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Disposición 

Número: DI-2019-1169-APN-ANMAT#MSYDS 

CIUDAD DE BUENOS AIRES 
Miércoles 30 de Enero de 2019 

Referencia: 1-47-3110-6141/17-1 

VISTO el 'expediente N° 	1-47-3110-6141/17-1 del Registro de la Administración Nacional de 
Medicamentos Alimentos y Tecnología Medica y, 

CONSIDERANDO: 

Que por los presentes actuados la firma WM ARGENTINA S.A solicita autorización de modificación del 
registro del Producto para diagnóstico de uso "in vitro" denominado: 1) VITKOS IMMUNODIAGNOSTIC 
PRODUCTS ESTFtADIOL REAGENT PACK; 2) VITROS IMMUNODIAGNOSTIC PRODUCTS 
ESTRADIOL CALIBRATORS. 

Que Io solicitado se encuadra dentro de los alcances de la Disposición ANMAT N° 2674/99 y la 
documentación aportada ha satisfecho los requisitos de la normativa aplicable. 

Que en el expediente de referencia consta el informe técnico producido por el Servicio de Productos para 
Diagnóstico que establece que se autoriza la modificación solicitada. 

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

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

Por ello; 

EL ADMINISTRADOR NACIONAL DE LA ADMINISTRACIÓN NACIONAL DE 

MEDICAMENTOS, ALIMENTOS Y TECNOLOGÍA MÉDICA 

DISPONE: 



ARTÍCULO 1°.- Autorizase la modificación del Certificado N° 3280 del producto para diagnóstico de uso 
in vitro denominado: 1) VITROS IMMUNODIAGNOSTIC PRODUCTS ESTRADIOL REAGENT PACK; 
2) VITROS IMMUNODIAGNOSTIC PRODUCTS ESTRADIOL CALIBRATORS. 

ARTICULO 2°.- Aceptase la modificación en el uso previsto para el producto que consta en el certificado 
de la referencia que en lo sucesivo será: 1) Diseñado para la determinación cuantitativa de Estradiol en.  
suero y plasma humanos (heparina o EDTA) utilizando el sistema de inmunodiagnóstico V1TROS ECi/ 
ECiQ, el sistema de inmunodiagnóstico VITROS 3600 y el VITROS 5600 Integrated System; 2) Para 
utilización en la calibración del sistema de inmunodiagnóstico VITROS ECi/ ECiO, el sistema de 
inmunodiagnóstico VITROS 3600 y el VITROS 5600 Integrated System, para la determinación cuantitativa 
de Estradiol en suero y plasma humanos (heparina o EDTA). • 

ARTICULO 3°.- Autorizase los textos de los proyectos de rótulo/s y de instrucciones de uso que obran en 
documento N°1F-2019-00924146-APN-DNPWANMAT. 

ARTICULO 4°.- Practíquese la atestación correspondiente en el Certificado de Inscripción N° 3280 cuando 
.el mismo se presente acompañado de la presente Disposición. 

ARTÍCULO 5°.- Regístrese. Inscríbase en el Registro Nacional de Productores y Productos deTecnología 
Médica al nuevo producto. Por el Departamento de Mesa de Entrada, notifiquese 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. 

Expediente N° 1-47-3110-6141/17-1 

igital signad by RELLOSO ;Halda Horacio 
ale: 2019.0130 1E52,01 ART 

LOCatiOn: Ciudad Autónoma de Buenos Aires 

Waldo HORACIO BELLOSO 
SubAdministrador , 
Administración Nacional de Medicamentos. Alimentos y tecnologia 
Médica 
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INSTRUCCIONES DE USO 	 E2 
VITROS Immunodiagnostic Products 
Estradiol Reagent Pack 

  

1 REF 1  855 2630 

  

   

VITROS lmmunodiagnostic Products 
Estradiol Calibrators 

  

1 REF 1 	131 8930 

Aplicación 
Para uso diagnóstico in vira 

VITROS Immunodlagnostic Products Estradiol Reagent Pack 
Para la determinación cuantitativa de estadio' en el suero y plasma humanos (heparinao ECITA), utilizando el sistema de 
inmunodiagnóstico VITROS ECUEOQ, el sistema de inmunodiagnóstico VITROS 3600 y el VITROS 5600 Integrated 
System. 

411 	VITROS Immunodiagnostic Products Estradiol Calibrators 
Para utilización en la calibración del sistema de inmunodiagnósUco VITROS ECi/ECiQ, del sistema de inmunodiagnóstico 
VITROS 3600 y del VITROS 5600 Integrated System, para la determinación cuantitativa de estadio' en el suero y plasma 
humanos (heparina o EDTA). 

Resumen y explicación 
El estradiol es producido por las glándulas suprarrenales, la placenta y los testículos y es el principal estrógeno segregado 
por los ovarios. Más del 98% del estradiol circulante está unido a proteinas séricas, especialmente a la globulina 
transportadora de hormonas sexuales (5H130). La eliminación metabólica del estadio' se realiza mediante conversión a 
eslrona y por hidroxilación y conjugación con sulfato o glucurónido. 1-3  Normalmente, el estadio' presenta un efecto 
negativo en la liberación de gonadotropina, sin embargo, debido a que la producción de estadio' se acelera con el 
crecimiento rápido del folículo dominante, este efecto se vuelve positivo, lo que provoca la secreción de LH y produce la 
ovulación! Medir el estadio' resulta útil para evaluar diversas disfunciones menstruales corno la pubertad retasada, la 
amenorrea y la menopausia. 

