|
g

Republica Argentina - Poder Ejecutivo Nacional

Disposicion
NUmero: DI-2022-402-APN-ANMAT#MS

CIUDAD DE BUENOS AIRES
Martes 11 de Enero de 2022

Referencia: EX-2021- 02429756-APN-DGA#ANMAT

VISTO e EX-2021-02429756-APN-DGA#ANMAT del Registro de la Administracion Nacional de
Medicamentos Alimentosy TecnologiaMédicay,

CONSIDERANDCO:

Que por los presentes actuados la firma DIAGNOS MED S.R.L. solicita la modificacion del Producto Médico
para diagnéstico de uso “in vitro” denominado: NEONATAL MSUD SCREENING ASSAY, autorizado por
Disposicion N° 8560/15.

Que en el mencionado expediente consta el informe técnico producido por e Servicio de Productos Médicos para
Diagnostico que establece que el producto redine las condiciones de aptitud requeridas para su autorizacion.

Que €l Instituto Nacional de Productos Médicos ha tomado la intervencion de su competencia.

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

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

Por ello;
EL ADMINISTRADOR NACIONAL DE LA ADMINISTRACION NACIONAL DE
MEDICAMENTOS, ALIMENTOSY TECNOLOGIA MEDICA

DISPONE:



ARTICULO 1°.- Autorizase las nuevas formas de presentacion por 288 y 576 determinaciones del producto
NEONATAL MSUD SCREENING ASSAY manteniéndose la presentacion por 1920 determinaciones, con los
Datos Caracteristicos que figuran a pie de la presente, de acuerdo con lo solicitado por lafirma DIAGNOS MED
SR.L.

ARTICULO 2°.- Autoricense los textos de los proyectos de rétulos y Manua de Instrucciones que obran en €l
documento GEDO N° |F-2021-02422938-APN-DGA#ANMAT e |F-2021-02420667-APN-DGA#ANMAT

ARTICULO 3°.- Practiquese la atestacion el Certificado de Autorizacién N° 8308, cuando el mismo se encuentre
acompafiado de la presente disposicion.

ARTICULO 4°- Registrese. Inscribase en e Registro Nacional de Productores y Productos de Tecnologia
Médica la modificacion del producto. Por € Departamento de Mesa de Entrada, notifiquese a interesado,
haciéndole entrega de la presente Disposicion, conjuntamente con rétulos e instrucciones de uso autorizados.
Girese a la Direccion de Gestion de Informacion Técnica a los fines de confeccionar € legajo correspondiente.
Cumplido, archivese.-

DATOS IDENTIFICATORIOS CARACTERISTICOS
EMPRESA: DIAGNOSMED SR.L.
NOMBRE COMERCIAL: NEONATAL MSUD SCREENING ASSAY

FORMAS DE PRESENTACION: Envases por 288, 576 0 1920 determinaciones, conteniendo:

Envase por 288 Envase por 576 Envase por 1920
determinaciones determinaciones determinaciones
Calibradoresy controles 1 juego de tarjetas 1 juego de tarjetas 2 juegos de tarjetas
Tampdn de elucion 1 x50 ml 2x50ml 5x 50 ml
Enzima 1x15ml 2x15ml 6x 15 ml
Coenzima 1x15ml 2x15ml 6x 15 ml
Reactivo de color 1 x40 ml 2x40ml 5x40 ml




Estimulador del color

I1x4ml

2x4ml

5x4mil

Tampodn de dilucion

1x10ml

2x10ml

5x 10 ml
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Neonatal MSUD
E-IY-28BC/576C11920C

ENSAYO ENZIMATICO COLORIME_‘I’RICO PARA LA DETERMINACION DE ENFERMEDAD
DE LA ORINA CON OLOR A JARABE DE ARCE EN RECIEN NACIDOS,

PRODUGTO PARA DIAGNOSTICO
, USO "IN VITRO"

NUMERO DE LOTE:
FECHA DE VENCIMIENTO;

CANTIDAD DE REACTIVOS SUFICIENTE PARA 288/576/1970 DETERMINACIONES
CONSERVACION: 2-8°C

MATERIAL CANTIDAD
288 E76 1920
Sel de calibradores. Sangre seca 1 1 2
Set de controles (alio y bajo). Sangre seca 1 1 2
Buffer de elucion: 50mi 1 2 5
Enzima: 16ml 1 2 6
Coenzima: 15ml 1 2 ;]
Reaclive de color: 40m1 1 2 5
Estimulador de color; 4mi 1 2 5
Buffer de dilucién: 10ml 1 2 6

“Ver Instrucciones de uso.

