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Disposición

 
Número: 
 

 
Referencia: 1-47-3110-3557/17-9

 

                                                       

VISTO el expediente Nº  1-47-3110-3557/17-9 del Registro de la Administración Nacional de Medicamentos 
Alimentos y Tecnología Medica y,

 

CONSIDERANDO:

Que por los presentes actuados la firma PRODUCTOS ROCHE S.A.Q. e I. (División Diagnóstica) solicita 
autorización para la venta a laboratorios de análisis clínicos de los Productos para diagnóstico de uso “in vitro” 
denominados: 1) Elecsys Digitoxin (Cat. 7027206190); 2) Digitoxin CalSet (3002667122).

Que a fojas 151 consta el informe técnico producido por el Servicio de Productos para Diagnóstico que establece 
que los productos reúnen las condiciones de aptitud requeridas para su autorización.

Que el Instituto Nacional de Productos Médicos ha tomado la intervención de su competencia.

Que se ha dado cumplimiento a los términos que establece la Ley Nº 16.463, Resolución Ministerial Nº 145/98  y 
Disposición ANMAT Nº  2674/99.

Que la presente se dicta en virtud de las facultades conferidas por el Decreto Nº 1490/92  y sus modificatorios.

                 

Por ello;

EL ADMINISTRADOR NACIONAL DE LA ADMINISTRACIÓN NACIONAL DE

MEDICAMENTOS, ALIMENTOS Y TECNOLOGÍA MÉDICA



D I S P O N E:

ARTÍCULO 1º.- Autorizase la inscripción en el Registro Nacional de Productores y Productos de Tecnología 
Médica (RPPTM) de la Administración Nacional de Medicamentos, Alimentos y Tecnología Médica (ANMAT) 
de los productos médicos para diagnóstico de uso in vitro denominados: 1) Elecsys Digitoxin (Cat. 7027206190); 
2) Digitoxin CalSet (3002667122), de acuerdo con lo solicitado por la firma  PRODUCTOS ROCHE S.A.Q. e I. 
(División Diagnóstica), con los Datos Característicos que figuran al pie de la presente.

ARTICULO 2º.- Autorícense los textos de los proyectos de rótulos y Manual de Instrucciones que obran en el 
documento  NºIF-2020-09283069-APN-INPM#ANMAT.

ARTÍCULO 3º.- En los rótulos e instrucciones de uso autorizados deberá figurar la leyenda “Autorizado por la 
ANMAT PM 740-543”, con exclusión de toda otra leyenda no contemplada en la normativa vigente.

ARTICULO 4°.- Extiéndase el Certificado de Autorización e Inscripción en el RPPTM con los datos 
característicos mencionados en esta disposición.

ARTÍCULO 5º.- Regístrese. Inscríbase en el Registro Nacional de Productores y Productos de Tecnología 
Médica al nuevo producto. Por el Departamento de Mesa de Entrada, notifíquese al interesado, haciéndole entrega 
de la presente Disposición, conjuntamente con rótulos e instrucciones de uso autorizados y el Certificado 
mencionado en el artículo 4°. Gírese a la Dirección de Gestión de Información Técnica a los fines de 
confeccionar el legajo correspondiente. Cumplido, archívese.

 

DATOS IDENTIFICATORIOS CARACTERISTICOS

NOMBRE COMERCIAL: 1) Elecsys Digitoxin (Cat. 7027206190); 2) Digitoxin CalSet (3002667122)

INDICACIÓN DE USO: 1) Inmounoensayo de electroquimioluminiscencia para la determinación cuantitativa 
de la digitoxina en suero y plasma humanos para ser utilizado en el analizador cobas e 801; 2) Para la calibración 
el test Elecsys Digitoxin en los inmunoanalizadores  Elecsys y cobas e.

FORMA DE PRESENTACIÓN: 1) Envases por 100 determinaciones, conteniendo 1 cartucho integral de 
reactivos (Reactivo M: Micropartículas recubiertas x 6.1 ml, Reactivo R1: anticuerpo anti-digitoxina-biotina x 9.9 
ml y Reactivo R2: Digitoxina marcada con quelato de Rutenio x 9.9 ml); 2) Envases conteniendo 2 viales de Cal1 
x 1.0 ml cada uno y 2 viales de Cal2 x 1.0 ml cada uno.

PERIODO DE VIDA ÚTIL Y CONDICIONES DE CONSERVACIÓN: 1) 18 (DIECIOCHO) meses desde la 
fecha de elaboración, conservado entre 2 y 8ºC; 2) 30 (TREINTA) meses desde la fecha de elaboración, 
conservado entre 2 y 8ºC

NOMBRE Y DIRECCIÓN DEL FABRICANTE: ROCHE DIAGNOSTICS GmbH. Sandhofer Strasse 116; D-
68305 Mannheim (ALEMANIA).

 

EXPEDIENTE Nº 1-47-3110-3557/17-9
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D¡rectora Técnica: Vanesa Diambra - Farmacéutica
Autorizado por la A.N.M.A.T. CERT XXXX
Establec¡miento importador.
Productos Roche S.A.Q. e l. (División Diagnóstica).
Otto Krause 421 '1, Tortuguitas,
Malvinas Argentinas, Pcia. de Buenos Aires
Repúbl¡ca Argentina

Uso profesional exclusivo
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lnfof mación del s¡stema

Nombre abreviado ACN (código de aplicación)

DIGIT 10063

SYSTEM

r00 cobas e 801

. La mezda de reacción es lrasladada a la célula de medida donde, por
maqnerismo, las micropartículas se lijan a la supelicie del elecllodo.
Loselementos no fijados se elimrnan poslerormenle con Procell ll ¡rl.