Principios del procedimiento 
La prueba VITROS Estradiol se realiza utilizando el VITROS Estadio' Reagent Pack y los VITROS Estradiol Calibrators en 
el sistema de inmunodiagnostico VITROS ECUECIQ, el sistema de inmunodiagnostico VITROS 3600 y el VITROS 5600 
Integrated System con la tecnologia Intellichecke. Esta prueba utiliza una técnica de inmuncensayo competitivo, que se 
basa en la competición entre el estadio' presente en la muestra y un conjugado de estadio' marcado con peroxidasa de 
rábano (HRP) por un número limitado de lugares de unión sobre una combinación de anticuerpos biotinilados (ant-
estadio' de oveja y de conejo). El complejo antígeno-anticuerpo es capturado por la estreplavidina de los pocillos. Los 
materiales no fijados se eliminan mediante lavado. 
El conjugado de HRP unido se mide mediante una reacción luminiscente. 5  Se añade a los pocillos un readvo que 
contiene sustratos luminógenos (un derivado de luminol Y una sal perácida) y un agente de transferencia de electrones. La 
HRP en el conjugado unido cataliza la oxidación del derivado de 'timbo' y produce luz. El agente de transferencia de 
electrones (una acetanitida sustituida), incrementa el nivel de luz producido y prolonga su emisión. Las señales luminosas 
son leidas por el sistema. La cantidad de conjugado HRP fijado es indirectamente proporcional a la concentración de 
estradiol presente. 

Tipo de ensayo Sistema' 
Tiempo de 
incubación 

Tiempo hasta el 
primer resultado 

Temperatura de la 
prueba 

Volumen de 
muestra de 

reacción 

InmunoenSaye 
competitivo 

ECUECIQ. 3600, 
5600 

32 minutos 
1  

40 minutos 37 °C 25 pL 

NO Iodos los productos y sistemas se comercializan en lodos los paises. 
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INSTRUCCIONES DE USO 

Advertencias y precauciones 

Esquema de N reaCción 
Pocillo recubierto 
de estreptavklina 

Estradiol (atila muestra) 

Estradid marcado con 
peroxidasa de rábano (HRP) 

Reactivo de serial 
con potenclador 

luminiscencia 

Advertencias y precauciones 
ADVERTENCIA: 	Material potencialmente Infeatoso 

Los productos derivados de sangre humana proporatnedcw como componentes 
del LITROS Estmdlol Reaten( Pack y de las callbradonas VIMOS Estradlol 
Calibraras se han obtenido de donantes a los que se realkeron emitas 
Neitidosimente qim dieran negativo para W antígeno de superficie de la hepatita 
8, los anticuerpos Mente al dna de la inmunodefidencla humana (HIV 1+2)y el 
virus de le hepatitis C 0100, usando los mátodcrs aprobados (lnmunoensayos 
~mataos). Tmtar como si pudiese &anule& agentes infecciosos. 

El material de origen humano deberá manlpularse con precaución. Todas las 
muestras se consideran potencialmente Intaadosas. Ninguno de los métodos 
actuales ofrece plenas garantes de ausente' del virus de N hepatita 8, !CV, HIV 
1+2 o de cualquier dm agente ltrfeccitso. Manipule, use, conserve y efimlne los 
residuos sólidos y líquidos de LAS muestras y componentes de la prueba o de ' 
acuerdo con los procedimientos definidos en las cflrecMces o reglamentos 
nacionales oPficableS SONO Seguridad de productos Nepe/grasos 0. la 
dinactiva M298  del CLSO. 

ADVERTENCIA: 	Contiene Kethon o Paran 200 (CAS 55965-84-9)7  

El VITROS Estadio/ Reaten! Pack y los VIMOS Estadio/ Callbraturs contienen.  
Kathon o Prtian 200 al 0,5% yaI2%, respectivamente. H317: Puede provocar • 
una nsavadón alérgica en le piel. P280:LlevarguantearprendasIgaras/máscera de 
protección. P202' P352: EN CASO DE contracro CON LA PIEL: Linar con 
agua ylabón abundantes. P333 +P313.  En caso de brllialó 	r o *noción cutánea: 
Consultara un módico. P363: Lavarlas prendas contaminadas antes de volver a 

Consulte en www.ottroarinkalcoma s Fiches de Datos de Seguridad ylos dalos 
de contacto de OCD. 

ADVERTENCIA 

Reactivos 

Contenido del kit de reactivos 
1 kit de readivos contiene: 

100 pocillos recubiertos (estreptavidina, bacteriana; se fa a z2 ng de botina/pocillo). 

usanlat 
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13,3 mL de reactivo de conjugado (estr•adiol marcado con HRP, 280 ng/mL) en tampón con albúmina 
y un agente antimicroblano. 

8,4 mL de reactivo de anticuerpo biotinilado (anthestradiol de conejo blotinilado y anti-estradiol de oveja blotirelado, 
se fija a 27 pmol estradiol/mL) en tampón con suero humano y un agente antimicrobiano. 

Manipulación del kit de reactivo 
El kit de reactivas se suministra listo para su uso. 

El kit de reactivas contiene reactivas líquidos homogéneos que no requieren agitación n1 mezclado antes de cargados 
en el sistema. 

Como ocurre con todas las soluciones para inmunoensayo basadas en proteínas, una manipulación inadecuada del kit 
de reactivas puede dar lugar a la formación de espuma en la superficie del reactivo. Evite agitado, ya que podría 
provocar la aparición de espuma o la formación de burbujas. 

Si los kits de reactivas se caen o se agitan, pueden producirse pequeños niveles de espuma fina que podrian no 
ser detectados por el sistema 
Los kits de reactives que contienen espuma fina que no detecta el sistema pueden dar lugar á una desviación 
positiva de los resultados. 

Si se ve en la necesidad de utilizar un kit de reactivas que se ha caído o agitado sin poder esperar a que se estabilice, 
deberá verificar su rendimiento procesando, por duplicado, muestras de control de calidad con niveles altos y bajos 
después de cargar al kit en el sistema. 	- 

Conservación y preparación del kit de reactivo 
Reactivo Condiciones de conservación Estabilidad 
Sin abrir Refrigerado 	 2-8 *C Fecha de 

caducidad 
Abierto 3600/5600 	 Sistema encendido 

(lote 1518 y superiores): 
En el sistema 

58 semanas 

3600/5600 	 Sistema encendido 
(lote 1510 e inferiores): 
En el sistema 

57 semanas 

Ea/ECia 	 Sistema encendido 
En el sistema • 

58 semanas 

Abierto 3600/5600 	 2-8 'C 
(lote 1518 y superioras): 
Refrigerado 

58 semanas 

3600/5600 	 2-8 'C 
(lote 1510 e Inferiores): 
Refrigerado 

Si semanas 

ECl/ECIO: 	 • 	2-8 •C 
Refrigerado 

58 semanas 

El VITROS Estradlol Reagent Pack se mantiene estable hasta la fecha de caducidad que figura en el envase cuando 
se conserva y manipula como se Indica en el envase. No ufilizar después de la fecha de caducidad. 
No congele los kits de reactivas sin abrir. 