Establectmlento elaborador:
Zenlech, Liege Sclence Park, Avenus du F'réAﬁy 10, 4031 Angleur, Belgium.

Establecimlento Importador:

'DIAGNOS MED SRL
Conesa 859 - Capital Federa] (1426)

Director Técnico:
Dr. 8.J. Cembal

"USO PROFESIONAL EXCLUSIVO, AUTORIZADD POR A.N.MA.T. CERT; N°; 308",

IMPORTADOQ Y DISTRIBUIDO POR:
DIAGNOS MED SRL.
CONESA 859 — CAP. FED.

MES:
DIRECTOR TECNICO
Dr. S.J. CEMBAL
D zenTech " EE] M

1[CAL][CONTROL]
1[DILJEURA
1[ENZYME]
1[COENZYNE]

1 [ELUJ[8TF]
1[COLOR|[REAG]

1
COLOR|[BOOSTER]

ok
yenfied

NEONATAL MSUD

Screening Assay

E-1Y-288C

+8C
#2°C

E-IY-288C

TAL MSUD screening Assay

IF- 20212293&-

Paginalde4

AL

M;-'«E-\Lc.i,.{

SOCIN GERRNTE

en‘.rech

GA#ANMAT

i



Neonatal MSUD
E-Y-28BC/576C/1920C

ENSAYO ENZIMATICO COLORIMETRICO PARA LA DETERMINACION DE ENFERMEDAD
DE LA ORINA CON OLOR A JARABE DE ARCE EN REGIEN NACIDOS. /'_\“‘\‘_ .
s Y
PRODUCTO PARA DIAGNOSTICO

Establecimlento elaborador:
Zentech, Liege Science Park, Avenue du PréAily 10, 4031 Angleur, Belgium,

1
USO “IN VITRO" = iy . 1A
M T
NUMERO DE LOTE: m w m % g
FECHA DE VENCIMIENTO: 3 O S
CANTIDAD DE REACTIVOS SUFICIENTE PARA 2B8/676/1920 DETERMINACIONES oh c_‘)
CONSERVACION: 2-8°C a m Z N
O
MATERIAL CANTIDAD o > D
208 | 576 | 1920 o ——y
Set de calibradares, Sangre seca 1 1 2 5' -l
Set de controles (allo y bajo). Sangre seca 1 1 2 > mmi
Buffer de elucitn: 50mi 1 2 5 [{w] rtj
Enzima; 15mi 1 2 ] —.
Coenzima: 15ml 1 2 6 > %
Reactivo de color: 40ml 1 2 5 n S
Estimulador de color: 4m1 1 2 5 n g b
Buffer de dilucion:10mt 1 2 5 | )
Ver instrucciones de uso. "< C
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Establecimlento Importador:

'DIAGNOS MED SRL
Conesa 859 - Capital Federal (1426)

Director Técnico:

Dr. S.J. Cémbat J U
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IMPORTADO Y DISTRIBUIDO POR:
DIAGNOS MED SRL.
CONESA 859 — CAP. FED.

MES:

DIRECTOR TECNICO
Dr. S.J. CEMBAL

' NEONATAL MSUD Screening Assay
E- 1Y -576C . /ﬂ/ﬂrc :
+2°C

ZentTech
Zenlech 5.4, )
Liege Science Pork -| Fep@RY FO2422038-APN-DGA#ANMAT
B+ 4031 Angleur - Belgium ;

Tél: 32 (004 361 42 32 - Fax : +32 (0)d 367 00 63

nfoifozenlech be - wwwzenlech.be
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Neonatal MSUD
E-IY-28BC/576C/1920C
ENSAYO ENZIMATICO COLORIMETRICO PARA LA DETERMINACION DE ENFERMEDAD
DE LA ORINA CON OLOR A JARABE DE ARCE EN RECIEN NACIDOS,
2 —
PRODUCTO PARA DIAGNOSTICO
, USO "IN VITRO"
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NUMERO DE LOTE;

FECHA DE VENCIMIENTO: :
CANTIDAD DE REAGTIVOS SUFICIENTE PARA 288/576/1920 DETERMINACIONES
CONSERVACION: 2-8°C

MATERIAL . CANTIDAD
576 1
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Set de cafibradores. Sangre seca

Sel de controles (allo y bajo). Sangre seca
Buffer de eluclén: 50ml

Enzima: 15ml

Coenzima: 15ml

Reactivo de color: 40ml

Estimulador de color: 4m|

Buffer de dilucldn: 10mi
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Ver Instrizceiones de uso.