Al aplicar una corriente eléclrica conlroladá se produce una reacción
qL¡¡mioluminscenle cuya emisión de luz se mide con un
fotomultiplicador.

. Los resultados se determinan mediante una curva de calibración
oenerada específicamente para elinslrumento a padir de una
¿alibracún a 2 punlos y una curva másler suministÍada a través de
cobss link.

a) ouelaro f ns(2,2rbrpirrdlna)ruEno(ll) (B(hpy)i)

Reáctlvos - Solucione¡ de lrabajo
Elcobas e pack está etiquetado como DlGlT,

M l,¡icropartículas recubiertas de estreplavidina, ] lrasco, 6,1 mL:

lvicropartÍculas recubiertas de estreptavidina: 0.72 mg/ml,
consefvante,

F1 Anticuerpo anti-digitoxina-biolina,'1 frasco, 9.9 mL:

Anticuerpo policlonal biotinilado anti¡igiloxina {oveja) 0.5 m$4-;

tampón loslato 100 mmoul, pH 6.8; conservante.

F2 0igitoxina-Bu(bpy)3', 1 frasco,9.9 mL:

Digitoxina marcada con quelato de rutenio 4,0 !g,t; tampon loslalo

100 mmol/1, pH 6.8; conservante.

Med¡das de pr€cauclón y advertencias
Producto sanitario para d¡agnóstico in vitro.
Observe las medidas de precaución habituales para la manipulación de
reactivos.
Elimine los residuos según las nomas locales ugentes,
Frcha de datos de seguridad a la disposición del usuario profes¡onal que la
solicite.

Evite la formación de espuma en reaclivos y mueslras de lodo lipo
(especímenes, calibradores y controles).

Preparaclón de los Eacllvos
Los reaclivos incluidos en elestuche eslán listos para el uso y forman una
unidad insepárable,

La inlormación necesaÍia para el coreclo luncionamEnlo eslá drsponible a
lravés de cobas link.

Conservación y estab¡l¡dad

Conservar a 2€ "C.

No congelar.

ConseNar el cobas e
disponibildad total de
antes del uso.

Eslabilidad

§in abrk, a 2€ 'C hasla la fecha de c¿ducidad

indicada

en elanalizador cobas e 801 16 semanas

rE

Uso previsto
Test inmunológico in vilro para la delerminación cuanlitaliva de lá digitoxína
en suero y plasma humanos. La medicron srrve para detectary lratar la
inloxicacon por digiloxina y para monitonzar sus concenkaciones duranie
un lratamienlo.

Este inmu0oensayo'ECLIA' (elecirochemiluminescence immunoassay) de
electroqurmEluminscencia está concebido para ser uhlizado en el
inmunoanalizador cobas e 801,

Característ¡cas
La digrloxina pertenece a la familia de qlucósdos esteroid€s ca'diolónicos

O*ng:lm,'L'is:'l"l;'l'88liff 3'":J!:liliJ:Tiil',J"*rrconcentrac'ón
Se han discutdo varios mecanismos moleculaies ejercidos pot la drcga2 de
los que el más aceptado es elque la digitoxina fija e inhibe la
Na'/K{ATPasa unida a la membrcna lo que provoca el aum€nro de la
concenkación inlracelular de Ca2'. 3 A consecuencia de ello, la capacidad
de conhacción del corazdn melora y la amplilud de conlraccidn aumenla
transporlándose más sa4q'e con cada latido.¡

La digitoxina se emplea para tralar la insuficiencia cardÍaca. Otras
indicaciones incluyen el lratamiento de la hipertensión aderial pro¡unciada
en pacientes de edad ava¡zada, eltralamienlo preoperatorio de pacienles
hipertensos con insuficiencia corona a asícomo el tratamienlo de la
angina de pecho en pacientes con dilalacón cardiaca y una lendencia al
aumenlo de la presión diastdlica venr cular, La digiloxina está
contraindicada en caso de aÍritmia ventricular severa asi como en algunas
tormas de pericardilis.

El intervalo lerapéutico de la digitoxrna comprende ap'oximadamenle
10-25 ng/mt (13-33 nmol¡-)s 6 73q señdo 30 4g/rnL (39 nmol/Ll el valor
umbraloe toxicrdad.2se De modo general. la díqitoxina demuestra tener
una lilación proleE¿ más luerte quÉ la dqoxralb o Dado que la digitoxrna
se dElribuye lentamente. las muestras de sangre deberian obtenerse
54 horas después de la ultima aominislración de la droga.s

Debdo a que el eleclo drg,láco depende de múltrples factores. los
inlervalos terapéuticos y tóxcos pueden superponerse. Por ello, los valores
séncos debe¡ rnlerprerarse consrderando el cuadro clínco general.'.r' I

^ 
La dErlo)(ina tEne una senrv,da de elimrnación de entre 6-8 días. Su

I melaóohsmo liene lugar casi totalmente en el higado. proceso durante el
- cual, a partr del 10 vo de la dos6 sumrniskada. se forma digo¡¡na.

