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Disposición

 
Número: 
 

 
Referencia: EX-2021-120654643--APN-DGA#ANMAT

 

VISTO el expediente Nº EX-2021-120654643--APN-DGA#ANMAT del Registro de la Administración Nacional 
de Medicamentos Alimentos y Tecnología Médica y,

 

CONSIDERANDO:

Que por los presentes actuados la firma BIODIAGNOSTICO S.A. solicita autorización para la venta a 
laboratorios de análisis clínicos de los Productos Médicos para diagnóstico “in vitro” denominados CMV ELITe 
MGB KIT; CMV ELITe POSITIVE CONTROL y CMV ELITe STANDARD.

Que en el expediente de referencia consta el informe técnico producido por el Servicio de Productos Médicos 
para Diagnóstico in vitro que establece que los productos reúnen las condiciones de aptitud requeridas para su 
autorización.

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

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

Que corresponde autorizar la inscripción en el RPPTM de los productos médicos objeto de la solicitud.

 Que la presente se dicta en virtud de las facultades conferidas por el Decretos 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 in vitro denominados 1) CMV ELITe MGB KIT; 2) CMV ELITe 
POSITIVE CONTROL; y 3) CMV ELITe STANDARD, con los Datos Característicos que figuran al pie de la 
presente, de acuerdo con lo solicitado por la firma BIODIAGNOSTICO S.A.

ARTICULO 2º.- Autorícense los textos de los proyectos de rótulos y Manual de Instrucciones que obran en el 
documento GEDO N° IF-2021-120668258-APN-DGA#ANMAT.  

ARTÍCULO 3º.- En los rótulos e instrucciones de uso autorizados deberá figurar la leyenda “Autorizado por la 
ANMAT PM-1201-272”, 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 los nuevos productos. 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

EMPRESA: BIODIAGNOSTICO S.A.

NOMBRE COMERCIAL: 1) CMV ELITe MGB KIT; 2) CMV ELITe POSITIVE CONTROL; y 3) CMV 
ELITe STANDARD.

INDICACIÓN DE USO: 1) Ensayo cualitativo y cuantitativo de amplificación de ácidos nucleicos para la 
detección y cuantificación del ADN del virus humano Citomegalovirus (CMV) en muestras de ADN recolectado 
de sangre entera recolectada en EDTA, plasma recolectado en EDTA, líquido cefalorraquídeo, hisopados bucales, 
orina y líquido amniótico; 2) Control positivo en las pruebas cualitativas de amplificación de los ácidos nucleicos 
para la detección del ADN del virus humano Citomegalovirus (CMV) con el producto CMV ELITe MGB® Kit 
de ELITechGroup S.p.A.; y 3) Control positivo y ADN estándar de cantidad conocida para la detección y 
cuantificación del ADN del virus humano Citomegalovirus (CMV) con el producto CMV ELITe MGB® Kit de 
ELITechGroup S.p.A.

FORMA DE PRESENTACIÓN: 1) Envases por 100 determinaciones conteniendo: 4 tubos x 540 μL cada uno; 

2) Positive Control, 2 Tubos x 160 μL cada uno; y 3) Envases por 8 tubos x 200 uL cada uno (CMV Q - PCR 

Standard 105 x 200 μL, CMV Q - PCR Standard 104 x 200 μL, CMV Q - PCR Standard 103 x 200 μL y CMV Q 

- PCR Standard 102x 200 μL).

PERIODO DE VIDA ÚTIL Y CONDICIONES DE CONSERVACIÓN: 1) 24 (VEINTICUATRO) meses 
desde la fecha de elaboración, conservado a -20°C; 2 y 3): 36 (TREINTA Y SEIS) meses desde la fecha de 



elaboración, conservado a -20°C.

NOMBRE Y DIRECCIÓN DEL FABRICANTE: ELITechGroup S.p.a - Corso Svizzera 185, 10149 Torino 
(ITALIA).
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ELlTechGroup S.p.A.
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E.mail: emd.supporl@elilechqroup,com
s¡lioWEB: wwu.eliléchgroup.comMGB

La prueba prevé la real¡zación de una reacc¡ón de ampl'f¡cac¡ón real time en microplaca con un
termoslato programable coñ sislema óptico de detección de la lluoresrencia.

En cada pocillo ss r€alizan dos reaccones de amplilicación: una especifica para una región del
¿xon 4 del gen MIEA de CMV (maior mmediate early anligen, HCMVUL123) y una especflica para la
región del gen humano que codilica la béta globina (Control lnterno de inhibición) utilizando el DNA
extraído de las mueslras en examen. La sonda con tecnología ELITe ¡¡GBo específica para CM, marcada
con ellluoóforo FAM, se acliva cuando hibr¡da con el produclo específico de la reacción de amplificación
para CMV. La sonda con tecnología ELITe lüGBo especílica para el Contfol lnterno, marcada con €l
fluoróforo AP525 (equlvalenle a VIC), se acl¡va cuando h¡brida con el produclo de la reacción de
amplilicación para el Conlrol ¡nterno. La emisión de la lluorescencia aumenla con el aurnenlo de los
productos espsciiicos de la reacción de amplilicación y es medida y r€gislrada por €l aparalo. La
elaboración de los datos permile deteclar la presencia y eltitulo delADN de Ct¡V€n la mueslra de parlida.

Cuando liñaliza una sesión, se puede analizar la curva de dlsoc¡ación (melling cuwe) y det€rminar la
tempe¡afu¡a de d¡sociac¡ón (r¡elting temperature) para confirmar la presencia dellarget co(eclo o idenlilicar
la presencia de mutaciones.

Elensayo ha sldo validado 6n 106 sistemas inÍormado§ €n este manualde insüuccion€s.

En la siguienle figu¡a se resume el mecanismo de activacón y emisión de la fluorescencia de la
sonda con tecnoloqía ELITe [,iGB6. Notar qle la sonda no se hidrol¡za durante el ciclo de amplificac!ón y,
por lo lanlo podrá, se¡ ulilizada para realDar la curva de disoc¡ación.

reactivo para l'amplificación en tiempo real de ADN
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recoleclada con EDTA, plasma exlraído con EDTA, líquido

El producto se ul¡liza para el d¡aqnóstico y el moniloreo de la inlección por CMV, junto con los datos
clÍñicos del pacieale y con los resultados de olros €xámen€s ds laboratorio.

CMV ELITe MGB'K¡t



PROYECTO MANUAL DE /NSIRUCC/ONES
CMV ELITe MGB@ K¡l

detección y cuant¡licáción del ADN d€ CMV
RTKOl5PLD

PRESENTACION DEL PRODUCTO

OTROS PRODUCTOS REQUEPIDOS

Los reacrivos para la ext¡acción de ADN de las mu€stras a analizar, el conlrol de er'lracción positvo, el
coñlrol de amplficación posilivo, el ADN eslándar en cantidades conocidas y los consumibles no están
ncluidos eñ esle producto

Para la exfacción manualdel ADN d€ las mueslras a enalizar. se aconseia ulilizar elpfoducto genérico

"EXTRAblood" (ELIlechcroup S.p.A., código EXTBo1), kit para la exlrac¿jón de ADN a partir de muestras
celulares y no celulares.

CMV ELITe MGB6 K¡l
d€tección c0ant¡ticación del ADN de CMV

REF BTKO,ISPLD

MATERIAL PROVISTO EN EL PRODUCTO

Componente O€Ecr¡pción Cant¡dád Claslficaclón d. lo. p6llgros

ñ6zcla comdeta d€ f@cdón

MAfERIAL REOUERIDO NO PROVISTO EN EL PRODT'CTO

El producto (CMV ELITé l¡lGB! K¡1" sum¡n¡stra una mezcla ds rsacc¡óñ complela y li§ta para
usar'CMV O - PCR l,¡ix" para ¡a amplificación real tim€ en una solución eslabilizadora, previamente
doslicadá en cualro probelas. Cad¿ pr.obela conlie¡e 540 IL de soluc¡ón, sufac¡ente para 24 tesls en
asoc acón con e srslema E LlTe lncsnius- e 25 lssts en ¿so.iar on Lo r r olros sislem¿§.

Lo6 oligonucleólidos csbadores y la sonda para CI¡V (estabilizada por el grupo MG86. marcada con
eliluoróforo FAM e inaclivada por el quencher no fluorescenle) son especificos pára una rog¡ón del eron 4
del geñ MIEA de CMV (major immediale early anligen, HCMVULl23).

Los oliqon!cleót¡dos cebadores y la sonda para elConvol lnterno (estabilizada por €lgrtlpo I\,iGBo,

marcada con el lluoróforo AP5?5, equivalenle a VlC, e inaclivada por el quenchsr no lluorescenle) son
€speciiicos para la reg¡ón promotora y 5' UTR delgen huñano que codilica la beta Globina.

La mszcla de reacción provee el sislema tampon, el cloruro do magnssio, los nucleótidos lrifoslatos,
illluoróforo AP593 (usado en el lugar del ROX o del Cy5 como referencia pasrva para la normalización de la
lluoÍescencia), la enzirna Urac¡l-ñ-glicosldasa (UNG) para la inaclivación d€ las contam¡nactones ¡ror
productos de amplificación y la erzima ADN polimer¿sa de activación térr¡ica (hot start).

El kll pemne electuar 96 determinaciones en ssoc¡ación con el sistema Ellfe lncenius,
esláñdares y conlroles incluldos.

El k¡1 pemite elecluar 100 determlnac¡ones en ¡sociac¡ón con otros sistsmas, eslá¡dares y

Para la ejscución automátaca de la exlracción, amplificación e ¡nlerpreiación del ADN d€ los
resullados de las mueslas a anallzar con el instrum€nlo "ELfTs lnc€n¡ús, (ELlTechGroup SpA, código
lNT03o), se requiere el uso de los siguisnies productos genéricos: cartuchos extracción .ELlTe lncen¡us€
SP 200» (EllTechcroup SpA, c.digo lNT03?SP200), y consumibles pala enracción y amplilicación a partir
de mussras biológicas "ELlTo lncenlus' SP 200 Consumable Set" (ELfTechC'oJp SpA, cód'go
lNT032cs), -ELf;lncen¡us@ wáste Box, (ELlTechGroup spA, codigo F2102-000), "ELfTe lnceniuio
PCB Cassetle, (EllTechcroup SpA, código |NT035PCR) y (300 pL Filte¡ T¡ps Arygen,(Axygen
Biosci€nce lnc., CA, EE. UU., Código TF-350-LRS ).

El inslrumento "ELlTe lncenius' (ELlTechc.oup SpA, codigo lNTo3o) y los siguient€s prolocolos
específicos de Ensayo (ELlTechGroup SpA) son necesa o§ para la eiecLrción automálica ds Ia extracción
de ADN, le amplilicacióñ en liempo rea¡y l5 interpretación de los resultados de las mueslras a analizar:

- para elcalibrador "ClrV ELIT§_STD,,

- para elcontrolde amdilicación posilivo "CMV ELITe_PC".

- para elconlrolde amplilicación negalivo .GMV ELITe-NC",

- para las mueslras anali2ádas "CMV ELITe_WB_200_100". "CMV ELITe-PL-200-100", -CL,IV

ELtfe CSF 200 100", "CMV ELITe-U-200-100", "CMV ELITe BS 200.-100" y "C[¡V
E LlTe_AF_200_1 00, .

Para Ia exlracción automálica del ADN de las mueslras a anali?ar, se aconseia ulilizar e¡ producto genérlco

"ELlfe STAR 2OO Extráction Kit" (ELITechGroup S.p.A., código lNfollExl, kü de ertracción de los
ácidos nucleicos de mu€stras biológicas, con el instrumento "ELÍTE STAB" {ELlfechcroup S.p.A., código
tNToro).

"ELlTe STAH 20O Exlraction Kit,'y -ELITE STAH" consliruyen ELITe STAF Syslem.

Para la extracción automálica del ADN de las muestras a analzar, se aconseja ul¡liza. el prcducto genérico

"ELlTe GALAXY 300 Eíractlon l(¡1" (ELflechcroup S.p.A., código |NT021EX), kit de exlracción d€ los

ácrdos nucleicos de ueslras b¡olóO¡cas, con el instrur¡€nto -ELÍTE GALAXY" (Elfiechcroup SpA,
código lNT020). El insrumenlo "ELITE GALAXY" También puede ejÉcutar la configu¡acrdn de PCR.

"EL[e GALAXY300 E)draclioñ Kl" y "ELITE GALAXY" coñstituyen ELITE GALAXY Syslem.

Para h extracción allomálica del ADN de las mueslras a analizar, lambien se aconseia ulillzar el produclo
genérico "Nucl¡SE 56 oasyMAco Reagenls" (bioMérieur SA, códigos 280130, 280131, 280132, 280133.
280134, 280135), krl de erlracción de los ácdos nucleicos de muesÜas biológicas, con el ¡nstrumenlo
. NucliSENSo e.sylrAGo (bioMérieux SA, códqo 2oo111).

Para la exlracción aulomálica d€l ADN de las mueslras a analizal, se áconseia también el empleo del
producto "OlAEynphonyo ONA M¡ri K¡l" (QIAGEN GmbH. código s31236), kit de exlracción d€ los ácidos
nucleico de mueltrás biológicas, con elequipo "OlAsymphonye sP/As" (códigos 90012s7, 9001301) y los

rBlalivos productos genéicos.

Si se ulllza €l inskumento "ELITe lñGenlusn, (ELlTechcroup S.p.A., código lNT030), para la
amplilicación eñ real lime, se sugiefe ulrlizar los productos genéricos "ELlTe lnceñius PCR Cássetle»
(ELlTechcroup S.p.A, código lNTo35PcR), "Filter lips 300 kysen» (Axygeñ Bioscience lnc., CA, USA.
codrce 732-0937) y *ELlTe lnceñiusn lvast€ Box, (EL[6chGroup S.p.A, código F2]02-000).

En caso que sea previsto el uso de un equipo 7300 RBalf¡me PCH Sysler¡, se aconseja ulil¡zar el produclo
genérico "O - PCR M¡cropláles" (ELlTechcloup S.p.A., código RTSACC0l) microplacas con poc¡llos de
0,2 mL y láminas adhesivas para la amplllicación realtimE.

En caso que sea previsto el uso ds un gquipo 7500 Fasl Dx Real-Time PCR lnstrunenl. se aconseja utilizar
el prcduclo genérico "O. PCR Microplálés Fásl,, (ELlTechcroup S.p.A., código RTSACCo2) microplacas
con pocillos de 0,1 mL y láminas adhes¡vas para la amplificación reallime.

En caso que sea necesario la delección de ADN de CIVV para el análisls cual¡lalvo se aconseia ulili2ar el
prodlcto CMV - ELIT€ Pos¡live Control» (ELlTechcroup S.p.A. código CfRo1sPLD). control posilivo de
ADN de plásmido.

En cáso qL-¡e sea necesario b delección y la cuanlificación de ADN de CMV para el análisis cuanldalivo se
aco¡s€ia ulilizar el producto "CMv ELITe Slándard" (ELlTechGroup S.p.A.. códígo STD0lSPLDI, cuatro
d¡luc,ones de ADN plasmiOn canlidad conocda pa,a ob enet ld curvd estánd¿r.

scBmRTkorsPLo a 23m€¡3 RevEión 12 Pao 4,57

- Campana de lluio laminar.
- Guantes sin potuo descarhbles d€ flihilo o similares.

- l\ricrocenlrifuga de mesa (12.000 ' 14.000 RPM).
- Micropipetas y lips estériles con fillro para aerosol o de dispensacrón positiva (0,5-10 |r1, 2"20 pL, 5-50 gL,

50-200 !1, 200-1000 lrL).
'Aguade grado mol€cular para biología.

- T€rmoslalo programablB con sistsma óplico de detección de la ffuorescencia 7300 RealTime PCR System
o 7500 Fast Dx Real-fime PCR lnstrumenl calibrado se$ln las ¡ndicaciones del fabricante.

o
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CMV ELITe MGB6 Kit

detección v cuantil¡cac¡ón del ADN de Ct\rv
REF RTKOl5PLD CMV ELITe MGB@ Klt

delecc¡ón y cuanl¡ficación del ADN de CMV
REF RTKO.ISPLD

Cor¡o control positivo de la extracción de los ácidos nucleicos a parl¡r de mueslras no celulares y como
co¡irol de nhibición s6 requiere ulilizar el produclo genérico «GPE - lnl6rnal Conrrol! (EllTschcroup
S.p.A.. código CTRCPE), una solucion €slablllzada que contiens ADN d€ dos plásmidos y el ARN gsnómico
delfago MS2.

Un lactor de convers¡ón permite que los resultados cuantilalivos se expresen en unidades inlemac¡onales
de CMV del "'1sl WHO lnternal¡onal Standard tor Human C}lomegalovnus tor Nucleic Acid Amplilication
Techniques" (NIBSC, UK, código 09/162).

Los reacl¡vos deben ser man¡pulados baio campana de flujo laminar. Los reactvos ¡ecesafios para
la amplificación deben ser preparados de manera lalque sean ulilizados en una sola seslón. Las pipelas
ulili¿adas para manipular los reaclivos deben ser desUnadas sólo a este uso. Las pipelas deben ser del t¡po
de d spensación posit¡va o usar iips con l¡hro para aerosoles. Los trps ut¡l¡zados deben ser esiériles, sin la
presencia de ADNasa y ARNasa, sn la presencia de ADN y ARN.

Los productos de ampliflcación deben ser manigrlados en modo de limrtar al málimo su d¡spersió¡
en el ambierle para ev¡lar conlami¡aciones. Las pipetas utrlizadas para manipular los produclos de
amplificación deben serdestinadas sólo a este uso,

Advsrl€ncias y p.scauciones esp€cíficas psrs los componsntes

La CMV Q. PCR Mix debe ser conservada en lugar oscuro a '20'C.
Lá CMV Q. PCR Mix puede ser congelado y descongelado por un máximo de c¡nquo veces. Otros

ciclos de congelación /descongelación pueden provocar una pérdida de las prestaciones delproduclo.ADVEHTENCIAS Y PRECAUCIONES

Este producto es para uso excluslvo ,¡ vltro.

Adverlencias y prccauc¡ones generales

Manipular y eliminar lodas las muesfas biológicas como si pudi€sen lransmiln ag€ntes inlecciosos.
Evitar el contaclo directo con las musstsas biológicas. No producir salpicaduras ni aerosol, El malsrialqus
eslá en conlasto con las mugstras biológicas debe ser lratado con hipoclorto de sodio al 3 % por al menos
30 minulos o bien,lratado en autoclave a 121 C'duranle una hora anles de ser ellmlnado.

Manipular y eliminar todos ¡oE reaclivos y lodos los matsrialss ulilizados para rsalizar la prusba
como si tueson pot€ncialmente infec.iosos. Evitar €l contácto diecto con los reactivos. No producn
salpicadures ni aerosol. Los rssiduos deben ser tratados y eliminados según nomas de segur¡dad
adecuadas, El malerial combustible monouso debe ser incinerado, Los reslduos llquidos que conllenen
ácidos o basesdeben ser ñeulIalizados antes de la eliminación.

Usar indumenlariade protección y guant€s adeorados, protegerse los ojos / la cara.
No pip€lear con la boc¿ ninguna solucióñ.
No comer, b€ber, fumar o aplicarse cÁsméti@s en el área de tratlaio,
Lavarse bie¡ las manos después del mangio de mueslras y reaclivos,
Eljmlnar los reaclivos sobranles y los residuos según las normas vigsnles.
Leor atentamente lodas las instrucciones provistas en elproduclo antes de realizar la pru€ba.
Respelar las instucciones p.ovislas en el producto durant€ la ej€ ción de la prueba.
Respelar la fec*E de cáducidad dsl producto.
Utilizar sób los reaclivos pr€sentes en el producto y los aconsejados por elfabricanle.
No usar r€activos que provengan de loles dfeGntes.
No utilizar reactivos de otros fab canle§,

Advertenc¡as y prscauc¡onss sn los proc6d¡mLntos d6 biologaá molecular

Los procedimaentos de biología molecular, como la exlrac.ión, la amplificación y la detecclón de
áci,los nudeicos, iequieren personal @mpelenle e instruido para evilar el riesllo de resullaclos incorreclos,
en parl¡cular á causa de la degradació¡ de los ácidos nucloicos de las mueslras o de la conlaminación de
las mismas por parle de productos de amplificación.

Para le prgparación manual, es necesario disponer de á¡eas separadas para la extracción /
preparación de las reacciones de amplf¡cació¡ o para la amplillcación / delecclón de los productos de
amplllicacióñ. Nunca introducir un producto de amplllicación en el área de extracción / preparación de las
reaccioñes de ampl¡ficac¡ón,

Para la preparación manual, es ñsc€sario disponer de batas, guantes e iñstrumenlos destinados
f U, para la erraccrón / preparacrón d€ las rcacciones do ampl¡l¡cación y para la ampljficación / delección de

-Pd produclos de amplilicación. Nunca tfansferir batas. guanles e instrumentos del área de ampliricación /

;nO d€tección d€ productos de amplificación al área de extracción / preparación de las reacciones de

>óR> E ampnfcac,on.

dax F 9\ Las r¡uestras deben ser destinadas erclus¡vamente a €ste l¡po de anál¡s¡s. Las mu€stras dsbsn s€r
gE¡ ?¡SarañF!hdas bajo una campana de iluio laminar. Las probetas qu€ conl€ngan muesras diferentes noncá
¡=:ñü &'bsn\s€r abiertas al mismo liempo. Las pipelas ulili¿adas para manipular las muestras deben ser
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ELITe lncenlus@

MUESTHAS Y CONTROLES

Muestras

Est€ produclo deb€ ser ulilizado c¡n ADN exrraido de las sjguientes mu€slras clinicas:

Sangre enlela recolectada con EDTA

Las mueslras de sangre enlera desiinadas a la exlracción de los ácido nucleicos deben ser
recolectadas con EDTA según las indlcacion€s d€l laboralorio, lransportadas a +2'o / +8r C y conservadas a
+2! / +8 C! por uñ máximo de lr€s días, de lo conlrario dsben ser congeladas y conservadas a -20r C por un
máximo de treinta dias o bien a -70e C por tiempos más proloñgados. Se aconseja subdivdrr en diferentes
alícuotas las mueslras que deben conservase congeladas para no somelerlas a repet¡dos ciclos de
congelación / desmngelación. Cuando se ulilizan mueslras congeladas, pa.a evitar la posible degradación
de los ácklos nucleicos descongelañas inmediatamenle anles de la extraccón.

Nota: cuando se reaiiza la extacción dsl ADN desde muestras de sanore entera con
ELITe lncen¡us y coñ ELtTe InGéniuso Softwáre versión 1.1 (o versiones posleriores eq¡ivalenles) ul¡l¡zar
el protocol de exlracción ClrV ELITe_WB_200_100. Esle protocolo procesa 200 pL de muestfa, agrega
CPE con 10 UL / exlracción y diluye los ácidos nucleicos en 100 !L de agua.

Cuando sB usa €llubo primario, elvolumen de la mueslra varla dependiefldo deltipo de tubo qu€ se
h¿ cargado. Para más inlormación para corligurar y ejecutar €l procedimi€nlo de Bxtracción. consullar las
instrucciones d6 u6o dÉlk¡tds exlracción-

Plasma efiaido mn EDfA

Las muestras de phsma deslinadas a la extracción de los ácidos nucl€icos deb€n ssr recoloctada
con EDÍA según las indicaciones del laboratorio, transpo adas a +2! / +8 t y conseNadas a +2r / +8 qC

po¡ un máximo de lres dias, de lo conlrario deben ser congeladas y conseruadas a -20 {; por un máximo de
Veinla días o bien a -70 'C po¡ liempos más proloñgados,

Se aconseia subdiv¡d¡r en var¡as alicuotas las muestras que se deben conservar congaladas. para
no somelerlas a repBtidos ciclos de congelación / descongelación.

Nota: clando se reali2a la exlracción del ADN desde muestras de sangre enlera con
ELITe lncenius y con ELrTe hceniuso Sofiwar€ versión 1.1 (o versiones posteriores equivalenles) utilizar
el prolocol de exlracción CMV ELITe_PL_20O_100. Este prolocolo proc€sts 200 pL de mueslra, agrsga CPE
con 10 UL / extracción y diluye los ácidos nucleicos en loo |rL de aUUa.

Cuando se usa €l hrbo primario, elvolumen de la mueslra varía dependieñdo de1 lipo de tubo qu
ha cargado, Para más rnformac¡ón para conligurar y ejecular el procedimienlo de exlracción, consL¡
inslrucciones de uso delkil de extracción.
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PROYECTO MANUAL DE /NSIRUCC/ONES
CMV ELITe MGB@ K¡t

detecc¡ón cuant¡licac¡ón del ADN de CMV
RTKOl5PLD

CMV ELITe MG86 K¡t
detección cuant¡ficación del ADN de CMV

HTKOlSPLD

LÍquido cslalo,aquídeo

Las mueslras de líquido cefaloraquideo para la exlracción de ácido nucleico deben recogerse de
acuerdo con las instrucciones d€l laboralorio para evitar la conlaminac¡ón con la sangre del paciente,
trensportarse y a¡macenarse a +2 I + 8' C durañle un máxirno de cualro horas. deben congela¡se y
alrnacenarse a -20'C durante un máximo de treinla dfas o a -70 " C durante periodos más la.gos.

Artes del análisis con ests producto, lransllera 0.2 mL de mueslra al tubo de sonicaclón
suministrado con "ELlTe lncenius SP 200 Consuñrable Seb,.

Es aconsejable dividir las muestras que se almaceñarán congeladas en varias alicuolas para no
somelerlas a repetidos ciclos de congelación / descongslación, Cuando u6€ muestras congeladas,
descongele las mueslras inmedlatamerte anles de la €xtraccióñ para evrlar la posible degradaclón de los

Nota: cuafldo se realiza la exlracción ds ácido nucleico de muestras de líquido cefalorraquÍdeo con ELITe
lncenius y €on ELITg lncenius $fh¡ráre versión 1.2 (o vers¡ones equivalenles) utiliuan elprolocolo de
extraccón CMV ELlf6-CSF_200_f00. Esle protocolo procesa 200 !L de muestra, agrega CPE con l0 pL /
extracción y eluye ácidos nucleicos en 100 !1.

Líqu¡do amniólico

Las muestras de lfquldo amnlóllco para la €xÍacción de ácido nucle¡co deben recogerss de acuerdo
con las instrucciones del laboralorio, transportarse a +2 / + 8'C y almacsnarse a +2 / +8'C durante uñ
máximo de datro horas, de lo contrario deben s€r congelado y almacenado a -20'C por hasla treinta dÍas
o a -70'C por periodos más largos.

Antes dél análisis cor esle producto, lransliera 0.2 mL de musstra al tubo ds sonrcación
sumin¡strado con "ELlTe lncenius SP 200 Coñsumabl€ set,,.

Es aconsejable dividir las muestras que se almacena¡án congeladas en varias alicuotas pala no
somete as a repeticlos ciclos de congelación / descongelación, Cuando us€ rnueslras congehdas,
descongele las mueslras iñmedialamenle anles de la extracción para evitar la poslbl€ degradaoón de los
ácidos nucleicos.

l{ol¡; crando se realiza la extracción de ácido n!¡cleico a partir de muestras de liquido amniólico con ELIT6
lncgnlus y con ELITe lncen¡us Sortwáre versión 1.2 (o versiones equival€nl€s) úlilic€ el protocolo de
exlracción CMV ELITe_AF_200_100. Esre protocolo procesa 200 pL ds muoslra. agrega CPE con 10 !L /
exlracc¡ón y eluye ácidos nucleicos en 100 pL.

susláñc¡as iñtedereñtea

El ADN erlraído dé la muestra de partida no debe contener heparina, hemoglobina, dexlrano,
Ficoll@, e6nol o 2-propanol para Bvitar f€nómBnos de inhibición y la aparición de frecuentes resultados no
válidos.

Canlitades al€vadas de ADN qenómico humano en el ADN extráfdo de la mlestra puede¡ lnhibú la
rsacción de amplilicacaón.

No son disponibles datos referidos a evenluales fenómenos de inhibición por parl€ de lármacos
antibióticos, anlivi¡ales, qurmiolerápicos o ¡nmunosupresores.

Control¿s de afi plif icaciór

Antes de analizar las muestras €s imprescindible gen€rar y aprobar la oJrva de calibración y la valldación de
los .eaclivos para cada lote de amplificación del reactivo:

-como cálibradores. ulilice los cuatro niv€l€s de concBntración del GMV €LfTe Slándárd, en
aso.,racdn con el proiocolo "CMV ELITE_STD".