Establecimlento elaborador: . .
Zentech, Liege Science Pask, Avenue du PréAlly 10, 4031 Angleur, Belglum,
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Establecimlento Importador:
‘DIAGNOS MED SRL
Conesa 859 - Capital Federal (1426)

Director Técnlco:
Dr. 8.J. Cémbal
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IMPORTADO Y DISTRIBUIDO POR:
DIAGNOS MED SRL.
CONESA 859 - CAP. FED.

MES:

DIRECTOR TECNICO
Dr. S.J. CEMBAL

NEONATAL MSUD Sereenling Assay
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Zentech s.a,

Formulaire d'approbation
des étiquettes réactifs

Nr: FRM-DIG-07
Révision : 3

Nom de la trousse : Neonatal MSUD Screening Assay

Nom de la société : Zentech

Référence : E-IY-288C/E-1Y-576C/E-1Y-1920C
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Republica Argentina - Poder Ejecutivo Nacional
Hoja Adicional de Firmas
Informe gréfico
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ESPANOL

Ensayo de Cribado para la deteccion de la
Enfermedad de la Orina con Olor a Jarabe de Arce
en Recién Nacidos

E-1Y-288C (288 determinaciones)
E-1Y-576C (576 determinaciones)
E-1Y-1920C {1920 determinaciones)

Para uso de diagnéstico in vitro.
1. USO PREVISTO

El ensayo para Neonatal MSUD Screening Assay &5 un método
enzimatice colorimélico para la determinacion de la enfermedad de la
orina con olor a jarabe de arce en recién nacidos usando muestras de
sangre qgue han sido secadas en papel filtro para coleccién 903,

El kit no debe ser usado como prueba de confimacion o para
seguimiento de terapia.

2. APLICACIONES CLINICAS

La enfermedad de la orina con olor a jarabe de arca {MSUD) es un
trastorno de la habilidad del organismo para usar tres de ios amino
icidos esenciales de las proteinas. Estos tres amino acidos
esenciales- lgucing, iscleucina y valina- son a menudo llamados los
amino dcidos de cadena ramificada (BCAA).

En la MSUD, las enzimas negesarias para degradar la leucina,
iscleucina y valina, no estdn presenfes, estan inactivadas o solo
parcialmente activadas. Debido a la deficiencia enzimatica en MSUD,
los BCAA ¥ sus subproducios llamades acetodcidos aumentan. Es
este aumento lo que produce que en un lactanie o nife con MSUD
aparezcan sintomas.

Se ulilizan cuatro clasificaciones generales para identificar tipos de
MSUD; clasica, intermedia, intermitente y que responde a la tiamina.
Estos términos se refieren a la cantidad y tipo de actividad enzimatica
presente en el nifio afectado que pueden variar considerablemente
deniro de cada clasificacién.

La cldsica es el ipo mas comin de MSUD. En la MSUD clasica, hay
poca o ninguna actividad enzimatica (generalmente menos de 2% de
los niveles normales). En lactanies con MSUD clasica, los sintomas
apareceran dentro de los primeros dias de vida. Generalmente tienen
poca folerancia a los BCAA por lo que las proteinas deben ser
restringidas en ferma drdstica en su dieta.

La MSUD intermedia es una variante del tipo clésico de la enfermedad.
Aquelios con MSUD intermedia tienen un nivel mas aito de actividad
enzimatica (aproximadamente entre 3 y 8% de los niveles normales}),
Generalmente ellos pueden tolerar una cantidad mayor de leucina.

La MSUD intermitente es una forma mas moderada de la enfermédad
debido a la mayor actividad enzimatica presente {aproximadamente 8
a 15% de los niveles normales), A menudo &l nific no presenta
sintomas hasta los 12 a 24 meses de edad, generalmente en
respuesta a una enfermedad o al aumento de la ingesfa de proteinas.
Durante los episodins de enfermedad o ayuno, los nivales dé BCAA
aumentan, el olor caracteristico de jarabe de arce {0 azlcar quemada}
se vuelve evidente y el nifio puede caer én crisis metabdlica.