Cargue el kit de reactives directamente de la nevera para reducir al mínimo la condensación. 

Conserve los kis de reactives abiertos y refrigerados dentro de un estuche de conservación de kit de reactivas que 
contenga desecante seco. 

un mínimo de seis determinaciones de cada calibrador. fi 

,R  EKCINI S. 
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• 
Contenido del calibrador 

1 juego de VIT'ROS Estradiol Calibrators 1 y 2 (estradiol en suero humano, con agente antimicrobiano, 2 mL); 
valores nomfnales de 150 y 50D pmol/L (40,9 y 1362 pg/mL) 
Tarjeta de calibración de lote 
Tarjeta de protocolo 

16 etiquetas de código de barras del calibrador (8 por cada calibrador) 

Manipulación del calibrador 
Utilices° únicamente con kits de reactivo del mismo número de lote. Mezcle cuidadosamente las muestras por inversión 

espere a alcancen y 	que 	una temperatura de entre 15-30 t antes de su uso. Cada kit contiene cantidad suficiente para 
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Recogida, preparación y almacenamiento de las muestras 

  

Manipule los calibradores en recipientes taponados para evitar la contaminación y la evaporación. Para evitar la 
evaporación, Ilmlle el tiempo de los calibradores en el sistema. Consulte las instrucciones de funcionamiento de su 
analizador. Tan pronto COMO sea posible después de su uso, vuelva a poner los calibradores a una temperatura de 
entre 2-8 C o cargue solamente la cantidad suficiente para una única determinación. 

Conservación y preparación del calibrad 
Calibrador Condiciones de conservación Estabilidad 
Sin abrir Refrigerado 	2-8 t Fecha de caducidad 
Abierto Refrigerada 	2-8 t 513 semanas 
Abierto Congelado 	5-20 t 513 semanas 

Los calibradores VITROS Estradlol Calibrators se suministran listos para su uso. 

Los calibradores VITROS Estadio' Calibrators se mantienen estables hasta la fecha de caducidad que 'figura en el 
envase cuando se conserva y manipula como se Indica en el envase. No utilizar después de la fecha de caducidad. 
Los calibradores abiertos se pueden conservar congelados (utilizando un único ciclo de congelación-descongelación). 
La prueba VITROS Estradiol utiliza 25 pL de calibrador para cada determinación. Los calibradores VITROS Estrecho( 
Calibrators pueden utilizarse directamente en el sistema de inmunodiagnóstico VITROS y en VITROS Integrated 
Systems. También puede transferirse una alícuota de cada calibrador a un recipiente de muestra (teniendo en cuenta 
el volumen de llenado minino del recipiente), que puede identificarse con las etiquetas de códigos de barras que se 
incluyen en el HL Encontrará información detallada sobre los requisitos de volumen de llenado mínimo de las copas y 
recipientes de muestras en las instrucciones de funcionamiento del sistema. 

Recogida, preparación y almacenamiento de las muestras 

Preparación del paciente 
No se requiere ninguna preparación especial del paciente. 

Muestras recomendadas 
Suero 

Plasma heparinizado 
Plasma en EDTA 

Muestras no recomendadas 
• 	No utilice muestras turbias. La turbidez de la muestra puede afectar a los resultados de la prueba. 

No utilice muestras hemolizadas, puesto que la hemólisls puede afectar a los resultados de la prueba. 

Precauciones especiales 

imPokrAnn-E:. • Se he comunicado que determinadasdispositivos de recogida de ensillas afectan 
a otros anal/tos y pruebas.* Debido a la variedad de dispositivos comercializados 
para la recogida de muestras Ortho-Ctinical (Peines:Vas no puede proporcionar: 
una declannidn final acerca del rendimiento de sus productos con estos . 
dispositivos. Confirme que los dispositivos de recogida utilizados son compatible:S 
con esta prueba. 	• 

Obtención y preparación de las muestras 
Recoja las muestras utilizando los procedimientos estándar. 9. 10  
Mezcle cuidadosamente las muestras por inversión y espere a que alcancen los 15-30 t antes de su uso. 
La prueba VITROS Estadio' utiliza 25 pl. de muestra para cada determinación. Esto no tiene en cuenta el volumen 
de llenado mínimo (volumen muerto) del envase elegido para la muestra. Para obtener información detallada sobre 
los requisitos de volumen de llenado mínimo de las copas y recipientes de muestras, consulte las instrucciones de 
funcionamiento del sistema. 

Manipulación y condiciones de almacenamiento 
Manipule las muestras en recipientes taponados para evitar la contaminación y la evaporación. 

Para evitar la evaporación, limite el tiempo que las muestras están cargadas en el sistema antes de ser analizadas. 
Consulte las instnicclones de funcionamiento de su analizador para obtener más información. 

Tan pronto como sea posible después de su uso, vuelva a poner los calibradores a una temperatura 2-8 t o cargue el • 
volumen suficiente para una única determinación. 

Las muestras de suero y plasma pueden conservarse hasta 2 días a una temperatura de entre 2-8 T, o cuatro 
semanas a -20 T. 
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Evite los ciclos de Congelación y descongelación repetidos. 	 4 	eta 

Procedimiento del ensayo 

Materiales suministrados 
VITROS Immunodiagnostic Products Estadio; Reagent Pack 
VITROS Immunodiagnostic Products Estradiol Callbrators 

Materiales necesarios no suministrados 
Se necesitan los siguientes elementos para realizar la prueba VITROS Estradiol: 

VITROS Immunodiagnostic Products SIgnal Reagent 
VITROS immunodiagnostic Products Universal Wash Reagent 
VITROS immunodiagnostic Products High Simple Dilueni A Reagent Pack 
Materiales de control de calidad, tales como VITROS Immunodiagnostic Products RE Controls 

VITROS immunodiagnostic Products Reagent Pack Slorage Box (opcional) con desecante 

instrucciones de funcionamiento 
Compruebe el inventario regularmente para facilitar la gestión de los reactivos y comprobar que hay suficiente reactivo de 
señal VITROS. solución de lavado universal VITROS y lotes de reactivos calibrados disponibles para el trabajo planificado. 
Cuando se realizan paneles de pruebas sobre una única muestra, compruebe que el volumen de la muestra es suficiente 
para el número de pruebas que han sido pedidas. 
Para obtener Información detallada consulte las instrucciones de funcionamiento de su analizador. 