" como confolde amplificación positiva, utilice elCI'IV- Ellfe Posiüve Conlrol, en asociación con
elprolocolo "Ci¡lV ELITe PC",

. como conlrotds amplificacióñ negativo, ut¡lace aqua ulra§ura para biología molecular (no incluida
en el kil) en asociación con elprotocolo "CMV ELffe-l'|C".

l'¡ota: ELITe lncenius con ELIT€ lncsn¡us Softwero que permile memori¿ar en su base de dalos la curua
de caltoración y la velidación ds los rgsultados de coñlrol de la amplilicación para cada lole de reactivo de
amplilicación.
Las curvas de calibración, aprobadas y memor¡zadas en la base de datos, vencefl dsspuás de 30 dia§. A la
Íecha de vencimienlo se debe repetir la conliguración de la calibración.
La validaciór de los resultados de control de la ampl¡licación, aprobados y memoÍi¿ados en la base de
datos, venc€ d€spués de 15 dias. A la f6cha de venc¡mjento es necesado rcpelir los conlroles poslivos y
negalivos-

Los cálibradores y los controles de amplilicación deben ser probados ¡uevamenle si se presenta
uno de los srguie,rte§ evenlos:
- Se comienza un nuevo lole de reaclivos de amplilicación.
- Los resultados de los anilisis d€ conlrol d€ calidtsd (v€r el aparlado siguienle) no concuerdan con las

- Todas las inlerveñciones de mantenimiento pÍncipal se ejecutan en el instrumento ELITe lncenius.

Controles de calidad

lJlili¿ar los conlroles externos conlorme con las leyes locales, eslatales y con las organizacíon€s d€
acredilación federal. El "O Panel'(código prcvenienle cle Os, Fe¡no Un¡do) es un ejemplo de controles
exlernos disponibles en el comercio.

Orina

Las mueslras de or¡na deslnados a la extracción de ácidos nucleicos deben ser recogidos en
recipionles sin conservanles de acuerdo con las instrucciones dol laborator¡o. ta¡sportado y almacenado a
ter¡perairra ambiente (18/25'C) durante un máximo de cuafo horas, o congelados y alrnacenados a -20" C
por hasla 30 dias o -70'C por períodos más largos.

Ant€s dsl análisis con este producto, fanli€ra 0.2 mL de mueslra al lubo de sonicacion
suministrado con "ELlTe lncenius SP 200 Consumable S61-.

Si es posible, evite congelar mueskas de orina. La congelación puede causar la precipitación de
inhibidor€s y la párdida doltihilo dolADN.

En caso de congelación, es aconsejable dividn hs mueslras sn más alicuotas para no somelerlas a
repelidos c¡clos de congelación / descongelación.

Nola: Cuanclo ¡a exfacción de ácidos nucleicos a pa¡tir de muestras d€ orina con El¡te lncen¡us y Elite
lncen¡us Softwaro v€rsión 1.2 (o equiva¡áñte superior) utilizan el proiocolo de exlracción de CMV
ELfTe_U_200_100. Este protocolo procesa 200 pL de muestra, agrega CPE con 10 !L / extracción y eluye
ácidos nucleicos en 100 pL.

Los tampon€s blcalss d€stinados a la ertracción de ácidos nucleicos deben ser recogidos
ulilizañdo el sislema -eslyab Collection Kil" (C|OPAN llalia S.p.A., código 480CE) e ideñlificádos de
acuerdo coa las direcciones dél laboratorio. Los hisopos hrcales deben ser tra¡sporlados y almacenados a
temperatura ambieñte (18/25'CJ duranle un máximo de cinco días o al 2/8'C durante un márimo de s¡et€
dfas. o coñgelados y almacenados a -20'C durants hasla seis m€ses o -70 C duranle tiempos más la.gos.

Antes del análisis co¡r este produclo, transfiera 0.2 mL de mueslla al tubo de sontcación
suminislrado con "ELlTe lnc€nius SP 200 Coñsuñable Set".

Es aconsejabl€ dividir las mueslras qr€ se almacenarán conge¡adas en varias alícuolas para no
somel€rlas a repelidos ciclos de congelación / déscongelac¡ón. Cuando use muestra§ congeladas.
descongele las rnuestras inmed¡alamente antes de la erfacción para evilar la posible degradación de los

NolE: Cuando la oxkacción de ácidos nucleicos a partir de hisopos bucales con Ellle lncenlus y Ellte
lncen¡us Softwrre versión 1.2 (o superior equivalenle) ulili?an el prolocolo de exlracción de CMV
ELffe-8S_200_100. Este prolocolo procesa 200 !L de mueslra. agrega CPE con lo UL / extrac¿ión y €luye
ácidos nocleicos en l0O trL,

o
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CMv ELITe MGB@ Kli
detección y cuant¡ficación del ADN de CMV

Qorr"ro MANUALDE /NsrRUcc/oNEs o
CMV ELITe MGB@ Kit

detección v cuantilicacióñ del ADN de Ct\¡V

El procedimiento constadelresfases:
- Verificáción de que el sislema esté preparado
- Configuración de la seslón
- Lx¿mer y aprobación de los resullados

Ver¡l¡c¡clón de que el sisleña eslé preparádo
Antes de aniciar la seslón, consullar la documeñlacaón clel inslrumento para efectuar las siguienles

- encender ELITe lnceniu8 y seleccionar elmodo "CLOSED";
- veilicar (Calibation) que los calibradores (GPCB estándar) hayan sido ejectlados, aprobados y

no eslén venc¡dos (slatus). Eslos mntroles se puede¡ eiecular desde el menú 'Calibral¡oñ de la "Home
page'i

- verificár (Conrols) que los conlroles d€ emplificación (Posiiiv€ Contro¡, N€gative Conlrol) hayan
sido ejeortados, aprobados y no estén vencidos (slalus). Eslos conholes se puedon Bjecular desde €l menú
'Conlro¡'d€ Ia "Hom€ page'i

ssleccionar €l tipo de ciclo y coñliguralo sigu¡endo las inslrucciones para configuÍ¿l la sesióí,
ulili¡ando los protocolos de las pruebas slminlslrados po¡ ELlTechcroup. Estos protocolos IVD han sido
validados esp€cllicamenle con los kits ELIT9 l,lc B y €l instrum€nlo ELrTe hc€nius.

PBOCEDIMIENTO kir

Nombre
unilar¡a C6ract€rÍsticas

CMv ELITe_WB_200_100
gEq/mL o

UUmL

Volumsn de exlracción inlcia¡: 200 pL
Volum€n de Elualo sxtraído: 10ú pL
ConAollntemor '10 

UL
SonicaciónrNO
Volumeñ PCR Mix:20 UL
PCR vo[¡men inicialde la muesfa:20 ÉL

CMV ELITe PL 200 100

CMV Ellfe CSF 200 100
Líquido

cefalorraq

gEq/mL o
Ul/mL

Volumen de extracción iniclalr 200 lrl
Volumen de Eluato exlrafdo: 100 UL
Conlrol lnterno: 10 pL
Sonic¿ción:NO
Volum€n PCR llix: 20 lll
PCR volumen inicia¡de la mueslra: 20 UL

Volumen de extracc¡ón iniciali 200 ÉL
Volumen de Eluato extraido: 100 lll
Conlrol lnterno: 10 UL
SonicaciónrNO
Volumen PCR lrix:20 ÉL
PCR votumen inicialde la mueslra:20 [L

gEq/mL o
UímL

CMV ELITé-U_200 100 Orina
gEqhl o

UUmL

Volumen de extraccióñ inicial: 200 UL
Volumen de Eluato exlraído: 100 UL
Conlrollnternoi l0 UL
Sonicación:NO
VoLmen PCF Mix:20 lrl
PCR volumen inicialde la muestra:20 uL

CMV ELITe_B 5_200_100
gEq/mL o

UumL

VoLmen de extracc¡ón inicialr 200 UL
Vofumen de Eluatr exlraído: 100 UL
Controllnternor 10 UL
SonicaciónrNO
VoLmen PCR l\¡ixr 20 t1L
PCR volumen in¡c¡alde la muesra:20 pL

ClrV E LITe_AF_200_100
Liquido gEq/mL o

Ul/mL

Volumen de extracción inicial 200 UL
Volumen de Eluato exlraido: 100 UL
Conlrol lnterno: l0 pL
Sonicación: NO
Volum€n PCR [,lix:20 [L
PCB volumen inic¡alde la mueslrar20 !L

Si el prolocolo d€ la pírsba hrscado no se sncusñtra sn el sast6ma, comunicarse con el Servicio al
Cllente local de ELITechGroup.

Los prolocolos pará elanálisis oJalitativo están disponables a ped¡do,

RTKOlSFLD

Los prolocolos do la prueba disponible para el kil ClüV ELITs MGB se dsscribe sn la siguiente labla
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CMv ELITe MGBo Kil
delección cuantilicación del ADN de ClúV

PROYECTO MANUAL DE /NSIRUCC/ONES

REF FTKOlSPLD CMV ELITe MGBO Kit
detección cuant¡ficaciófl del ADN de CIVV

REF RTKOl5PLD

B Ciclo de amplilicac¡ón

Para configurar el ciclo de amplil¡cac¡ón seguir las indicacionss que aparecen en la GlJl:

1. Descongelar los tubos de CMV O - PCR Mix necesarios para le s€sión. Cada probeta alcañza para
preparar 24 reacciones en condiciones óplimas de coñsumo de reactvos. Irezclar delicadamente y
centrilugar elcontenido duranl€ 5 segundos.

2, Seleccionar "Perform Fun'desde la pantalla "Home".

3. Asegurarse de que el volumsn ds €xlraccióñ iñicial sea ds 200 UL y que el volumen del Elualo
exlrafdo sea de 10O IL.

4. Para cada pisla completar el "SamplelD" (SlD) ingresando o leyendo el codigo ds barras de Ia
úueslla,

5. Seleccionar el prolocolo del test que se dEb€ ulili¿ar sn la columna "Assay" (por eiemplo Cl,lV
ELITe_W8_200_100).

6. Seleccionar "PCF Only' en la columna 'Protocf)l'.
7. Asegurarse de cargar la muestra eluida en ExaaTube (posición 1)' €ñ la columña "Sample

Postron". Hacer cl¡c en'Nef" para conlinuar.on el procEdimient¡r.

8. Cargar la O-PCR Mir €n €l lnveñlory Block seleccionado siguiendo las inslrucciones de la inl€rlaz
grálicá delusuano, Hacer clic en "Nexl para conlinuar con el procedim iento.

9. Cargar / conirolar los Ract de puntas en la lnvenlory Arsa seleccionada siguiendo las nstucciones
de la inlerfaz gráfica delusuario. Hacer clic €n 'Nexf'para conlinuar con el procedimiento.

10. Cargar las mueslras de los ácidos ñucleicos enraídos y el cassette PCR, sigui€ndo las
insAucciones do la interfaz grálica del usuario. Consullar el manuel de uso del inslrume¡to para
confourar el lnvenlory Block, s¡ es necesario. Hacer clc en sl Frlsador "Nexl" para conünuar con el
proc¿dim¡enlo.

11. Cerrar la porlezuelad€l instrum€nlo.

12. Presionar "Slarl' para inlclar elciclo.

Al {inal¡zar sl proc€dimieñlo, el ELITe lnc€nius permüe visualazar, aprobar, memorizar los resunados,
imprimir y guardar el infolme.

Nolr: Alfinalizar el ciclo ss pu€de retirar la muBsua que qudó en el inslrumento, laparla, idenlilicala y
conseru¡ula a -20 'C. Evitar d€ramar la Írugstra mienkas ss la relka,

Nótá: Al llnaldel ciclo se deben retirar del inslrumenlo los cásEelt€ PCR con los reaclivos y eliminarlos sin
conlaminar elmedio ambiente. Evitarque los reaclivoE s€ deramen.

NolE: Allinalizar el ciclo se puede conservar la PCR mix en elbloque refrigerado haslal6 horas.

ConllgurEción d€ la 3es¡ón

El C V ELlf¿ Gg kit asociado co¡ ELITe lncen¡uE se Brsde utilizar para éjscutar:
A. Cido integrado (Exl¡act + PCR),
B. Cido de amplificació'r (PCR only),
C. Calibración delciclo (PCH only),
D. Ciclo de amplificación para el conlrol posilivo y el conllol negativo (PCR only)

El pelil lérmlco de ampliiicación eslá incluido €n el prolocDlo d€ la pru€ba disponiblB en el
instrumento y se acliva automáticamenls cuando se s€lscciona elprolocolo de dosificáción.

Nola: elsistema ELlfe lncenius se puede conectar al"Seruidor de información d€ ubicacióñ" (LIS) a lravés
del cual se puede enviar la infolmáción de configurac¡ón de la sesión. Para informaci5n detalhda. consulle
el manual de inslrucciones del insfum6nto.

Los siguionles son los princ¡pales pasos para configu¡ar los cinco tipos de ciclos,

^ 
Ciclo ¡nlégrsdo

Para conf¡gurar el ciclo ifitegado alenerse a las siguientes indicaciones visualizadas er SW
Graph¡cal Usér lnlerfá6e (GUl):

1. Descongelar los tubos d€ GMV O PCR Mix nec€saios para la s€sión. Cada probeta alcanza para
preparar 24 reaccion€s en condiciones óptimas de consumo de reaclivos. Mezclar delicadamenle y

centrilugar elconlánido durante 5 segundos.

2, Descongelar los llbos de cPE necesaios pala la sesión. Cada tubo es sulicienle para 12
exlracciones. Mezclar delaadamenle ycentrifugar elcontenido duranle 5 s€gundos.

3. Selaccionar "Perform Run'd€sde la panlalla "Home".

4. Assglrrarse d6 que e¡ volumen de exlracclón inicial sea de 200 UL y que el volumen del Elualo
exlraído soa de 100 l11.

5. Para cada pisla completar el 'SamplslD' (S¡D) ing¡osando o loyenclo el código de baras de la

6. Selecc¡onar el prolocolo del tesl que se debe uljl¡zar en la columna "Assay" (por eiemplo CMV
ELITe WB 200 lo0).

7. Asegurarse de que el " Prslocol' visualizado sea: "Erkact + PCB".

8. S6leccionar la posición de caro6 de la mue§tra en la columna "Sample Posilion": si se uliliza un tubo
primário, seleccionar "P¡imary Tube': si s€ utiliza un lubo secundar¡o, s€l€ccjonar "Sonicalion Tube".
Hacer cl¡c en 'Nexl" para coniinuar mn el procedim iento.

9. Cargar €l CPE y Ia G"PCB Mix en el lnventory Block seleccionado, siguiendo las inslrucc¡ones de la
intedaz grálica del usuario. Consultar el manuál de uso del insÍumenb pala confgurar el lnventory
Block, s¡ es necesario. Hace¡ clic en "Nexl" para continuar co¡ el procedimienlo.

10. Ca¡gar / controlar los Rack de puntas en la lnventory Area seleccionada siguiendo las inslrucciones
de Ia interfaz gráfica dslusuario, Hacer clic en "Nexl' para conlinuar con el procedimienlo.

11. Cargar las muestras que se deben extraer en la posición indicada en elpunto 6, los carluchos de
exlracc¡ón, los cássetle de PCR ylodos los productos de consumo, siguiendo las instrucciones d€ la
interfa2 gáaca delusuarlo. Hacer clic en "Next' para conlinuar mn el proc€dimisnlo.

12. Cerrar la portezueladel irshumenlo.
13. Prssionar "Start" para iniciar elciclo.

Al finalizar sl proc€dimienlo. el ELITo lnceñ¡us permlte vlsuali?ar, aprobar, memorizar los resullados,
imprimir y guardar elinlorms.

Cuando el sislema eslá inaclivo, se puede abri¡ la porlszu€la (End of Run) y r€lirar dsl inslrumento
los maleriales de consumo.

Nota: Al finalDar el cjclo se puede relirar la mueslra primaria que quedó en el instrum€nlo, tapa a,
ideñtilicala y conseruarla a -20 C. Evilar derramar la muesüa m¡enras se la relira.

Nota: Al finaldel ciclo se debeñ retirar del instrumenlo los casselte PCR con los reacwos y elim¡narlos sin
contaminar elmedio ambiente, Evitarque los r€act¡vos se deramen.

Nots: Alfinalizar elciclo se pued€ consewár la PCR mrr en elbloque relr€erado haslal6 hor8s.

o
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#o"r"ro MAN,ALDE /NSTRUCC/,NE' o
CMV ELITe MGB6 K¡t

detecc¡ón v cuantificación del ADN de CI\¡V
FTKOl5PLD CMV ELITe MGB@ Kit
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C C¡clo de cslibráción

Para configurar elciclo d6 calibración seguir las indicacion€sque apar€cen efl la GUI:

1. Descongelar los lubos de Cl\rV O " PCFI Mix necssarios para la sesión, Cada probela es suficienis
pa'a prepatál 24 reacciones en condioones óplimas de cúnsumo de reaclivos. f\,lezclar
delicadamenle y cenfifugar elconlenido dura¡te 5 segu¡dos.

2. Desconq€lar los lubos d€ CI\,V ELITg SLanda'o lcall: CMV O-PCR Standa,ds IO', Cal:: ClirtV O
PCF Slándards 1o', CaB CMv GPCR Stañdards-0'. Cat4 Ct¡v GPCH Slandards 105). Cada
tubo Es suficienle para I sxtraccion€s. M€zclar dslicádamsnle y centritugar el contenido durant€ 5
ssgundos.

3. Seleccionar 'Per,o¡m Run'desde la pantalla"Home'.

4. Asegurarse de que el volumen de extracción inicial sea ds 200 !L y que el volumen del Eluato
exlraido ssa de 100 pL.

5, A parlir de la pisla de inlerés, seleccionar el protocolo d6 dosificación qu6 s€ d€b€ utilizar en Ia
co¡umna 'Assay" Cf\¡V ELITe SfD) y completar el número de lote y la lecha de vencim¡ento para el
Q - PCR eslándar. Hacer clic en "Next paraconlinuar con el procedimienlo.

6. Cargar la GPCR Mix en el lnvenlory Block seleccionado siguiendo las inst¡ucciones de la Gul.
Consultar el manual de uso dsl in5trum€nlo para corligurar el lnveniory Block. si €s necesario.
Hacer clic en "Nexl" para continuar con el procedir¡ iento,

7. Cargar / control los Rack de Rrntas en la lnvertory Area seleccionada siguiendo las GUl. Hacer
clic en 'Nexf'para continuar con el procedimiento.

8. Cargar los rubos de calibración y elcass€tte PCR, siguiendo las instrucciones de la GUl. Consullar
el manual de uso dsl inslrumento para configuÉr el lnvsntory 8lock, si es necssario. Hacer clic sn
"Nerl" para continuaf con €l prcc€dimaento.

L Cerrar la porle?uela delinstrumenlo,
l0- Presionar "Starf'para iniciar elciclo.

Al finalazar el procedimienlo, el ELITe lncon¡us permite visuall2ar, aprobar, m€morizar los
resultados, imprimir y guardar elinlorme.

Nota: Allinalizar el ciclo ss prede r€$rar el estánder que quodó en el insttumento, lapa o y consgrva o a -
20.c.
Nota: Al final del ciclo se deb,gn retirar del inslrumento los casselte PCB con los reactivos y eliminarlos sin
contaminar elmedio ambienle, Evitar que los reactivos se derramen.

Nota: Al finalizar el ciclo se puede conservar la PCR mlx en elbloque refrigerado haslalS hor.s,

D. Clclo de ámpllf¡caclón rara el Cofirol Poslllvo y el Conlrol Negaliyo

Para corligurar el ciclo de ampl¡licación del Control Positivo segulr las lndicaciones que aparece¡ efi
la GUI:

1. Descongelar los tubos d6 CMV O - PCR Mir necesarios para la s€sión. Cada probeta es suficiente
para pleparar 24 reacciones en condj€io¡es óplimas de consumo de rsactivos. Mez.lar
delicadamenle y centritugar elconlen¡do duranle 5 segundos.

2. Descongelar el produclo Cl\lV Ellfe Positive Conllol para la ampli,icación del Control Positivo.
Descongelar un tubo a lemperatura amb¡enle. Cada lubo es suficienle para 2 extracciones. I\,lezclar
delicadament€ y centrifugar elcontenido durante 5 segundos.

3. Verter el agua de grado moleqJlar para las sesiones en uña probeta de elución, suministrada con
ELITe lncenius SP 200 Consumable Sel.

4. Seleccionar 'Perfom Run" desde la pantalla "Home".

5- A parlir de la pisla de inlerés, seleccionar el protocolo de dosifcación que se debe ulilizar en la
columna "Assay".

6. Seleccionar GMV ELITe_PC para el Conlrol Positivo y complelar el núm€ro de lote y la fecha de
vencimiento para Positive Conaol (Control Positivo),

7- Seleccionar C¡lV ELITe_NC y mmpletar el núme¡o de lote y la lecha de venom¡enlo para el Control
Nsgatvo C[4V.

8. Hace¡ clic en 'Nert" para conlinuar coñ el procedimienlo.

S. Cargar la CI/IV Q-PCR Mix en el lnvenlory Block seleccionado siquiendo las inslrucciones de la cul.
Hacer clic en "Next" para continuar con el procedimienlo.

10. Cargar / conlrolar los Ra€k d€ punlas en la lnv€nlory Area s€l€ccionada siguiendo las instrucciones
de la GUl, Hacer clic sn 'N6xi" para continuar con ál procedimisnto.

11. Cargar €l cassotte PCR, el Contrcl Positivo y el Contfol Negativo sigliendo las instrucciones de la
GUl, Hacer clic en "Neli" para continuar con el procedimienlo.

12. Ce¡rar la porlezuela d€l instrum€nlo.

13. Preslonar "Slal^ para inlciar elciclo.

Al lina¡izar sl procsdimiento, sl ELITg lnceñ¡uE p€rmite visualizar, aprobar, memorizar los
resullados, imprimir y guardar €linlorms.

Nota: El Contrcl Positivo se debe ejecular como conlrol de amplil¡cacióñ, para configurar el documento de
control. Para configurar el gráfico se requlereñ cuaüo (¡1) valores de conlrcl posrt¡vo e¡ 4 sesioñes distintas,
Después de lo cual el insfumenlo memoriza los valores del conlroi posilivo y los uliliza para el seguimienlo
ds lafass d€ amplilicación. Consultar almanualde uso dBlinstrumenlo para más detalles.

l{ota: Al linalizar el ciclo se puede relirar el Control Posltivo que quedó en el insvumento. lapado,
identificarlo y conseruarlo a -20 11. Evilar derramar la mueslra mienlras se la retira.

Nota: Al finaldel ciclo s€ delren r€t¡rer del inslrument¡r ¡os cassetts PCB con los reaclivos y eliminarlos sin
contaminar elmedio ambienl€. Evitar que los rEactivos se derramen.

Nots: Alfinali2ar elclclo se puecle conservar la PCR mir en elbloque refigerado hasla15 horas,

r-B>=

iEqlx--\
HEE=fr\ \
P=: m.:A6ñrá-I\

m.>

o
o .>

D23ta{ A 23/0&/13

@ @



PROYECTO MANUAL DE /NSIRUCC/O/VES
CMV ELITe MGBG K¡t

detección v cuantilicación del ADN de CMV
CMV ELITe MGB@ K¡t

detecc¡ón v cuanl¡ficación de¡ ADN de CMV
RTKOISPLD

Examen y aprobac¡ón d€ loE resultedos

Al linalizar elciclo se visual¡za automálicamenle la pantalla "Results Display". En esla pantalla se
visualizan los resullados relativos a mueslra / calibrador / conlroly la Lnlormación pe.tinente alciclo. A padn
de esla pañtalla se puede aprobar elresuhado, imprimir o guardar los inlormes ('Sample Reporl" o "Track
Repon").

Nota: Consullar el manualde inslrucciones del instrumento ELITg lncen¡us para más delalles.

ELITg lncenius g€nera los resullados con el producto CMV ELITe MGB Kll medianle el slguiente
procedimienlo:

A. Validación de la curya de calibración,
B. Validaciór de los resuhadoE de ampllicacjón dsl Control Positwo y del Conlrol Negativo
C. Validación de los r€sultados de la musstfa.
D. Generación dslinforme con los resullados de la mueslra.

A. válldación de la curvr de calibración

Las s€ñales fluorsscentes emilidas por la sonda especítica para CNrV (FAM, Channel 1 "CMV"), en
las reaccoÍ€s do amplificáción del c¿librador, son anall¿adas automálicamsnle e interpreladas por el
sollware del instrur¡e¡to con los parámeüos inclurdos en elprotomlo de la prueba "CMV ELITg_STD".

Le curve de calibracjón pa.a el lote de¡ ¡eactivo de amplilicación se memoÍza eñ la base de datos y
puede ser visuali¿ada y aprobada por el personal con lunción de "Administrador" o "Analista", siguiendo las
iñstrucciones de la GUl. La c1rtua de calibración especflica para el lole del reaclivo de amplificación, vencs
después de 30 dfas.

Antss de analizar las rnugslas es obligaiorio geñerar y aprobar la curva de caliblación para el lote
de rsaclivo de amplilicación uülizado. La dispoñibilidad de una curva de calibración y los resultados del
conlrol de amplif¡cac¡ón Aprobados' (Status) se visualizan éñ la psnlalla "Calbralion del sottware ELITe
lñGenius,

Nolr: Cuando la curua de cálibraoón no salislace los criterios de aceplac¡ón, el nslfumenio visualiza el
mensaje "not passed" en el menú 'Calibration" y ño es posillle aprobarla. E¡ ese caso se deben repetir las
reaccionas de amplificacltn del calibrador.

Nola: En caso de que la curva de calibración se cargue coñ las mueslras y el resuhado no sea válido, ioda
la sesión no será válida y la ar¡plificaclón de todas las mueslras tendrá que repetirse.

B. Vsl¡dac¡ón ds los rsEultados d6 .ñplificación del Control Pos¡l¡vo y del Cohtrol l{¿qtlivo

Las señales Íluorescentes emitidas por la sonda especÍfica para CMV (FAM, Chan'rel I 'CLlV"), en
las reacclones de amplilicac6n del Control Pos ivo y delControl Posilivo, son analizadas automálicar¡enle
e inte¡preladas por el sol¡^/are del nslrumento con los parámetros incfuidos en ol prolocolo de la prueba
,CMV ELITe_PC" y "CMV ELITg_NC".

Los resullados de amplilicación del Conlrot Positivo y del Contfol Negalivo, especÍlicos para el lol§
del reactivo de amplificación, se memorizan en la ttase d€ datos y pueden ser visualizados y aprobados
(Controls) po¡ el perso¡al mn lunción de "Admlnislrador" o 'Analista', siguiendo las inslrucciones de la
nlerla2 grifica del usuario.

Los resLrltados de amplificación del Conlrol Pos¡tivo y del Contfol Negalivo, especílicos pa¡a sl lole
del reactrvo de amplificación, vencen después de l5 días-

Anles de ana¡i?ar una muesfa y después de haber aprobado la curua de calibración, es obliqato¡io
generar y aprobar el resultado de la amplificaclón del Control Posilivo y del Control Negativo para el lote dB
reaclivo de amplificación ul¡lizado. La dispon¡bilidad del resullado del Conlrol Posilivo y dsl Conhol Negalivo
de amplificac¡ón 'Aprobado' (Status) se visualiza en ¡a pantalla "Controls del softwale ELITe lncenius.

Nota: Cuando el Convol Posit¡vo no salisface los cr¡lerios de aceptac¡ón, elirslrumenlo visualiza elmens¿je
''not passed" y no es posible aprobarlo. En ese caso se deben repelir las reacciofles d€ amplificación d€l
Conlrol Posilivo y del Control Negativo.

l,lola: Cuando se eiemrta el Control Posilivo como mntrolde amplificació¡ con las muestras y el resultado
ño es válido, se ¡nvalida toda la sesión y se debe repetir la amplificación de lodas las muestras.

C. Validac¡óñ d6 loÉ resultados de l. muestra

Las señales lluorescenles emilidas por la sonda específica Fara CLiV (FAL'|, Channel 1 'CMV') y
por la sonda específca para el Conlrol lnlerno (AP525, Chann€l 2'lC ), en cada reacclón de amplificación,
son analizadas aulomálicamsnte s interprsladas por 6l sofiware del instumento con lo§ parámetros
incluldos Bn €l prolocolo de Ia prueba.