3. PRINCIPIO DE LA PRUEBA

Secuencia de reaccién:

Leucina + NAD® - u-cetoisocaproato + NADH"
(catalizada por la Leucina deshidrogenasa}

NADH? + NBT (ox amarlilo) » NAD* + formazan (violeta)
{catalizada por una solucidn de un receptor de electrones intermedia;
medido a 550 nm)

La Leucina y los BCAA ge éxtraen del papel de celulosa (muesiras de
sangre seca) con dcido fricloroacético (Tampon de Elucién). Despugs
de la exiraccibn, la muestra eluida se mezcla con el reaclivo
enzimatico La}t:tns deshidrogenasa (E.C.1.4.1.8). Este reactivo

xﬁ/

enzimalico cataliza la desaminacion oxidativa dependiente del NAD de
la Leucina y los L-BCAA a acido cefoisecaproato. EI NADH producida
reacciona con un reactivo de color donds una sal de tetrazollo es
reducida praduciendo un color caracteristico, Esteé color puede medirse
en farma colorimétrica con un fotémetro & 550 nm y ¢s directamente
proporcional a la concentracién de Leucing y BCAA presentes en ia
muestra.

4, MATERIAL SUMINISTRARO

1. Calibradores & Controles juegos de tarjetas de muestras de
sangre gue contlenen sangre humana en papel 903 que contiene
8x2 calibradores y 2x2 coritroles éon cancentraciones bajas y
alias de Leucina. Refiérase a la hoja de control de calidad para
informarse sobre las concentraciones exactas de los Calibradores
y los rangos de valores aceptables de los Confroles,

2. Tampdn de ehicidn: TCA 3% wiv. Lista para su uso.

3. Enzima: Leucina deshidrogenasa liofilizada con iampon y un
estabilizador. Reconstituya con 15 ml de agua destilada. Después
de reconstiluido el reactivo puede ser almacenado a 2-8° C por
un mes,

4. GCoenzima: NAD Liofilizado, Reconstituya con 156 mi de agua
destilada. Después de reconstituido el reacliva puede ser
almacenado a 2-B° C poi dos meses.

5. Reactive de color:sal de tetrazolio. Lista para su uso.
Conservante: NaNa {< 6.1%).

6. Estimulador del color: receptor de elecirones intermedio. Lista
para su uso. Conservants NalNs (< 0.1%).

7. Tampdn de dlluclén: tampon. Lista para su uso. Conservanie
NaNs (< 0.1%).

Reactivos | Cantidad | Gantidad | Cantidad Esfado
288 576 1920 fisico
Calibradores & = ; ! Muestras de
controles 1 juego 1 juego 2juegos _| sangre seca
Tampon de e Lista para
_eluclon 1 x50 l'i't] _2);50 ml. 5 x 50mi G
Enzima 1x1ami | 2x15mi 6x15mi Liofilizado
Coenzima T 1x15mi | 2x15ml | 8x15mi | Llofilizado
Reactivo de T ; 2 : Lista para
6lor 1x4ﬂml. 2 x40 ml 5 x40 mi hitics
Estimutador : Lista para
del color Tx4mi 2x4ml Sx4ml o
Tampén de oy st Lista para
dilucion 12 1.0. m:E ! 2 xm ml | 5 ¥ .1.0 mi sU uso

NENNATAL MSIHIR Seraaninn Asssv / F-IY-M7-010 / 04-19

5. ALMACENAJE Y ESTABILIDAD DEL KIT

- Almacene el kit y reactivos a 2-8°C.

- Mantener muestras de sangre seca enire 2 y 8 °C en la bolsa
original con un desecant . Se debe tener cuidado para sellar
hermeticamente. Le recommandamos gque mantega
preferentemente fas manchas de sangre a -20°C durante
periodos mas largos.

- Los reactivos gue no han sido abiertos mantendran la reactividad
hasia la fecha de caducidad que aparece en la eliqueta. No use
los reaclivos mas alld de estafecha.

- Unavez almacenados a 2-8°C, los reactives abiertos conservaran
su reaciividad durante dos meses.