• Nota: 	• No utilizar el producto si está visiblemente dallado. 

Dilución de la muestra 
El sistema de inmunodiagnósUco VITROS y el VITROS Integrated Systems pueden diluir automáticamente hasta 5 veces 
las muestras de suero con concentraciones superiores al intervalo de medida en el sistema (1 parte de muestra con 4 
partes de diluyente) con el Diluyente A para Muestras de Alta Concentración VITROS antes de realizar la prueba. Consulte 
las instrucciones de uso del kit de machos de Diluyente A para Muestras de Alta Concentradón VITROS. 

Nombre predeterminado de la prueba 
El nombre predeterminado de la prueba que aparecerá en los Informes del paciente es Estradiol, El nombre corto 
predeterminado que aparecerá en los menús de selección de la prueba y en las informes de laboratorio es E2. Estos 
nombres predeterminados pueden reconfigurarse en Caso necesario. Para obtener información detallada consulte las 
instrucciones de funcionamiento de su analizador. 

Calibración 

Procedimiento de calibración 
- 	La calibración es especifica de cada lote; los kits de reactives y los calibradores están unidos por un número de lote. 
, 	Los Mis de reactivos del mismo lote pueden utilizar la misma calibración. 

Para cada lote de reactivas nuevo, se establece una calibración maestra (una curva de respuesta a la dosis que abarca 
todo el intervalo de calibración). Las concentraciones para el lote de calibradores vinculado se determinan a partir de la 
calibración maestra. 

Asegúrese de queso encuentra disponible en el sistema la calibración maestra para cada lote nuevo de reactivas. 
Procese los calibradores de la misma manera que las muestras. La calibración no tiene que programarse si se utilizan 
etiquetas de códigos de barras; cargue los calibradores en cualquier orden, la calibración se iniciará automáticamente. 
PJ procesar los calibradores, la señal esperada para cada calibrador se compara con la señal realmente obtenida. 
Seguidamente, la calibración maestra se reajusta para reflejar las diferencias entre las señales real y esperada. La 
validez de esta curva de calibración se evalúa frente a un Intervalo de parámetros de calidad y, si es aceptable, se 
guarda para utilizarla con cualquier kit de reactives de ese late. 

La calidad de la calibración no se puede describir completamente mediante un único parámetro. Para determinar la 
validez de la calibración, se debe utilizar el informe de calibración junto con los valores de control aceptables. 
Es necesario realizar una nueva calibración después de un periodo predeterminado de calibración o cuando se carga 
un lote de reactivas diferente. 
Los resultados de la calibración se valoran frente a un rango de parámetros de calidad. Si algún parámetro de calidad 
definido no cumple los requisitos exigidos, esta información quedará codificada en el Info e de calibración. Para 
conocer las acciones que se deben realizar tras una calibración fallida, consulte las insto iones de funcionamiento del 
sistema. 

• 

WM AmRA:i ENTINA S. A, ER   
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SISI.GMa Intervalo de medición (comunicable) 
3600 
5600 
ECl/ECIQ 

23,347t-14.000 prnol& (6,360-3613,6 pg/mL) 

El limite Inferior del intervalo de medición comunicado por el sofIrarebel sistema se basa en el Limite de detección. 

Si se desea, puede volver a configurarse de nuevo el límite inferior comunicado por el sistema. Consulte las instrucciones 
de funcionamiento del sistema para obtener más información acerca de cómo volver a configurar el limite inferior. 
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INSTRUCCIONES DE USO 
Control de calidad 

Consulte las instrucciones de funcionamiento del sistema para obtener Información detallada acerca del proceso de 
calibración. 

Cuándo calibrar 
Cuando cambie el klt de reactivo y el lote del calibrador. 
Cada 28 días. 

Tras llevar a cabo determinados procedimientos de reparación. 

Si los resultados de control de calidad están repetltivamente fuera del rango aceptable. 
Para obtener más información acerca de cuándo calibrar, consulte las instrucciones de funcionamiento del sistema. 

Trazabilidad de la calibración 
La calibración de la prueba VITROS Estradloi es trazado hasta calibradores de referencia internos a los que se les ha 
asignado un valor para correlacionarse con muestras medidas mediante cromatografia de gases de dilución Isotópica/ 
espectrometria de masas (ID-CC/MS). 

Modelo de calibración 
Para crear la calibración maestra, se utiliza una función de ajuste Modificada de la curva logistita de cuatro parámetros. 
El proceso de calibración reajusta la calibración maestra para establecer una curva almacenada válida para el sistema de 
inmunodagnóstico VITROS y VITROS Integrated Systems. 

Intervalo de medición (comunicable) 

Control de calidad 

Selección de materiales de control de calidad 
Se recomienda utilizar los controles VITROS RE siempre que se trabaje con el sistema de inmunodiagnóstico VITROS y 
con VITROS Integrated Systems. Los controles VITROS RE contienen 3 niveles de estadio' (bajo, medio y alto). El 
rendimiento de otros líquidos de control comerciales deberá evaluarse en cuanto a su compatibilidad con esta prueba 

.antes de usarlos para el control de calidad. 

Los materiales de control pueden mostrar diferencias al comparados con otros métodos de estadio' si contienen 
concentraciones elevadas de conservantes, estabilizantes y otros aditivos no fisiológicos, o se alejan en algún otro modo 
de una verdadera matriz de plasma humano. 

Es necesario establecer intervalos de valores de control de calidad adecuados para todos los materiales de control de 
calidad que se utilicen con la prueba VITROS Estradiol. 

Recomendaciones sobre los procedimientos de control de calidad 
Las prácticas correctas de laboratorio requieren el procesamiento de controles para verificar el rendimiento de la 
prueba. 