Akededor del 30 0/o de la dosis suministrada de digiloxina se el¡mina por vÍa
renal.T

La determinación de la concentración sérica se indica, entre olros. para
monitorizar el lralamiento digilálico, controlar elesquema de dosificación
del pacienle, confirmar una sospecha de inloxicación, en pacienles con una
farmacocinélica allerada asicomo €n Dacientes en los oue €l efecto
digitálico no pudo deleclarse en el ebákocad,ograma.o) l

Princip¡o delbst
Principio de competición, Duración totaldellesir 18 minutos,

. l,s incubacióni Al incubar la mueslra (g uL)con un anticuemo
anti.digiloxina marcado con biotina se forma un inmunocomplejo cuya
cantidad depende de la concentración de analito de h muesta.

. 2.¿ incubación: Tras la adición de microparticulas recubiertas con
eslreptavidina y de digiloxina marcada con quelato de rutenioa), se
ocupan los puntos de fijación aún libres de los anlicuepos biotinilados
forrnando un complejo anlicu€rpo-hapteno. El complejo total se fija a la
lase sólida por la interacción enlre la biotina y la esireptavidina.

pack en pos¡ción verlical para garanlizar la
las micropañiculas dunnte la mezcla aulomálica

Obtención y pEparación de las muestras
Se recomienda rec¡ger las muestras para el análisis de digitoxina a las
8-24 horas de admiñistrár ellármaco.4

Sólo se ha analizado y considerado aplo el tipo de muestras aquíindicado.

Sue¡o recogido en tubos eslándar de mueska o en tubos que contienen gel
de separación.

Plasmatratado con heparina de lilio, EDTA diy lr¡polásico.

Pueden er¡plearse tubos para plasma con heparina de litio y EoTA
bip0lásico que contengan gel de separación,

Criterio: pendienle 0-9¡.1 + intersección dentro de f t 2 ng/mL
+ coelicienlé de conelación > 0.95.
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Eslable durante 4 dias a 20-25 "C, 14 días a 2-8 "C, 6 meses a
-20 "C (r 5 "C). Congelar sólo una ve¿.

Los lipos de mueslra aqiriindicados fueron anal,zados con lubos de
recogda de muestras s€leccronados. comercElizados en elrnomento de
elecruar el aná|ls6. l0 cual signilicá qLe no luercn analizados lodos los
lubos de todos los lab canles. Los s¡stemas de recogida de muestras de
diversos labricantes pueden contener difeÍentes matedales que, en ciertos
casos, pueden llegara afeclar los resultados de los análisis. Silas
muestras se procesan en tubos primarios (sislemas de recogida de
muestras), seguir las insirucciones dellabricante de tubos.

Cenfifugar las muestÉs que contienen precipitado anles de realizar el
ensayo.

No emplear muestras inactivadas por calor.

No utilizar mueslras ni confoles esiabilizados con azida.

Se d€be garanlizar una temperatura de 20-25 "C para la medición de
mueslras y calibradores.

Para evitar posibles efectos de evaporación, deteminar las muesfas y los
calibradores que se sitúan en los analizadores dentro de un lapso de
2 horas.

Material suminislrado
Consultar la sección 'Reactivos - Soluciones d€ trabajo'en cuanto a los
reactivos suminiskados.

Material requer¡do ad¡cionalments (no sum¡ni$trado)
. EE 03002667122, Digitoxln Calset para 4 x 1.0 mL

. EE 04917049190, Preciconlrol Cardiac ll para 4 x 2.0 mL

. EE 07299001190, Diluenl Universal, 45.2 mL de diluyente para
mue§tras

. Equipo usualde laboratorio

. Analizador cobas e 80'f

Accesorios para elanalizador cobas e 801:

. @ 06908799190, Prooellll M,2 x 2 L solución de sistema

. EEi 04880293190. Cleancell ly', 2 x 2 L de solución o€rergenie para la

célula de medida

. E 07485409001, Heservoir Cups, I recipientes para Procell ll l\,ll y
CleanCell lV

. @ 06908853190, Preclean ll 1V1,2 x 2 L de solución de lavado

. @ 056s4302001, Bandeja de Assay Tip/Assay Cup, 6 x 6 bandeias,
cada una con '105 cubetas y 105 puntas de pipeta
(3780 deleminaciones), 3 cadones de residuos solidos

. @ 07a85425001 , Lrquid Flow Cleaning Cdp. 2 recrp,enles par¿t la

solución de limpieza ISE Cleaning Solution/Elecsys Sysclean para la
unidad de detección Liquid Flow Cleaning Detection l.lnit

5x

Elecsys Digitoxin crobas'
lnlerualo de calibrucionesr Efecluar la calibracidn una vez por lote con
reactvos lrescos de un cobas e pack regrskado como má¡rmo 24 horas
anles en el analizador. Se rec0mrcnda repelir la calibracidn:

. después de 12 semanas sise lrata del mismo lot€ de reactivos

. después de 28 dias (al emplear el mismo cobas e pack en el
analizado0

. en caso necesarioi por ejemplo, si elconlrol de calidad se encuentra
f uera del inlervalo def inido

Control de calidad
Electuar elcontrolde calidad con Precioontrol Cardiac ¡1.

Adicionalmente pueden emplearse otros controles apropiados.

Los controles de los diferentes inlervalos de concenlráción deberían
electuarse junlo con eltest en determinacion€s s mples por lo menos 1 vez
cada 24 horas. con cada cobas e pack y después de cada calibración.

Adaptar los intervalos y limiles de control a los requisitos individuales del
laboratorio. Los resullados deben estar denlro de los limites delinidos.
Cada laboraiorio debería establecer medidas coÍeclivas a seguiren caso
de que los valores se sitúen luera de los límites definidos.

Si iuera necesaio, repelir la medición de las muestns en cueslión,

Deben cumplirse las regulaciones gubemam€ntales y las normas locales
de control de calidad vigentes.