6. MATERIAL NECESARIO NO SUMINISTRADO

1. Microplacas con pocilios de fondo redondo (= PLACAS DE
ELUCION)

2. Micropiacas con pocillos de fonde plano (=

ENSAYO)

Agua destilada o desionizada

Micropipetas aufomaticas regulables con puntas/desechables

Espectrofotdmetro para microplacas equipadg con /un filiro de

550 nm en modo de lectura endpoint /

Perforador de muestras de sangre de 3 mm

Agitador de microplacas orbital (900 rpm}

Tarjetas para recoleccion de sangre (903).
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7. PRECAUCIONES

Para obtener resultados reproducibles, se deben observar las
siguientes reglas:

- . No mezele reactivos de lofes diferentes.

- Nouse reactivos después de la fecha de caducidad.

= Use material de vidrio escrupulosamente limpio.

- Use agua destilada almacenada en recipientes limpios.

- Bvite cualquier contaminacion enfre las muestras; con este
proposito, se deben usar puntas desechables para cada muestra
y reactive.

Para evitar contaminacién personal o dei medic ambiente, se
deber tomar las siguléntes precauciones:

- Use guantes desechables al manipular muterial potenclaimente
infeccioso mientras realiza el ensayo.

- Na pipgtee los reactivos con la boca.

- Neo fume, coma, beba ni se aplique cosméticos durante el ensayo.

- Todo el material de origen humano usado en la preparacién de
esté kit, resuito negativo en Ia prusba para deteciar HBsAg, anti-
ViH y anti-VHG, Debido a que no existe actualmente una prueba
que garantice completamente la gusencia de estos viiiis, todas
las muéstras y reactivos utilizados para este ensayo deben ser
considerados como petencialments infecciosos. Por 16 tahto 108
desechos del ensayo deben ser descontaminados y eliminados
de acuerdo con los procedimientos de seguridad establecidos.

- El material desechable inflamable debe ser incinerado; el material
desechable no inflamable debe ser esterfiizado en autoclave al
menos per 1 hara a 121°C. A 16s desechos liquidos se les debe
agregar hipoclorito de sodio 4 una concentracion final de 3%.
Deje que el hipoclorite achie por lo menos 30 minutes. Los
desechos liquidos que cantienen dcido deben ser neuiralizados
ton cantidades adecuadas de una base, anles de tratar cori
hipoclorito de sadie.

= Evite salpicaduras y la formacion de aerosol; en caso de un
derrame, lave cuidadosamente con una solucion al 3% de
hipaclorito de sadio y elimine este liquido para limpiar como si
fuera un desecho potencialmente infeccioso.

- Algunos reaclivos contienen azida de sodio como conservante:
para prevenir 1a acumulacién de azidas. metélicas explosivas en
cafierias metdlicas de cobre y plomo, los reactives deben ser
eliminados haciende corer cantidades copiosas de agua por el
desaglie.

- Precauciom: El Tampdn de Elucion que contiene acido
tricloroacético (TCA), tiene un alto grado de acidez y es corrosive.
Se deben usar guantes protectores y gafas de seguridad al usar
este reaclivo. H315 !

- indicaciones de peligro: H315: Provosa initaclon cuténea

8. RECOGIDA DE MUESTRAS

Ideaimente la sangre debe ser tomada entre el tercer ¥ quinto dia de
vida (48 a 120 horas despugs del nacimiento),

Las muesiras de sangre se toman y se dejan secar en un papel filtro
reservado para programas de cribaje neonatal (903), Se pincha sl
talon del nifio con una lanceta estérl. La sangre obténida se absorbe
con &l papel filYo en el centro del circule impreso en el Papel para
Toma de Muestra. Ambos lades del papel deben estar completamente
saturados de sangre. Luego ta muestra se seca al dire por 4 horas a
temperaiura ambiente y se guardan en sobres de papel sellado o en
recipientes giie protéjan de la humedad, luz, calor y contacto con ofros
materiales. Los discos de muesiras deberi ser perforados desde areas
simllares en las muestras de sangre de cada individuo, No perfare
discos de mueslra n dreas que incluyan marcas impresas o que estén
cerca de los bordes de la muestra de sangre.