Nol.: Anles de analizar cada una ds las mueslras es obligatorio generar y aprobar h cLrrva de calibración y

la validación de bs reactivos de ampliiicación p¿ra el lol€ d€ reaclivo ulilizado. Se recomienda, pero es
opc¡onal, ejecutar el Control Positivo y Negativo junlo a los calibradores. La disponibllidad cle una curva de
calibración y d€ amplilicació¡ y los resullados del Control Posilvo y Negativo "Approved" (Slalus) se
visualizan en las pañlallas Calibration ' y 'Control§' del sonwa¡e ELlfe lncenius. y se informan en la
sección' Assay Paramelers',

Los resultados se describen €n los informss gsnerados por el instrumenlo ("Besull Display").

El ciclo de la muestra es válido cuando se qrmplen las tles condicEnes indcadas en la tabla
siguienle.

Para cada mueslra, el sislema inlerpr€ta aulomáticam€nle e¡ resullado del ensayo segÚn lo
establ€cido por elalgorilmo d€l software ELlfe lncen¡us y los paámevos delprotomlo del ensayo.

Para cada muestra elslstema ejecuta automátEamente alc.álorlo de la cargaviral, La medida es
expresada en "gEq / mL" or'lU / mL como lo delermrna slprotocolo de la mueslra-

En la labla siguienle se visuali2an los posbles rnensa¡es referidos al resultado de una mu€stra.

'1) curva de calibración Slátus
CMV O'PCB Standard APPROVED
2) Control Po3¡llvo Státus
CMV Positive Conlrol APPROVED

3) Control Negatlvo Status
CMV Neoalive Control APPROVED

Resultádo del ciclo de h muestsa lñlerprelación
CMV: DNA Delecl€d, quanlily equalto
XXX oEq / mL or lU / mL

La canlidad de AON de CMV dstsctado coincide con el
inleryalo de medición de la pru€ba, cor¡o ss indica.

CMV: DNA D€teclsd. qua¡üty below
LLoO aEq / mL or lU / mL

El ADN de CtlV d€lsclado eslá por debajo del límite
inler¡or de cuanlificación de la prueba

CMV: DNA Detecled, quantitY beyoñd
UL0QoEo/mLor lU /mL

El AON de CMV detecládo supera ellímile superior de
cuanll¡cación de a prleba

CMV: DNA Not Detected or below
LoD oEo / mL or lu / mL

ADN no deteclado o inler¡or al lím¡le de derscción

lnvalid - Aetesl Sample
El resultado de la prueba no és vál¡do por un error de

Las muestras que no son adecuadas pa.a inlerpretar los resullados se inlorman como "Muestr¿ no
validada" por el software ELITe hcenius. En esle caso no lue posible delsclar €licienlemente el ADN del
Control lnlerno porque hubo prcblemas en la fase de amplific¡cón o en la fase ds exlracción (degradación
delADN, pÉrdida de ADN duranle la extracc¡ón o pre6encia dB iñhibdores en ele)(kaclo) que grede causar
resultados incorreülos y falsos neqalivos.

Cuando el volumen del eluido es suticienle. la mueslra extraída se puede volver a analizar po¡
ampl¡licaciún en el modo "Sólo PCR". Si se corfirma sl resultado no válido, se debe volver a analizar la
prLreba a parli, de la extracción de una nueva alicuota ulili¿ando el modo "ExlIaer + PCR".

Las muoslras adecuadas en les que no se pudo delectar AON de CMV se informan como "ADN no
dslectado o debajo {je LoD". En esle caso. no puede excluirse que el ADN d€l CI/V esté prss€nle en un
titulo por debajo del límite de delección del produclo (consulle el páralo 'Ctsracterislicas de rsndirn ento').

Nota: Los resultados oblen¡dos con esle dosaje deben inlerprelarse considerando lodos los dalos clinicos y

los demás exár¡enes de labo,arorio delpaclenle.
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Los resultados delciclo d€ h mueslra s€ m€morizan en la base de dalos y pueden se. vrsualizados
y aprobados (Result Display) por €l persona¡ con lunción de "Adminjstrador" o 'Analista, siguiendo las
instruccionés de la intelaz grá¡ca del usuarao. Desde la pantalla "Flesull Display ss p6den imprimir y
guardar los resultados. Ejecutar como 'Sarnple Beport" y 'Track Reporl".

D. Generac¡ón del lnlorme de ¡os resultadoG de la mueEka

Los resullados de la mueslra se memorizan en ¡a base de datos y se pueden visualizar como
"Sample Report" y'"Track Report.

El "Sample Report" muelra los detalles del ciclo de la mueslra seleccionada para el lD de la
mueska, por ejsmplo del pacisnl€.

El 'Track Flepo,1" mueslra los del¿lles de un ciclo de la mueslla pjsta por pista.

Los "Sample Reporl"'y el "T¡ack Report" pueden imprimirse y ikmarse por personal autorizado.

BTKOI5PLD

La sensibilirad analítica expresada en gEq / mL se calculó aplicando para cada malriz €l faclor de
cooversión especffico que se muestra en la Égina, 23.

La sensib¡l¡Cad a¡alft¡ca para cada malriz como gEq / mL se mueslra acontinuación,,

Lim¡te de dotecc¡ón co.r ELITg lncsnius(gEq / mL)

95% pos¡tvdad
lntervalo de lialrilidad del95%

valor inferior

sangr€ enlera 155 gEq / ñL 99 gEq / mL 332 gEq /mL
293 gEq / mL 166 gEq / mL 970 gEq / mL

líquido cef áloñaquideo 193 qEq / ñL 160 gEq / mL 273 gEq / mL

216 gEq / mL 170 gEq / mL 306 gEq / mL

285 gEq / mL220 qEq /mL 180 gEq I mL

liquido amn¡ót¡co 285 gEq i mL 230 gEq / mL 390 gEq / mL

Sensib¡lidad analít¡ca: lÍmite de delecc¡ón

La sénsibilidad analilicE de €sta prueba. como ¡imile de det€cción, permne detectar la presencia de
aprox¡madamente 10 genomas de ADN 6n las 10 pL de ADN agregadas a la reacción de amplificación.

La sens¡b¡lidad analilica de la prueba, como llmite de detecclón, ha sldo probada utilizando un ADN
plasmídico que contiene el produclo de amplificación, cuya concentración inicial ha sido medija con !n
especlrololómelro. EIADN plasmidico ha sido diluido con un titulo de 10 copas / 20 pL en ADN genóm¡co
humano con un título de 500 ng / 20 pL. Esta mueslra lu€ ulilizada en 12 repeliciones para r€alizar la
amplif¡cación con los produclos ELlTechcroup S,p,A en dos instrumentos difgrentes. Los r6sultados finales
se resumen eo la siguiente tabla,

N

10 copias ADN olasmídico + 500 nq de ADN aenómico humano 23 1

lnte.valo ds medicidn lin€al

La sensibilidad analitica de esla prueba, como inlervalo de mediaón lineal, permile deleclar de
apfox¡madamente 50.000.000 a casi5oo genomas equivalentes por mL.

La sensibilidad analílica de la prueba ha sido dete¡minada utilizando un panel de diluciones (1 Log,0
enlre una difución y la sigu€nls) de ADN plasmíd¡co que conliene el producro de amplilicación, cuya
concEnlrac¡ó¡ ¡nic¡alha sido med¡da con el espectrofotómglro. Los punlos d€l panelde 106 moléculas por
reaccióñ a 101 moléorlas por reacclón han sido ulili¿ados e¡ 5 repeticronss para efecfuar la amplificación
con los produclos ELlTechcroup S.p.A. El análisis de los dalos oblenidos, realizado con la reores¡ón lineal,
ha demostrado que la prueba presenta una respuesta lineal para todos los punlos del panel (melicienle de
corelación lineal superior a 0,99).

La llnéalidad del ensayo con las dilerentes mal ces se vermcó usando un panel de dilucion€s de
CMV y en asociación con El¡16 lñG€nius. El pansl s€ preparó diluyendo €l '1sl WHO lnl€mat¡onal Standard
for Human Cromegalovirus for Nucleic Acid Ar¡plllicatioñ Techniques" (cód¡go de NIBSC 09/162, Reino
lJ nido) sn una malriz nsg€tivo para ADN de CMV. El panel len ia 5 etapas de dilución de 1 Log 1 0 -10 Ul/
ml. Cáda punto dÉl pan€ise en;ayó en ál menos 3 rédlicas qle realiza; todo elprocedtmiento ¿e añálsis, Ia
¡nlelprelación preparación de la carrera, la exlracción, ampliÍicación y en liempo real de los resultados con
ELITe lncenius y ELtTechcroup SpA el anális¡s de los datos obtenidos, reali2ados con regresión lineal, ha
demoslrado que el ensayo tiene una respuesla lineal para todos los punlos d€l panel.

El límile inlerior del rango de medición lineal se ha establec¡do en la concentración más baja con
resultados cuanlitativos 100% posilivos p¡ecisos. El límite sLrperior del rango de medición lineal se ha
sstablecido en Ia concenlración más alta probada que proporciona resultados cuantdativos precisos.

Los llmites del rango de medicióñ lineal como gEq / mL se calcularon aplicando para cada matriz el
facior de conversión específico que se rnuestra en la página. 23.

Los resultados finales para cada mafiz se mueslran en las siguisntes tablas.

lnt€ryalo d€ medlc¡ón llnaal con mueEtraa dr aangru enieia y ELITe lnGenius
Lim¡le nferior Límite superior

Ul/mL f78 35.000.000

sEq/mL 254 50.000.000
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FE
Pó
ir- o

m
y)
¡

!
llñó-to5

=

oo
C

=I

Lim¡t€ de delección con ELITe lncen¡us(Ul/ mL)

lnlervalo de fiabilidad del s5%
fllalrLz 95% posdividad

sengre €ílora 109 Ul / mL 71 Ul/mL 239 Ul/ mL

plasma 88 Ul/ mL 50 Ul/mL 291 lll/ mL

lÍquido cefalorraquídeo 58 Ul/ mL 48 Ul/mL 82 Ul/mL
151 Ul / mL 119 Ul/ mL 214 Ul/ mL

44 Ul/ mL 36 Ul/mL 57 Ul/mL
liqu¡do amn¡ótico 57 Ul/ mL 46lji/ mL 78 Ul/mL

lntervalo de modic¡ón l¡ne¡l con ñueslms d€ pl¡sma y ELIT6 lnconius

Ul/mL 178 15.O0o.ooo tlr/^a)):-
gEq/mL 593 so.ooo-ooo Í/,"§,/ i

o

La sensibilidad añaliticá del eñsayo mn las dif€renles makices ss vsrilicó usando un panel de
diluciones de CMV y en asociación con ELlfe lncenlus. El panel se prepaó diluyendo lá "]st Wl"lO
lnleñatronal Staodard for Human Cylomegalovirus for Nucleic Acid Amplificaton Techniques" (código de
NIBSC O9/162, Reino tlnido) en una malriz negalivo pará ADN de ClüV. Elpanel se mmpone de al menos
seis puntos akededor concenlración límite y cada pu¡to del panel se puso a pruet¡a en al me¡os I2 réplicas
que ¡€alizan lodo el procedimiento d€ análisis, la interprelación preparación de la carrera. la exlra.ción,
amplificacíón y en liempo real de los reslllados con Elite lncen¡us y productos Ellfechcroup SpA Bl

análisis esladíslico se realizó co¡ Regresión Probil El limils ds detección se ha definido como la
concenkación a la oral la probabilidad d6 oblener un rásullado positivo és iguel al 95%.

Los resullados frnales para cada matriz se muestran en las siguientes tablas.
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lntervalo de med¡ción linesl con musslrás d€ liqu¡do celalorraqufdoo y ELITe lncenius
Límile inferior

Ul/ mL 100 15.000.000

gEq i mL 50.000.000

lntervslo cle medición lineal con muostrEs de or¡na y ELITe lñGenlu.
Lim¡1e ¡nfer¡or

ul/mL 316 35.000.000

gEq / mL 45'1 50.000-000

lntervalo de med¡c¡ón l¡neal coñ muesu.s de l.mpones buc¡lss y ELITg l¡Gon¡us

lJl/ mL 100 10.000.000

gEq / mL 500 50.000.000

lntervalo de medición li¡sat con mueslrrs de liquido arnniótico y ELITe lncen¡us
Limite inf€rior Límite superior

Ul/mL 100 10.000.000

gEq /mL 500 50.000.000

CMV ELITe MGBG K¡t
detección y cuantificación del ADN de CMV

La precisión del ensayo eñ la malr¡z, como variabilidad de los rssullados obtenidos el mismo dfa, se

evaluó coño Coglic¡ente de variación porcentual (CV'/, de los valor€s de Cl y como desviación estánda¡
(SD)de la Canlidad expresada en lll log / ml. Los paneles CMV probado§ son los utilizados en las pruebas
para el esludio del rango de medición lineal. Los resullados linales para cada matriz se muestran en lás

siguienles tabhs-

RTKOl5PLD

Prec¡sión y Exáclitud lnler-sesiones

La precisión del ensayo, tal66 como la variabilidad de los re§uttados oblenrdos en las sesionss d€
smplilicación realizadas en días dlerenles, ha permitido obtener una variación d€l €o€ficients ds porentaje
(CV%)delmáximo Ci valores inferiores a 1,5%, en sliñlorvab c,e l0 genomas Equivalenle a l0zgenomas
Equivalenle por rcacción.

La prBcisión d€l ensayo. tales como la variabilidad de los resu¡tados obtenidos en las §€siones de
amplilicacióñ reali¿adas en días dlerenles, ha permitido obtener una variación dsl co€liciento de porcenl4e
(% CV) El promedio de la cantidad medida de aproximadamente 19%, en el inlervalo de los genomas
LqJvalenles 102 genomas Equüalenle para mL.

La e¡actitud del ensayo, ya que Ia dilerencia enke los resullados p¡omedio obten¡dos en las

sesiones de ampli,icación llevadas a catio duranle varios clías y el válor teórico de la concenkación de la

muestra, da un pror¡edio de las canlidades medilas d€ aproximadamente 26%, rango de 10s genomas

equivalsnt€s a 102 genes equivalenles por ml.

Precis¡ón y Exact¡llrd lntm.seslonea

La precis¡ón del ensayo, como la variablidad de los /es¡rltados oblenldos en las sesiones de
amplificación en el mismo dÍa, permilió oblener un coélicienle de variación porcenlual promedio (CV%) de

los valores de Cl interiores al 1%. e¡ el rango de 2 x 106 genomas Equivalente a 2 x10, genomas
Equivalenle por reacción.

La precisión del ensayo, como la variabilidad de los resullados oblenidos en sesiones de
ampll¡cac¡ón en el mismo dia, permilió oblener un porcenlaje de coeficiente de variación (CV%) promedio

de las canlidades medidas de aproximadamente m%. 5 x 107 g€nomas Equivalente a 5 x102 genomas
Eqoivalenles para mL.

La exacttud del ensayo, ya que la diferenc¡a entre el promedio ds los resullados oblen¡dos en las

sesiones de ar¡plificación en el m¡smo dia y el valor 1eórlco ds la concentracióñ de la mueslra, permit,ó

omener una precisión porcentual prom€dio d€ las canlldades medidas de aproximadamente 17%, en el

rango de 5 x 107 genomas Equivalenle a 5 xl0¿ genomas Equivalente para mL.

La exactitud y precisión se delerminaron utilizando los datos obtenidos en las pruebas pala el
estudio del ranqo de médición l¡neal.

Proc¡sión con muéstras de sangre snt€ra y ELITe lnceniu6
Tilulo teórlco

Ul/ mL
Título teórico
Loa Ul / mL CV',á de CMV Ci SD Log Ul / mL

1000000 6,000 0,54 0,043

100000 5,000 0,215

10000 4,000 o,24 0,025

1000 3,O0U 097 0,114

100 2,000 2,96 0.384

Pr€cisiórr con ñuéstra5 de plá3ma y ELITe lnceniuE
Tft¡lo leórico

Ul/ mL
Título teórico
Loq Ul/mL CV% de CMV Ct SD Loe UI/ mL

r000000 6,000 0.46 0.032

100000 5,000 0.26 0,020

10000 4,000 0,59 0,053

1000 3,000 1,14 0,1 15

100 2,000 2,61 0,295

Precisión con muestras dé líqu¡do celaloriaquldeo y ELITe lnGenius
Titulo teór¡co

Ul/mL
Tltulo teórico
Log lll / mL CV% de Cti,lv Cl SO Loq Ul / mL

1000000 6,000 0,61 0,046

100000 5,000 0,05 0,004

1000c 4,000 0,07 0,007

1000 3,000 0,104

100 2,000 1,81 0,215

Prsc¡6¡ón con mueslras d6 orina y ELITe lncsflius
Tilulo leórico

Ul/mL
Tllulo leórico
Log ul/ mL

CV% de CMV Ct SD Log Ul / mL

100noó0 6.000 0,40 0.029

100000 5.000 0,96 0,080

10000 4,000 0,92 0,086

10ü0 3.000 0,76 0.081

r00 2,000 0,123

oo

SD Log tll/ ñLTílulo léórico
Loq Ul/ mL

Tílulo leór¡co
Ul/ mL

Precis¡ón con lnu.slrás dé búcál* y Ellfe lnceñius

cv% de CMv Cr

0.0376,000 0.491000000
0.0515.1100 0.€0100000
0.0634,00010000

0.71 0.0731000 3.000
0.306100 2,000 2.67
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Precisió. con mueslhs de llqu¡do amn¡ótico y ELITe lncen¡us
fllulo leórico

Ul/ñL
fílulo leórico
Los Ul/ mL

CV% de CMV Ct SD Log Ul / mL

t000000 6.000 0,51 0.036

100000 5,000 0,78 0 064

10000 4,000 0 086

1000 3.000 a,70 0 071

100 2.000 1,16 0.203

Exactilld con ftueElres d6 bucale§ ELITé lnGeñ¡us

Ul/ñL Ul/ mL Ul/mL Ul/mL
1000000 ri,000 5,934 0.065

100000 5,000 4,U4 0,156

10000 4,000 3,910 0,090

1000 3,000 0,111

100 2,000 1,778 0,222

La exactilud delensayo en la matriz, cor¡o concordancia delvalor medo medido en el mismo dÍa
con el valor leórico. se evaluó como una desviac¡ón del valor teórico del valor medio de la cantidad medida
expresada en Log Ul/ mL. Los pafleles CMV probados son los utilizados en las pruebas para el estudio del
rango de medición lineal. Los resultados ss mueslran sn las siguientes tablas.

E¡áct¡tt d con rnuestra3 .le llquido amnlótico y Ellfe lnGen¡us
Titulo teórico

Ul/ mL
Título leórico
Loq Ul/mL

Promed¡o de 106
resultados Loq Ul/ mL

Bies
Loq lJl / mL

1000000 6,000 6,O74 4,074
r00000 5,000 5,004 0 004

100ü0 4.000 3,997 0,003

1000 3,000 0,061

2,000 1,660 0,340

Eracl¡tud con muestras de enlela ELITe lnGenius
Título

Ul/ñL Ul/mL Ul/mL Ulr mL
1000000 6.000 6,361 0.361

100000 5.000 5,212 0,355
10000 4.000 3,860 0.003
1000 3,000 2,554 0,303
100 2,000 r,592 0.266

Sensibil¡dad analÍlics: reproducibilidad con panel de mslsriald€ refor€ncia cerlil¡cado
La sensibilidad analí1ica de la prueba, como reproducibilidad de los valores de maleralde relerencia

calibrado, ha sdo verificada probando dos paneles de diluciones ser¡ales de Ct\¡V.

La sensibilidad analítica de la prireba ha sido evaluada utilizando como mat€rial de referenca
calibrado, dos paneles de - CMV Molecular "Q' Panel" (Onostcs, Ltd). Cada muoslra d€lpanelfue ulilizada
en 2 repericiones pa'3 rcaliz todo el procedimiello de análisis, ext,accion amplifcacron, detección e
inlerprelación de Ios resullados con ELITe lnceniu§'' System y los produdos ELlTechcroup S.p.A.

Los resullados en Ul/mL han srdo calculados aphcando el lactor de conve¡sión para Ellfe
lncenlus" System y plasma y se indican en la siguiente tabla.

Eractitud con muestras de plá3ma y ELITe lncenius
Tílulo leórico

Ul/mL
T¡tulo leórico
Loo Ul/ mL

Promedio de los
resullados Loq Ul/ mL

B¡as
Loq Ul / mL

1000000 6,000 6,217 o,211
100000 5,000 5,t 97 0,197
10000 4,000 4,222 o,222
1000 3.000 3,162 0.162
100 2.000 1.981 0,019

Pruebas con maler¡alc,€ rerer€nciá certllicado y ELITé lncenius Sysrem

Tilulo nom¡nal
Ul/ mL

Titulo nominal
Log, resultádos

Loo," Ul/ mL
CMVN¡OP0l'Hiqh 10' 5,000 2tz 5,024
CMVf\¡QP01-Med¡um 10' 4,000 212 3,996
CIiV[4OP01'Low 10' 3,000 212 3,080
CMVMOP0l'Neqative ot2

Exact¡tud con mueskas de ELITe lnGsni!s
filulo

Ul/mL Ul/ mL Ul/ mL Ul/mL
r000000 6 000 0,157

100000 5-000 5.040 0 040

10000 4.ú00 4.036 0 036

t00c 3,000 2.888 0.112

100 2.000 1.S56 0.044

Todas las mueslras posilivas han sido delectadas correctam€nte con un tilulo incluido en el intervalo de I
0.5 Log definido para €l valo..

Oiras pruebas se real¡zaron utili¡ando mmo material de referencia caliblado un panel de diluciones CMv
Panel (OCtlD 2014 Human Cttomegalovitus DNA EQA Panel, Onoslics Lld,Onoslics, Escocia, Reino
Un¡do). Cada mueslra del panel fue utilizada en ? repeticiones pa'a rcalizar todo el procedim¡ento de
análisis, exlracción. ampllicaclón, d€tección e interpr€tación d€ los resullados con ELITe lnceñius Systeryl
y los produclos EllTechcroup S.p.A.
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Exastitud coñ írüesras de or¡na y ELITe ln6enius
Tíhilo reór¡co
Loq Ul / mL

Promadio de lo§
resultados Loq lJl / mL

Bias
Lor [Jll mL

TÍlulo teórico
UlimL

6,000 6.495 0,495; 1000000

100000I 5,000 5.,100 0.400

r0000 4,000 4,333 0,333

.\ rom 3,000 3.224 0.224

.-\ \ 1oo 2,000 2,107 0 107

23103¡3 23i04¡ 0

100
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cMv ELITe MGB@ K¡t

detección cuantificación del ADN de Clrv REF RTKO'I5PLD CMV ELITe MGB6 K¡t
detecc¡ón y cuanlif¡cación del ADN de CN¡V

RTKOl5PLD

Los resultados en ll LhL han s¡do calculados aplcando el lactor de convers¡ón para EL¡Te lñGenius
Syst€m y plasma y se indican sn la siguie¡te tabla.

Los ¡esultados finales para cada matriz se mueslran en las siguientes lablas

Prusbas con materlal do rele¡6ncla certlflcado y ELlfc lncenlua Syatem

Consensus
Logro cooc. viral

Desviación
eslándar

Loo- oEo / mL
Cl\.'lVDNAl4-0r 2,458 0,343 212 2,256
Cl\,lVDNA14-02 3,034 0

CJ\¡VDNA14O3 3,383 0,368 3.185
CI\,'lVDNA14.O4 3,014 ú,251 2t2 2,916
CIVVDNAl4'05 r,859 0.462 1,706
CMVDNA14.06 2,767 212 2,526
Ci,¡VDNA14.O7 4.030 0,280 2t2 3,924
C¡IVDNA14.O8 NA ot2
CMVDNA]4 09 2,065 0,512 212 1,213
CMVDNAl4.IO 3,947 3,946

Conversión a las U¡idades lnternac¡on6les con ELITe lnGenius

Fc (Ul / §Eq)

o,7

plasma 0,3

liqu¡do celálorraquldeo 0,3

o,7

o,2

líquido amniótico o,2

Todas las muestras del análisis cuantilal¡vo han sido delecladas correclamenle. En el análisis
cuantnatuo, 8€ muesras posrllvas han sjdo clantlicadas denlro del interualo defjnido por el Consensus
EOA t 1 desv¡ación esláñdar. U¡o muestra (CMVDNAI4-09) se cuantincó en un inlerualo ds i 2 desviación
eslándar. tstD pucde explicarse por ellitulo de la muosl.a pordebaio d€llímile i.,erior de cuantilicación.

Otras pruebas se reallzaron ulilizando como material de referenc¡a calibrado -AcroMetrix@ CMVt
Panel' (Acrom€lrix, Lije Technologies; EE.UU-) Cada muestra del panel lue ulilizada en duplicado para
roalizar todo el procedimiento de análiss, extracción, amplilicación, detección e inlerprelación d€ los
¡esultados cor EUfe lnGen¡us System y los produclos ELlTechcroup S.p.A.

Los resultados en Ul./ ml se delerminaron mediante la aplicación delfactor de converslón para el
sistema y el plasma Elite lnGen us rñ y se dan en la sig!¡ente 1abla.

Sol¡dez: ausenc¡a de conlam¡nación cruzáda
La solidez de la prueba, como ausencia de contaminación cruzada, ha sido verilicada analizando los

resullados de cinco sesiones, cuyas muestras neqativas para el ADN de CMV lueron altelnadas con
muestras luerlemente positivas para el ADN de CMV. Ninguna muestra negaliva para el ADN de CMV ha
reslrllado posiliva.

La aus€¡cia d€ conlaminación cruzada ha sido ver¡licada ulili?ando una muestra de sangre enlera
negatrva para el ADN de CIVV positivizada coñ mate¡ial de relerencia calibrado aprobado por Ia OMS ('1sl
WHO lnternatisnal Standard for Hunan Cylomegalovirus fo¡ Nucleic Acid Amplifícation Techniques", NIBSC
code 09/162, Reino lJnido) con una carga viralde 10.000 Ul/ mL y una mueslra de sangré entera negaliva
pará el ADN de Ci¡v. Se han utili2ado cinco series de 12 mueslras, allernando una muestra posilrvizada
con una muesira negaliva, para €jeotar lodo 6l proced¡m¡enlo de anál¡sis, e¡fracción, amplilicación,
dstección e intgrpretación cfe los resultados con el ELITe lnGenlus y los productos EllTechcroup S.p.A.
Los rssulledos se indican en la siguienle tabla,

Pruebas con malerlal do ref¿rrncla cerlilicado y Ellfe lncen¡us systsm

fílulo nominal
Ul/mL

Tílulo nominal
Log,o Loo* til/ mL

CMVDNA 3E6 3.000.000 6,471 2t2 6,386
C[¡V DNA 3E5 300.000 5_477 5,444
CN¡V DNA 3E4 30.000 4.471 2i2
C[,1V DNA 3E3 s.gq0

300
3,477 3,44l

CMVDNA3E2 2.477 2i? 2,575

flrt¡eslrás N posilivas ñ69ativas

Sangre entera remlectada en EDTA posiliva para eIADN de CMV 30 30 0

Sangre eñtera recolectada en EDTA ¡eoatva para el ADN de C[,lV 30 0 30

fodas las mueslr¿s se rdenlilicaron correclamcrle como positivos con un título inclu¡do en el
rntervalo de i 0.5 Log dslinjdo para €lvalor.

Sensibilidád analÍt¡cs: Factor de conversión €n Un¡dádes lnlernac¡onales

El faclor de conversión que se ulilizará con esle ensayo para lransiormar el resuliado cuantilativo de
gEq / ñl en unidades inlernacionales / ml se dete¡m¡nó ulilizando ur panel de material de relerencia
calibrado aprobádo por la OMS ('1st WHO lnlernational Slandard for Human Cytomegalovtus lor Nucleic
Acid Técnicas de amplilicacrón'. NIBSC, Reino Undo, codigo 09/162) en las dlerentes malr¡ces neqativas
para ADN ds CI¡V y €n asociación con ELITe lnceñius. El panel tenia al menos 3 pasos de dilución de 1

Log. Cada Brnto dslpanslse probó en almenos 10 réplicas reali?ando lodo el procedimienlo de análisis,
preparación del tra7o, etftacción, amplificación en tiempo real e interprelación ds los rcsLrllados con ELITe
lnGenius y ELlTechGroúp S.p.A.

Solld¿r: tasá globál de error del sislema

La solidez de la prusba, mmo tasa globel de eror delsistema que lleva a resullados falsos
negalivos, ha sido veriticáda realizando elañál¡sis de on panel de mueslras pos¡livas para el ADN de CMV
con bajo lílulo, resullañdo menor al 1,7%.