Seleccione niveles de control que comprueben las concentraciones pertinentes desde el punto de vista clínico. 
Para verificar el rendimiento del sistema, analice los materiales de control: 

Tras realizar una calibración 
De acuerdo con las normativas locales y, al menos, una vez cada día que se realice el ensayo 
Tras realizar determinados procedimientos de reparación 

Si los procedimientos de control de calidad vigentes en su laboratorio requieren un uso más frecuente de los controles. 
siga dichos procedimientos. 

Analice los materiales de control de calidad de la misma manera que las muestras del paciente. 
Si los resultados del control están fuera del rango aceptable, investigue las causas antes de decidir si se va a Informar 
o no de los resultados del paciente. 

Consulte las directrices publicadas para obtener recomendaciones genéricas sobre e/ control de calidad." 
Para obtener más información, consulte las instrucciones de funcionamiento de su analizador. 
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Preparación y almaoenamiento de materiales de control de calidad 
Consulte la información proporcionada por el fabricante del material de control de calidad relativa a la preparación, 
la conservación y la estabilidad. 

Resultados 
Los resultados son calculados automáticamente por el sistema de inmunodiagnóstico VITROS y VITROS Integrated 
Syllems. 

Unidades de medida y conversión de unidades 
Los resultados del analito se muestran en unidades de pmol/L o pg/mL. Para configurar las unidades, consulte las 
instrucciones de funcionamiento de su sistema. 

N 

 

Convencional 
	

Memativas 
pmol/L (pg/mL x 3,67) 	 pg/mL (pmoVL a 02724) 

 

 

 

    

Limitaciones del procedimiento 
ADVERTENCIA: 	Los kfrmacas a para! rde dativados de estadía!pueden !Metía& con medición 

de estadio, del Inmunoensayo, arrojando resultados da estudiar falsamente 
elevados. 

Interferencias conocidas 
Se analizaron las interferencias en la prueba VITROS Estradiol conforme a la directriz EP7 12  del CLSI. Se analizaron en 
dos lotes de reactivo sustancias comúnmente encontradas. Los siguientes compuestos produjeron las desviaciones 
mostradas cuando se analizaron en las concentraciones indicadas. 
En el apartado "Especificidad" encontrará una lista de los demás compuestos analizados que no mostraron interferencia. 

Interferente Concentración del interferente 

Unidades -, pmol/L Unidades = pg/mt. 
Concentración del 

analito' 	Desviación-  
Concentración del 

0,342 mmol/L 	20 mg/dL 

	

analito" 	Desviación
Bilirrubina 2750 	476 749 	 130 
Hemoglobina—  0,31 mmo1/1 	500 mg/c1L 1583 	-203 431 	 -55,3 

concentración promedio do las determinaciones repetidas empleando 2 lotes de reacfivos distintos. 
- Estimación de la diferencia medie observada. 

Datos de bilinnbina derivados de un lote del kit maestro. 
El hemolisado se añadió a una serie de muestras con concentraciones de VITROS Estradiol del 16-4098 pmot/L (31.6-1116.3 

pa)mi.) 

Nota: 	 Estos resultados son representativos. El grado de interferencia para 
concentraciones distintas de las indicadas puede no ser predecible a partir de 
estos resultados. Es posible que se encuentre en la población paciente otras 
sustancias que presenten interferencias. 

Otras limitaciones 

Los resultados de esta o de otra prueba diagnostica deben ser utilizados e interpretados únicamente en el contexto del 
cuadro clínico global. 

Los anticuerpos heterófilos en las muestras de suero o plasma pueden causar interferencias en los inmunoensayos." 
Estos anticuerpos pueden estar presentes en las muestras sanguineas de individuos habitualmente expuestos a 
animales o que han sido tratados con productos basados en suero de animales. Cualquier resultado contradictorio con 
las observaciones chitas indica la necesidad de realizar pruebas adicionales. 
Los resultados imprecisos pueden deberse a un tratamiento con esteroides o a enfermedades fisiológicas que provocan 
modificaciones significativas en las concentraciones de proteína sérica. Las concentraciones elevadas de estradiol 
pueden deberse a defectos en el metabolismo de los esteroides lejos del eje hipotalámico-hipofisario-gonadal. 
Se sabe que ciertos fármacos y afecciones clínicas alteran las concentraciones de estradiol In vivo. Para obtener 
información más detallada, consulte algunos de los trabajos publicados. "- 15  
Los niveles de biotina en suero se mantienen elevados durante un periodo de hasta j4 horas después de la 
administración oral o Intravenosa de N'Ana." 
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Valores esperados e interpretación de los resultados  

  

Valores esperados e interpretación de los resultados 
Se recomienda que cada laboratorio establezca sus propios valores esperados para la población a la que presta servicio. 

Intervalo de referencia 

Fase NI demuestras Unidades = prnoUL Unidades = paha 
Fase folicular normal de la mujer 59 97,5-592 260-161 
Pico preovulatorio normal 15 685-1404 187-382 
Fase lútea normal de la mujer 156 120-738 32,7-201 
Mujeres posmenopausicas 46 19,7-141 5,37-38,4 
Varones normales 46 197-242 5,37-65,9 • 

se Intervalo de referencia es el 95% central de los resu lados de los estudios de: 

pacientes femeninas durante la fase folicular normal, el pico preovulatorio y la fase lútea normal, determinados a partir 
de 15 ciclos menstruales normales 
mujeres posmenopáusicas 
varones normales 

Interpretación de los resultados 

Puede configurarse el sistema para que muestre Indicadores *LO" o 'Hl para los valores de los pacientes que se 
encuentren fuera del Intervalo de referencia establecido. Consulte las instrucciones de funcionamiento de su analizador. 

Características de rendimiento 

Límite de detección 

El límite de detección (LoD) de la prueba VITROS Estradiol es 23,347 emolir, (6,360 pg)mL), determinado conforme al 
documento EP17 del NC,CLS" y con proporciones de falsos positivos (o) Inferiores al 5% y falsos negativos (o) inferiores 
al 1%: basado en 693 determinaciones con 1 muestra de blanco y 5 muestras de nivel bajo. El limite del blanco (LoB) es 
de 8,029 pinol& (2,187 pg/mL). 