9. PREPARACION DE REACTIVOS

SOLUCION DE ENZIMA-COENZIMA

A. Reconstitucion:

Primefo, reconstituya un vial de Enzima y un vial de Coenzima con
15ml de agua destilada o desionizada para cada uno. Mezcle
suavemente para ayudar a la reconstitucion, Después de reconstituido
el reactivo puede ser almacenado a 2-8° G por un mes.

i

.
-

NEONATAL MSUDN Srregning Anaayv I E.IV-MZ.n1n0 [ fidAa DAL

B.P Acih-
> Mezcle 2 paries de Enzima ¢on 2 partes de Coenzima y 1 parle de
tampon de dilacion.

La siguiente labla proporciona los volimenes necesaries para cada

uno de los fres componentes para procesar una cantidad especifica de
pruebas (voliimenes eh mi).

Tampén R
# Enzima | Goenzima de s“'“g::j;i'"‘a'
pruebas {ml} {mh D:!(t:nt:f;on Volumen total (mi)
50 2 2 1 5
100 4 4 2 10
200 8 8 4 20
400 16 16 8 40
1000 40 40 20 100

Recomendamos especialmente que agregue el Tampdn de Dilucién
inmediatamente antes de utilizar la mezcla.

No guarde o use la Enzima, Coenzima o la solucién de trabajo
combinada de Enzima-Coenzima por méas tiempo que el especificado.
La mezcla es estable durante 4-8 horas a temperatura ambisnte.

MEZCLA DEL REACTIVO DE COLOR

- Prepare la mezela agregando 1 parte de Estiinulador del Color a 10
partes de reactivo de Color.

# Estimulador Redctivo de Mﬂzc:?de ';gf':ﬁvo
pruebas | del Color (mi) Color (m!)_ tium:: ‘tJotal (i
50 0,4 4 . i 4.4
100 0,38 8 8.8
200 16 16 17,6
400 3.2 32 _ 35,2
1000 | 80 80 88,0

Después de preparacitn, proteja la mezcla de Reactivo de Color
delaluz directa (p. €).. envuelta én papel de aluminio); es estable
por 1 mes a 2-8°C.

No debe permanecer sin refrigeracién por mds tismpo del necesario,
Sague el reactivo del refrigerador inmedidtamente antes de usarlo.
Sague solamente la cantidad que usard durante ef dia. Devuelva ol
resto del reactivo de color al refrigerador,

10. PROCEDIMIENTO DE LA PRUEBA
A ELUCION:
1. Equilibre todos los reaclivos (excepto el reactivo de colon) a

temperatura amblente dantes de pipetear.

2. Perfore 2 muestras de blanco (CO) y 2 muestras de sarngre de
Calibradores (C1:C5), Controles (L1, L2} y muestras (cada
unade 3 min de diametro).

3. Pipetee 100 yt de Tampon de Eluclén en cada pocillo.
Aseglrese que cada disco este fotalmente sumergidde en el
liquido.

4. Incube Id microplaca en un agitador de microplacas orbital por
30 minutos a temperatura amblente (20-26°C)

5. Durante Ia elucion reconstituya y prepare los reactivos {paso 9),
y una microplaca de fondo plane.

B. TRANSFERENCIA DE LAS MUESTRAS

Después de la incubacion saque la placa del agitador y frafisfiera 40 pi
del eluido de cada pocilio al pacillo correspondiente en la microplaca
de fondo plano

C. REALIZATION DE ENSAYO

Este paso puede automatizarse. /

El procedimiento autematizade slgue los grnlq{}oros suministrados
con la maguina. i AN

Tiempo en el procedimients automatizade: 1 hé{ i
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1. Pipetee 100 pl de la solucién Enzima-Coenzima preparada en
el paso 9 en cada pocillo. Mezcle bien evitanda la formacién de
espuma

2, Incube 30 minutos a temperatura ambiente {20-26°C).

3. Agregue 80 pl de mezcla de Reactive de Color preparada en
¢l paso 9 en cada pocitic. Mezcle bien evitandao la formacion de
espuma.

4. Después de 10 minufos de incubacion a températura ambienie
manteniendo la placa protegida de la luz, haga una medicién
nica de la microplaca en modo endpoint a 550-570 nm
{optima: 550 nm). No es necesario esperar mas de 10 minutos.

Por favor tome nota de lo siguiente:

- Este ensayo debe ser realizado a temperatura ambiente (20-26°C).
A temperaturas mas alias (sobre 28°C) es posible que se observe
un blanco anormalmente alto.