La tasa globalde e.ror ha sido verilicada ulilizando un pan€l de mleslras de sangre enlerá negaliva
para el ADN de ClüV positivizada con el material de relerencia ca¡ibrado y cerlilicado CI,IVDNA12_01, una
mueslra del 'OCl,lD 2012 Human C},lomegalovi¡us EOA Panel' (Onoslics, Reino unldo)", a una carga viral
de 750 Ul / ñ1. Cada mueslra fue utilizada p¡ra reahzar iodo el procedimienlo de análiss, exlracción,
amDlilicación, detección e inlerprelación de los resullados mn ELITe lncen¡us y los productos
ELllechGroup S.p.A. Los resultados se plesenlan en la siguiente labla.

Campionl N

Sanore entera recoleclada en EDTA posiliva para eIADN de CMV 60 59 l

a
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Sensibilidád de dlágnóst¡co: conlhmaclón de ñuestras positlvas

La sensibilidad diagnóslica del ensayo, confirmada por mueslras clínrcas posllivas, se evaluó
ulili?ando muestras clfnicas positivas para ADN de CMV.

Ss r6alizaron análisis de sangre e¡tera en 60 mueskas ds sengre compl€tá rscogidas en EDTA
pos¡tivo para ADN de CMV (probado con un produclo CE IVD de amplilicación en liempo reall.

Se realizaror pruebas de plasma en 54 muaslras de plasma recooidas en EDfA de pacieñles con
ADN positrvo para CllV (evaluadas con un producto CE IVD de amplif¡cación en tempo real)-

Las pruebas coñ el liqu¡Jo cefalorraqurdeo se realizaron eñ 20 de mueslras líquidas cefalonaquídeo
neqativos para CMV ADN, que ,ueron positiviza para el ADN de ClüV medianle la adición de "lst WHO
¡nternational Standañ lor Human Cylomegalovirus for Nucleic Acid Ampllfication Technlques' (NIBSC, UK ,

código ogt62).

Se realizaron pruebas de orina eñ 31 muesuas de orina de pacientes que dieron posilivo on el ADN
delCI\,4V (probado coñ uñ producto de amplifcáción en liempo realCE IVD).

Las pruebas con lampones bucales se realizaron eñ 50 mueslras de tampones bucales neoalivos
para ADN de ClüV, que lueron positiviza para el AON de C[rV mediante la adiciór de 'Norma lnlernacional
prime¡a OMS para citomegalovirus huma¡o para Técnicas de amplificación de ácidos nucleicos'(NIBSC.
UK, código 09/162).

Las pruebas con el lÍquido amñiótico se realizaron en 11 de las muestras de líquido amniólim c,e los
pacientes posil¡vos para ADN de CMV (probado con un produclo de amplificacidn en tiempo real CE IVD) y
amniótico de 20 mueslras de liquido negalivo para CMV ADN, que son se ha positrvizado para ADN de
CMV añadisñdo "1st WHO lnlorñational Slandard for Human Cytomsgalovirus for Nucl€ic Acid Amplilicalion
Techniques' (NlBSC, UK, código 09/162).

Cada muest¡a se usó para realizar iodo el análisis, exlracción, ampliiicación, delección e
inlerpretac¡ón de los resúltados coñ ELITe lncen¡us y ELlTechcroup S.p.A.

Los res!llados se resumen en la sigu¡ente tabla,

La sspecificidad diagnóstica se €valuó utilizando 52lampones bucales. presumiblemenle negativos
pala el AoN del CMV.

La especiiicidad diagnósl¡ca se evaluó usando 10 de las mueslras de liquido amniólico, negat¡vos
para ADN de CMV (probado mn un produclo de amplificación en tiempo real CE IVD) y 22 muestras de
liquido amniótico, pr€suntos negativo para ADN de CMV.

Cada mLreslra se usó para realizar todo el análisis, exlracción, amplficación, detección €
interpretac¡ón de los result¡dos con ELITe lnGenius y ELlTechcroup S.p.A.

Los resultados se resumen en la siguienle tabla.

¡lruestras N n€gativas
San!re entera reco eclada en EDTA nelalrva para eIADN de C[,lV 55

Plasma recolectada en EDTA neqativa para eIADN de CMV l 57
Líquido cefalo¡raquideo negalivo o presuntivo negativo para elAoN
de CMV 2A 0 2ll

Orina negaliva o presunlivo negaliva para el ADN de CMV 54 o 54
Tampones bucales negattuos o presuntivo negativos pala el ADN de

52 2 50

Liquido amñiótico o negátivo o presuntivo nogativo para el ADN de
32 0

Muestras N posil¡vás negallvas
Saogre enlea recoleúlada en EDTA posiliva para eIADN de CMV 60

Plasma recoleclada en EDTA posllva para eIADN de CI\iv 54

Liqu¡do cefalorraquídeo positrvizado para eIADN de CMV 20 20 0

Orlna positiva para eIADN de CMV 3l 3l 0

Tampones bucales positivizados para eIADN de CLiV 50 50 o

Liquido amnió1ico positivo o posltivizado para eIADN de CIVV 3l 31 0

Cinareñta y oñco (55) de las 59 muestras c,e sangre lolal se conlirmaron negatúas para el ADN del
ClüV, mientras que cualro muestras fueron discrepantes con resullados positivo§ baios, Este resultado
puede explicarse por el limile de delección del málodo de relorencia que es superior al llmite de detécción
del produclo afectado-

La especilic.rdad diagnóslica d€l ensayo sn asociación con la malriz de sangr€ lotal en esta prueba
fue iglal alg3o/..

C¡noJenta y siete (57) mueslEs de 58 se confirmaron negalivas, mionlras que una muestra tue
dscrepanle positva baia posiliva.

La esp€cificidad diagnósiica del ensayo e¡ asociación con la matriz plasmálica en esla prueba ,ue
igual al S8%.

C¡noJenta (50) de 52 muesvas de hisopos bucales se contumaron negalivos para el ADN del CMV,
mientas que dos mueslrasfueron pos¡trvas d¡screpantes con tflulos baps.

La sspecilicidad diagnóslica del ensayo en asociación con la marriz del lampón bucal en esla
prusba luo igual al 96%.

Todas las mueslras de líquido amniótico, orina y líquilo cefaloraquídeo se conlirmaron negativas.
La especificidad diagnóstica del ensayo en asociacrón con la maldz liquida amniólica, la orina y el

liquido cefalorachidiano lue igual al l0o%

Laospecilic{dad diagnóstica d€l snsayo lus igual al 97%.

Solidez: resultados no válidos con muestras clinicas

La solidez delensayo, c¡mo una evaluación de los resultados no válidos con mueslras clínicás en el
pramer análisis, se verilicó mediant€ elanálisis d€ mu€sras cliflicas d€ difer€nlss matric€s.

El número de muestras ño válldas se verifico usa¡clo los resuliados en mueslras clínicás negalivas y
posiiivas para ADN de C[,lV analizadas coo ELffe lnGenius y EllTechGroup S.p.A. Los resultados se
muestran en la siguienie tabla.

Todas las muestras lueron confirmedas posltivas.

La sensibilidad diagnóslica del ensayo en sstas pruebas lue igual al 100%.

Sénslbllldad de dlagnóstlco: cohlhmaclón da muaslras nooallvas

La especilicidad diagnóst¡ca del ensayo, como confirmación de mueslras negalúas, se evaluó
utilizardo algunas mueslras clinicas negalivas para ADN de CMV.

La sspscificidad diagnóslica s6 evaluó ulilizando 59 mugstras d€ sañgre total recogidas en EDTA,

r_ dÉgativas 
paraADN de Cf\rV (probadas con un produclo CE IVD de amdificación en tiempo real).

_¿ñ La espeoiicidad diagndstica se evaluó utilizando 58 muest¡as de plasma recogidas en EDTA,

! I É,eoatrvas oara loN de CMv (evaluadas con un producto CE IVD d€ amplificación en tiempo real).

* e 3 > P La especrlicidad dlagnóstica se evaluó utllizarño 1 7 mueslras de lfquido cefalorraquídeo, negativas
dQ; m lbqra ADN de CMv (evaluadas con uñ produclo de amplificación en tiempo real CE IVD) y 3 muestras de

BEi< rqtido celaloraqLideo. presumibleme.le ñegativas para ADN de ClüV

#=: T q, \ La e5pedficidad draq¡óstica ss evaluó ulilazando I mu€slras de orina, negtstivas para el ADN del
998#fOüv f"*lr",jas con un proáucto de ampliticación de IVD CE en liempo real¡ y 46 muestras de oriná. que

< S Xse presu.n.eron negatNas para eIADN delCMV.o'ü-
o¡'
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N No válidos
sangre ente¡a 129 2 1.6

112 0 0

liquido ceraloraquideo 4A 0 0
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PROYECTO MANUAL DE /NSIRUCC/ONES

CMV ELITe MGB@ Kil
detección cuantil¡cac¡ón del ADN de CMV

RTKOl5PLD CMV ELITe MGBG K¡t
detección v cuafltificación del ADN de C¡rtv

Esle produclo debe ser Lrtlzado con AON erlraldo de las siguienles muestras clínic¿s:

Sangre enlera .ecoleclada con EDTA

Las musstras de sa¡gre entera deslinadas a la extraccióñ de los ácido nucleicos deben ser recoleclad¿s
con EOTA según las indlcaciones del laboratorio, lranspo¡ladas a +2 / +8 rC y conservadas a +2' / +8 qC

por un máxirno de lres días, de lo rrntlaío deben ser congeladas y conservadas a -20 oC por un máximo de
lreinla días o bien a -700C por liempos más p¡olongados. Se acons€ja subdivdir en diferenles alicuotas las
muesfas que deben conservase congeladas para no someterlas a repelidos clclos de congelación /
descongelaciár. Cuando se ulilizan muestras congeladas, para evitar la posible degradación de los ácidos
nucleicos descong€larlas inm6diaiar¡ente antes de la extracción.

Nota: cuando se realiza la exracción dsl ADN de sanqre enlera (muestra celulao con elkit "ErTHAblood"
se deben respelar las indicaciones del l\ranual de instrucciones de uso: panir con 200 IL de muest¡a,
agregar lrl d€ CPE para el conlrol interno al r¡iciar la ellracc ón. recufiérar el ADN con 10O pL de tampóñ
de slución.

Nota: cuando se realiza la extracción ds ADN de muestras de sangre enlera usando ELÍTE STAH Syslem.
con vers¡ón do sotlwaro 3.4.13 (o versioñes posleriorcs equivalenles), ulilizal elprotocolo de exlracción
'UUNLEI m_Si¡00_EL1 , que emplea 200 É de r¡Lrestra y eluye elproduclo de la €xlracción en 100 pL ll¿
elución se realiza en 115 UL electivos, de los cuales se recuperan 100 pL). Las muesras en las prob€las
prima¡ias pueden cargarse direclamenle en el "ELITE STAR". Es necBsario siempre un volumen minimo de
600 UL para cada mueslra Eegún la clase de lubo ulilízado. Agregar 200 É de CPE €n los lubos de
Proteinase-Carrier. como se indica eñ el manual del kit de exlracción. Para conocer delalles sobre el
procedimienlo de efracción, seguir atentamente las indicac¡ones del Manual de inslrucciones de uso del kil.

Nola: ora¡do se.eali2a la erracción de ADN de muestras de sangro enl€ra usando ELIÍE GALAXY
syslém, úon vers¡ón de softwtre'1.3.1 (o versiones p€ste¡iores equivaleñtes), ulilizar el prolocolo de
exiracción xNA Exlraction (un¡vorÉal), que emplea 300 UL de mueslla y eluye el producto de la enracción
en 200 [L (la elución se realiza en 210 uL efecl]vos. de los clales se recuperan 200 yL). Las mueslras en
las probehs primarias pueden cargarse directamenle en "ELITE GALAXY". Es nscesario siempre para
cada muestra un volumen mín¡mo de 400-650 pL según la clas€ de lubo ulil¡zado. Agregar l0 ÉL / mueslra
de CPE. (Al CPE debe agregarse el lC + Canier solul¡on, como se ¡ndica en el r¡anual del kit de
exlracción). Para conocer delalles sobre el procedimisnlo de exlracc¡óñ, segui ateñlamenle las
ndicaciones delManualde inslruccio¡es d6 uso delkit.

Nota: cuando se epcula ta enraccon delADN de mu€slras de sángre enlera mn el equipo "NucllsEl{So
eásytlrÁG3.. utrlEár elprotocolo de ertraccon Gsñer¡c 2.0.1 y respetar las slguientes indicaciones:d sfibuir
100 É de la mueslra en la Slrip de 8 pocillos cargar la Strp en el equFo e inrciar la exlracción gi!
inclbación para la lisis; despues que el equrpo ha agregado el Eáryi¡AG* Lysis Buffer, mezcla¡
(directemsnt€ sñ el equ po) tres veces el conlenido de la Slrrp con la prpeta mLrhicanal suministrada usando
ilprograma:: celar en incu¡aclón por lo minutos y lueqo agregar d NuclisENso easyMAco Magnelic
Silics al contenido de la Strip «)n la p¡pela mullicañal usañdo el programa 3, conllnuar co¡ la extracc¡ón y
reorperar eIADN con 50 fI de lanpón d€ slució.

Notá: cuando se realiza la e](l acción de ADN de mueslras de sangre entera usando el instrur¡€nlo

"Qlasyñphoñyo SP/AS" y el kit "Olasymphonf DNA Mini Ki¡,, con versión de sollware 3.5, utilizar el
protoúolo de exlracció¡ "Virus Blood_200_V4_delault lC ' y segun estas indicacones: el instrume¡to tene
la capacidad de ulii2a¡ direciamente el lubo primario, elvolumsn de muesfa ret¡rado para la exlraccón es
de 200 IL, se requiers sier¡pre un volumen muerlo minir¡o de 100 FL. Cargar e¡ el equipo, en la posición
prevista para las probglas 'conlrol inlsrno'las probetas que conlienen bulfer ATE, como se indlca en el
l,lanualde insfuccion€s de uso del kil; ndicar la poslción en la cual se distlibuián los eluatos y especilicar
el volume¡ de elución de 60 FL (la elución se realiza en 90 UL eleclivos, de los cuaies se recuperan 60 gL).
Para conocer detalles sobre el proced mie¡to de sxlracciór, seguir alentamente las indicac¡ones del Manual
de inslrucc¡ones de uso delkit.

OTROS SISTEMAS

MUESTFAS Y CONTROLES

Plasma erlraído con EDTA

Las muestras de plasma deslinadas a la exiracción de los ácidos nucl€icos deben ser recolectada coñ
EDTA según las indrcaciones del laboratorio, lransportadas a +20 / +8 "C y conseruadas a +2! / r8 t por un
máximo de tes dÍas, de lo contrario debsn ssr congeladas y conservadas a -20 1] por un máximo de treinta
días o bien a 70 "C por liempos más prolongados.

Se a&nseia súbdividir en varias alicuotas las mueslras qus se deben conservar congeladas, para no
somelerlas a repelidos ciclos de congelaclón / dsscongÉlación.

Cuando s€ ulilizan mueslras congeladas, descongelarlas inrnediatamente anles de la €xfacción para evitar
la posible deqradación de los ácidos nucleicos.

l{ola: cuando s€ reali¿a la exlracción de ADN de muesllas de plasma usando ELITE STAR System, con
vers¡ón de software 3.4.13 (o ve6ioñes posleriores equiva,entes), utilizar el prolocolo de extracción
'U Ui{|_E100_S200_ELI , qL¡e emplea 200 IL de muesra y eluye el produclo de la exlracción en 100 UL (la

olución se realiza en 115 !L efeclivos. de los cuales se recuperan 100 |.rL). Las muestas en las probelas
primar¡as pueden cargarse dnectaflreote en el "ELITE STAR". Es necesario siernpre un volumen nrínimo de
600 lrL para cada mussfa según la clase de tubo utrlizado. Agregar 200 UL de CPE sn los tubos de
Proteinase-Carrisr, cor¡o ss indica en el manual del kit de extracciitn. Para conocer delalles sobre el
procedimignlo de extracción, seguir alenlamenle las krdicaciones del Manualde inslrucciones ds uso del kit.

Nota: cuando s€ realiza la exlracción de ADN de muestras de plasma usando ELITE GALAXY Sysl€m, con
versión de software'1.3.'1 (o versiones posteriores equivalentes), ufilizar el prolocolo de exlraccióñ xNA
Extráct¡on (lJniversal), que emplea 300 UL de muestra y eluye el producto de la exfacción e¡ 200 IL (la

elución ss realizá en 210 UL electivos, de los cuales se recuperan 200 UL). Las muestras en las probelas
prima¡as pueden cargarse directamenle en el "ELlfE GALAXY"- Para cada rnuestra es necesario siempre
un volur¡en mínirno de 400'650 gL seqún la clase de lubo ulilizado. Aglegar 10 UL / n:úestrá de CPE. (Al

CPE debe agregarse el lC + Carrior solulion, como se ind¡ca en el manual del kll de exlracción). Para

conocer detalles sobre sl procedim¡enlo de exlracción, seguir alenlamente las indicaclones d§l Manualde
inslrucciones de uso del kil.

Notá: clando se .ealiza la exlracción de ADN de muestras de plasma usando el inslrumefllo

"OlAsymphonyo SP/AS" y Bl kt "OlAsy¡rphony@ DSP Vhus / Páthogen Midi kit", co¡ versión de
saflwars 3,5, utilizar el prolocolo de exlraccró¡ 'V|ru. Cell lree 500-V3-DsP-d€lault lC' y seguil eslas
indicaciones: el instrumenlo tiene la capacidad de utill2ar directamenle el lubo primario, el volumen de
mlestra retirado para la exlracción es de 500 IL, siempre se requiere un volur¡en muerto mínimo de
100 gL. Preparar la soluc¡ón que conlieñe €lbufer AVE y elcarier ARN según las ¡nslrucciones del Manual
de uso del kit de extracción. Ag¡egar a la solución 6 FL de CPE para cada mueslra requsrida. Cargar en el
instrumento, 6n la posición previsla para las probetas "control inlefno', las plobetas que conlienen la
solución, como se ndica en el lüanual de instrucciones de uso del k¡t; indicar la posi.ión €n la cual se
distribuirán los elualos y especlicar el volur¡en de eluclón de oli pL (la slución se Ieallza en ll5 [L
€,sctivos, de los cuales se recuperan 85 UL). Pata conocer delalles sobre elproced¡mienlo de ertlaccón,
seguir alenlamenE las indicaciones del Manualde inslruccioñes de uso delkil.

Liquido cetaloraquideo

Las mLrestras de lfquido cefaloraqufdeo d€slinadas a la extracción de los ácidos nucleicos deben ssr
recolecladas según las rndicaciones dellaboralorio evilando la contaminación con la sangre delpacienle,
transportadas a +2"/+8 !C y conssrvadás a +2'/+8 '!C por un máximo de cualro horas, de lo contrario dsben
conqelars€ y conseryarse a -20 Ca por ur máYimo de lrenta días o bien a'70'C por liempos más

Se aconseia dividir en difer€nl€s alícuotas las mueslras para conservalas congeladas y no someterlas a
repet¡dos ciclos d€ congelac¡ón / descongelac¡ón.

Nota. CLrando se erecula la erracción del ADN a Darln de r¡uestras de lÍqlido cefalorraquÍdeo mn el

eouDo "NucllSENSü essyMAG6. ulillzar el prolocolo c,e e)(tracción Geñerlc 2.0.! y respelar las siguient€s
indicacion€s: d slribuir 500 FL de la mueslra en la Slrip de I pocillosi cargar la §rip en elequipo e iniciar h
sxtraccDn. Despues de los 10 m,nulos de ,ncubació¡ agregar 5 |rL de CPE para Bl conlrol interno antes de
agregar la NucÍsENSo easyMAco Magnetic silica alcontenido de la Slrip con la p ¡)eta mult¡canal usando
el programa 3;conlinuar con la exlracc ón y rscuperar eIADN con '100 UL de lampón de elución.
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,?o"r"ro MANTJALDE rA/srRUcc/oNEs o
CMV ELITe MGBo K¡t

detección v cuant¡ficación del ADN de CMV
CMV ELITe MGBo K¡t

detección cuantificación del ADN de CN¡V
RTKOl5PLD

Orina

Las muestras de orina deslinadas a la extraccion de acidos nucleicos deben ser recolectadas en recipientes
sin conservantes segú¡ las indGac¡ones del laboratorio lransportadas a lemperalura ambente (+18 / +25
!C) y conservadas a lemperalura ambienle (+10 / + 25 0C) por un má(imo de cualro horas, de lo conlrario,
deben cons€rvarse a +2 / +8 t por un márimo de tr€s días. Si es posible, evltar c¡ng€lar las mueslras de
orina de prir¡er chono. La congelación pu€de ocasioñar la piecipilaciún de inhibidores y Ia pédida de tilulo
delADN,

En caso de mngelación, se aconseia s!bdividir en d¡ferenles alícuoias las muesvas para no somelerlas a
repeiidos ciclos de congelación / descongelación y conse¡va¡las a lemperahrra inlerior a -200C por un
máximo de lreinta días o bieñ a -70!C por tiempos más prolongados.

Nolai cuando se lleva a cabo la extracción del ADN a panir de muestras de orina con el insuumenlo

"NucliSENSó essyMAG6,, u¡l¡zar el pro¡ocolo de extracc¡ón Gener¡c 2.0.'l seguir estas ndicacionesr
d¡stribuir 500 FL de muestra en la Srrip de 8 poc¡llos, cargar la Strip en el inst¡umenro y comenzar mn la
exlracción; al concluir los l0 minulos de incLrbación, agregar 5 ÉL de CPE para el co¡lrol inlerno antes de
agregar el Nucl¡SENS* EssyMAG- Magnslic Sllica al conlenido d€ la Strip con la pipela mulicanaly Bl
programa 3i conlinuar con la €xlracción y recxperar eIADN con 100 l.[ de tampón d€ elución.

Sustañcias interferc es

El AoN extrafdo de la muestra de partida no debe conteñer hepar¡na, hemoglobina, dext,ano,
Ficoll@, e¡anol o 2'propanol para evitar fenómenos de inhibición y la aparición de Írecuenles resuhados no
vál¡dos.

Cantitades elevadas de ADN genómico humano €n el ADn extraído de la mueslra pueden inhibi la
reacci{in de amplif icación.

No son dispon¡bies datos referidos a evenluales fenómenos de inhibición por parte de lármacos
antibiólicos, anlivirales, quimiolerápicos o inmunosupresores,

Conlroles de Empl¡f icación

Es absolulamsnl€ n€c€sario coñvalidar cada una de las sesion€s de ampl¡ficacióñ prsparando una
reacción de conlrol negativo y una reacción de conlrol posilivo.

Para el control negativo ut¡lizar agua bidestrlada estéril {no plovista en elproduclo).
Para el conlrol positivo ulilizar los mmponenles CirV O-PCR Standard.

Conlroles de cal¡dad

Se aconseia confirmár lodo el procedimiento de análisis de cada una de las sesiones. ext¡acción y
amplilicación, ulili2ando una mueslra negawa y lna mueslra positiva ya testadas o del malerial de
referencia calib¡ado.

PROCEDIMIENTO

REF RTKO.ISPLD

Programación de lE ses¡ón de ampl¡ficació,fl .eal time
(A realizarse en elárea c,e ampliÍicación /visuali?ación de los produclos de ampllficación)

Sise Uili2a un equipo 7300 Reál-Tl¡he PCR System:

Antes de iniciar la ses¡ón, lomaMo como relerencra la doclrr¡enlacjón delequipo, es necesaflo
- encender el lhermal .ycler para real time, encender el compulador de conirol, inlciar el soltware
destinado y abrir una sesión 'absolute quantilication"i
- programar (Oelector Manager) el'delectoi para la sonda para CMV con el '?eponel = 'FA[,]' y el
"quenche" = "non€" (no fluorescente)y denominarlo "CMV':
- progiamar (Delector Manager) el 'c,etector" para la soñda de coñtrol inlemo con el teporl€r" =
''VlC" (AP525 equ¡valente alVIC) y el quenchea'= "none" (no fluorescente) y denominarlo'Cl';
- para cada poclllo en uso de la microplaca, proglamar (Well lnspeclo, los 'deleclo/ (lipo de
fluorescencia a medjr), el "passive reference" ='ROX" fse usa AP593 en lu0ar del ROX,
normalización de la fluorescencia medida) normalización de la fluorescencia medidá) y el lipo de
reacción (mueslra, conlrol negativo de ampl¡ficacrón, control positivo de amplificaoón o estándar con
la corr€spondi€nl€ cantidad conocide)- Completer e¡ Plan dB trabs¡o adjunto alf¡nal de esle manual
de inslrucciones d€ uso transcr¡biendo estas intormaciones o bien imprimn la organización de ¡a
micropláca. El Plañ de lreba¡o deberá soguirso con atención durante la transferencia de la mezcla
cle reacción y de las muestras a los pocillos.

Nota: para la d€t€rminación del litulo d€l ADN sn la muáslra de parlida Bs n€cesario preparar una serie d€
reacciones con los O - PCR Standard (10s copias, 10a copias, 103 copias, 102 copias) para oblener la
Curua estándar.

Se liustra a conllnuación, a modo de ejemplo, cómo puede organlzarse elanálisis cuantitalivo de 12

r- Eg

-P6¡frY>-4>>-_-
dA:I¡B \o!lH-* \
s=lñH,-".-'
i'2tF

,ü:.,,
mP

Leyenda: C1 - Cl2: Mueslras a analizari CN: Control nsgalivo de amplilicación;
102: Estándar 102 copias; 103: Estándar 103 copiasi 101: Eslándar 101copias: '105i Esiándar 10s copias.

Con reler€ncia a la documenlación del instrum€nlo, programar en e¡ software especílico
(lnstrument > Thermal Cycler Protocol> Thermal Profile), Ios parámelros d€l ciclo lérmicol

agregar, en la lase de amplflicac¡ón, el paso (Add Step)de extenslón a 72qC;

Nols: la adquis¡ción de la fluorescencia (lnstrumenls > Thermal Cycler Protocol > Sstllngs > Dala
Colleclion) debe permanecer programada en elpaso de hibridación a 600C.

- modificar los tiempos. como se indica en la sigui€nle tabla:
- programar un númsm de 45 ciclosi
- programar el valor de volumen para la simulación software de la lranslereñcla térmica en
reacción ("Sample volume")a 30ILi
- opcionali agregar lafase de d¡sociación (Add Dissocialion Staqe) y programar la lemperalura
rango de 40C á 80t.

.b
230313 23/03¡ 3

@



PROYECTO MANUAL DE //VSIRUCC/ONES
CMV ELITe MG86 Kit

detección cuantilicación dcl ADN dc CMV

Sise ul¡l¡zá un equipo 7500 Fasl Dx §eal-fime PCR lnstrumenli

Antes de iniciar la sesiár. tomando como relsr€ncia la documentación delequipo, es necesario
- encender el lhermalcyder para rsallime, eñcender elcomprlador de control, iniciar el§oftware
destinado y abrn una sesión "absolule quanli,ication" y programar "R!n mode: Fast 7500";

programar (Detector Manage, el 'detecloa'pala la sonda pala CMV con el 'repodea = "FAM" y el
''queñcher" = "none" (nofluorescente) y denominarlo 'CMV'i
- programar (Delecto¡ ira¡ager) el 'delector' para la sonda de control inlemo con el "reporlea =
"VlC' (AP525 equivalente alVlC) y el 'quBflchea = 'none" (no iluorescente)y denominaño "Cl"i
- para cada pocillo €n uso de la m croplaca, prograrnar (well lnspeclod los '6etecto/' {iipo do
lluorescBncia a medn), sl "passive reference = "CY5" (se usá AP593 en Lgar del CYs,
normalizacióñ ds la fluorescencia medida) normalización do la fluorescench medida) y el tipo de
r€acción (mueslra, conlrolnegativo de amplificación, conllol positivo de amplilicación o estáñdar coñ
la correspondienle cantidad conocida). Compl€lar sl Plan dé itabajo adlunto alrinalde esle manual
de nslrucciones de uso lranscribiendo €stas inlormaciones o bieñ impr¡mir la organización de la
microplaca. El Plan de kaba¡o deberá segui¡se con alención dutanle la transfetencia d€ la m€zcla
de reacción y ds las mueslras a los pocillos.

En la sección anterior, re,allva al procedimienlo para el equipo 7300 Rsal T¡me PCR Syslem, se
describe un ejemplo de lá modalidad de olganización de un análisis cuanlilativo d€ algunas mueskas.