Cálculo

El analizador calcula automáticamenle la concefitración de analilo de cáda
muestra (en nmol/L ó ngy'mL).

Factores de conversión: nmotil x 0.76 = ngy'mL

ng/m1 x 1.31 = nmol/L

Lim¡taciones del anális¡§. ¡nterlerencias

Se analizaron los electos de las siguientes sustarcias endogenas y los
siguienles compueslos farmaciulicos sobre el funconamiento del lest sn
que se hayan observado inlerlerencias.

Sustanc¡as endógenas

Crilerio: Para concentEcrones < 10 ng/ml se obluvo una desviación de
< I 1.0 ng/ml. Para concentraciones > 10 nq/ml se obtuvo una desviacidn
de<10%,
En pacienles en tralamiento con altas dosis de biotina (> 5 mg/dia), no
recoqer la mueslra anles de transcurfldas como minimo 8 horas tras la
últimá admrnlstracrdn.

C o np u e stos Í a m acé ut¡co s
Se analizaron in v¡tro 16 fármacos de uso exle¡dido sin enconlrar
interferencias con el presente ensayo.

Adicionalmente se analizaron los siguientes fármacos cardÍacos sin
encontrar interferencias con el prese¡te eosayo.

Med¡canenlos cad¡acos

o

o
para
pan

074851433001, Prewash Liquid Flow Cleaning Cup, 1 recipienle
la solución de limp,eza ISE Cleaning S0luliotuElecsys SysCIean
la unioao de prelavado Lrquid Flow Cleaning Prewash Unil

11298500316, ISE Cleaning SolutiorfElecsys Sysclean,
00 mL de solución detergente para el sistena

Reallzaclón del test
oara garanlizar el iuncronamiento dpl¡mo del lest, obserue las rnstruccDnes
de la Éresente meld0ica refelentes al alalizador empleado. Consulte el
manual del operador apropiado para obrener las nslr,rcciones de ensayo
específ icas del analizador.

Las microparticulas se mezclan aulomáticamente anles del uso.

Colocaf el cobas e pack ref gerado (a 2.8 "C) en el gestor de 'eaclrvos
(reagerrt manager). Eutar Ia lormac.dn oe espuma. Elánalizador realiza
automáticamente los procesos de atemperar, abflr y lapar el cobas e pack.

Callbrac¡ón
Trazaoiliüad: Elpreseaie método ha sioo eslandarizado frenle a los
estándares de rete.encia pesando digilo)(lna en una matriz de suero
humano sin ana¡ito.

La curva máster predefinida €s adaptada al analizador a través del Calset
correspondiente.

Fármaco Concentraclón anállzada
mEil-

Carved lol

C¡opidogrel 75.0

Digoxina 0.05

Epinel na (adrenalina) 0.50

lnsulina 1.60

Lidocaina 80.0

Sustancia Concentración analizada

Bllirrubina s 633 lmoyL o < 37 mgdl

Hemoglobina < 0,410 mmol/L o < 660 mg/dl

lntralipid < 1500 mg/dL

Biouna < 287 nmoyl o < 70 ngy'mL

s 1500 t..ll/mLFactores reumaloides
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Fármaco Concentración anal¡zada
mg/L

Lisinopril 10.0

l\¡etilprednisolona 7.50

i¡etoprolol 150

Nifedipina 30.0

Fenprocumona

Propafenona 300

Reteplasa 33.3

S imvastalina 30.0

Espironolactona 15.0

Tolbutamida 1500

Torasemida

Verapamil 240

Los lármacos uzara, hidrocorlisona y canrenona. administrados en las
concenlraciones dErias recomendadas, provocan resultados falsos
elevados de d¡gitoxina.

La digox¡na y la espironolactofla provoc¿n valores falsamente elevados de
digitoxina a concentraciores superiores a 0.05 mg/L y 15 mg/L
respectivamente.

Debido a una reacción cruzada del 1.29 %, la ouabaina puede proporcionar
resultados lalsos elevados de digiloxina, En casos aislados, las
concenlraoones de glucds'dos no se co[elacronan con los va¡ores que
podr¡an esperarce según la posologÍa, Las causas pueden radicar por
e¡€mplo en el incumplimierto lerap{iutico del pacienle o a que no se haya
tenido en cuenta la premedicación.

Sustancias inmunorEactivas similares a la dqorina (Digoxin-like
immunoreactv€ subElances, DLIS) han sido halládas en la sangre de
pacienles con insuficiencia renal. insuficiencra hepática y en mujeres que
se encuentran en ellercer t¡imesrre delembarazo. Los esludios indican
que la presencia de DLIS en una mueslra puede provocarvalores de
digoxina falsos elevados en los inmunoanálisis comerciales habiluales. Las
DLIS tamb¡én pueden inlerferir con las pruebas de digiloxina.

Según las declaraciones de los labricanles de anlidolos conka la
inloxlcac¡ón pordigilálicos, los fiagmentos de anlicuepos anlid¡gital {p.ej.
Dio'Fab. oigiBrnd) 

'ntedieren 
en las mediciones con inmunoensayos

digitálicos.1a Enlonces. en caso d€ efecluar la medición de digiloxina en
preséncia del antídoto, el resultado del t€6t Elecsys Digitoxin puede éstar
falsamente elevado antes de que los lragmentos Fab sean elimnados del
organismo. n Por esla razón, el fabricante de DiOFab recom¡enda recooer
las- mueslras deslinadas a la deteminación de lá concenkacdn de -
dig oxina antes de la adminislración delanlidoto.l4
En casos a¡slados pueden presentarse interlerencias por titulos
extremadamente altos de anlicueeos dingidos contrc ankcuerpos
especifcos del analrlo, la estreptavidina o el rutenio, Eslos eleclos se hán
minimizado gracias a un adecuado diseño del test.

