcadores de
hepatitis B.

» Un resultado negativo en Ag HBs no pemnite descartar
una infeccibn por el virus de la hepatitis B. La
concentracion en Ag HBs sérica puede de hecho ser
inferior a la sensibilidad analitica del reactive. No puede
excluirse la presencia de antigenc HBs modificado
(variante) , este antigeno serd entonces mal ¢ no
reconocido por los anticuerpos del reactivo.

» Los resultados de esta prueba deben ser interpretados
teniendo en cuenta el coniexto clinico y eventualmente
los resultados de otras pruebas (confimacion por
neutralizacidon, HBY DNA ...}

+ Es posible en casos raros, detectar conjuntamente el
antigenc HBs y los anticuerpos anti-HBs.

« Esta prueba ha sido validada coh suerc y plasma y no
debe ser utilizada con ofros liquidos biolégicos como
saliva, LCR , onna.

« Esta prueba no debe ser utilizada en fase post-mortem.

« No ugar pogls de muestras.

. bioMérieux SA
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Valores esperados (9)
La hepatitis B tiene una prevalencia mundial que varia en
funcion de los paises :

Region de! mundo Prevalencia del Ag HBs
(%)

Europa, América del 0,205

norte, Australia.

Europa del este, 2-7

mediterraneo, Rusia,

Asia del sudoeste,

América del sur.

Asia del sudeste, Africa 8-20

tropical.

PRESTACIONES TECNICAS

Los resultados de los estudios, gue han pemitido
demostrar la conformidad de VIDAS™ HBs Ag Ultra con
las Especificaciones Técnicas Comunes de la directiva
98/79/CE, son las siguientes :

1. Especificidad sobre poblaciones de donantes de
sangre .

Se analizaron 5059 muestras de donantes de sangre
orocedentes de 2 centros de transfusion sanguinea por el
protocolo corto y largo. No se observd ninguna
discordancia entre ambos protocolos.

Interpretacion final :
ctras técnicas EIA

VIDAS® HBs Ag Ultra Positivo | Negativo
{HBS/HBL}
Positivo V] 0]
Negativo 0 5058

Especificidad relativa del reactivo HBs Ag Ultra sobre esta
poblacién 100,00 %
{intervalo de confianza del 95 % : 99,87 % - 100,00 %)

2. Especificidad clinica:

a) sobre pacientes hospitalizados :

Se analizaron 200 muestras con el protocolo corte, con el
protocolo large y otra técnica EIA. No se observd ninguna
discordancia entre los dos protocolos v la técnica tomada
como referencia.

Especificidad relativa del reactivo VIDAS® HBs Ag Uitra,
en los dos protocolos (corto y largo} sobre esta
poblacién : 100,00 %.

{(intervalo de confianza del 95% : 98,04 % - 100,00 %.)

b} sobre pacientes de un centro de cribado :

Se analizaron 100 muestras con el protocolo corto, con &l
protocolo large y con otra técnica EIA. No se observd
ninguna discordancia entre ambos protocolos y la técnica
tomada como referencia.

Especificidad relativa del reactivo VIDAS® HBs Ag Ulira,
en los dos protocolos {corto y largo), sobre esta pablacian
71 100,00 %.

{(intervalo de confianza del 95 % : 96,38 % - 100,00%)

3. Sensibilidad anatitica:

"M'-‘*..
ThAL T
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Un estudic externo realizado sobre el pane! SFTS magfe s wm®

una sensibilidad de 0,12 ng/ml en el protocolo cotf
{HBS) y de 0,08 ng/ml en el protocole largo (HBL).

La sensibiidad de VIDAS® HBs Ag Ultra, deteminada
con el estdndar internacional NIBSC 00/588 se ha
estimado en 0,05 Ul/fml con el protocolo large {(HBL) v en
0,075 Ul/ml con el protacoio corte {(HBS). ’

4. Sensibilidad diagnéstica

Se analizaron 30 muestras recién extraidas positivas
(extraccién < 24 horas) y fueron positivas con VIDAS®
HBs Ag Ultra por el protocolo corto (HBS). Se analizaron
30 muestras recientes negativas (extraccion < 24 hora) y
fueron negativas con VIDAS® HBs Ag Ulra por el
protocele corto (HBS).

Se analizaron 31 muestras recién exiraidas positivas
(extraccion < 24 horas) y fueron positivas con VIDAS®
HBs Ag Ultra per el protocolo largo (HBL). Se analizaron
31 muestras recientes negativas (extraccién < 24 hora) y
fueron negativas con vIDAS® HBs Ag Ultra por el
protocolo largo {HBL}).