Con ref€r€ncia a la documenlación del inslrumgnto, programar en el soflware especÍfico
(lnst¡umenl > ThermalCyclel Protocol> Thermal Profile), los paráflrelros del ciclo tármico:

- agregar, en ia fase de amp,ilicación, el p3so (Add Step) de extsñs¡óñ a 72qCi

Nolá: la adquisició¡ de la lluoresc€ncia (lnsÍuments > Thermal Cycler Protocol > Settings > Data

Collection) debe pernranece. programada sn el paso de hibrldación a 60rC.
- modificar los liempos, como s€ indlca €n la siguienls tabla;

programaf un número de 45 clclos;
- prog¡amar el valor de volumen para la simulación softwale de Ia translerencia térmica en la
reacción ("Sample volume') a 30 UL:
- opc¡onal: agregar la fase de disociación (Add Dissociation Stage)y prograrnar lalemperaturá en un
rango d€ 40t e 80t.

BTKOl5PLD

Ciclo lérmico
Tiempos

Oescontamlnac¡ón 50c 2 min

Desnaturali2ación inicial 94C 2 min

Amplif lcac¡ón y delección
(45 ciclos)

94C 10 seg

60C! fadquislción de la
fluorescencia)

30 seq

20 seg

Disoc ación(opcio.al)
15 seq

4011 30 sea

801) l5 seq

C¡clo tórmico
T€mpsraturas

50.c 2 min-

Desnaturalización inicial 94r 2 min-

Ampl Íicación y detecclón
(4s c clos)

94'C 10 seq.

60Cr (adqulsición de la
30 seg.

72!C 20 seg.

CMV ELITe MGBG Kit
detección y cuantificación del ADN de CMV

REF RTKO,ISPLD

Prsparación de lá emplil¡cación
(A r€alizarse en €l ársa de exlracción / preparación de la reacclón de amplif¡cación)

Antes de inicia la sesrón es necesario:
- exfaer y descoflgelar las probetas con las mueslras a analizar. Agilar delicadamente las probetas,
centrifugarlas du¡ante 5 segundos para oblener en eltondo el conienido y manlene as en hielo;
- extraer y descongelar las probetas CMV O - PCR M¡x necesarias para la s€sión lsñiendo preseñ1e
que el co¡tenido de cada una es suliciente para preparar 25 réacciones. Ag¡tar del¡cadamente las
probelas, cenfifugalás duraote 5 segundos para oblener en el fondo el c¡ntenido y mantonerlas en
hietoi
- s raer y dsscongelar las probetas de CMV O . PCF Standard. Agitar delicádamenle las probelas,
cenlr¡lugarlas duranle 5 segundos para oblener en el londo el contenido y mantenerlas en hieloi
- snraer la Anpl¡t¡cation mlcroplála que será utilizada en la sesión. prBslando atencidn do
maneja a con guantes sin polvo y de no dañar los pocillos.

1. fransferir, deposilándolos cuidádosamente en etlondo s¡n crear burbulas, 20 FL de mezcla de reaccióñ
CMV O - PCf, MIX en los poc¡llos de la Amplif¡.atior micropltte como fu€ €stabl€cido previam€nie en
el Plán de lrabá¡o.

Nota: S¡ no se utiliza toda la mezcla cle reacc¡óñ, conservar elvolumen reslan{e en lugar oscuro a -20rC por
un máximo de un mes. Congelar y descong€lar la mezcla de reacción por un máximo de 3 VECES.

2. Trañslerir, depositándolos cuidadosamente en la mezcla de r€acción, 20 pL de ADN extraido de la
primera mueslra en el correspondienle pocillo de la A¡npl¡f¡cation microplale como lue establecido
previamenle en el Plan de lrabaio. Mezclar bien la muestra pipeteando lres vece§ el volumen de 20 UL
en la rnezcla de reacción. Preslar alención a no crear burbuias, Proceder del m¡smo modo con todos
los olros ADN extrEidos.

3. Translerir, depositándolos cuidadosamente en la mezcla de r€acción, 20 l.¡L d6 Agua bidestilada
estérll (no provista en el producto) en el poc llo de la A¡npllfication micropl¡le de control negalivo de
amplificación como lue establ€cido previamente en el Plan de trabalo. lrezclar b]en el conlrol negat¡vo
pDeleañdo tres veces el agua b¡deslilada esteril en la mezcla de reacción. Prelar átención a no crear
burbuias-

4. Tlanslerir, deposilándolos cuidadosam€nte en la me¿cla de reacc¡ón, A) IL de CMV. PCB Standárd
102 en el pocillo cor€spondi€nt€ de h AÍrplification m¡croplate i:omo fue establecido previamente en
el plan de lraba¡o- Mezclar bien el eslándar pipeleando tres veces el CMV Q - PCn Slandárd 102 en
la mezcla de reaccióñ. Prestar alención a no crear t,urbuias. Proceder de iqual ma¡era con los
cMv o - PcR standard .t03r 

1011 105.

5. Sellar cLr¡dadosameñie la Arndification microplate con la Ampl¡r¡c.tion Sealing Sheel.

6. Translern h Amplif¡cation microplátE en el thermal cycler para real time ubicado en el área de
''amplificáción / d€teccón'de los produclos de amplificación e iniciar el clclo lérm¡co de amplilicación,
guardando la p.ogramación de la sesión con una idenlit¡cación unÍvoca y reconoc¡ble (por ej. 'año-m€s-
dia-C[¡v-EGSpA").

Nolá: Allinalizar slciclo tármico, se debe quitar la Ampllflcátlon m¡.toplale con los produclos de r€acción
del €quipo y se debs elimiñar para no generar conlaminaclones ambienlal€s. Nunca lsváñtar la
Amplif¡calion S€aling Sheet de lá Arñpllllcallon micropltte pala evitar que se deramen los produclos de

o
9511 l5 seg.

40t
15 seq,

60'l] 15,5.
Disociación(opcional)
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Qorr"ro MANUALDE iNSTRUGcioNES o
CMV ELITe MGB6 K¡t

detección y cuantif¡cación del ADN de CMV

2) agregar 20 IL
de ADN extraido

3) sgregsr 20 uL
de Conlrol Negativo

TTT

É:==II!I

RTKOl5PLD

En la siguiBnte {igura se iluslra de manera sintética el procedimienlo para la preparación de tas
reacciones de ampli,icación.

l) agregar 20 IL
dé O-PCR M¡x

ffi
T

CMV ELITe MGB@ Kit
detección y cuantif¡cación del ADN de CMV

RTKOl5PLD

Sise ul¡liza un equipo 7300 Re¡l.Tlme PCR System:

' programar manualmenls el Umbral (Threshold) para eldelector FA^, 'Cl\,|V" en 0,'1;
- programar manualmente el umbral (Thrsshold) para eldet€clor VIC "Cl" en 0,05.

Sise uliliza un equipo 7500 F Bt Dx Real-Tlmo PCB lnstrumañt:

- p¡ogramar manualmente el Umbral (Threshold) para eld€teclor FAM "CMV" en 0,2;
- programar manualmente el Llmbral (Ihresho¡d) para sld€teclor VlC "Cl" en 0,1.

Los valores de fhrorcscencia emilidos por hs sondas esp€cílicas €n la reacción de amplilicación y el
valor umbrálde iluorescencia se ulilizan para delermi¡ar el C¡cto Umbrál (Ct, Threshold cyclé1, elc¡clo en
elcJalse ha alcanzado elvalor umbralde ll.rorescencra.

Los valores de Ct pará CMV en las reacciones de amplificación de los cualro O - PCR Standárd se
utilizan para ca¡cular la Curva están.l* (Results > Standard Curye) d€ la sesión d€ amplilicación y para
confirmar la amplilic¿ción y la detección como s€ describe sn la s¡gui€n]s tabla:

Reacción O - PCR §andard l05
detector FAM "CMV" Re6ultado de Ia prusba Amplilicación / Delección

cts25 POStTtVO CORRECTA

Curva estándar
dete.lor FAM _CMV lntervalo de aceptac¡ón Amplif ¡cación / Delección

Coeficisnre de Correlaciúr (R2) 0,990s82S1,000 CORFEGTA

4) agreqar 20 }rL
de Q-PCF Slandard

Not.: Si la prgparación de la ampllficación sé rsaliza madianle el equipo "OlA3ymphonyo SP/AS»,
inkoducir la microdaca con los exlraclos, los reaclivos y la microplaca de amplificación en los aloiamientos
especificos, usando los adaptadores, lu€go r€spetar lo p¡evslo en el rnanual de uso del preparador
auromátco y los pasos requerdos por elsoltwars.

Si el resunado de la r€acción de ampliticac¡ón des O - pCR Star.lard 105 es Ct > 25 o Cl No
determinado (Undeterm¡ned) o sl sl valor del Cosficisnre de correhción (R2) no esrá conrenido dentro
de los límites, no ha sido detectada coreclamsnte la presencia de ADN blanco. Se han verificado
problemas en la fase de amplficación o en la d€ dolscción (dispensación incorecta de la mezcla de
reacción o del co¡trol posilivo, degradación de la mezcla de reacción o d€l control posilivo, progranracron
incoÍecta de la posición del confol posdivo, programación incorrscta d€l cic.lo tármico) quB pueden
provocar resullados incorreclos. L5 sesión no es vál¡da y se debe repetir a pa ir de la fase de ar¡plificación-

En la reacción de amplificación del Control negal¡vo, elvalor ds Ct para CMV (Resulrs > Repon)
se uliliza para conlirmar la amplilicación y la delección como se dsscribe en la slguiente labla:

Ahális¡s cual¡lativo de lo8 reBultados

Los valorés registrados de la fluorescsncia emitida por la sonda especÍfica para CMV (detector FAM
''CMV") y por la sonda específica para el Conlrol lnterno (deteclor VIC Cl') en las reacciones de
amplificación deben ser analizados con elsoftware delsqu¡po,

Anles de efectrar el anál¡sis. tomando como referencra la documenlaoón del equipo, es necesafio.
- programar manualm€nte (Besults > Amplilication plol > delta Rn vs Cycle) el inlervalo de catcuto
delNlvélde lluorescenc¡a de fo¡do (Basel¡ne) desde elciclo 6 alciclo 15i

Nota: En caso de una mueslra pos¡liva con allo título de CMV, la lluorescencia FAll,¡ de la sonda especificá
para CMV pusde comenzar a crecer antes del 15q ciclo. En este caso el inlervalo de cálculo del N¡v€l de
fluorcscsncia ds fondo debe ser adaptado desde el ciclo 6 al ciclo en el clal la fluorescencia FAIV
comienzaa crecer (Besuhs > Compone¡t).

Rsacc¡ón Conlrol nogat¡vo
d6l6ctor FAM "cM\f' Besullado de la prusba Amplif icac¡ón / Derecc¡ón

Cl No detérmihado NEGATIVO CORRECTA

Si el resuhado de la.eaccón de amplilicación del Control negativo es distinto de Cl No
d€termiñado (lJndstsrm¡ned) para CMV. ha sido deteclada la presencia de ADN blanco. Se han verilicado
problsmas €n la las€ ds amplilicación (contamlnación) que pueden causar.esultados incoteclos y falsos
positivos. La s€sión no es válida y se debe repetrr a parti de la lase de amplificación.

En las reacciones de amplilicacón de cada musslrá, el valor de Ct para CMV s€ uliliza para
deteclar la presencia de ADN blanco, rnienlras que el vaior de Ct para él Control ¡nt€rno s€ utiliza para
confirmar la extracción, amplificación y delecciór.

llota: Verilicar con elsoltware dsl oquipo (Besults > Amplitication plol > d6lta Rn vs Cycle) que el Cl sea
delerminado por un aumenlo rápido y regular d€ los valores de lluorescencia y no por fenómenos de pico o
aume¡to gradualde la señaldé fondo (londo irregular o alto).

Este produclo tlene la capacidad de deteclar una cantidad mínima de aproiimadamenle 11
ge¡omas Equivalenles por reacción. 279 geñomas Equivalenles por mL de sangre entera, usañdo elkil de
extracclón "EXTRAblood" (véanss las Características de las preslaciones).
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PROYECTO MANUAL DE /NSIRUCC/OA/ES

CMV ELITe MG86 K¡t
detección cuantificación del ADN de CN4V

BfKOI5PLD

Los resultados como Ct ds las reacciones de amplillcación de cada muestra (Results > Reporl) son

uili?ados como se d€scribe en la siguienle labla:

ldonéid.d de l, Re¡ultrdo de lá
pruéb, ADN de CMV

deteclor FAM 'GMV" deteclor VIC "CI'

Ct No determiñado

cl>350
Ct No déte¡m¡ñado no válldo

cts35 NO
DETECTADO

Ct Determinado

Ct>35o
Ct No determ¡nádo

idónea vál¡do, pos¡t¡vo DEfECTAOO

cl<35 idónea válido, pos¡tivo DEfECTADO

Siel r€sullado de la reacción de amplificación de una mueslra es Ct No delerm¡nado para CllV y
Ct > 35 o Ct No determ¡nado para el Control lntemo, no ha sido posible d€l€clar de manera eficiente el

AON del Conlrol lnterno. En esle caso, se han verilicado probl€mas durante la lase de ampllicacióñ
(amplificac¡ó. no efcienle o rula) o durante la lase de extracción (degradación del ADN de la muestra.
mueslrá con un ¡úmero de c€lulas insuficiente, p€rdidas del ADN durañle la exlracción o plesencia de
inhibidores en la exiraccióni que pued€n provocar resullados incorreclos y falsos negativos. La mueslra no

es ap!a, la prueba no es válida y debs repstnse a parlil de la extraccón de una nueva mueslra.

Si el resultado de la reacció¡ de amplificación de una mueslra es cl No determlnado para CMV y
Cl r 35 para el Conlrcl lnlérno, eIADN de CMV no ha sido deteclado eñ el ADN extraÍdo de la muestta,
pe¡o no se puede exclulr que el ADN de CMV eslé pres€nts con un titulo ¡nier¡or al lfmile de delección del
producto (ver apartado 6obre las Caracleristicas de las prestacionesl, En este caso el resultado serÍa un
falso negaiivo.

Los resullados obtenidos con esta ptuetra deben ser inlelpretados considerando lodos los datos
clínicos y los resullados de los olros exámenes de laboratorio corespondientes al paciente

Nola: Cuando en la reacción de amplificácrón correspondienle á una mueslra ha sido detectada la
presencia de ADN de C[,{V, la amplilicación del Conlrol lnle.no puede dar como resultado un Ct > 35 o C1

No determinado. Eñ eleclo, la reacción de amplilicac¡ón de baja eficiencia ds¡ Control lnlerno plede ser
anulada por compelición de la reacción.je amplilicación de alla eficiencia de CI\,|V. Eñ este caso. la muesÜa

es apla de todas maneras y el lesuhado positivo de la pru€ba es válido.

Análisis cuantirativo de los 16sullados

Desoués de reali¿ar el procedimiento para el análisis cualitatlvo de los resultados se puede hacer el
análisis cuantitalivo .je los resultados corsspondienles a las mueslras posilivas.

Los valores de Cl para CI¡V en las reacciones de ampliticación d€ cada muestra y la Curya
eslándar lslañdard Curve) (Results > Slañdard Clrve) de la sesión de amplilicación son utilizad(,s para

calcular la Cánlldad (Ouantity) de ADl,l blanco prsssnle en las reaccrones de ampllficación
mrf6spondienles a las mu0sÜas,

Este producto lie¡e la capacidad de cuamificar desde 1.000.000 a aproximadarnsnte 13 genomas
Equivalentes por reacc¡ón, de 25.O0O.OOO a 316 genomas Equrval€nles por mL de sangre entera, usando el
kit de exlracción "EXTRAblood" (váanse las Caracteristicas de las prestaciones en la página 20), mmo se

describe en la siguiente tabla:

Resullado de lá muestr¿
doteclor FAM "CIUV"

genomas Equ¡valentes de Clllv po, reacclón

Cantidad>1x106 SUPERloAES A 1.OOO.OOO

1,3 x 101 3 Cantidad s 1 x 106

Cánt¡dád<1,3x101 INFEPIOHES A 13

RTKOl5PLD

Los resullados (Cant¡dEd) de cada mue§lra (Resuhs > Reporl) son uiilizados para calcolar los
genomas Equivalentss (gEq) de CMV presenles en la muesfa cle parlida (Nc) s€gÚn esla fórmula:

Ve x Cánlidad
Nc

CMV ELITe MGB@ K¡t
detecc¡ón y cuanlificación del ADN de CMV

Donde:
Vc es elvolumen de la mueslra usado en la B)dracción en relaciÓn con la un dad de medida requeride:
Ep es la efic¡encia del proc€dimiento, extracción y amplificación, expresada en d€c¡malésl
V6 es elvolumen tolaloblsnido d6 la €xtracoón erprcsado en UL;
Va es elvolumen dsl prodrlcto de elracción usado en la reacción de amplilicación orpresado en IL;
Cantidad es el resullado de la reacción de amplificación corespondÍente a la moeslra erpresado eñ qEq
por reacción.

Cuando se utiliza¡ mueslras d€ sangre entera recoleclada con EOTA y el kit de exlracción "ExfRAblood"
y se desea oblsn€r elresultado exPreardo en gEq / mL, la lórmula es:

Cuando se utilizan muestras de plasma extrafdo con EDTA y el sistema de exlracción ELITe STAR Syslem
y se desea oblener el resultado expresado en gEq /mL, la fórmula es:

CLrando se ulilizan m¡restras de plasma €xlraÍdo con EDTA y el srslema de exlracción ELIIe GALAXY
System y se desea oblener el resultado sxpr¿sado en gEq / mL, la lórmula es:

Fórmula simplilicada para plasma y «ELlTe STAR Sy8t€m,

Nc (gEqi mL) = 2a x Cantldad

Cuando se utilizan mueslras de sangre enlera recolectada con EDTA y el sistema de extracción ELITe
GALAXY Syslem y se desea oblener el resuhado erpressdo en gEq / mL, la fórmula es:

Fórmulá sitllplificada p.ra Eangro entera y dELlTs GALAXY System"

l,lc (gEq/ml) = 35 x Cañt¡dad

Fórmulr s¡mplificlda para sanqre 6ntera y "ExTRAblood,
Nc (gEq / mL) : 2s x Canridad

Fórmula s¡mplil¡sada párá plasmá y "ELIT s GALAXY System"

Nc (gEq/mL) = 35 x Cantidad

cuando se uil¡¿n
"l{ucliSENSo easyM

mueslfas de sanorE e4Gra fecoleclada co1 EDTA y el sislera oe exlfacciór
aGo" y se oesea oütener el IesLllado sxpresado en gEq / mL. la rórmuE es:

Cuando se utilizan muesvas de liqudo cefalorraquideo y de orna y els¡slema de extracciófl "NucliSENSo
easyMAGo" y se desea obtener el resullado sxpres¡do en 9Eq / ñL, la fórflJ ¿ es:

o

Nc (gEq/ml) = 50 x Canlidád

enleraFórmula

orinaFórmula ido

Nc (gEq /mL) = t0 x cantidad

23'04r13
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Cuando se rrlrizan muesl¿s de sanore enlera rEcoleclada con EDtA y el sistema de exlracclón
-OlAsymphonyÚ SP/ÁS", y se dese¿ oÜrener el resullado expresado en gEq / mL, a lórmula es:

Fórmula simpl¡licads para sansre entera y «OlAsymphony@ SP/AS,

Nc (gÉqlmL) : 24 x Csnt¡dad

Cuando se utilizan mueslras de plasma exlraído con EDTA y el sistema de exlracción "OlAsymphonyo
SP/^S", y se desea oblener elresLrllado erpresado en gEq / mL, la fórmula es:

Fórmula simplific¿dá pará plasma y "OlAsymphony' SP/AS»

Nc (gEq i mL) = 12 r Cantidad

RTKOl5PLD

Cuando se ulilizan muesúas de sanore entera recoleclada en EDTA y eJ sistema de extracción
-NuclisENso sasyMAG6, y se desea obters;sl rssuhado oxprcsado sn t lr mL. la ló',nula es:

Fórmula sinrpllflcada pa¡¡ 6ángre enteta y r NltcllsEflsP €a3ryMAGo"

Fc = 0.61 Ul/ SEq

Nc (Ul/mL) = Nc (gEq/mL) x Fc

Nc (Ul/mI) : 30,5 x Cantidad

Cuando se util?an muestras de sangre enlera recoleclada en EDTA y el slslema de exlracaión

" OlAsy¡¡phorryo SP/AS" y se des€a obterer elresu[Edo sxpr€sado sn Ul/ mL. la fórmula es:

Lfmites del iñterválo de rñedlclóñ llne¡l con .OlAsynrphonyo SP/AS,
Fc = 0,46 Ul/ gEq

Nc (Ul/mL) = Nc (gEq/mL) x Fc

Nc (Ul/mL) = 11 x Canlidad

CuaMo se uiili¿an mueslrasde plasmaexlraído con EDTA yelsislamade €xlracción "OlAEymphonyÜ
SP/AS" y sá desaa obl€nsr el r€sullado expresado eñ t,l/ ñ1, la lórmula es:

LÍmit6§ del interl/alo de med¡c¡ón line¿l con .OlAsyrnptrcnvo Splaso
Fc = 0,87 Ul/ gEo

Nc (Ul/ ñL) = Nc (gEq/mL) x Fc

Nc (Ul/mL) = l0 x Cánl¡dad

CMV ELITe MGB@ K¡t
detección v cuantif¡cación del ADN de CMV

Ro"r"r, MANUALDE /NSrRUcc/oA/Es o
CMV ELITe MGB@ Kit

detecc¡ón V cuanlilicación del ADN de CL4V
REF RTKOl5PLD

Frjrmula simplilicada p3ra s.snore entera y "EXTRAblood"

Nc (uli mL) = Nc (gÉq/ñL) x Fc

Nc (Uli nL) = 19 x Cánl¡dad

Fórmuls s¡mpltl¡cÉdE para sangrs sht€ra y ELITg STAR Sy6t€m
Fc = 0,79 Ul/gEq

Nc (Ul/mL) = Nc (sEq/ml) x Fc

Nc (Ul/mL) = 22,'1 x Cánl¡dad

Fórmula simplif¡cáda para plasma y "ELlTe STAF System"

Nc (Ull mL) = Nc {sEq / mL) x Fc

Nc (Ul/ mL) = 30,8 x Cant¡dad

Fórmula simplificádá para sanqre enlera Y "ELlTe
Fc = 0,51 Ul/SEq

Nc (Ul/mL) = Nc (gEq/mL) r Fc

Nc (Ul/mL) = 17,9 x Cant¡dad

REF

Conversión ds los rsEuhado§ sn la6 tln¡dadeE lnlornac¡onalss

CLrando s€ ulilrzan muelras de sangre entera recolectada en EDTA y el kit de exlracción
-EXTRAblood" y se desea obtener elresullado é)erésado en Ul/mL,laló.mula es

Cuando se Lrtl¡zan mueslras de sangre entera recolectada en EDTA y el kt de e)dracció. -ELfTe STAR
System "y se desea oblener elresullado expresado en Lil / mL,la lórmula es:

Oonde: Fc es el faclor de conversión establecido ul¡lizañdo el maler¡al de relerencia calibrado aprobado por
la OMS "1sl WHO lnternatonal Slandard for Human Cytom€galovirus DNA for Nuclgic Acid Amplification
(NAf) Tschnilu€s", NIBSC, R€ino Unido, código 09/162 (véanse las Caracleristicas de las prestaciones).

Cuando se u¡lizan mues§as de plasma exirafdo con EDTA y el sislenra de extracción "ELIT€ STAR
Systern " y se desea obtener el resultado expresado en Ul/ mL. la fórmula es:

Cuando se utli¿an mueslras de sangre entera recoleclada en EDTA y el sisloma de extracción

"ELlTe GALAXY System" y se desea ot¡iener elresullado erprésado en lll/ mL,lafómula esi

F
C!

Eo
s

.b

Cuando ss utilizan mueslras de plasma exlraído con EDfA y el sistema de exlráccón
ELITe GALAXY Syatem" ysedesea oblener elresuhado etpresado en Ul/mL,latórmula es:

li Fórñrub slmplllcada pars pl8sma y "ELlTe GALAXY SyEtem"

Nc (Ul/mL) = Nc (gEq /mL) x Fc
Fc = 0,27 Ul/ gEq

Nc (Ul/mL) = 9,5 x Canridad

o

i
L^\1\)
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F. = 1,10 Ul/ SEq



PROYECTO MANUAL DE /NSTRUCC/ONES
CMV ELITe MGB6 K¡I

detección cuantificación del ADN de CMV
REF RTKOl5PLD CMV ELITe MGBo K¡t

detección cuantificación del ADN de CMV
REF RTKO.I5PLD

CARACTEBISTICAS DE LAS PRESTACIONES La ssnsibililad aralílicad6la prueba se indica como gEq/mL en la siguienle labla

Sensibil¡dád analilica: lím¡lE ds dslscclón

La sensibilidad analitica d€ esta prueba, como límile de delección, perrn¡le deteclar la presencia de
aproximadamente 11 genomas Eq!ivalgnles en los 20 UL cle ADN agregados a la reaccióñ de amplilicación.

La sensibilidad analilica d€ la prueba, como lÍmil6 de detección, ha sido lestada utili2ando un ADN
plasmidico qus contiens el prodLrclo de amplilicación cuya concenllación i¡icial ha sido medida
especlrololomélricamente. El ADN plasmídico ha sido dituido con un tltulo de 10 copias / 20 UL eñ ADN
ggnómico humano con un lílulo de 500 ng / 20 !1. Esla mueslra fue utilizada en 50 repEliciones pata
realizar la amplilicac¡ón ron los productos EllTechGroup S.p.A. Los resultados finales se rssumsn en la
siguienle tabla-

Lim¡l€ de detecc¡ón con mueslras de sangre ehtera y (ELlTe STAR System» (gEq / mL)
l¡le.ralo de fab dad del 195%

95% resullado posit¡vo 332 gEq / mL 162 gEq / mL 1.52S gEq / mL

N pos¡t¡vás ñégallvaa

1o coplas ADN plasmídim + 500 ng de ADN g€nómico humano 50 50 0

La sensibrldad analllica como Eq/mL para muestras de plasma y ELITE STAR Systsm se calcula
aplicañdo ellaclor específico de conversión cilado en la página 31.

La sensibilidad analitica de la prueba se ha verifEado uiilizando un panel de d¡luciones de Clv{V
dentro de la concentración limite junlo con muesfas de plasma y ELITE SÍAR Syslem. El panel se ha
preparado diluyendo €l \sl WHO lñternalional Slandard for Human Cylome§alovirus for Nucleic Acid
Amplilication T€chñiques" (NIBSC code 09/162, Reino L,nido) en plasr¡a extrafdo con EDTA y negativa para
sl ADN de ClüV. Las concenfaciones virales variaban de 3, !60 tll / mL a 1000 lU / mL. Cada mueslra del
panel se ha lestado en doce repeliciones para llevar a cabo todo el procedimi€nlo de análisis: exlracción y

conligu¡ación PCR con sislema de ertracción aulomático ELfTE STAR Syslem y ampiificación con los
productos ELlTechGroup S.p.A. Elanálisis estadistico se ha realizado con la reqresón Probl. Ellím¡le de
detección ha sido definido cor¡o la conceotrac¡ón en la cual la probabilidad de obtener un resultado posilivo
€s delg5%, Los resultados se presentan en las siguientes lablas,

La s€nsibilidad analitica de la prleba ha sido verilicada ulilizando un panelde dilucion€s de CI!4V
denko de la concenlración limile ulilizando mueslras de sangre entera y "EXTnAblood". Elpanel ha s¡do
preparado ulilizando mueskas d€ sangre Bnlera negaliva para el ADN de CMV positivizadas con el material
de refereñcia calibrado y certilcado OpliQuanl CMV DNA (cepa AD16S. AcroMetrix Europe 8.V., Países
Bajos) con una concenlración de 3.160 gEq / mL a 1 gEq / mL. Cada mueslra del panel ha sido ulilizada Bn

24 repeliciones para realizar todo elprocedimienlo de análisis, extracción y amplllicación, con los produclos
EllTechcrcup S.p.A. El añálisis estadislico s€ ha llevado a cabo con la regresión Probii. El limite de
deteccrón se ha defnido como la concentración en ¡a cual la prcbab lldad de oblener un resultado posrlivo
es del95%. Los resullados s€ pregenlan en las siguie¡tes lablas.