- También se podrd producir un blanco alto si la etapa del reactivo
de color se prolonga por mas de 20 minutos.

14. CALCULO DE RESULTADOS

Dibuje una curva de calibracidn, graficando la concentracion de los
calibradores {eje-x} contra la DO absorbancia obienida para cada
calibrador (eje-y). Las DO obtenidas de los estandares se grafican
conira las concentraciones. La curva estandar se estima mediante una
funcién de regresién finear. Usando programas de ordenador, la mejor
forma de describir la curva es como una regresion lineal de 2 puntos
con ejes lineares. Las concentraciones correspondientes de Leucina
en mg/dL se obtienen interpolando fas absorbancias de cada muestra
en fa curva de callbracién.

Unidad de Conversidn: 1mgldl = 76,3 pmoliL

- Descripeion
Blanco (C0) 0,068
Calibrador 1 0,116
Calibrador 2 48 0,163
Calibradeor 3 10,7 0,288
Calibrador 4 16,6 0,369
Calibrador 5 ) 216 0432

El siguiente gréfico muestra las respuestas (en DO) de los calibradores
¢on una concentracién concclda de Leuclna {expresada en mg/di en el
eje-x).

Ejemplo de resuliados

0,500

0,450 . ETOTTZRN$ 00782 e
E 0,400 RI=r 989" Mﬂ
39.350 /
in 3
0 0,300 § > g y e
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-g; 0.100
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0 5 10 i3 20 25
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12. CONTROL DE CALIDAD

Los controles Internos (L1-L.2) incluidos en el kit deben ser controlados
rutinariamente para comprobar que las concentraciones medidas estén
dentro de los walores indicados. Estos controles proveen de
Informacion muy valiosa en relacion con la validez de la prueba de
acuerdo con el fabricante. Si la precision del ensaye se relaciona con
este estdndar y ia repeficidn excluye errorgs de técnica, revise el
pipeten y los aparatos de temporizacién, callbracion de Instrumenitos,
fechas de cadicided en las etiquetas de los reaciivos y goluciones de
trabajo preparadas, condiciones de almacenaje, aparatos para confrol
de temperatura.

METWRIATAL BISHITL Carcnnina fannn ( T IV BA7 A40 1 N4 40

13. RANGO NORMAL SUGERIDO

Se analizaron 360 muestras de sangre seca ulilizando el método
Immunomat, Estas muestras provienen del ciibado de bebés de la
provincia de Lieja (Bélglea). Todas estas muestras son negalivas.

Un mélodo inicial que utiliza el percentil 99 permite determinar un corte
provisional de 4,12 mg/dL.

El rango normal y el corte sugeridos son sclamente orientatives.
Cada laboratorio debe establecer unos fimites y un range especificos
basados en el desempefio del ensayc en su laboratorio vy con las
caracteristicas demograficas de su poblacion.

14. RENDIMIENTO DEL ANALISIS
b. Limite de deteccion (hasado en CLS1 EP17A)

El limite de deteccion (LD) es |a cantidad mds baja de analito en una
muestra que puede detectarse con probabilidad (declarada), aunque
es probable gue no se cuantifique como un valor exacto.

El LD del ensayo se caloula g partir de los resultados para muestras
muy bajas, analizadas en 60 mediciones como minimo de varjas
matrices y distribuidas en varios dias.

El LD &s igual a 1,2 mg/dL

b. Repetibilidad (basada en CLSI EP5-A2)
Variahilidad dentro del ensayo

El analisis de muestras de control (3 concentraciones) se repite 20
veces en el mismo ensayo.

De los 20 resultados para cada muestra de control, se calculan ef valor
promedio, la desviacion estandar de la distribucién de los valores y el
coeficiente de variacidn correspondlente,

La tabla siguiente resume [os resultados.

1,80
8,10
4 18,33

Variabilidad entre ensayos

La variabilidad eniré ensayos se determina con controles internos.
Cada control se deposita por cuadruplicado en cada test (9 ensayos).
El promedio, la desviacién estdndar y el coeficiente de variacién se
caleulan en funcion de las medias para cada test para minimizar la
influencia de la variabilidad enfre ensayos.

L a tabla siguiente resume los resultades obtenidos.

1 2,2 0,5 24,1
2 85 04
3 181 | 08
4 180 | 04
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