5. Detectabilidad :

Se ha realizado un estudio sobre 506 muestras
caracterizadas como positivas, de ellas 28 subtipadas o
genotipadas y 46 muestras de pacientes con una hepatitis
aguda. La detectabilidad con el protocole largo (umbial
0,08 ng/ml} y con el protocolo cortc  {umbral
0,12 ng/ml ) fue del 100,00%.

{intervalo de confianza del 95% : 99,22 % - 100,00%.)

6.Sensibilidad con paneles de seroconversién

Durante un estudic, se analizaron 32 paneles de
serocanversion con los dos protocolos de VIDAS® HBs
Ag Ultra i
En el protocolo corto, 13 paneles sobre los 32 estudiados
han sido detectados mas precozmente que el reactivo
con el cual se comparaba {12 paneles con una muestra
detectada antes, y 1 panel con dos muestras detectadas
precozmente). Se obtuvo un panel con una muestra
detectada mas tardiamente.

En el protocolo largo, 14 paneles sobre las 32 muestras
estudiadas han side detectadas mas precozmente que
con el reactive con el cual se comparaba ( & paneles con
una muestra detectada antes, 5 paneles con dos
muesiras detectadas antes). ;

7. Sensibilidad sobre los mutantes del Ag HBs

Se analizaron con éxito un panel de 27 protéinas
recombinantes que imitan las mutaciones madas
importantes en secuencias de aminoacidos del Ag HBs y
4 muestras nativas con mutaciones del Ag HBs {10} ;

8. Precisién |

La repetihilidad y la reproducibitidad se han determinado
en dos «centros y se calcularon segln las
recomendaciones del documento NCCLS EP5-T2,
volumen 12-4.

s Miéreux Argentina SA
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Repetibilidad
Los resultados se expresan como indice .
Protocolo corto Protocolo large
Muestra N Media CV (%) Muestra N
Paositivo 72 342 3.41 Positivo 72
Positive débil 72 0,21 4,98  Positivo débll 72
Negativoe 80 0,01 000" Negative 80

* gl valor del indice era bastante bajc para ser usado en
el célculo del GV, solo se indica ta desviacidn tipica.

Reproducibilidad

Se trata de la precision total, teniendo en cuenta todas las
fuentes de variabilidad

Los resultados se expresan como indice :

Protocolo corto  Pretocolo largo
Muestra N Media CV (%)} Muestra N
Positivo 72 3,42 1158  Positivo 72
Positivo débil 72 0,21 12,41 Positivo débil 72
Negativo 80 001 001* Negative 80

* el valor del indice era demasiado débil para ser usado
en el calculo det CV, solo se indica la desviacion tipica.

9. Reaccién cruzada

367 muestras de pacientes cuyo estado fisiclogico era
susceptible de interferir con la deteccion del antigene HBs
fueron analizadas por el protocolo corto, y por el protocolo
largo. Todas estas muestras fueron negativas con otra
técnica de EJA. No se constantd ninguna discordancia
entre los dos protocolos y la téchica tomada como
referencia.

VIDAS® HEs Ag Ultra

positivos
HCV + 0120
EBV + 0110
HIV + 0/10
CMV IgG + 0/10
HAV 1gG + 0/10
H3V + 0/10
Sifilis 0/10
Rubeola 1gG + 0/10
Toxoplasmaosis 1gG + 010
Factor Reumatoide 0/9
Anticuerpos anti-nucieares 019
Hepatitis no viral 0i5
Pacientes bajo didlisis 0/10
Nifios de menios de 15 afios 0/10
Wacunados : Anti-HBs + 0/10
Mujeres embarazadas* 0/214™

* de ellas 22 multiparas
** de ellas 2 falses positivos no repetibles por protocolo largo.

ELIMINACION DE DESECHOS

Eliminar los reactivos utilizades o no utilizados asi como
los materiales de un solo uso contaminados siguiendo los
pracedimientos relativos a los productos infecciosos o
potencialmente infecciosos.

Es responsabilidad de cada laboratorio la gestion de sus
desechos y efluentes seguin su naturaleza y peligrosidad ,
garantizando {0 haciendo garantizar} su tratamiento y
eliminacién, segun las reglamentaciones aplicables.
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TABLA DE SIMBOLOS

Simbolo Significado

Numero de catalogo

Producto sanitario para diagndstico in
vitro

Fabricante

Limite de temperatura

Fecha de caducidad

Cadigo de lote

Consulte las instruccionas de uso

Contenido suficiente para <n> ensayos

<= Ex <[k B E

BIOMERIEUYX, el logo azul, VIDAS y SPR son rmarcas utilizadas, depositadas y/o registradas pertenecientes a bioMérieux o a cada

de sus filiales o a una de sus compariias.
Cualquier otro nombre o marca es propiedad de su respectivo propietario.
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