Límiie de detección con mueslras de plasma y qELlfE STAR System, (Ul/ mL)
lnlervalo de fiabilidad del95%

95'/" resultado pos¡tivo 222 Ul / mL 126 Ul/ mL 1638 U / mL

Lim¡le de delecc¡ór con muelras de sangre énl€ra y "ExfRAblood, (gEq / mL)

lntervalo de fiabildad del 95%

95% resultado positivo 279 qEq / mL 198 /mL

La sensibilidad analÍfca se ndica como gEq/mL en la s¡gu¡ente labla

Llmlte de dsrscción con mu66tras d6 sangre eniera y "EfTRAblood" (0Eq / roacclón)

lntervalo de fiab¡lidad del95%

95% resultado positivo '11,2 gEq / reac. 7,9 gEq / reac. 18,6 gEq / reac.

Llm¡te de detecc¡ón con mueEtrEs ds plasma y «ELITE STAR System» (gEq / mL)

lntervalo d€ fiabilidad del95%

95% resultado pos¡t¡vo 20'l gEq / ñL 114 gEq / mL 1489 gEq / mL

La sensibilidacl analítica como Eq/mL para muest¡as de plasma y ELÍTE STAR Sysl6m se calcula aplicando
ellacto¡ específico de conversióñ citado en la Égina 31.

La sensibilidad analitica de la prlreba se ha verificado utiliza¡do un panelde diluciones de CMV denlro de la
conceñtración lÍmiie Junto con mueslras de sangre e¡teja y ELITE GALAXY Syst6í1. El panel se ha
proparado diluyendo el "lst WHO lnlernat¡onal Standard lor Human Cytomegalovirus for Nucleic Acid
Amplilicalion Techniques" (NIBSC code 09/162. Reino Unido) en sangre €ntera rscolsctada con EDTA y
negativa para eIADN de ClüV. Las concenlraciones virales var¡aban de 10 Ul/ mL a 560 lll / mL. Cada
muesira del panel se ha teslado e¡ doce ¡epeliciones para llevar a cabo todo el procedimienlo de anál¡s¡s:
extracción y corliouración PCR con sistema de exaacción automálico ELITE GALAXY System y

amplilic¿ción con los produclos ELlTechcroup S.p.A. El anállsis estadislico se ha realizado con la rsgrssión
Probil. El límite de delección ha sldo detinido como la concenlración en la cual la probabilidad de obtener un
resultado positivo es del95%.

Los resullados se presenlan en las sigu¡enles lablas.

Limite de detecc¡ón con ñueslras de sanqre enlera y "ELlTe STAR Syslem» (Ul i mL)

lntervalo de fabilldad del 35%

95'¿ rsEUltado pos¡tivo 263 Ul/mL 128 Ul/ nrl 1.208 Ul/ mL

Lfmile dé detecclón con nrueelra. de sangle enlera y "ELlfE GALAXY SFtem' (Ul / ñL)
lnlervalo de fiabilidad del95%

95% resultado posilivo 127 lJl / mL 75 Ul/ mL 435 Ul/ mL

o o

Las conversiones de gEq / mL a gEq / reacción se hán calculado como se indiÉ en la páqina 31.

La sensbilidad analítica de la prueba s€ ha verificado ulili¿ando un panel de diluc¡ones de C]\rV
dentro ds Ia concentraclón límlte ju.lo con muestras de sangre entera y ELITE SfAa System. El panel se
ha preparado diluyendo el "1st wHO lnternational Standard for Human Ct'lomegalov¡rus for Nuclerc Acid
Amplification Techn¡qLres' (NIBSC code 09/162, Reino Unido) en sangre entera extraÍdo con EDTA y
negallva para el ADN de Cl\,¡V. Las concenlraciones vnales variaban de 3,160 Ul/ mL a 1000 lU / mL. Cada
mreslra del panel se ha teslado en doce repeticiones para llevar a cabo lodo 6l proc.edimienlo de anál¡sls:
exrracción y con,iguración PCR con sislema de oxlracción aulomático ELITE STAF Systeñ y amplificación
con los producios EllTechGroup S.p.A. El análisis estadístico se ha real¡zado con la regresión Probit. El
limite de delección ha sido deiinido como la concenlración en la oJal la probabilidad de oblener un resultado
positivo es del95%. Los resultados se presenlan en las sguienles lablas.
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La sensibilidad analít¡ca se ¡nd¡ca como gEq/mL en la siguienle labla:

Limils de delección con muestras de rangre entera y "ELfTE GALAXY System» (gEq / mL)
lntéruáló dp fiebilidá.i .iél 95"/"

95% resullado posilivo 249 gEq / ñL 147 qEq / mL 853 gEq / mL

CMV ELITe MGB@ Kit
detección v cuantificación del ADN de CI\¡V

La sensibilidad a¡alitica como Eq/mL para muestras de plasma y ELÍTE GALAXY System se calcula
aplicando elfaclo. especifico d€ conversión cilado en la página 32.

,Qorr"ro MANUALDElNsrRUCC,oA/ES o
CMV ELIT8 MGB@ K¡t

detecc¡ón y cuanlificación del ADN de CMV
REF BTKOI5PLD

lnlervalo de ñed¡ción liñeal con muestrás de sangre 6nléra y «EXTRAblood»

gEq / Ml 316 25-000.000

1-000.000gEq / reacc¡ón 12,6

La sensibi¡idad analitlca como Eq/mL para muestras de sangre entera y ELITE GALAXY System se calcula
aplicando el,actor especilico de conversión citado en la página 31.

La señsibilidad analítica de la prueba se ha verificado utilizando un panelde diluciones de CMV denlro de Ia
concentración lfmüe juñlo con muestas de plasma y ELITE GALAXY Systeñ. El panel se ha preparado
diluyendo el 'lst WHO Internatonal Standard lor liuman Cylomegalovrrus lor Nucleic Acid Amplificalioñ
Techniques' (NIBSC code 09/162, Reino Llnido) en plasma extraído con EDÍA y negaUva pa¡a el ADN de
CL{V. Las concentraciones virales variaban de lO lll/ mL a 560 lU / mL. Cada mueslra del panel se ha
teslaclo en doce repelE¡ones para llevar a cabo todo el procedirnienlo de análisis: exlracción y confrguración
PCR con sistema ds exfacción automálico ELITE GALAXY Systsm y amplificación mn los produclos
ELlTechGroup S.p.A. El análisis €sladístim se ha realizado con la regresión Probil. El límile de detección ha
sido definido cpmo la cor¡ceÍrtración en la cual la probabilidad de obt€ner un resullado posilivo es dsl 95o/..
Los resullados se resumen eñ la s¡guiente labla,

Las conversiones de gEq / mL a gEq / reacción, y viceversa, se han cElculado como se ind ca en la
pá!ina lg-

SsnEibil¡dad snalitics: Prscisión y Exactitud

La precis¡ón de la prueba. como variab¡lidad de los resultados oblenidos en una misma s€sión de
ampllficación con distintas repeliciores de una mueslra, ha permitido obtener un Coeficienle de Variación
porcenlual (CV %) promedio de los valores de Cl inlerior al2o¿ dent¡o de¡ inlervalo de 106 moláculas a l0r
moléculas en los 20 UL de ADN agregados a la reacción de amplificacióñ.

La precisión de la prueba, como variabilidad de los resultados oblen¡dos e¡ una misma sesión de
amplificacón con distintas rep€ticiones de una nu€stra, ha permitido oblener un Coeiicienle de Vaíación
porcenlual (CV o/4 promedio de las cantidades medidas de aproximadamente el 21./. de¡lro del inlervalo de
106 moláculas a 10r moláculas en los 20 UL de ADN agregados a la reacclón de amplilicación.

La exaclitld de la prueba, como d¡ferencia enke el promedio de los resullados oblenidos en una
misr¡a sesión de amplilicacjón cor dist¡ntas repel¡cio.es de una mueslra y el valor teórico de la
concentración de la mueslra, ha permilido obtener una lnexaclitud porcentual promedio de las canlidades
medidas de aprox¡madamente el2O7ó dentro dei inle¡valo de 106 moléculas a 101 moléculas en los 20 !L de
ADN aqregados a la reacc¡ón de amplú¡cación.

La precisión y la exactitud han sido determ¡nadas ulilizendo los datos obtenidos en les pru€bas para
elestud¡o del inlervalo de medición lineal.

S€nsibilidEd analit¡ca: reproduc¡bilidad con panel de materiEl de rel€renc¡a ce ¡licado

La sensibilidad analílica d€ la prueba, como reproducibilidad de los resultados en cor¡paracón con
los resultados obtenidos con otÍa6 m€lodologias y €n dislintos laboralorios, ha sido v€rificada con un pan€l
de malerialde rsferencia ce rtllicado,

Las pruebas han sido realizadas ulilizando como malerial de referencia calib¡ado y certif¡cado un
panel de diluciones de CMV denlro de ¡a concenlraoón lÍmile (cepa AD169, OCMD 2009 Human
Cytomegalovrrus DNA EOA Pane¡, Qnostics Lld, EscDcja, Reino Unido). Cada mueslra del panel ha sido
ulil¡zada en 2 rgpetic¡ones para realizar lodo elprocedimloñto de análisis- oxlracción con "EXTRAblood" y
amplificación, con los productos ELlTechcroup S.p.A. Los resultados se presenlan e¡ la siguienle tabla.

Límite de deleccióñ con mueslras de plasma y "ELlfE GALAXY SysterÍ, (Ul / mL)

lnlervalo de fiabilidad del 95%

gS resullado posilivo '140 lll / mL a6 Ul/ mL 381 Ul/ mL

La sensibilldad aflalftica se indica co¡ro gEq/mL en la siguient€ tabla

Límile dB detecc¡óñ con muestras d€ plasmá y 
"ELITE GALAXY Sysiemb (gEq / mL)

lnlervalo de liabilidad del 95%

95% resullado posilivo 5rg gEq / mL 319 gEq / mL 141rgEq/mL

Sens¡bilidád áñálít¡cá: inlervalo de ñed¡c¡ón lineal

La sensibllidad analítica de esla prueba, como inlervalo de medlción lineal, pefmile cuantilicar desde
aproximadamente 1,000,000 a alrededor de 13 genomas Equüalenles en los 20 lrL de ADN agregados a la
reacción de amplif lcación.

La sensibilidad analitica de la prueba ha sido €valuada ulilizando un pan€l de diluciones (1 Loglo
enire una dilución y la siguie¡le) de ADN plasmidico que conliene 6l produclo de anipliticación, clya
concentración inicial ha sido med¡da especlrofotomét¿camente. Los pontos del panel de 107 moléculas por
reacción a 101 moléculas por r€acción han sldo ulilizados sn S rep€ticiones para €lecluar la amplilicación
con los produclos ELlfechcroup S.p.A. El análisis de los dalos obienidos, realizado con Ia rsgresión lineal,
ha demoslrado que la prueba presenla una respuesla lineal para lodos los puntos del panel (coelicienle de
correlación lineal superior a 0,99).

E, lfmile inlerior del int€rvalo de medición lineal ha sido fijado en aproximadamente
13 gEq / reacción. porque en las pruebas para elestudio del lííTile de deteccián, la dilución en 316 gEq / mL
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eslán comprendados 6n elintervalo defiñiclo por €l consensus de las pruebas comerciales I 1

Eslándar, como es @quer¡do.

Tcdas as muestras han sdo detecladas corectar¡enle. Los resultados cua¡litativos

Pruobar coñ rralerial dé relerenclá cal¡braalo y -EXTFAblood"

Cons6nsus
Log,! conc. vnal

Desviación
Estándar

resultados
Loo." oEo / mL

cN,tv09 01 4,368 0,465 2t2 4,064
cMVOg-02 2,995 0,400 2,984
cl\,tv09-03 ? 038?,297 0,583
cNrv09-04 5,407 0,442 2t2 5,026
cMVOg,05 2,996 0,444 2i2 2,902
c[,tv09 06 3,493 0,421 2t2 3,231
c[rv09-07 4,375 0,412 212 4,'129
cMV09-06 ol2
c[¡v09-09 6,374 t,457 2i2 5,943
c[,tv09 ]0 2,352 0,542 212 r.9s6

2,105c[,{vog-1] ?,407 0,5r 3 212
ct¡v09 12 3,645 0,449 212 3,539 4

23;0€r13

@
El lÍmite superior del inlervalo de medición lineal ha srdo iijado en 106 gEq / .6acción, denlro de un

logaritmo del valor del Bstánd de emplilicación O PCH Slandard de concenlración más alta.
(105 gEq / 20 !L). Los resultados finales se resumen en la sigu enle tabla.
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Se han reali2ado otras pruebas utili?ando materialde referencia calibrado, un panelde diluciones de
CMV comprendido dentro del lfmile de concenlración (OCMD 2012 Human Cytomegalovirus DNA EOA
Panel, Scolland, Reino Unido). Cada mueslra há sido lestada en duplicado para realizar todo el
procedimienlo de análisísi exlracción y coñ{iguración PCR con el sislema de exlracción automático
ELITE STAF Syslem y amplilicación cor los plodticios ELlTechGroup S.p-A.

Los resullados en Ul / mL, que se citan en la siguiente labla, se hen delerminado aplicando el faclor
de conversión pa¡a ELITE STAR SyEtem y plasma y se resumen en la sguienle tabla.

Senslb¡lidad analltic.: F¿ctor de convérslón eñ las Unldadea lnlarnacioñales

El ,actor de conversión para utili?ar con esla prueba para lranslormar el rssullado cuantilativo de gEq/ mL a
tjnidades lnternacional€s / mL con muosbas de sangre enterá recoledada con EDTA se ha delinilo

0,76 Uñidades lnle¡nacionales / gEq cüando se utiliza el kit d€ extracción manual -EXTRAblood"i

0,79 Unidad€s lnlernacionales / gEq cuando se utrliza €l sistema de exlracción automático ELtTe STAR
System;

0,51 Unidades lnternacionales / gEq cuando se ut¡liza el sislema de exlracción automático ELlfe GALAXY
Syslem;

0,61 Unrdades lnlernacional€s / gEq cuando se ulilizá el sistema de oxl¡acción aulomático "NuclisENSO

0,46 Unidad€s lnternacionalos / qEq cuardo E€ uliliz¿ 61 sislema de extracción aulomálico "OlAsymphonyÚ
SP/ASa".

El factor de conversión para ulilizar con esta prueba para lransformar el rssultado cúanlilaUvo de gEq / mL
en tlnidades lnternacionales / mL con mu6slra6 dé plasma oxtrafdo con EDTA se ha deflnilo como:s€ ha

1,10 lJndades lñtemacionales / gEq cuando se uliliza el sislema d€ extracoón aulomálico ELffé STAR
System;

0.27 Undades lnt€rnaconalss / gEq cuando se ulili¿a el sislema de exlracción automático ELITa GALAXY
Syst€ñi

0.87 lJndades lnternacLonales / qEq ctrando se utiliza el sistema de éxtracción automático "OlAsymphony6
sP/ASo,,.

Los datos cor€spoñdientes a cada faclor de @nversión se c¡lan a continuación.

Sangre entera remlectada con EDTA

El lactor de convorsión se ha delerminado utilizando un panel de c1lalro dilucionss (0,5 Log10 entre una
d¡lución y la sigulente) de material de rel€re¡cia calibrado aprobado por la OMS ("lsl WHO lnternalional
Slandad lor Human CylomegElovirus DNA ior Nuclsic Acid Amplificalion fechniques", Nl8SC, Re¡no Unido,
código 09¡62) en sangre entera recoleclada coñ EDTA.

Los cuatro puntos del panel se han ulilizado en I repeticionss para r€alizar todo el proced¡mienlo de

análisis, extracc¡ón con "EXTRAblood" y ampliflcac¡ón. con los productos El¡fechcroup S-p-4.

El análisis de los dalos obténidos ha permitrdo calculár un iactor de conversión (Fc) promedio igual a 0,76
tjnidadss lnt€macionales IUI) por gEq de C[rV detectado. Los resultados finales se presentan en la
sigrri€nte tabla.

Pruebas con matori¡l de rol€rcnc¡! cál¡brado y ELITG STAR Syatañr

Log,o conc. viral Estándar Loo- lJl/ mL
cMVl2,0l 4,409 0,349 2/2 4.580
cMVt2-02 3,925 0,335 4.111

c[4v12-03 0,507 1t2 2_423

clJV12,04 2,021 0,617 1/2 2.320
cl/v12 05 3,158 0,613 2t2 3.529
cMV12-06 3.448 0,361 21? 3.594
clrvl2 07 3.4§0 o,377 212 3.321

ctrvl2-08 Neqalivo at2

ctrvr2-09 3.767 0,374 2/2 3.760
ct\rv12,10 2,826 0,456 212 3.023

Todas las muestras han sido detecladas correctamente. Los resultados sranlitalivos oblenklos
eslán comprendidos en el intervalo deiinido por el Cons€nsus de las pruebas comerc¡ales 1 1 Desviación
Estándar, lal como es requer¡do.

Se han reali?ado olras pruebas utilj¿ando malerialde refer€ncia calibrado. un panelde diluciones de
CMV compreñdido denlro del límile de concenlración (OCMD 2012 Human C)'tomegalovirus DNA EQA
Panel, Scotland, Reino Unido). Cada mu€stra ha sido testada en dupllcado para realizar todo el
procedimienlo de análisis: extracción y configurac¡ón PCR con el sislema de extraccÚn automálico
ELITE GALAXY System y amplificación con los produclos ELlTechcroup S.p.A.

Los resultados en Ul / mL, que se cilan en la s¡guiente tabla, se han deterñrinado aplicando elÍactor
de conversión para ELIrE GALAXY Sysrsm y plasma y se resumen en la siguiente labla.

PruebsE con malsrisl ds relorsncia cal¡brado y "ELlfe GALAXY Syst€m,

Campione
Log,o conc. viral

Desviación
Estándar Fepeticiones Loa," qEq / rnL

CMV12 O] 4.409 0,349 2i2 4,010
cMVl2-02 3.925 0,335 3,4a4
cMV12,03 2.297 0,507 1t1 1,811

cMv12-04 2.02'l 0.61/ 212 1,647

cMV12-05 3.15A 0,613 2,511
CMV12 06 3.448 0,351 2t2 3,106
cMV12-07 3.490 o,377 2t2 3,3r I
cMVr2,08 Neoalivo al?
cf"iv12-09 3.767 0,374 2t2 3,486
CMVi2lO 2.426 0,456 2,593

convers¡ón en las Unidades lnlernacionaleE con sángre enlera y "EXTBAblood» (Fc 
= 0,75 Ul i gEq)

Conc. esperada
Ul/mL Loo," ul/ mL

Ca.ldad promed¡o
qEq / mL

Ca¡tidad promedio
Ul/ mL

Canlidad promedio

316.255 5,500 362.383 275-411 5,440

100.000 5.000 155.738 5,073

31.625 4.500 39.503 30_022

4,000 13.623 10.353 4,01510.000

Se ha excluido una repetición de CMV12-03 del análisis d€bido a u¡a av€ría del sislema duranle la
lase inicial de exlracción. En el anális¡s cual¡talivo, lodas las muestas se hañ deteclado coreclamente. En
el análsis cuantilal¡vo. 8€ muestras positivas se han cuantrlicado corectamente denlro del inlervalo de 0,5
log con respecto al tílulo previslo. Las mueslras CMV12-01 y CI\,¡VI2-07 eslá¡ asociadas. La diferencia
entre CMV12'01 (4,579 log) y CIrVl2-07 {3,888 log) ha resultado igual a 0,691, por lo cual, eslá
comprendida dentro del intervalo previslo. El resultado ClüV12-o7 se ha mnslderado válido.

o o

]nerl nrxorspr-o

I18.361

Los clratro puntos del pa¡el se han empleado en l5 repeticiones para realizar lodo sl procedimie¡to de
análisis, extracción y conliguración PCR con el sistsma de extracción aulomálico ELITE SfAR System y
amplilicación con los produclos ELlTechGroup S.p.A.
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Los cualro puntos del panel se han utiljzado en 8 repeticones para realizár lodo el procedimienlo de
análisis: slracción con €l sislema automático -OlAsymphonyc SP/AS., y amplilicacón con los productos
ELlTechcroup S.p.A.

El análisis de los dalos obtenidos ha p€rmiüdo calcular un factor de conversión (Fc) promedio ¡gual
a 0,46 Unidades lnternacionales (Ul) por gEq de CMV deleclado. Los resullados finales s€ pr€s€ntan €n la
s¡guiente tabla.

Conrcrsidn éfl las llnidEdés lnternac¡onales cor ssnqre entera y ( QlAsymphonyo SP/AS ,
(Fc 

= 
0,¿6 Ul / gEq)

Conc. esperada
Ul/ mL

Corc. esperada
Loo," tll / mL

Cantidad prom6dio
oEq /mL

Cantdad promsdio
Ul/mL

Cantidad promedio
Loq," Ul/ mL

316.255 5.500 275.972 5 435

r00.000 5,000 222.073 102.153 5 004

31.625 4,500 10.712 32.527 4.491

t0.000 4,000 24.326 11.1S0 4.038

Conv€rsión en las lJnidados lnternaclonales con plasma y "ELrE STAR Sysl6m, (Fc = 1,10 Ul / gEq)
Conc. €sperada

Ul/mL
Conc. esperada

Loo," ul/ mL gEq / nrL
Canladad promed¡o

ul/ mL
Cañlrdad promedio

Loq,¡ lll/ mL

316.255 5.500 242.451 311.135 5,481

5.000 101.043 't 11.141 5,058

31.625 4,500 30.868 4,512
10_000 4.000 9.495

3.162 3,500 2.814 3.096 3,478

RTKO.ISPLD REF

El análisls de los dalos obtenidos ha permilrdo calcular un faclor de conversióñ (Fc) p¡omedio gual a 0,79
Unldadss lnlernacionales (Ul) pa.a gEq de CMV deteclado en mueslras de plasma. Ios resultados linales
se presenlañ en la sigui8nte tabla.

Conversión en las Unidades lnlernacionales con
(Fc = 0,79 Ut /

sangr€ entera y .ELITE STAR System'
cEc)

Conc. esperada
Ul/mL

Conc, €spsrada
Log{ Ul/ mL

5,500

Canlidad prom€dio
oEo /'mL

Canlidad prom€dio
Ul/ mL

Canlidad promedio
Loo." Lll/ mL

316.255 566.090 ,+64.398 5,620

100.000 5,000 135_1 19 1A8.144 4,997

31.625 4,500 42.655 :3.6S8 4,488

r 0.000 4,000 14.486 11.444 4,.014

3.r62 3,500 2.936 3,401

Coñversiór en la6 Unidádes lnternácionales con sansre eñlera y ELITe GALAXY Sysleñ
(Fc 

= 0,51 Ul /gEq)
Conc. espsrada

Ul/ r¡L
Conc. esperada

Loo," Ul/ mL
Canlidad promedio

oEq / mL
Canlidad promedio

Ul/mL
Cantidad promedio

Loo," tJl/ mL
316.228 5,500 473.285 240.50/ 5,370

100.000 5,000 211.626 110.595 5,036

31.623 4,500 55.656 ?8.284 4,438

10.000 4,000 24.229 4,076

3.162 3,500 7.809 3.S68 3,575

Los cuatro puntos del panel se han ulilizado en 8 repetlclones para re¿lizar todo el procedimisnto d€
análisis: extracclón con 6l sistema automático -NLrcliSENSo easyMAco" y ampÍflcacrón co¡ los productos
ELlTechGroup S.p.A.

E¡ análisis de los dalos oblenidos ha permitido calcular un lacior d€ conversión (Fc) promedio ¡gual a 0.61
Unrdades lnt¡ernacionales {Ul) por gEq dE C[,lV detgclado.

Los resu llados finales se resumen en la sigulente labla.

Convof3ión sn les l,lnidedeÉ lnt6rn¡e¡onalÉs con sángrc 6ñt€re y úN(rcliSEN§ BasyMAG'"
lFc = 0.61 ul / oEq)

Conc, espe¡ada
Ul/mL

Conc. esperada
Loq," l-ll/ mL

Ca¡tidad promsdio
oEq / mL

Ca¡tidad promed o
Ul/mL

Cantidad promedio
Loq,¡ Ul/ mL

316.255 5,500 564.835 344-549 5,537

100.000 5,000 174.704 109.009 5,037

31.625 4,500 51.454 31.387 4,497

i 10.000 ,+.000 14.141 8.626 3,936

Los cualro punlos del panel se han empleado en 15 repelicio¡es para realizar todo el
análisis. extracción y configuración PCR mn el sistema de exiracción aulomállco ELIIE 6
amplilicación con los produclos ELlTechcroup S.p.A.

System y

El análisis de los datos obtenidos ha permitilo calcular un {actor de conversrón lFc) promedio igual a 0,27
llnidades lnternacionalss (Ul) para gEq d€ CI\¡V delectado en mueslras de plasma- Los resullados final€s
§e resumen en la siguiente tabla.

Los cuatro puntos del panel se han utilizado en 15 repeticiones para realizar lodo el procedimie¡lo de
anál¡sisi extraccjón y coníguración PCF con e¡ s¡stema aulomálico ELIT6 GALAXY System y amplificación
con los produclos EllTechcroup S.p.A.

Elanál¡sis de los datos oblenrdos ha perm¡1¡do calcular un iactor de conversión (Fc)promedo ¡guala 0,51
Unidad€s lnt€rnacionales (Ul) para gEq de CMV delectádo en muestras de sangre enlera. Los resultados
linal€s se prssenlan €n la s'gu'ente laHa.

Plásmá én¡áido mn EIrTA

El factor de conversión se ha determinado utilizando un panel d€ cuatro dilucion€s (0.5 Loglo entr€ una
d¡lución y la s¡guiente) de malerial de relérencia calibrado aprobado por la OMS ('1sl WHO lnlerñational
Slandard for Human Cytomegalovirus for Nucleic Acid Amplification Techniques', NIBSC, Reino Unkio,
código O9/162), en plasma ext¡aido con EDTA.

Los cualrc puntos del pa¡el se han emplgado en 15 rspelicion€s para r€alizar todo el procedimienro de
añálisis, extracción y configurac¡ón PCR con el sistema de extracción aulomál¡co ELITE STAB System y
amdilicación con los productos ELlTechGroup S.p.A.

El anl¡sis cle los dalos obt€nidos ha p€rmitido €alcular un tactor de corwersión (Fcl promedio igual a 1,lO
Unidades lnternacionales (UU para gEq do CMV dst€ctado sn muesfas de plasma. Los.esu¡tados finales
se res{rmen en la siguienle labla.

E
(f

>-P>

,-'ir

;laC)'
9!

C,
m

tr\z\\f(-\. J
ir¡ \
.ñ'r
3
?

Conver3¡óñ en las lJnidad€. Intorn.clonáles con plasma y 
"ELITE GALAXY System, (Fc = 0,27 Ul/ gEq)

Conc. esperada
Ul/mL

Conc. esperada
Loq,o Ul/ mL

Cantidád promedio
qEq / mL Ul/mL

Cantidad promedio
Loq," Ul / mL

3r6.228 5.500 1.095.a81 301.020 5,413

100.000 5,000 460.141 126.393 5,033

31.623 4.500 111.25A 32.209 4,44A

10.000 4.000 43.S80 12.081 +§p92
3.162 3.500 13.113 3.161 {,{+02

230€r13

3.717

599 940

100.000

8.632
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CMV ELITe MGB@ Kit
detección cuantilicación del ADN de CMV

RTKOl5PLD

Los aratro punlos del panel se har ulilizado on I repet6tones para realiztsr todo el procedimienlo de
anátisis: sxtiacción con et sislema aulomálico "OlAsynrphonyo SP/AS, y amplficación con los produclos
ELlIechGroup S.p.A.

El análisis de los dalos oblsñdos ha p€imitido calcular un lactor de convers¡ón (Fc) promedio igual a 0,87
tlnidades lnt€rnacionales (Ull por gEq de CL,rV deteclaclo en muesaas de plasma.

Los resullados finales se presenlan €n la siguiente labla.

un¡¿áái tnternaclonalrs coñ plasma y«olAsymphonyo sP/as. (Fc = 0,87 ul/ oEq)Convers¡ón en las
Conc. esperada

Ul/ mL
Conc, €sperada
Loq," Ul/ mL

Canlidad promed¡o
qEq / mL

Canl¡dad promedio
Ul/ mL

Canlidad prom6dio
Loq- Ul/ mL

316.255 5,500 330.340 287.396 5,458

100.000 5,000 101,683 88.464 4,941

3l.625 4,500 40.963 4,551

10.000 4,000 13.148 11.438 4,058

S¿nslbil¡dad diEgnóslica: el¡ciencia de la detección y cu¡nllflcaclóñ en dbt¡ntos genotipos / Eubtipos

La sensibilidad diagnóstica de la prueba, como eliciencia de delección y c1ranufcación en dislirlos
genolipos / sublipos ha sdo evaluada confonlañdo las secuencias con bases ds datos nucleolídlcas.