En el caso del sistema de inmunodiagnóstico VITROS 3600 y del VITROS 5600 Integrated Systern, el Loe y el Loe) se 
verificaron conforme al documento NCCLS EP17. 'e Los datos que se presentan representan el rendimiento del producto, 

Limite de blanco y límite de detección 

Lo13. LoD- 
pmoUL pghnL prno1/1. pgnmi_ 
8,029 2,187 23.347 6,360 

El limite 	blanco, o el mayor valor que es probable que se observe en una muestra 
que no contenga analito, sustituye anémico "sensibilidad analitica". 

Las proporciones de positivos falsos (e) y de negativos falsos (0) fueron inferiores al 5% y 1%, respectivamente; 
lomeado como base 693 determinaciones con 1 muestra en blanco y 5 de bajo nivel. 

Exactitud (comparación de métodos) 

La precisión se evaluó en función de la directriz EN 19  del NCLLS, Los gráficos y la tabla muestran los resultados de un 
estudio de comparación de métodos en que so utilizaron muestras de pacientes de diferentes categorías canicas 
analizadas con el sistema de inmunodiagrx5stico VITROS ECi/ECICI en comparación con las analizadas con la prueba 
Amellite Estradid-60. La relación entre los dos métodos se determinó mediante regresión de Deming.20  
La tabla también muestra los resultados de los estudios 21  de comparación de métodos que utilizan muestras de plasma y 
suero analizadas en el sistema VITROS ECifECIO Immunodiagnostio, en comparación con las analizadas en el sistema de 
inmunodiagnóstico VITROS 3600 y en el VITROS 5600 Integrated System. La relación entre los dos métodos se determinó 
mediante regresión de Deming. 2°  
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Unidades alternativas 

Método comparativo: 
Prueba Amerble EstradioI-60 (pg/mL) 

"MECI -11 . 5  - 

452252192911.1941  

Unidades convencionales 

Método comparativo: 
Prueba Amerlfie EstradioI-60 (pmoUL) 

Sistema n Pen-dlente 
Coeficiente de 

correlación 

Unidades convencionales 
limnol4 Unidades alternativas (pgrml.) 

Intervalo de 
muestras 

Ordenada en 
el origen 

intervalo de 
muestras 

Ordenada en 
el origen 

Método comparativo 199 ECUECIQ frente al í 
0,909 0,985 '15,9-13.971 -22,3 4,60-3806 -6.07 

3600 frente al ECUECiO 103 1,00 0,991 54.8-13.489 -7,87 14,9-3674 -2,14 
5600 frente al ECVECICI 102 1,07 ' 	0,993 54,8-12.008 -12,2 14,9-3271 ' 	-3,32 

Precisión 

Sistema de inmunodlagndstico VITROS ECYECia 
La precisión se evaluó en función de la directriz EP5 22  del NCCLS. Se analizó un duplicado del suero liofilizado de primer 
nivel /2 duplicados de cada uno de las 3 muestras de suero liofilizado restantes en 2 análisis distintos cada día, en 20 
días diferentes como mínimo. El experimento se realizó utilizando 2 lotes de reactivo en 2 sistemas diferentes. Los datos 
que se presentan representan el rendimiento del producto. 

Sistema de Inmunodiagndsfico VI7R06 3600 y VITROS 5600 Integrated System 
La precisión se evaluó en función de la directriz EP5 23  del NCCLS. Se analizaron dos duplicados de cada uno de los 3 
sueros liofillzados en 2 análisis distintos cada día, en 20 días diferentes como mínimo. El experimento se realizó utilizando 
1 lote de reactivo en cada sistema. Los datos que se presentan representan el rendimiento del producto. 

ya4 FRETZE 
(Ah TegraGA 

bod, *Off 

S. A. 
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Características de rendimiento 

Sistema  

Unidades = pmol/L 

N° 
obsent N° días 

Cona Media de 
estradiol 

Intimad& Intracalibradon- Intralaboratodo- 
DE CV (%) DE CV (%) DE CV (%) 

Sistema 
ECVECICI 1 

201 13,3 6,6 14,8 7,4 17,7 8,8 42 21 
241 8,90 3,7 18,6 7,7 22,3 9,3 (84 21 
1356 25,3 1,9 53,3 3,9 70,8 5,2 84 21 
4711 59,7 1,3 136 2,9 225 4,8 84 21 

Sistema 
ECl/ECIQ 2 

206 8,65 4,2 11,8 5,7 13,5 6,6 40 20 
270 8.78 3,3 17,8 6,6 19.3 7,1 80 20 

1359 21,1 1,6 65,6 4,8 57,2 4,2 79 20 
4691 63,3 1,3 165 3,5 158 3,4 80 20 

3600 
186 6,65 3,5 10,3 5,5 11,6 6,0 92 23 

1235 22.0 1,8 35,1 2,8 44,5 3,5 92 23 
5691 109 1,9 131 2,3 183 3,2 92 23 

5600 
197 558 2,8 18.8 9,5 21,9 11,5 88 22 
1284 18,4 1,4 68,7 5.4 81,8 6.6 88 22 
5999 61,3 1,0 219 3.6 271 4,7 88 22 

IntraralibracIón. Precisión letal, con componentes ponderados de la variación intraserie, tina series y entre días 

- Intralaboratorio. Medida del efecto de recallbración sobre la precisión total, calculada innoble de reactivo, utilizando datos de al 
menos 4 calibraciones. 

Sistema  

Unidades = pg/mL 

N° 
cimera. N° días 

Cono. Media de 
estnadIol 

Intrasede.  Intracallbración-  Intralaboratorlo- 
DE CV (%) DE CV (%) DE CV (%) 

Sistema 
ECi/ECiCi 1 

54,8 3,62 6,6 4,03 7,4 4,82 8,8 42 21 
65,6 2,42 3,7 5,07 7,7 6,07 9,3 84 21 
369 6,89 1,9 145 3,9 19,3 5,2 sit 21 

1283 16,3 1,3 37.0 2,9 	• 61.3 4,8 84 21 

Sistema 
ECUECIO 2 

56,1 2,36 4,2 3,21 5.7 3,68 6,6 40 20 
73,5 2,39 3,3 4,85 6,6 5,26 7,2 80 20 
370 5,75 1,8 17,9 4,8 15,6 4,2 79 20 

1278 17,2 1.3 44,9 3,5 43,0 3,4 80 20 . 