Para el diagnóstico, los resultados deltest siempre deben interpretarse
leniendo en cuenla la anamnegs del pacEnte, elanálisis clínico asicomo
los resullados de olros exámenes.

Limites e lntsrvalos
lnlervalo de medición
2.62105 nmouL o 2.00.80.0 ng/mL (delinido por el Límite de Detección y el
máximo de la curva máster). Los valores inleriores al LÍmite de oetección
se indican como < 2.62 nmol/l- o < 2.00 nq/ml, Los valores suDeriores al
intervalo de medicidn se indican como > i05 nmort o > 8o.o do/ml {o
bren. hasta 210 nmol/L o 160 ng/mL para mJestras dilurdas poi2).

Límites ¡nferiores de med¡c¡ón

Lín¡te de Blanco, Lin¡te de Delecc¡ón y Lin¡te de Cuant¡licación

Limite de Blanco = 1.31 nmol,L (1.00 ng/mL)

Limite de oelección = 2.62 nmol/L (2.00 ngiml)
Límite de Cuantificación = 7.86 nmouL i6.00 ng/ml)
El Limile de Blanco, el Limite de Detección y el LÍmite de Cuantil¡cación
tueron determinados cumpliendo cln los requerimienlos EP17.A2 del

l¡stituto de Estándares Clínicos y de Laboratorio (CLSI - Clinical and
Laboratory Standards lnstilute).

El Límite de Blanco es elvalor del percenlil 95 oblenido a partir de
n > 60 mediciones de muestras libres de analilo en varias series
independientes. El Límite de Blanco coresponde a la concentración por

debajo de la cual se encuentran, con una probabrldad del95 90, las
muestras sin analito.

El Límile de Delección se determina basándose en el Limite de Blanco y en
la desviación estándar de mueslras d€ baja concentBción. El Limite de
Detección coresponde a la menor concenkación de analito delectable
(valor superioral Limite de Blanco con una probabilidad del95 %),

El Límile de Cuantificación se deline como la menor concenfación de
analito en una mueslra que pueds cuantificarse exactamente con un e.ror
relativo máximo permisíble de s 30 %.

Dilución
Las muesvas con concentraciones de digitorina superiores al intervalo de
meoic'ón pueden dilurrse con D uent Universal, Se recomienda una
dilución a 1:2 (automálicámenle por los analizadores o de lorma manual).
La concenlración de la muestra diluida debe ser > 39 nmol/L o > 30 ngy'ml.

l,rultiplicar los resullados obtenidos tras dilución manualpor ellactorde
dilución.

El sottware del analizador liene en cuenta la dilución aulomática al calcular
la concentración de la muestra.

Valores teóricos
La corcenlración sérica terapeutEa medla de diqrlox¡fla rndicada en la
brbliogralia es de 13-33 nnol/l o 10.25 ngml.o"
Ya que las concentraciones tóxicas y lerapéulicas pueden sup€ponerse,
deben considerarse tanlo la concentración de glucósidos como los
exá¡enes clinrcos para cla ficar la exrstencia de una intoxrcac,on dgrtál,c¿.
15 Véase tambidn l¿ seccidn 'Limilacrones del anáhsrs - lnterlerencias'.

Cada laboratorio debería comprobar si los intervalos de referencia pueden
aplicarce a su orupo de pacientes y, en caso necesario, eslablecer sus
propios valores.

Datos especfflcos de runclonamlento deltest
A continuación, se indican los datos representalivos de lunciooamienlo del
analizador. Los resultados de cada laboratorio en padicular pueden diferrr
de estos valores.

Prec¡siór

La precisión ha sido delerminada mediante reactúos Elecsys, mueslras y

controles según un prolocolo (EP05-A3) del CLS¡ (Clinicaland Laboralory
Standards lnstilule): 2 ciclos draros por duplcado, cada uno durante
21 días (n = 84). Se obtuvieron los sigurentes .esuhados:

Analizador cobas e 801

Repet¡bilidad Precisión
¡ntermedia

l\ruestra Media

nmol/L

DE

nmoll-
CV
a/a

OE

nmoltr
CV
o/a

Suero humano 1 10.0 4.241 2.4 0.396

Suero humano 2 12.8 0.331 2.6 0.479 3.7

Suero humano 3 38.6 0.706 1.8 1.15 3.0

Suero huma¡o 4 50.8 0.922 1.8 1.45 2.8

Suero humano 5 96.7 1.56 1.6 2.65 2.7

Pc"roardiac ll 1 21.4 0.523 2.4 ) 0]i4
PC Cardiac ll 2 48,5 0.845 1.7 2.8

3.9

b) PC = Precicoñ1ml

0.184 ,a

CHE S.A.o.e I

IAGNOSTICA

c

Analizador cobas e 801

l\¡uestra Med a
ng/mL

Precisión
intermedia

CV
§/

DE CV

ng/r¡L

Repelibilidad

DE

ng/mL

Suero humano 1 7.66 3.9
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Analzador cobas e 801

Mueslra Media

ng/mL

Repel¡bil¡dad Precisión
¡ntermed¡a

DE

ng/mL

CV DE

ng/mL

CV

Suero humano 2 9.75 0.253 0.366 3.7

Suero humafo 3 1.8 0.87S 3.0

Suero humano 4 38.8 0,704 1.8 1.1 1 2.8

Suero humano 5 73.8 1,19 1.6 2.02 2.7

PC Cardiac ll 1 16.3 0.399 2.4 0.545

PC Cardiac ll 2 37.0 0.645 1.7 1.05 2,8

Comparac¡ón de métodos

Una comparació¡ enfe e
(analizador cobas e 801;
(analizador cobas é 601;
ng/mL):

Número de mueslras medidasr 145

PassingBablok'o Regresión lineal

y=0.989x+0.0138 y=0.989x+0.0393

r=0.962 r = 0.998

Las concentraciones de las muestras se situaron entre 2.65 y 76.8 nqimL.