El examen de las regiones elegidas para la hibrijación de los oligonucleótdos cebadores y de la
so.da fluorescenle sotrre la alinsación de las secuencias disponibles en la base de datos del exon 4 del g8n

I\,llEA de C¡JV, enire las que se encr€nlran las de lás cepas AD169 y Me¡lin, ha demoslrado su
conservación y la ausencia de mulaciones significalivas,

La sensibilidad diagnóslica de la prueba, como eficisncia de deteccióñ y arantificación en diÉtintos
genollpos / subtipos, ha sido evaluada ulilizando una conslrucción plasmÍdica que conuene la región
amplificada delCMVde la cepa Merlin.

La eficiencia de detección y cLrañlificadón ha sido evaluada uullzando como maledal de referencia
una consk¡rcción plasmidica que cont¡ene la región amplilicada del CtüV de la cepa Merlin (GENEART A.G.,

Alemania)- El ADN plasmidico ha sido dlluido en las concenlraciones de 100.000, 10.000, 1.000. 100 y 1Ó

copias por ¡eacción- Cada muestra ha sido ulilizada para reali¿ár la ampliflcación con los productos
EllTechcroup S.p.A. Los resultados se presentan en la siguiente labla.

Elicieñcia de detecc¡ón y cuanlif¡cación con CMV cepa Msrlin

Concentraci¿n leórica
copias / reacc¡ón

Positvas / Bepetic ones resullados

plásmido plüerlin 10i t00.oo0 93.699

Dlásm¡dopf\.lerlin 104 10.000 3/3 s.815
plásm¡do ptüerlin 103 1.000 898
plásmidopf\,ierlin 102 100 100
plásmido pl\,4erlin 1 01 10 9/9 l1

Elplásmido Merlin ha sido detsctado y srantificado coreclamenle incluso en la concenlracióñ de 10
copias por reacclón.

N po6¡l¡vas nog¡llvas

Sangre enlera rgcoleclada en EDTA posilva para eIDNA de Ci.iv 53 0

CMV ELITe MGB@ Klr
detección cuantificación del A0N de CMV

Scnsib¡lidad daaEnóstlca: conf lrmaclón de mueslras posiliYEs

La senslbilrdad diagnóstica de la prueba, como confilmación de mueslras clínicas posilivas, ha sido
evaluada uiilizando algunas mueslras clinlcas de san!re entera positivas para eIADN de CMV.

La sensibilidad diagnóstca ha sido evaluada ulil¡zando como malerial d€ relerenc¡a 54 muestras de
sangre entera recolectada en EDTA negalivas para el ADN de Cl\,1V, lestadas con un producto CE IVD de
amplificación real time. Cada mueslra ha sido ulilizada para reálizar todo el plocedimiBnlo de análi6is,
exlracció¡ y ampllfcación, con los productos ELlTechcroup S.p.A. Los resuftsdos se resumen en la
siouienle tabla- Los resultados se resumen en la s¡guienle tabla.

Una rnueslra ha arrojado un tesullado "no válrdo" en dos sesiones de análisis distinks El resultado
"no válido", probablemente, ha s¡do deterr¡inado por un inhibidor no idenlificado presenle en la muestra.
Esla mueslra ha sido excluida c,el caldrlo de la sensibilidad diagnóstica. La sens¡bilidad diagnóstica de la
prueba en este caso ha resuhado superior a198,1%.

La sensibilidad diagnóstica se ha evaluado ulilizando como materialde rele.encia 60 mueslras de sangre
€n16ra sxtrafdo con EDTA positivas para el ADN de CMV. tesladas csn un producto CE IVD de
amplilicación real lime. Cada mueslra ha sido ulilizada pala realizar lodo el procedim¡ento de análisis:
extraccón y configuracióñ PCR con el slslema de exvaeción automático ELÍTE STAR System y

amplificación con los produclos ELlTechcroup S.p.A. Los resullados se resumen en la siguiente labla.

Oos muestras reportaron un resultado 'no válido " e¡r dos sesiones de análisis independientes .

La sensibilidad diagnóslica de la prueba en este caso ha resultado igualal 100%

La sensibúidad d¡agnóslica s€ ha €valuado utilizando como material de referencia 68 mueslras de plasma

recolecráda en EDTA positivas para sIADN de CMV, tesladas con ur producto CE IVD de ampllicación real

lim€. Cada muestra ha sido ulilizada pa'a realizü todo el procsdimienlo de aná¡isis: exlracclón y

conliguració¡ PCB con el s¡stema de exlraccón aulomálico ELITE SfAR Syslem y amplilicació,r con los
produclos ELlIechcroup S.p.A. Los resultados se resumsn €n la s¡guienle tabla.

Dos mu€slras han arroiado un resultado negalivo con los productos ELlTechGroup S.p-A. Esla d screpancia
puede €rplicarse dado que el lflulo Cl,lV de la muestra es cercáno o inferior al lÍm¡le dú revelación del

método usado 1240 gEq/ml).

La sénsibilidád diagnóslica de la prueba en esle caso ha resultado igual al 97,1%.

La se¡sibilidad diagnóstica se ha evaluado ulilizando como material de relerencia 60 muestras de sangre
entera recoleclada con EDTA positivas para el ADN de CMV (lestadas mn un produclo CE IVD de
ampli,icación real time). Cada musstra ha sido ulili¡ada para real¡zar todo el proc€dimienlo de anál¡sisl
exlracclón y coñfiguración PCR con e¡ sistema de exlracción aulomático ELITE GALAXY System y
amplificación con los produclos ELlTechcroup S.p.A. Los resultados se resumen en la siguienle labla

Muesras N pos¡tivas negativas

Sanqre entera con EDTA Fosiliva pará eIDNA de CMV 60 58 0

RTKOISPLD

Muestras N pos¡livá3 negalivas

Plasma recolectada en EDTA positiva para e¡DNA de CLIV 66 2

N negárivas

Sangre enlera recoleclada en EDTA posit¡va para 3l DNA de CMV 60 0

La sensib ¡dad diagnóstica de la prueba en este caso ha resultado igualall00%

o o
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PJasma recolectada en EDTA positiva pala el DNA de CMV 51

negal¡vas
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CMV ELITe MGB@ K¡l
detección y cuantificación del ADN de CN¡V

REF RTKOl5PLD

La sensibilidad diagnóstica se ha evaluado utilizando como marerial de reierencia 51 muesiras de plasnra
erlraido con EDTA posilivas pala eIADN de ClrV (testadas con un producto CE IVD de amplircac¡ón real
lime), Cada mueslra ha sido ulilizada para reahzar todo el proc€dimiento de análi$s: extracc¡ón y
configuración PCR con el sislema de exlracción automálico ELITE GALAXY System y amplificación con los
produclos EllTechcroup S.p.A. Los resullados se resumen en la sgLriente tabla.

Cuatro muestras han arrojado un resuhado negativo con los productos ELlTechGroup S.p.A. Esta
discrepancia pu€de explicars€ dado que los tílulos CMV de las muestras discordanles (respectivamente,
<350 gEq/mL, <350 gEq/ml,961 gEq/ml y 534 gEq/ml) son cercanos o inferiores al lfmile superior de
revelación del método ll¡lzado (1411 gEq/mLl. Ivueskas dentro d€l inl€rvalo de conlianza del límile de
revelación pueden arrojar estocásl¡camenle un resullado posilivo o negativo, debido a la disrribuc¡ón casual
de las particulas v¡rales.

La sens¡bilidad diagnóslica de la prueba en esle caso ha resultado igualal92,1670.

La sens¡b¡lidad dlagnóstica ha sdo evaluada ulilizando como malerialde relerencia 50 muestras de
sangre entera recoleclada e¡ EDTA de dona¡tes normales presumibl€msn1e negativas, positivi¡adas para
el ADN de CMV con una mueslra de material de relerencia ce[ificada y caliuada (CCMD 2009 Human
C),lomegalovirus DNA EOA Panel, Onostics Lld, Escoc¡a, Relno llnido) con u¡ tilulo de 1500 copias / mL.
Cada muestra ha sido utilizada pa¡a reali?ar lodo el procedim¡enlo de análisis: extracc¡ón con et sistema
aubmálico -NucliSENS6 easyMAcd y ampliÍicación mn los produclos ELlTechcrotrp S.p.A. Los
resullados sE resumen en la siguienle tabla.

La sensibilidad de diagnóstico de la prueba €n esle caso ha resultado superior a|98,0%.

La sensibilidad de diagnósiico ha sido evaluada ulilizando como mat€r¡al de referencia 60 muestras
de sangre eñlsra recoledada sn EDTA d€ donantes normabs, presumiblemenle negativas para el ADN de
CMV, positivizadas para el ADN de CM con una muestra de material de referenc¡a certilicada y calibrada
(OCMD 2009 Human Cytomegalovirus DNA EOA Panel, Onoslics Ltd. Escocia, Reino tlndo) con un tÍ1ulo
de 700 copias / mL, Cada mueslra ha sido- uliizada para rcallzar 10do el proc€dimiento d6 análiss: sxtracción
con el s slema aulomalrco "OlAsymphony' SP/AS" y amplilicac¡ón con los produclos ELlTechcroup S.p.A.

Los resuhados se resumen en la sig!iente labla,

N positivas nesallvas
LÍqudo celaloraquídeo posilivizado para eIADN de CMV 60 60 0

La senslbilidad de diagnóslico ha sido evaluada utilizando como materialde referencia 60 r¡uestras
de líquido celalorraquídeo negátvas, pos¡t¡vizadas para el ADN de GMV con una mueska de mater¡al de
referencla certif¡cada y calibrada (OCÍ\¡D 2009 Human Cylomegalov¡rus DNA EOA Panel, Qnostics Lld.
Escocia, Reino tlnido) con un lílulo de 300 copras / mL. Cada muesba ha s¡do ul izada para rBatizar todo et
procedimienlo de ¿máisis: exlracción con el si:t€ma autománco "NuchsENSd easyt¡Aó@, y am¡rlificación
con los productos ELlTschG¡oup S.p.A. Los resullados se resumen en la sigu¡ente tabla.

La sensibilidad diagndsticade la prueba en este caso ha resultado slperior aI98,39o.

La sensibilidad diagnóstica ha sido evaluada utilizando mmo r¡ater¡al de reterencia 52 mueslras
clínicas cle orina posilivas para el ADN de Cl'rV, testadas con un producto CE IVD de amplificación reál
time, Cada mLresva ha Sdo utrlzada para-realizar lodo el procedimisnto de análisis: extracció¡ co¡ el
sislema aulomáiro "NucliSENSo easyMAcl" y amdificació; con los produclos ELlTechGroup S.p.A. Los
resultados se resumen e¡ la siguienle tabla.

CMV ELITe MGB6 Kil
detección cuanlificación delADN de CMV

Mueslres N negativas
Orina posiliva pa¡a eIADN de CMV 52 52 0

RTKOl5PLD

N negátlvás
Sangrc enlera recolectada en EOTA posil¡v¡zado para eIDNA de CMV 50 50 o

La sensibilidad djagnóslicade la prueba en este caso ha ¡esultado superior a|98,1%.

Especlllcldad analftlca: ausencia dé reaclividad cru¡ada con marcsdorsE potencialmenie iñterle.enles
La especificidad analfticá de la prueba, como ausencia ds reaclividad cruzada mn otros marcadores

polencialmente inlerlerentes, ha sido evaluada coñfrontando las secuencias con bases de datos

El análisis de la al¡¡eación de las secuencias de los oligonucleól¡dos c€badores y de la sonda
fluorescenle con ¡as secuencras disponibles en la base d6 datos de organismos dislinlos de CMV, entre las
cuales s€ encuentran las del genoma complelo de HHV6, el virus herpético humano más parecido al CMV,
ha demostrado su especilicdad y la ausencia de homologias signilicativas.

La especificidad analitica de la prueba. como ausencia de reaclividad cru?ada con olros marcadores
potencialmenle intelerenles, ha sido v€rilicada ulilizando algunas mueslras clinicas negativas para el ADN
de CMV pe¡o positivas para eIADN de HHV6, EBV y \rZV que han sdo confirmedog n€ga|vos.

La ospgcificidad a¡alÍtica se ha corroborado utilizando como matedalde relerencia 16 muestras de
sañgre entera recoleclada sn EDTA, negalivas para el ADN de C[,iV, pero positivas para el ADN de HHV6,
EBV y VZV ltestadas con productos CE IVD d€ amplilicación realt¡me). Cada mueslra ha sldo utilizada para
reali¿ar todo el procedimi€nlo de análisis. ertracción y amplificación, con los produclos ELlTechcroup
S.p.A. Los resultados se presenlan eñ la siguienle tabla.

N posIt¡vas negalivas
Sangre enlera recolectada en EDTA posrl¡vizado para elDNAde CN¡V 60 6D 0

La sensibilidad diagnóslica de la prueba en este caso ha resultado superior al 98,3%.

La sensibilidad diagnóstica ha sido €valuada utilizando como material de refere¡cla 60 muestras de plasma
extra¡do con EDTA de donanles noffiÉles, presurniblemenls negalivas para el ADN de CMV, positivizadas
para el ADN de Cl\rV con una mueslra de materialde referencia cerlificáda y calibrada (OCMD 2003 Human
Cytomegalovirus DNA EOA Panel, Onostics Ltd, Escocia, Reino Unido) con un lÍlulo de 360 copias / mL.
C¿da muestra ha sido ul lizada para realizar lodo el procedim¡enlo de anállsis: extracción con el sistema
autománco -OlAsymphonyB SP/AS" y ¿mpfricación con los produclos ELlTechcroup S.p.A. Los resuhados

Ose 
resumen en la siguienle tabla,

diagnósllca d€ la prusba en est€ caso ha resultado supe¡ior al 98,3%.

N pos¡livas neqativss
Sangre entera recolecladá e¡ EDTA pos¡liva para eIADN de HHV6 I 0

Sangre entera recoleclada en EDTA posiliva para eIADN de EBV 0 1

Sangre entera remleclada en EDTA posiliva para eIADN de VZV 1 0 1
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Espec¡l¡cidad d¡agñóEticai conlirmác¡ón de muestras negal¡vas

La especilicidad diagnóstica de Ia prueba, como conlnmación de muestras clinícas negalivas, ha
sido evaluada ulili¿ando algunas m!eslras clínicas d€ sangre eniera negalivas para el ADN de CMV.

La especiticidad diagnóstica ha sido evaluad¿ utilzando como mater¡al de re,erencja 56 mueslras
de sangre en16ra r€col€ctada en EDTA negativas para el ADN Ci,lV, lestadas con un produclo CE IVD de
amplificación real t¡me. Cada mueslra ha sido utilizada para realizar lodo el p¡ocedimiento de análisis,
extracción y amplificación, con los productos ELIT€chGroup S.p.A. Los resullados se resumen en la

U
m

Muéstras N nsgalivas
Plasma recoleclada en EDTA posilivizado para eIDNA de Cf\rV 60 6ú 0

N posil¡vas negati¡

Sángre enlera recolectada en EDTA negativa para 6l ADN d€ CMV 56 0 5 ot'
o

23/0ax 3

Laesp€cificidad diagnóstica de la prueba en este caso ha resullado superior a|98,2%.
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N positivas negaliva6

Plasma e](traido con EDfA regaliva para el ADN de CI\,V 6l 6l

N posltlva3 n€gat¡vas

Sangre enlera recolectada en EDTA negativa para 6l ADN de CMV 70 0 53

La especif¡cldad diaqnóslica ss ha evaluado utili¡ando como mal€ alde relerencia 70 muestras de
plasma exüaido con EDTA nsgativas para eIADN CMV, tesladas con un producto CE IVD d€ amplilicación
real time. Cada muestra ha sido utilizada para realizar todo el proced¡miento de análisis: sxlracclón con el
sist€ma de exfacción automático ELITe STAR System y amplilicación coñ los produclos EllTechcroup
S.p.A- Los rssultados se resumen en la s¡guienle tabla.

Siste musslras reporlaron un resullado "no válido " en dos sesiones d€ análisis independiente§ .

La sspecilic¡dad diagnóslica de la prueb: en este caso ha resultado igual al 100%,

La especificldad diagnóslica ss ha gvaluado ulilizando como maler¡alde referencia 51 mueslras de
plasma exrraido con EDTA nagativas para eIADN CMV,lestadas mn un producto CE IVD de amplilicación
real tims. Ceda mueslra ha sido utilizada para realizar lodo el procedimienlo de análisis: exlracción con el

sislema de en¡acción aulomálico ELITe S'TAR System Y amplificación con los productos Elllechcro¡Jp
S,p,A, Los resultados se resume¡ en la s¡guients tabla.

La especificidad diagnóslica de la prueba en este caso ha resulado igual al 100%.

La especilicidad diagñóstica se ha evaluado utilizando como materialde relerencia 61 mueskas de

sangre entera recolsclada con EOTA negatvas para el ADN de CMV, tesladas con un producto CE IVD de

amplificación real lime- Cada mueslra ha s¡lo utlizada para roalizar lodo el proced¡m¡ento de análisis:
exlracción y configuración PCR con Bl sistema de exlracción aulomático ELITE GALAXY System y
¿mplilicación con los produclos ELlTechcroup S.p.A. Los resullados se resumen en la siguiente labla,

La especificidad diagnóslica de la prueba en este caso ha resullado igual al 100%.

La especlicidad diagnóslica ha sido evaluada ulilizando como malerlalde relerencia 50 mueslras
de sangre entera récolectada en EDTA de donantes normales, presum¡blementÉ negalivas pa¡a eIADN de
Clüv. Cada muesl¡a ha srdo utl¡:ada para realizar lodo el procedlniento de análisis: exlracción con el §istema
aulom¿lico "NuclSENSÉ easylvACo, y ar¡pli¡cacrdn con los p,oduclos t--llechO'oup S.p.A.

Los resullados se resumsn en la siguiente tabla.

Muestras N pos¡tivas negalivas

Sangre enlera recoleclada en EDTA poslllvi?ado para eIDNA de CMV 60 1 59

La esp€cificidad diagnóslica ha s¡do eváluada utilizando como maleriald€ referencia 60 mueslras de sangre
enlora recoleclada en EDTA cl.e donantes normales. pr€sumiblémente negativas para el ADN de Cl!ry. Cada
mueslra ha sido lrtrlizada para realizar lodo elplocedimi€rto de anáhis: exlracción con el sistema aulomálico

"QlAsymphony6 SP/AS" y amplificacróa con los produclos ELlTechcroup S.p.A. Los ¡esultados se resumen
en la siguiente tabla.

Una mu€slra dB sang¡e entera negativa para el ADN de CMV ha dado un resullado positivo para
CMV con los produclos EllTechGroup S.p.A. El r€suhado discordanle puede s6r explicado debido a un

litulo muy bajo det ADN de Cl,lV (aproximadamanete 2 gEq / reaación), por una inlección latenle de Cl\rV,
un v rus ampliamenle exlendido en la población. La especilicidad diagnóslicadÉ la prueba en este caso ha
resullado super¡or al 9a,3%.

La esoeciticidad diagnóstica ha sido evaluada utjlizando como materialde referencia 60 muestras
d6 plasma extraido con EDTA de donantes normales, prssum¡blemenle negalivas para el ADN de CMV.
Cada mueslra ha srdo ulilizada para realizar todo el procedimienlo de análisis: extracclón mn sl sislsma
aulománco -OlAsymphonyo SP/AS" y ampllrcación co¡ los productos ELIT€chGroup S.p.A. Los resullados
se.esumen en la siguienle labla.

llná mueslra de plasma negátiva pala el ADN de CMV ha arojado un resultado positivo con un

lítulo de CMV demas¡ado b4o (aproximadamente 2 gEq / reac{ióñ) con los productos ELlTechGroup S.p.A.
Esta dscrepanc¡a poede expl¡carse con una inlección lalente de CIVV, un vir!s ampliamenle dilundido en la
población. La especilcidad diagnósiicade la prueba en esle caso ha resultado superior al 98.3%.

La especilicidad diagnóstica ha sido svaluada ulilizando como material de referencia 60 muestras
de lfquido cefalorraquídeo recolectada en EDTA negativas para el ADN CMV, tesladas con un producto CE

IVD de ampl¡t¡cacón ¡eal lime. Cada uestra ha sdo u-lrhzada parare¿h2¿r lodo elprocedir¡ienlo cle anáisis:
exlracción con et sist€ma autornático "NuchsENSÓ easyMAG@" y amplificacion con los productos
ELlIechGroup S.p.A. Los resullados se resumen en la siguientB labla.

La especificidad dragnósiica de la prueba en ests caso ha resullado superlor a|98,3%.

La especifiodad diagnósticaha sido e¡/aloada ulili?ando como malelial de relelencia 56 mueslras de
orina negalivas pa¡a eIADN de C[¡V, testadas con u¡ produc¡o CE IVD de ampl¡Íicación realtime. Cada
muesrra há silo ulilizada oa¡a realizar todo el orocdimiento d€ anáiisis: ertracción con el§islema automático
-NucliSENSt eásylüAcó" v amplircacón con los productos ELlTechcroup Sp.A. Los resultados se

fesumen en la sigLrienle tabla.

Una mueslra de o¡ina negaliva para el AON de CMV ha dado un resuftádo posiüvo para Ct¡V con
los p¡oductos EllTechcroup S-p.A. El resultado dascordanle puede ser explicado debido a un lítulo muy
bajo del ADN de CMV (aproximadamanele 4 gEq / reaac¡ón), probablemente por debaio que el límile de
delección del mé1odo de relercncia. La especificidad diagnóslicade la prueba en este caso ha resultado
superior al 98.2ol".

N negativss

Plasma rscolecladaen EDTA negativa para el ADN de CMV 60 1 59

N nsgal¡vas

Sengre entera recolectada en EDTA nogativa para eIADN de CIrV {i6 0 65

Una mueslra ha resultado "no válida" debido a un iohibidor no identificádo en la mueslra. Esle
ejemplo no se ha incluido en elailculo de la sensibilidad de diagnóslico.

La esp€cilicidad diagnóstica de Ia prueba en esle caso ha resultado igualal 100%.

La Bsp€cificdad diagnóslica se ha evaluado ulilizando como mal€rialde referenc¡a 64 muestras de
plasma exkaido con EDTA negauvas psra el ADN C[,4V, tesladas con un producto CE IVD de amplificación
real time. Cada mueslra ha sido utilizada para reali¿ar lodo el procedimiento de anális¡s: exlracción con €l
sislema de exlracción aulomálico Ellfe GALAXY Syslem y ampli{icación con los productos ELltechGroup
S.p.A. Los resullados se resumen en la srguiente labla.

N positivas negativas

Plasma recoledada en EDTA negativa para eIADN de CMV 64 0 64

N

Liquido celalorraqufdeo positivizado para eIADN d€ CI\,iV 60 0 56

Nr pos¡tivas negativas

Orna negativa para eIADN de CMV 56 l 55

N poE¡l¡vas nagal¡vas

Sangre enlora recolectada en EDTA negaliva pala eIADN de CMV 50 0 50

La especificidad diagnósl¡ca de la prueba en este caso ha resultado superior alS8,0%.
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detección y cuantif¡cación del ADN de CN,IV

N negativás
Sanqre enlera rccoleclada en EDTA positivizada para eIADN de CMV 30 30 0

Sangre enlera recoleclada en EDTA negativa paia el ADN de Cf\,lV 30 0 30

RTKOl5PLD

tltilpar con esle producto sólo sl ADN sxtraido de las siguientes muestras
recoleclada co¡ EDTA. dasma extraido con EDTA líqu ido cefalofiaqu fdeo, or¡na, h isopados bucales y líquido
amnióüco.No ulillzar con esle producto el ADN exlraído de .nueslras heparinizadas: la hepanna
¡nhbe la reaccón de amplificación de los ácidos nucle¡cos y produce resullados no válidos.

No ulilizar con esle producto ADN elraido conlam¡nado por ier¡oglobina, dexlrano, Ficolf, elanol o
2-propanol: Bslas sustancias inhiben la reacción de amplificación de los ácrdos nucleicos y pueden causar
resultados no válilos.

No utilizar con este produclo ADN erlraido.que contenga elevadas csnlidades de ADN genómico
humano que piedan iñhabú la reacción de amplificación ds los ácidos nucleicos.

No hay datos disponibles releridos a las preslaciones de esle produclo con el ADN elraido de las
siguientes muestras clínicas: suspeciones de leucocitos, suspencion€s de q¡anulocilos, líquido amniótico,
saliva.

No hay datos disponibles relendos a evenluales fenómenos de inhibrción por parte de fármacos
antjbiólicos, anlivirales, quimiolsrápicos o inmunosupresores.

Los resullados oblenidos con este producro dependen de la corecta identificación, recolección.
lransporle, co¡servación y preparación de las mueslrasi para eviiar resultados erróneos es ¡e(»saro lener
una part¡cular atención a estas fases y seguir atenlamerne hs ins§ucciones provistas con los productos para la
extacción de los ácidos nucle@s,

La metodología de amdf¡cacón realtime de los ácidos nucleicos utfrzada en esle prcducto, debido a
su afta sensibilidad analilica, esta sujeta a contamiñacrón por pane de muestras clín cas positivas para C[4V.
de los conlroles positivos y de los mismos productos de la reac.ión de amplilicación. Las co¡taminaciones
¡levan a resullados falsos positivos. Las modalidades de r€atzación d€l producto son capaces de reducir las
conlaminaciones; sin embargo, €stos fonómsnos puedea evilars€ solo mn una buena práctica de las técn¡cas
de laborato o y sigu¡endo alentamonle las instruccioñes provistas eñ este manual,

Esle producto requie,e personal compelente e lnslruldo pala la manipuhción de muestras biológic€s
capaces de kansmilir ¡nfecciones y de preparados quimicos clasi,icados como peligrosos, para evilar
accij€nt€s con consecueñcias potencialmenie graves para elusuario u otras personas.

Est€ poducto requi€re irdumenlaria y áreas de lraba¡o adecuadas para la maniBrlación de muestras
biológ¡cas capaces de lrañsmilir inf€cciones y de prspara&s quísricos claslicados como peligrosos, para
evitar accrdentes con consecuenoas potencialmente graves pa¡a slusua o u otras personas.

Este producto requiere personal competente e insbuido pare ¡os procedimienlos de bio¡ogÍa molecular,
como la extracción,la amplilicación y ladelección de ácidos nucl€lcos para evilar resullados inconectos.
Este produdo requiere áreas separadas para la exiracc¡ón / preparación de las reacciones de amplif¡cac¡ón y
para la ampliflcÁción /delecclón de los productos de amplilicación para evilar resultados falsos posilrvos.

Esle pioducto r€quiers eluso de indumsntária de fabajo e instrumentos destinados a la extracción /
preparación de las reacciones de amplificación y para la amplificación / detección cle los produclos de
amplificaclón para evitar resullados lalsos positivos.

Debilo a las diferencias intrínsecas en las dlerentes lecnologias. s6 rgcoñisnda rsalizar €studios de
corelación para est¡mar eslas diferenoas anles de pasar a un produclo nuevo,

tln resultado negaiivo oblen¡do con este produclo ¡ndi.á que eIADN de CMV no ha sido deteclado en
sl ADN enraido de la mueslra, pero no se puede excluir que el ADñ de CMV eslé presenle con un título
inferior al limil€ ds detección del producto (ver Caractelsticas de las prestaciones en la página)i en este caso
elresultado sería un lalso negativo-

LJn rcsultado no váldo obtenijo con ssle producto indica que no se ha podrdo detectar de modo
eficienle eIADN del Control lnternoi €n 6sl€ caso se d€b€rá rsFelir €l anáisis de Ia muestra a parlir de la
extracc¡ón con posibles retrasos en la obtencióñ del resultado.

Los posrlles polimofismos en la región del genoma viral en los cuales hibridan los oligonucleó1idos
primers y la sonda delproduclo podríán per'udicar la detección y cuantilicacón delAoN de CMV.
Como para cualquier otro disposilMo de diagnóslico, los resuitados oblen¡dos con este producto deben ser
interpretados consilerando lodos los datos clín¡cos y otros eÉmenes de laboralorio corespondienles
paciente.