3600 
50,7 1,80 3,5 2,81 5,5 3,16 6,2 92 23 
336 5,99 1,8 9,56 2,9 12,1 3,5 92 23 

,1550 29.7 1,9 35,7 2,3 50,0 3,2 92 23 

5600 
53,7 1,53 2,8 5,12 9,4 5,97 11,5 88 22 
350 5,01 1,4 18,7 5,3 22.3 65 88 22 
1634 16,7 1,0 59,6 3,6 73,9 4,7 88 22 

las senas. 
Intracalibmción, Prebsión letal, con componentes ponderados de la variación intreserie, entre series y entre dias 
Intrelaboratorio. Medida del efecto de recantación sobre la precisión total, calculada i balote de reactivo, utilizando datos de al 

menos 4 calibraciones. 

Especificidad 

Sustancies que no inten7eren 
Se evaluó la prueba VITROS Estradici en cuanto a Interferencias conforme a la directriz EP7 12  del CLSI. De los.  
compuestos analizados, ninguno causó una desviación de >10% con la prueba a las concentraciones indicadas en las 
concentradones de estradlol de 1155-1262 prnot/L (315-344 pg/mL). 

. 	Compuesto Concentración 
Biofina 20,5 nmo1/1 	, 0,5 pgidL 
Trioleina 31.1 mmol/L 3.200 mgML 

N.° de pub. GEM1050_WW_E3 	 Versión 7.0 
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ResaYvíderf cruzada 
La reactividad cruzada de la prueba VITROS Estradiol se evaluó añadiendo las siguientes sustancias e muestras 
ponto' sin estradiol. 	• 

INA S.A. 
R1A FRETES 

RECTORA TECNICA 
M.N. rizó 

WM 

. 
Sustancia con reactividad cruzada 

probada Concentración 

Valor medio de la mezcla de la 
sustancia con reactividad 

cruzada 
% de 

reactividad 
cruzada prnol/L pg/mL 

d-Eguilanlna 1,0 pmol/L 	26,7 pg/dL 4697 1279 0,469 
6-estradic4-17-valerato 2,8 prnoUL 	99,8 pg/dL 9582 2610 0,342 
Emitirla 3,7 prnoUL 	99,3 pg/dt.. 5761 1569 0,156 
Estradiol-3-sulfato 750 nmo1/1. 	28,1 pg/dL 833 227 0,111 
17a-etingestradiol 3,4 pmoill. 	101,01.1gAIL 5292 1441 0,156 
Estrona-3-sulfato 1,9 pmol/L 	70,8 pg/dL 399 109 0,021 
17-destradiol 367 nmo1/1 	10.0 pg/dL 69.9 19,0 0,019 
EstrioI-3-sulfato 2,6 pmolft. 	102,O pg/dL 113 30,7 0,004 
50-dihidrotestosterona 3,4 prnol/L 	98,7 pg/dL 16.8 4,58 0,0005 
Androstenediona 3,5 pmol/L 	100,0 pg/dL <10 <2,72 
OEstradiol-3-sulfato-176- 
glucurónido 137 runa 	8,3 pg/cIL <10 <2,72 . 

0EstradicI-1764ucurónido 	' 201 rica 	9.5 pa/GIL <10 <2.72 . 

Citrato de clomiteno 1,7 pmoliL 	102,0 pg/dL <10 <2.72 
. 

Cortisona 2,8 prnoUL 	101,0 pg/dL <10 <272 ' 
Danazol 740 nmol/L 	25,0 pgAIL <10 <2,72 ' 
DHEA-sulfato 2,3 pmol/L 	89,8 pg(dL <10 <212 . 

Estdol-16o-(3D-glucurónido) 1,9 pmoUL 	92,4 tirad L <10 <2,72 
1-11drocorlisona 2,8 pmol/L 	101.0 pg/dL <10 <2,72 ' 
Mesterolona 	" 821 nrnoUL 	25,0 pg/dL <10 <172 ' 
Progesterona 3,2 pmol/L 	100,6 pgkIL <10 <2,72 ' 
Testosterona 347 nmol/L 	10.0 pg/dL <10 <2,72 

La concentraaón fue inferior a 10,0 pmol(1. (2,72 pg/mt). 

La reactividad cruzada se expresó como el resultado medio obtenido con la mezcla de la muestra y la sustancia con 
reactividad cruzada dividido por la concentración de esta última en términos de porcentaje. 

% Reactividad cruzada - Resultado medio de la mezcla de react. cruz, 
Concentración de sustancia con react, atizada x00 

Reactividad cruzada al 50% de desplazamiento 
Se calculó la reactividad cruzada al 50% de desplazamiento a partir de las curvas de respuesta a la dosis obtenida para 
las reactividades cruzadas ya partir de la curva de calibración para la prueba VITROS Estradiol. Las concentraciones al 
50% de desplazamiento del calibrador del cero para la reactividad cruzada para la prueba VITROS Estradiol se obtuvieron 
a partir de estas curvas. 

Compuesto 
% de 

reactivIdad 
cruzada 

Eslrona 2,95 
Estriol 0,52 
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Concentración al 50% de desplazamiento del estradlot 	„ react. cruz. 50% desplaz. - 
Concentración 50% desplaz. sust con reacdvidad cruzada 'uy  
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No reutilizar 

Usar entes de o Pecha de 
caducidad (ano-mes-dial 

1 	LOT j Código o número de lote 

Número de serie 

	. I REF 	Referencia de catálogo  
Código del producto 

Precaución 

Fabricante 

Fecha de fabricación 

RSPl 
 Representante autorizado I  EC  

le tliTo Eu opea • 

Contiene suficiente 
para W ensayos 

rvo 	 Producto sanitario para 
 	diagnóstico in vitro 

Ir 

	
Limite superior de temperatura 

Ir 
	

Limite interior de temperatura 

Limitación de temperatura 

rIETi. 
Ver les instnicciones de usa 

[1:1y Atención: las Instrucciones de 
uso (IFU) se han actualizado 

Pera uso l  en el Tambar d   

 	Para uso en el Tambor I • S2 1 
de reactivas 2 

1 	si 1  Unidades SI 

 	Unidades con ncionaleS 

Sugg Valor 

Punto Verde (dar grane Punkt). 
El fabricante sigue le regulación 
sobre gestión de residuos de 
los embalajes 

—>i Intervalo 

 	Intervalo de Tedies 

	 Punto medio 

911 	Revisado 

24% Reemplaza a 
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Inflamable 
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Glosario de símbolos 
Los siguientes simbolos pueden haber sido empleados en el etiquetado de este producto. 