Especifi cidad anal¡lica
Pan lós ant¡cuee0s pol¡c¡onales empleados se han obtenido las siguientes
reacc¡ones cruzadas:

Analitos coadministrados Conccnlración
de DE50

ngy'mL

Reactividad
relat¡va de analilos
coadm¡nislrados

o/o

Digiioxigenina.mono-digitoxósido 2.87 125

Digiloxigenina-bis-digiloxósido 2.48

Digitoxigenina

Elecsys Digitoxin c«obas'
2 Arspe N, Diaz JC. Srmakova O. et al, rlean Failure druq droitox,n

rncludes calcium uptake into cells oy lorminq transme,nbrañe c¿lcium
channels. PNAS 2008 Feb:105(7):2610-26'5.

3 Katz A, Lifshitz Y, Báb-Dinitz E, el al. Seleclivity ol Digitalis Glycosides
lor lsofoms of Human Na,K-ATPase. J Biologic¿l Chemistry 2010
Jun;285(25) 1 9582-1 9592.

4 JortanrSA. Valdes R J'. Digoxin a.d lls Relaled Eodogenous Factors
Cfltrcal Reviews. Clin Lab Sci 1997;34(3):225-274.

5 Belz GG, Breithaupt-Grógler K, Osowski U. Treatment ol congestive
hea( la;lure - curent starus of use ol digrtoÍn. Eur J Clinrál
invesligation 2001 ;31 (supll 2): 10.1 7,

6 Valdes R, Jodani SA, Gheorghiade M. Standards of laboratory practicel
cardiacdrug monitoring. ClinChem 1998i44(5)r1096-1109,

7 Oellericn l!1. Pharmaka LDrug moniloring). ln:Thomas L (ed,). Labor
und oiagnose. TH-Books, Franhurl. 5. edition, 1998:1174, Englsch:
Clinical Laboralory, 1sl English Edilion 1998:1151.

I Lehmarn G. Ndrepepa G. Schmitl C. Digdorn inloxKátion in a 7g.year.
old patient. A description ol a case and revew ol the literature.
lnternational J Cardiol 2000i75:1 09- 1 1 3.

I Schulz M. Schmoldl A. Therapeutic and toxic b¡ood concenlrations of
more lhan 800 drugs and other xenobiotics. Pharmazie
2003t58U):447 -47 4 .

10 DohertyJE. ClinicalUse of Digital¡s Glycosides.
Cardiology;1985:225-2 .

1 1 Smith TW. Pharmacokinetics, Bioavailabilily and Serum Levels of
Cardiac Glycosides. J Am CollCardrol 1985;5:43A-50A.

12 Peffier 0, f,¡ayerson l\¡, Marcus Fl. Clinical pharmacokinelics ol
digitoxin. Cl¡n Pharmacokin 1977121292-311.

13 Beller GA, Smith TW, Abelmann WH, el al. Digitalis lnloxication:A
Prospective Clinical Study with Serum Level Corelations. New Engl J
Med 1971;284i98S997,

14 DigiFab@ Package lnsert, P120110 (1-Aug-2014). BTG lnle.nalional
lnc.

15 Kanji S, Maclean RD. Card¡ac glycoside toxicityr more lhan 200 years
and counting. Crit Care Clin 2012;28i4)1527-535.

16 Baolok W. Passing H, Bender R. et al. A general regression procedure
for melhod translormalion. Application of Inear regression procedures
for method compárison studies in clinical chemistry, Pañ lll,
J Clin Chem Clin Biochem 1988 Nov;26(11):783-790.

Para más inlormación acerca de los componentes, consullar el manual del
operador delanalizador. las hojas de aplicación, la inlormación de produclo
y las melodicas corespondienles (disponibles en su país).

En la presente m€tddica se emplea como sepaBdordecimal un punto para
distinguir la pañe entera de la parte fraccionaria de un número decimal. No
se utilizan separadores de ñillares.

Símbolos
Roche Diagnostics emplea los siguientes sÍmbolos y signos adicioñalmente
a los indicados en la norma lso 15223-1.

22

o

145

96

Además, seanal,zaron drgoxr¡a. d,goxigenrna-bis-drgilorósido.
oqoxEenrna-morc{igilo}ósdo. drg0xigenina y dihidrodigoxina a,lna
concentración de 25 nq/ml sin encontrar interlerencias con el presente

ensayo, Se han obtenido las siguientes reacciones cruzadas pan las
suslanc¡as adicionalmente analizadas: t

Conc,€ntración
anal¡zada

ng/mL

React¡vidad
cfuzada

Ouabaina 2000 1.29

Proscilaridina A 500 11,9

Eslrofantina k 60 69.2

Cortsol 2000 n.d. ")

Corticosterona 2000

1000

n.d.