Historial de revisiones 

Fecha de revisión Versión Descripción de cambios 'Eólicos* 
2016-07-25 7.0 Limitaciones del procedimiento: se ha añadido una advertencia sobre los 

efectos del uso de fármacos a partir de derivados de estradiol. 
2016-01-06 6.0 Advertencias y precauciones: se ha cambiado Kathon por Kathon o ProClin 

200 

Conservación y preparación del kil de reaclivos: 3600/5600 - Lote 1518 y 
superiores: se ha cambiado estabilidad abledo por 8 semanas 
Limite de detección: se ha cambiado 1% por 5% 
Domicilio fiscal del fabricante actualizado 	fi 

WM 4IGENTINJA S. A, 
IflRIA FRETES 

Cil CTORA TECNICA 
10,14. 017,0 
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Al sustituir estas Instrucciones de uso, firme y ponga la fecha en el espacio que hay a continuación y consérvelas según lo 
especifiquen los reglamentos locales olas políticas de laboratorio, si procede. 

Firma 

Fecha de Oaduddad 

SI al)  VI tu!SPcl 

111111V#IAldNCE-NdY-91, I bZ600-6I0Z-31 Mii..5.EP-& 
INSTRUCCIONES DE USO 

Historial de revisiones 

de revisión 	Versión 	Descdpción de cambios técnicos 2015-04-17 	5.0 	 • Advertencias y precauciones: 
se ha añadido referencia 
se han actualizado las declaraciones de riesgo y precaución de 
conformidad con las nuevas Fichas de Datos de Seguridad 
se ha añadido el símbolo armonizado mundial para cumplir con las 
normas de clasificación, etiquetado y envasado (CLP) 

intervalo de medición (comunicable): números de lote retirados 
Bibliografía: 

se ha actualizado M29 
se ha añadido referencia  

Glosario de símbolos: se han añadido los símbolos armonizados mundiales 
para cumplir a?! normas de clasificación, etiquetado y envasado ICLP) 2013-08-06 	4.0 	

• Conservaqón y preparación del calibrador: aclaración de la temperatura de 
conservación congelado 

Glosario de símbolos: fecha de fabricación añadida 2013-01-10 	3.0 	
• Reactividad cruzada: actualizaci n de datos 

Glosario de símbolos: texto actualizado 2009-07-13 	2.0 	
Un nuevo •rmato que combina lo siguiente en un documento: 

Esvadloi Pingan( Pack (GEM1050), versión LO 
Estradiol Reagent Pack (J03783), versión 1.0 
Estradiol Calibrators (GEMC050), versión 1.0 

información añadida para el sistema de inmunodiagnóstico VITROS 3600 y el 
VITROS 5600 Integrated System 

Se han actualizado las frases de riesgos y seguridad. 

Conservación y preparación del kit de reactivo - 3600/5600 (Lote 1050 y 
superiores): se ha cambiado la estabilidad abierto a 7 semanas. 

Intervalo de medición (comunicable): se ha actualizado el limite inferior 
basado en e/ limite detección para el sistema de Inmunodiagnóstico VITROS 
y VITROS Integrated Systems 

Limite de detección: se ha añadido una sección nueva 
Sensibilidad analítica se ha eliminado la sección 
Bibliografía: actualizada 

Glosario de simbobs: actualizado  
Las barres de cambio Indican la posicron de las modificaciones técnicas efectuadas en el texto con respecto ala versión anterior del documento. 
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Condiciones de suministro: lodos los suministros están sujetds alas términos y condiciones de Orino-alta' Diagnostics o sus 
distribuidores. Puede Solicitar copia de los mismos. 

• 
CE 

Ortho-Clinical Diagnostics 
Folindre Meadows 
Pencoed 
Bridgend 
CF35 SPZ 
United Kingdom 

Ortho Clinical Diagnostics 

Distribuido en EE.UU. por: 
Ortho-Clinical Diagnostics. Inc. 
100 Indilio Creek Drive 
Rochester. NY 14626 

VITRO y Amedile son marcas re istrad as de Orlho-Clinical 
Diagnostics, Inc. 

Ortho-Clinical Diagnostics, In 12009.2016. 

W 	ARGENTINA S. A. 
MARIA FRETES 

DIRECTORA TECIRCA 
1112g 

Versión 7.0 	 N.° de pub. GEM1050_WW_ES 15 de 15 



República Argentina - Poder Ejecutivo Nacional 
2019- Año de la Exportación 

Hoja Adicional de Firmas 
Anexo 

Número: IF-2019-00924146-APN-DNPM#ANMAT 

CIUDAD DE BUENOS AIRES 

Lunes 7 de Enero de 2019 

Referencia: 1-47-3110-6141-17-1 

El documento fue importado por el sistema GEDO con un total de 15 pagina/s. 

Ny GESTION DOCUMENTAL ELECTRONICA - GDE 
DM En=GES110N DOCUMENTAL ELECTRONICA - GDE, cLAR ALMINISTERIO DE MODERNIZACION. 
ouRSECRETARIA DE MODERNIZACION ADMINISTRATIVA, serioNunte,CUIT 30715117564 
Dale, 101001 07 ARMAR -0300' 

Mariano Pablo Máncnti 
Jefe 1 
Dirección Nacional dc Productos Médicos 
Administración Nacional de Medicamentos. Alimentos y Tecnologia 
Médica 

ROAN.  Neme by GESTION DOCUMENTAL EL ECTRONICA - 
OSE 
EN DDGESTION DOCUMENTAL ELECTRONICA - ODE 
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