Pred¡ sona

Prednisolo¡a

n.d.

2000 n,d.

Testoslerona 200

200

n.d.

Progesterona n.d.

Estradiol 200

DHEA sulfato 2000 n.d.

c) n.d, = no deieclable; reacciones cru¡adas infériolPs al Limii€ de D€tecc Ón

Referencias bibliogáf lcas

1 Hauptmann PJ, Kelly RA. Digitalis, Circulalion 1999;99:1265'1270

Conten¡do del estuche

AnalizadoreMnstrum€nlos adecuados para los
reactúos

Reactivo

Calibrador

Volumen lras reconslilución o mezcla
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Sobre-rótulo local

Directora Técnica: Vanesa Diambra - Farmacéutica
Autorizado por la A,N.M.A.T. PM-740-543
Establecimiento importador:
Productos Roche S.A.Q. e l. (Div¡s¡ón Diagnóstica).
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Malvinas Argentinas, Pc¡a. de Buenos Aires
República Argentina
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tFE' 03002667122

c(o
-+ 4 x 1.0 mL

a

Español

Uso previsto

Digitoxin Calset se emplea para calibrar eltest cuanlilativo Elecsys
Digitoxin en los inmunoanalizadores Elecsys y cobas e.

Caracterísllcas
Digitoxin Calset es un su€ro humano liofilizado al que se ha añadido
digitoxina en dos intervalos de concenlración.

El Calset puede combinarse con lodos los lotes de reaclivos.

Reactivos - Soluc¡ones de lrabaio
, DIGIT Call : 2 frascos para 1.0 mL de calibrador 1 c/u
. DIGIT Cal2: 2 frascos para 1.0 mL de calibrador 2 c/u

Digitoxina en dos ¡ntervalos de concenlración iaproximadamenle
5.00 ng/mL o 6.55 nmol/l y aproximadamente 60 ng/ml o 79 nmol,4-) en
una matriz de suero humano).

Anal¡zador cobas e 801: los valores exactos delcalibrador especílicos del
lote están codificados en el código de barras eleclrón¡co y disponibles a
través de cobas link.
Los demás analizadores: los valores exactos del calibrador especficos del
lote se encuentran codilicados en el código de barras, Se ponen a
disposición impresos €n la licha de código de barras adjunla o bien
electrónicamente.

Valores del calibrador
T'azabilidad: El lesl Elecsys Digitoxiñ ha sdo eslandarizado frente a los
estándares de referenc a por pesaje de la dqiloxina en una matrE de s.erc
humano sin anal¡lo,

Medidas de precauc¡ón y advertencias
Producto sanitario para diagnóstico in vitro.
obserye las medidas de precaución habiluales para la manipulación de
reaclivos.
E[fliae los residuos según las nomas loc¿les vigentes.
Ficha de daros de seguridad a la disposrcrdn oel usua'io prolesronal que la
solicile.

El presente estuche conliene componentes que han sido clasificados por la
directiva CE No. 1272008 de la siguienle manera:

clorhidrato de 2-metil2H-isotiazols-ona

EUH 208 Puede provocar una reacción alérgica.

Las indicaciones de segurdad del prodJcto corresponoen a los c.ite os del
srslema globalmente armon zado oe clasúicac'ón y etiquetado de productos
químicos (GHS por sus siglas en inglés)vál¡das en la UE.

Todo el material de origen humano debe considerarse como
potencialmenle infeccioso. Los hemoderivados han sido preparados
excrusivanenle con sangie de donantes ana,izasa individualmente y libre
de HBsAg y de anticuerpos anlr-HCV y anh-HlV. Los métodos anahlicos
emplearon pruebas aprobadas por lá FDA o que cumplen con la Directiva
Europea 98r9/CE, Anexo ll, Lista A.

Sin embargo, dado que nunca puede excluirse con total seguridad el riesgo
de inlección, se recomienda tralar este producto con el mismo cuidado que
u"a muestra de pacienle. En caso de exposición, proceda seoún las
inslruccones de.as auloridades sanita"ias cofipetenles.r.
EMle la formacrón de espLma en reaclivos y müeslras de lodo tipo
(especímenes. calibradores y conlroles).

lnfrucciones de uso
Disolver cuidadosamenle elcontenido de un lrasco añadiendo
exaclamente 1.0 mL de agua destilada o desionizada. Dejar reposar
15 mrnutos en f¡asco cerrado para la reconstitución. Mezclar con cuidado
evitando ]a lormación de espuma.

Transferir los calibradores reconstituidos a los frascos suministrados
vácÍos, et quetados y de cierre hermético.

Analizad0r cobás e 411: colocar los calibradores Íeconslituidos en el
analizador a 20-25 "C sólo con el objeto de efectuar una calibración.
Después del uso, cerrar los frascos tan pronlo como luera posible y

conservar a 2-8 "C en posición vertical.

Para evilar posibles electos de evaporación, no deberían efecllarse más
de 5 procedimienlos de calibración porjuego de Írascos.

Analizadores [,lODL]LAR ANALYTICS E170, cobas e 601, cobas e 602 y
cobas e 801: si no se rcquiere el volumen tolal para la calibración en los
analizadores, trasvasar alÍcuotas de los calibradores reconsliluidos a
frascos vacios de ciere hermético (Calsel Vials), Adherir las etiquetas
suministmdas a estos fascos adicionales. Conservar las alicuotas que se
necesiten más tarde a 2-8 "C.

Efecluar un solo procedimiento de calibración poralÍcuola.

Adve,'lenclai las et¡quetas de los frascús y lás eliquetas adicionales (si
están disponibles) contienen 2 códigos de baras diferenles. El código de
barns impreso entre las marcas amarillas está destinado exclusivamente
al sistema cobas 8000. Si uliliza el sistema cobas 8000, gire la tapa del
frasco 180" hacia la posición correcta en la que el código de barras puede
ser leÍdo por el sistema. Colocar el frasco en el inslrumento de la manera
habitual.

Conservac¡ón y estab¡lidad
Conservar a 2{ 'C.
Los calibradores l¡olilizados permanecen eslables hasla la fecha de
caducidad indicada.

Eslabilidad de los cal bradores reconstituidos

12 semanas

hasla 5 horas

emplear una sola vez

a 2-8 'C

en e analizador cobas e 411. a

20-25 "C

En los analizadores l\¡oDULAR

ANALYTICS E170, cobas e 601,

cobas e 602 y cobas e 801 a

a

Conservar los cálibradores en posición verllcal a lin de evitar que la
solución se adhiera a la lapa hermélica,

Material sum¡n¡strado
. Digitoxin Calsel, laieta de codigo de baras, licha de códlgo de barras

del calibrador, 4 frascos vacíos y etiquetados de cierre hermélico, 2 x 6
eliquetas de lrascos

Mater¡al requeridoad¡cionalmente(nosuminislrado)

uientes simbolos nos
I consu

stm

rqo €
lll\/l A(]NI CA

. lnmunoanalizadores ¡,4ODULAR ANALYTICS El70 o cobas e y los
reaclivos del ensayo Elecsys Digitoxln

. Agua deslilada o desionizada

Para otros materiales, véase el manual de1 opendor y la melodica del lest.

neal¡zación del lest
Colocar los cálibradores reconsliluidos en frascos compatibles con el
sislema y provislos de eliquetas con cMigo de baras en la zona de Las

muestras.

lntroducir toda la inÍormación necesaná para la calibración dellest.
A¡les de proceder al anál¡sis, asegúrese de que los calibradores tengan
una lemperatura de 20-25 "C.

Relerencias bibliográf icas
1 Occupalional Salety and Heallh Standards: Bloodborne pathogens.

(29 CFR Part 1910.1030), Fed. Register.

2 D'ecrive 2000/54/EC of the European ParlEment and Councitof
18 Seplember 2000 on the protectro^ ofwo'kers from ris(s ¡elated to
exposure 10 biologrcal agents at work.

Para más infomación acerca de los componentes, consullar el manual del
opefador del analizador, las hojas de aplicación, la información de producto
y las metódic¿s correspo¡dientes (disponibles en su pais).

En la presente metódica se emplea como separador decirnal un punto para
dislinguir la pane enlera de la parte fraccionaria de un número decimal, No
se ulilizan separadores de millares.

SÍmbolos
Roche oiagnostics emplea los siq
a los indicados en la norma lS0 1
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CERTIFICADO DE AUTORIZACIÓN E INSCRIPCIÓN

PRODUCTOS PARA DIAGNÓSTICO DE USO IN VITRO

Expediente nº 1-47-3110-3557/17-9

La Administración Nacional de Medicamentos, Alimentos y Tecnología Médica (ANMAT) certifica que de 
acuerdo con lo solicitado por la firma PRODUCTOS ROCHE S.A.Q. e I. (División Diagnóstica) se autoriza la 
inscripción en el Registro Nacional de Productores y Productos de Tecnología Médica (RPPTM), de los nuevos 
productos para diagnóstico de uso in vitro con los siguientes datos característicos:

NOMBRE COMERCIAL: 1) Elecsys Digitoxin (Cat. 7027206190); 2) Digitoxin CalSet (3002667122)

INDICACIÓN DE USO: 1) Inmunoensayo de electroquimioluminiscencia para la determinación cuantitativa de 
la digitoxina en suero y plasma humanos para ser utilizado en el analizador cobas e 801; 2) Para la calibración del 
test ElecsysDigitoxin en los inmunoanalizadores Elecsys y cobas e.

FORMA DE PRESENTACIÓN: 1) Envases por 100 determinaciones, conteniendo 1 cartucho integral de 
reactivos (Reactivo M: Micropartículas recubiertas x 6.1 ml, Reactivo R1: anticuerpo anti-digitoxina-biotina x 9.9 
ml y Reactivo R2: Digitoxina marcada con quelato de Rutenio x 9.9 ml); 2) Envases conteniendo 2 viales de Cal1 
x 1.0 ml cada uno y 2 viales de Cal2 x 1.0 ml cada uno.

PERIODO DE VIDA ÚTIL Y CONDICIONES DE CONSERVACIÓN: 1) 18 (DIECIOCHO) meses desde la 
fecha de elaboración, conservado entre 2 y 8ºC; 2)

 

 

 



30 (TREINTA) meses desde la fecha de elaboración, conservado entre 2 y 8ºC.

NOMBRE Y DIRECCIÓN DEL FABRICANTE: ROCHE DIAGNOSTICS GmbH. SandhoferStrasse 116; D-
68305 Mannheim (ALEMANIA).

CONDICIÓN DE VENTA/CATEGORÍA: Venta a Laboratorios de análisis clínicos. USO PROFESIONAL 
EXCLUSIVO.

Se extiende el presente Certificado de Autorización e Inscripción del PRODUCTO PARA DIAGNOSTICO USO 
IN VITRO PM-740-543

 

Expediente Nº 1-47-3110-3557/17-9.
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