Como pa¡a cualquier olro disposilivo de diagnóstico, existe un riesgo latente de obtener
váidos. lalsos positivos y lalsos negativos con este produclo. Dicho riesgo lalente no puede ser
reducido ulter¡ormente. Esle 6sgo laténte en situacionss pal¿ulares, como los diagnóslicos
urgencia, ¡xrede contrilluir a decisiones ¡ncorfeclas con conseorcncias potencialmenle g
pacienle.

RTKOl5PLD CMV ELITe MGB@ Klt
detecc¡ón y cuant¡ficac¡ón del ADN de Ct¡V

Resistencia: ausencia de contamináción cruzada

La r€silencia de €stá prueba, como ausencia de contaminación cruzada, ha stdo verficada
analizando los resultados d€ cinco sssiones, €n las cuales muesiras negalivas para el ADN cle CllV han
sido allernadas con mueslras posilivizadas para el ADN de CMV. Ninguna muestra negativa para el ADN di
C[,,lV ha resullado posiliva.

La ausencia de conlaminación cruzada ha sido verl¡cada ulilizando una mueslra de sangre enlÉra
negativa para €l ADN ds CLiV positivizada con el material de relerencia calibrado y ceñificado OpliQuanl
CI¡V DNA {cepa 4D169, AcroMetrix Europe 8.V., Países Bajos) con un tflulo de 4.300 gEq / mL y uña
mueslra de sangre €nle¡a posit¡/a para el ADN d€ CMV. Ss hE¡ utilizado cinco series de 12 mueslras,
allemando una muest.a positivizada con oka n€galiva, para reali¿ar todo el procedimienio de análisis,
Éxtracción y ampliÍicaclón con los productos ELlTechGroup S.p.A. Lo6 resullados se presenian en la
siquiente tabla,

Rerlsl¿hclr: tasá global de error del s¡slema

La resistencia cle la prueba, como tasa global de eror del sislema que arroja resultados felsos
nsgalivos, há sido verilicada .ealizando eJ análisis de un panelde muesl¡as posilivizadas para el ADN de
CMV con bajo litulo y ha resuhado meror al 1,7%.

La lasá olobal de error ha sido ver¡licada utilizando un pañel de mueslras de sangr€ entera negaliva
para el ADN de CI¡V positúizado con el material de referenc¡a cálibrado y certificado @tiouanl CIüV DNA
(cepa 4D169, AcroMeirix Europe 8.V., Países Bajos) con un título de 900 gEq / mL. Cada mueslra del panel
ha sido ulilizad¿ para realizar lodo €l procedimiento d€ añál¡s6, extracción y amplificación. con los
produclos ELlTectGroup S.p.A. Los r€suhados se presefltan en la s;guiente tabla.

N negáliYas
Sangre ent€É r€colectada €n EDTA positivizada paraelADN de CMV 60 60 0

Nolá: Los datos y los resultados complelos de las pruebas realizadas para evaluar las características de las
presenlaciones del produslo con las matrices y los equ¡pos están señaladas en la Sección 7 del Fasclculo
Tácrico del Produclo'C[rV ELITe tulcB' Kil' FTP RTKoISPLD.
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PROYECTO MANUAL DE /NSIRUCC/O/VES
CMV ELITe MGBo Kil

detección cuantificación del ADN de Clt V

PROBLEMAS Y SOLUCIONES

CMV ELITe MGB@ Kit
detección v cuantiticac¡ón del ADN de C¡/lV@ RTKOl5PLD REF BTKOlSPLD

ADN blanco no deteclado en la reacción dos O - PCR Slandard o
coel¡cieñle de correlac¡ón de la Curva están&r no válido

Causss posibles

Error en la dispensación de la microplaca

Dispeñsar cuidadosamenle los r€aclivos 6ñ la microplaca
sigu¡endo el plan de lrabajo.
Controhr los volúmenBs de mezcla de reacción

conlrolar los volúmenes dos eslándar d¡slribu¡dos.

Degradac¡ón de la sonda Utilizar una nueva alícuolade la mezclade amplil;cación.

Degradac¡ón del controlpositivo o eslándar Utilizar una nueva alícuo1a de eslándar

Eror €n h programación delequ¡po.
Controlar la posición de las r€accion€s del eslándar
pfoqfamadaen el equlpo-
Conlrolar elc¡clo térmico proqramado en ei equipo.

ADN blanco delectado en la reacción de controlnegativo
Causss posiblss Soluc¡on€g

Ero..¡ la d¡spcnsación de la microplaca.

Evilar esparc¡r el contenido de las probetas de las

Cambiar siempre el trp entre una muestra y la ofa.
Dispensar cuidadosamenie muestras, @ntfol negativo y
eslándaÍ en la mlcroplaca siguiendo elplan de rabajo.

Eror durante la programación delequipo. Controlar la posición de muestras. conlrol negalivo y
estándar Drooramada en el equrpo,

Microplaca mal cerrada. Cerrar con cuidado la microplaca.

Conlaminac¡ón del agua brdestilada esléril. Lltilizar una ñueva alícuota de agua estér¡|.

Conláminación de la mezcla de amplificacón. utilizar una nueva aiicuolade la me2clade amplilicación

Conlaminación delárea de exlracción /
preparación d€ las reacciones de
amplilicacióñ.

Limpiar supelicies e instrur¡enlos con detergenles
acuosos,lavar batas, sustituif pfobetas ytps e¡ !so-

Presenc¡á de curva de disociac¡ón áñómala
Cáusás po6¡bles Soluclone¡

Aussncia de un pico delinido.
Pico delinido pero dilerente delde otras
muestfas yde los eslándafes.

Controlar que el Cl del delector FALi sea infe.ior a 30.
Cantidades elevadas de produclo de ampiiJicacióñ
pr€sentes al linalizar la reacción puedan inlerferi en el
análisis de la cu&a de d¡sociación,
Repelir la amplificación de la muestra para confirmar la
presencia d€ un ADN blanco con una posible mutación.
Para confirmar la presencia de una mulacón. se debería
secu6ñclar eIADN blanco presente en la muestra.

SIGNIFICADO DE LOS SiMBOLOS

Présenc¡r de lluo.esaencla de londo irre
causas posibles Solucioñé3

Eror eñ la drspensac¡ón de la muestra,
lllezclar cu dadosame¡le, pip€teando trss vec€s,
mueslras, control negalivo y estándar e¡ la mezcla de
reacción. Evitar crear burbuias.

Error en la programación de la "baselln8'

Programar el intervalo de cálaJlo de "baseline" en una
zona de ciclos en la cual la fkrorescencia ds fondo ya se
encuenUe estabilizada (conlrolar los registros "Flesults",
"Compone¡i ) y que la fluor€sce¡cia de la señal no haya
comsn?ado a crec€f lodavia, por ejemplo del ciclo 6 al
ciclo 15.
Prograr¡ar el cálculo automático de la "baseline"
seleccionando la opc ón autobaseline".

REF Nú¡¡ero de calálogo

t Límit€ superior de temp€ratura

LOT

Alencón, consultar las inslrucciones de LJso.

Co¡len do.

Ulilizar anles delúllimo día del mes.

((
0344

Co¡lenido sulicienle para 'N' lest.

Conlorme a los requisalos d€ la Dtecüva Europea 9a\79\CE correspondi€nte a los
disposilivos médicos diagnósticos ,; v,?ro. Certficació¡ otorgada por DEKnA Certi,ication
8.V., the Netherlands.
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cód¡go de lole.

@l Disposilivo médico diasnóstico ]n vi¡ra
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CMV ELITe MGB@ Klt
detección v cuantif¡cación del ADN de CMV

HTKOl5PLD

AVISO AL COMPRADOR: LICENCIA LIMITADA

Esle producto conliene los reaclivos con licencia d€ LTC.

Este producto se vende sobre la base del conlralo de Iicencia enke ELlTechcroupo lnc. I¡olecular
Diagnoslics y sus atiliados y LTC, lnc. El precio de compra de esle producto incluye los derechos - limitados
y no trans,erib,les - de usa¡ esla cantidad de producto, unicamenle para las aclividades del comprador que
sean diectamente relacionadas con el diagnósiico hLrmano- Para oblener información sobre la adquisición
de una licencia de esle produclo para lines dilerenles a los delinidos anleriormenie, por lavor comuniquese
con Bl D€parlam€nlo de Licsncias ds Lils T€chnologies, lnc., 5791 Val Allen Way, Ca¡lsbad, CA 92008.
Tsléloño: +1(760)603-7200. Far: +1(760)6ü2{500. Coreo eleclrcñico: oullic€rsi¡g@LTC.com..

,!)

E'
Cn
ir
mno
l,
o
m

E

z
a
c

tr
n

IoB
dQx
SE¡

;lg
6

Los reactivos de delección ELlfe MGF están cubiertos por una o más palenles U.S- número
6,127,121, 6,485,906, 6,660,845, 6,699,975, 6,727,356, 6,790,945, 6,949,367, 6,972,3?8, 7,045,610,
7,319.02?, 7,368,549, 7,381,81a, 7,662,942, 7,671,218. 7.715,989, 7,723.03A, 7.759,126, 7,767.A34
7,897,736, 8,00a,522, 8,067,177, 8,969,003, RE 38,416 BE 38,416 y de las patentes EP 0819133, 1068358
1144429. 1232157 , 1235938, 1261616, 1430147, 1781675, 178e587, 1975256, 2714939, así como de
solicitud de palentes qua están actualmenle pendienlss.

Esla licencia limitada permile a la persona o entidad legal a la cual se proporcionó este producto, de
usar el produclo y los dalos generados por el uso del producto, sólo para el diagnósl¡co humano. Ni
ELlTechcroup S.p.A., ni sus licenciadores concedeñ cualquis olra licencia, explfcita o implícita para
cualquier olro propósilo,

-EL¡Té MGA" y €l logoúpo "ELÍI6 MGB' *liíi r€gisirados eno fl@as coBciales s la Unió¡ Eur.F!a-

EUT6 lncEn¡ls'€s una ñr€ rógislÉda de ELfT@hcrd-p

{'¡Jd§a{l e§yMAo'" soñ rurc* rG4¡síads d6 tr¡or¡¡óri@¡.

"olÁsyúphony",6 lna mr6a r60islÉ& do olAGEN,

'r-i.ol@" 6 una @c. r.lislrád¡ dE Ge Heáxnde
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t"."ro MANUAL DE tNSrRUCCtor." O
CMV - ELITe Posit¡ve Control

control de ADN plásmidico por análisis cualitativo

ELI
/

MGB

ELlTechGroúp S.p.A.
C.so Sv¡z:era, 145

r0!49 Torino ITALY
oficin¡s:Tol. +3+011 976191 Fax +39-011 93É ?6 1l

E. mail: srd.§upporl@elitechgroup.com
§¡t¡oWEB: www.dilechqroup,com

MATEBIAL PROVISTO EN EL PRODUCTO

Descr¡pción Cantidad Clasif ¡cación y eliquetado

MATERIAL REOUERIDO NO PROVISTO EN EL PRODUCTO

REF

CMV - ELITe Positive Control
control positivo de ADN plásmidico para análisis cualitativo

t -20t

- Campana de llu¡o laminar.
- Guantes sin pofuo descanabies d6 nil k) o siñilares.

- lricroc€ntríluga de mesa (12.000 - 14-000 RPM).
- Micropip€taE y lips eslériles con lihro para aerosol o de dispensación posiliva (0,5-l0l¡1. 2-20 !1, 5-50 !1,

50-200 p1.200n000 UL).
- Agua Grado Biologia l,lolecular.
- Termoslalo programable con sistoma ópiaco de d€l€cción de la lhroresceñcia 7300 RealTime PCB Syst€m

o 7500 Fast Dy Real-fime PCB lnslrument calibrado segúñ las indicaciones dellabr¡cante.(€
03¿14

iNDICE

USO PREMSTO

PRESENTACION DEL PRODUCTO

CTHOl5PLD

USO PREVISTO
PRESENTAcTóN DEL PRoDUcro
MATERIAL PHOVISTO EN EL PROOUCTO
MATERIAL REQUERIDO NO PROVISTO EN EL PRODUCTO
OTROS PBODUCTOS BEOUERIDOS
ADVERTENCIAS Y PRECAUCIONES
PROCEDIMIENTO
BtBLtoGHAFia
stcNtFtcADo oE Los síMBoLos

pás.
pás
pás.
pás.
pás.
pás
pás.
pás
pás.

1
,1

2
2
2
2
3
4
4

Los reaclivos para la amplilicación y las microplacas no esián lncluidas en esie producto.

Para real¡zar eslas fas€s analitcas eluso delproduclo "CMV ELfTe lrGBú Kit" (Elflechcroup
S.p.A., código BTKo1sPLD), mezcla de r€ácc¡ón completa y lista para su uso para la amplificación real time,
es requendo.

Si 6e requigrs 6luso ds uno slrumento "ELlTs lnc€nius" (EllTechcroup SpA, código lNT030), se
requ¡ere el uso del producto genráfico "ELÍT6 lncsnlusÚ PCR CaEsstls. (EllTechGroup SpA, cód¡go
lNTo3sPCn)consumibles para la amplilicación en lier¡po r€al.

Si s€ uüliza uno strume¡to 7300 Real-Time PCR Syslem, se recomienda el uso del produclo
gonérico "O - PCR M¡croplates" (ELlTechcroup S.p.A-. código RTSACCol) microplacas con pocillos de
0,2 mL y láminas adheslvas para la amplilicación ¡€al time con un equipo 7300 Real-Time PCB System.

Si se ullliza uno strumeoto 7500 Fasl Dx Real-Timo PCR lnskument. se recomienda el uso del
producto genérico .O - pCB Microplates Fás!,, (ELlTechcroup S.p.A., código RTSACCo2) microplacas
con pocillos de 0,1 mL y lám¡nas adhesivas para la amplilicación real time con u¡ equpo 7500 Fast Dx
Beal-Time PCR lnlrumenl.

OTROS PRODUCTOS REQUERIDOS

AOVERTENCIAS Y PBECAUCIONES

El produclo "CMV . ELlfe Poslllve Control » se utiliza como co¡lrol positivo en las pruobas
cualilalivas de amplilicación de los ácidos nuclelcos para la detecc¡ón del ADN d6l Citor¡sgalovÍus
humano (CñlV) con elproducto "CMV ELITe MGBe Kit» de EllfechGroup S.p.A.

El producto provee dos alfcuolas de PoBili\re Control, una soluciones eslabili¡adas de plásmido,
lislás para su uso, Cada probeta conliene 160 FL de solución, sutcienle para 4 seslones en asociación
con el sistema "ELlTs lnGenius'", 6 ssEionss e¡ asocEción con el sislema .ELlTe GALAXY, y 7
s€Eion€s sn asodación con los olros sistemas valilados m€ncionados €n el manual de ¡nsfucciones para

- @ eluso deloroducro "cMv EUTg l¡GB. Kir".>=
9g E El plásrnido conliene la región ampl¡iicada delexon 4 delgen MIEA de CMV. La delección delADN
# * = blanco duranle Ia r€acción de arnplilicación real time, conlirma la capacidad del praducto para delectar la

f;e9fi§ nJesenaa aelADN de crvv.

iE?; R \ Llproducro permite electuar S seGiories ánalil¡ces sopa.adas en asociacion con elsrst€ma "ELlTe'S!>frfi lncehius", !2 sesiones analil¡cas seperadas en asociación con el sist€ma (ELIT6 GALAXY! y 14

iññ ¡ a-¡e¡¡p".s analílicas separ¡d¡s en asociac¡óñ con los olros sislemas, utllizando 20 !L por reacción.
t>!l!)cr\
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Esté producto 65 para u6o axclusivo ir, vilro.

Advertenciás y precáuciones generales

Man¡pular y eliminar todas las muestras biológicas como si pudiesen transmitir agentes infecclosos.
Evilar el contaclo dieclo con las rnuestras brclógicas. No producir salpicaduras ni ae¡osol, El malerial que
eslá en conlacto con las mueskas blológrcas debe ser t.alado con h¡poclorito de sodio al 3'l. por al menos
30 minulos o bi€n lratado en autoclave a 121C" dLrranle una hora anles de ser eliminado.

Manipular y eliminar lodos los rsaclivos y lodos los malsriales ulilizedos para realizar la prueba
como si fuesen potencialmente infecciosos. Evilar el mnlacto directo coñ los reacl¡vos. No producir
salpicaduras ni aerosol, Los residuos deben ser tratados y eliminados según normas de seguridad
adecuadas, El mate al combustible monouso debe ser incinerado- Los residuos lfquidos que
ácidos o bases deben ser neulral'Eados antes de la eliminación.
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PROYECTO MANUAL DE /NSIRUCC/O/VES

Usar indumenhriad€ prolección y guantes adecuados, protegerse los oios / la cara.

No pip€tear con la boca ninguna soluoón.
No comer, beber, fumar o aplrcarse cosmétims en elár€a ds trabajo.

Láva¡se bien las manos después d€l manejo de mueslras y reaclivos,

Elimlnar los reactivos sotrranles y los residuos segÚn las normas vigenles.

Leer atenlamenle todas las instrucciones provistas en el producto anles de realizar la prueba

Respelar las instruc.iones provislas en Bl produ clo dulanle la eiecución de la prueba.

Bespelar la fecha de caducidad del produclo.

Urilizar sólo los reaclivos presentÉs en el produclo y los aconsejados por ellabricant€.
No usar reacl¡vos que provengan de loles dilerenles.
No ulilizar reaclivos que provsngan de productos de olros labricanles,

Advertenclas y precauclones en los pIocedim¡sntos ds blología molecular

Los procedimienios de biologia molectrrlar, como la extacción, lá lrasc pción inversa, la

amplit¡cación y la delección de ácidos nucleicos, requie@n personal compelenle e ¡nstruido para evitar €l
riesgo de ¡esultados incorreclos, en particular a causa de la degradación de los ácidos nudsicos de las
mueslras o de la contam¡naclón de las mismas por parle de productos d€ amplilicación.

Cuando la ses¡ón de anrplifcación se conligura mañualmenle, es necesario disponer de áreas
separadas para Ia extrección / preparación de las eacciones de amplilicación o para la amplilicación /
detección d€ los produclos de amplitlcación. Nunca inttoducir un producto d€ amplificacón en el área de
elracción / preparación de las reacciones de amplificación.

Cuando la seslón cle arnplificacón se mnfigura mañualments, es necesario disponer de balas,
guanles e inslrumenlos deslinados para la exkacc¡ón / preparación de las reacciones de amplificación y
para la amplificación / delección de produclos da amplilicación. Nunca tlansferir batas, guantes e

rnslrumentos del área de ampli,icáción / delecc¡ón de productos ds amplificación al área de exlracción /
preparació¡ de las rcacciones de amplilicación-

Las mueslras deben ser desUnadas exclusivamenle a esle lipo de ánálisis. Las muestras deben ser
manipuladas bajo una campana de llujo lamiñar. Las probelas que contengan mueslras difersnles nunca
deb€n s€r abi€r1as al mismo tiempo. Las pipelas utilizadas para manipular las mueslras deben ser
destinadas sólo a este uso. Las pipelas deben serdeltipo de dispensación posiliva o usar lips con liltro para
aerosol, Los lips utilizados deben ser estériles. sin la preséncia de ADNasa y AHNasa, sin la presenc¡a de

ADN yARN,

Los ¡eactivos deben ser manipulados bajo campana de flujo laminar. Los reactivos ñecesaios para
la alnplilicación deben ser preparados de manera talqu€ sean utilizados en una sola ses¡ón. Las pipelas

ulili¿adas para manipular los reaclivos debsn s6r deslinadas sólo a esle uso- Las pipelas deben seI dellipo
de dispensacón positiva o usar üps co¡ liltro para aerosoles, Los tips unlizados deben ser eslériles, sin la
p.esencia de ADNasa y ARNasa, sin la presenc¡a de ADN y ARN.

Los produclos de amplificación deben ser manipulados en modo ds limitar al máximo su disper§ión
en el ambiente para evitar contaminaciones. Las plpelas ulalizadas para manipubr los produclos d6
ampllficació¡ deben serdeslinadas sólo a ssle uso.

Adverlenclas y precauclones especílicas para los componénle6

El Posit¡ve Conhol puede ser congelado y desconoelado hasla un máxirno de E¡sIa veces. Olros
ciclos de congelación /descoñgelación podríar cáusár una pérdlda de litulo.

CMV - ELITe Pos¡tive Control
conlrol de ADN id¡co análisis cualitat¡vo

PROCEOIMIENTO

El procedimienlo complelo, las caracteristicas de las prestac¡ones y los limites del procedimienlo de
la prueba completa. s€ describen de manera detallada en el manualde instucciones para el uso que se

adiunra alproduclo «cllv ELITe MGB@K¡!,.

Nola: en asoc¡ac¡ón con el instrume¡lo "ELtTe lncenius", el resultado de la amplilicación del conlrol
posrlivo será m€morEado por el rnslrumerlo y ulilzado pa¡a crear una tarjeta de control- Para cada lot€ d€
produclo -cMv ELITe MGB" Kll,, se requ,ere una amplillcación del coñkol positivo, que expira después de
15 días.

REF CTROl5PLD

Númsro ds catálogo.

Llmrte superior de tempsralure,

Código de lote,

UtilÉar anles d€lúllimo dia delmos.

Dispositivo médjco diagnóslico in úlro.

REF CTROl5PLDCMV . ELITe Pos¡t¡ve Control
control de ADN análisis cualitativo

BIB

T. E. Fenn€r el ai. (1S911 J Ctin Mbrobiology 4:2621 ' 2622

SIGNIFICADO DE LOS SOLOS
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Conform€ a los requisitos de la Dieüiva Europea 98\79\CE corespondlenle a los

dispositrvos m&icos diaqnósiicos in víro.
Cedificación otorqada por DEKRA Cerliflcation 8.V., Paises Balos.

Contenido sufjc ente para 'N" tesl.

Alenclón. consullar las instruccionss ds uso.

CONT Co,rtenido

El producto " CMV - Ellfe Positiv€ Coñtrol " debe ser usado con la me2cla complela de reaclivo
delproduclo.CMV Ellfe MGBo Kit".

Antes de usar, exlraer y descongelar las probolas de CMV - ELITe Pos¡tive Conlrol Agilar
delicadament€ las probelas, centrifugarlas durante 5 segunc,os para obten€r en €l londo el conlsnido y

mantengrlas en hielo,

a
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'ELlTe MGR' y el logoupo 'ELITé ¡¡GS eslán .egrstradoÉ @mo mar@6 com€rc¡al€§ €n la Uñlóñ Europea
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CMV ELITe Standard
control de ADN plásmidico por análisis cuant¡tat¡vo

C( t -20t

MATEHIAL PHOVISTO EN EL PRODUCTO

Coñponenle Descr¡pc¡ón Cárt¡dad Clas¡licác¡ón v etiouetádo

CMVQ - PCR §añda.d 105 probetacon lápón aoJo

CMV O - PCF Slandard 10¡ prob€la¿on lapón r:uL

CMV O. PCF Slahdard 10: soluc ón de olásmdo e¡
proberá con lapo¡ vEaDE

CMv O - PCF Sla¡dard 101
soluc ón de p ásmdo €n

probela cor lapón AMAAILLO

MATER¡AL BEOUER¡DO NO PBOVISTO EN EL PRODUCTO

CMV ELITe Standard
conlrol de ADN p¡ásmidico por análisis cuantitat¡vo

REF STDOI5PLD
03u

iNDICE

- Campana de llujo laminar.
- Guaniss sin polvo descarlables de nitrilo o similar€s.
- Me¿clador vorlex,
- Microcentrffuga de mesa (12.000 ' 14.000 RPM),
- Microp¡petas y tips estériles con lillro pará áerosol o de dispensación posiliv¿ (0,5-10 pL. 2-20 !1, 5-50 irl.

50-200 uL, 200-1000 uL).
- Agua Grado Biología Molecular.
- Termoslato programable con sistema óptico de deleccrón de lalluor€scencia 7300 RealTime PCB System

o 7500 Fast Dx REal"Time PCR Inslru ment calibrado seún las iMicaciones dellabricante.

USO PREVISTO
PRESENT^ctóN DEL PnoDUcro
MATERIAL PBOVISTO EN EL PROOUCfO
MATERIAL REOUERIDO NO PFOVISTO EN EL PBODUCTO
OTROS PRODUCTOS REOUEBIDOS
ADVEFTENCIAS Y PRECAUCIONES
PROCEDIMIEl TO
BtBLtoGRAFla
stcNtFtcaDo DE Los sfMBolos
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El producto "CMV ELIT€ Standard, se utliza como conlrol posilivo y ADN eslándar de cantidad
coñocida €n las pruebas cuantilalivas de amplificación de los ácidos nuclsicos para la dst€cclón y la
cuant¡l¡c¿c¡ón del AON del G¡lomegalov¡rus hum.no (CMV) con el producto 

"CMV ELÍT6 MG86 K¡t" d€
ELlTechGroup S.p.A.

USO PREVISTO

PRESENTAcION DEL PRoDUcTo

Él!ción. sulicienle para ocho sesiones.

El plásmido conliene una región amplificada del €roñ 4 del gen MIEA de CMV. La detección del
N blanco duranle la reacc¡ón de amplilicac¡ón reallime conlirma su capacrdarj para deleclar la presen.ra
ADN de ClüV y permite calculár la curva eslándar

producto permite efeclu S ses¡oñes analít¡cá§ distintas utllzando 20 !L por reacción.

concenlraarón del O " PCR Slandard se ha establecido utilizando materiales de relercnc¡a cal¡brados
zoos Huñan Cy¡onegalovirus DNA EOA Panel, QnoEtics Ltd, Escocia, Reino Unido, y Optiouani

Ac¡oMelrix Europe 8.V., PaÍses Báios). Un Faclor de conversión permlte expresar los resullados
en las Unidadas tnternaconales de CMV del ']st WHO lnternalional Slandard for Human

DNA lor Nucleic Acid Ampl¡lication Techniques" (N|ASC, Reino Unido, código 0S/162).

Los reactivos pa¡a la amd¡fcación y las microplacas no están incluldas en este prcducto.

Para realizar eslas fases analílicas eluso del produclo «CMV ELITe MGBo Xil» (ELlTechcroup
S.p.A.. códiqo BTKoIsPLD), mezcla de reacción comdeta y lisia para su uso para la anrplifcación real time.

S¡ se requ¡ere el uso de uno insfunrenlo "ELlTe lnqeniuso" (ELlfechGmup SpA, cód¡qo |NT03O).
se requiere el uso del produclo genér¡co.ELlfe lnGenlus@ pCR Cássette" (ELlTechGroup SpA, codiqo
lNT035PCR)consumibles para la amplificación €n tiempo real.

Si se uliliza uno inslrumenlo 7300 Real'Time PCR System, se recomienda €l uso del producto
genérico rO. PCR Mlc.oplal€s$ (ELlTechcroup S.p.A., codigo BTSACC0l) microplacas co¡ pocillos de
0.2 mL y láminas adhesivas para la ampl ¡cación realt¡me con un equipo 7300 Real-Time PCR System.

Si se ul liza uno inslrumenlo 7500 Fast 0)i ReaFTime PCR lnsuumenl, se recomienda el uso del
prodircto ge¡érico «O - PCR M¡cropÍatoÉ Fast» (ELIT€chGroup S.p.A., código BTSACCo2) microplacas
con pocillos de 0,1 mL y láminas adhesivas para la amplilicación real lime con un equipo 7500 Fasl Dx
R€ál-Tifie PCR l¡slrument.

OTROS PRODUCTOS HEOUERIDOS

ADVERTENCIAS Y PRECAUCIONES
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Esle producto es para uso exclusivo i,t vÍko.

Advenen6las y pre6auc¡ones generales

Manipular y eliminar todas las muestras biológicas como si B¡iesen transm¡lir agenles i

Evitar el coniaclo clrrecto con las mueslras b¡ológicas. No producir salp¡caduras n¡ aerosol. El m
está en contaclo con las r¡u€slras bio¡ógicas debe ser lratado con hipoclorto de sodio al 3%
30 minutos o bien lralado en autoclave a 121eC duranle una hora a¡les de ser el minado. o

ao
k1
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El prod!clo suminislra los O - PCF Slandard, cualro soluciones eslabilizadas con lilulo conoc¡do
de plásmido', cada una dosificada en una probeta y listas para su uso. Cada probela conliene 200 UL de
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PROYECTO MANU AL DE /A/SIRUCC/O/VES

CMV ELITe Standard
control de ADN midico anális¡s cuantitativo

REF STDOl5PLD

PROCEDIMIENTO

El p/oduclo "CMV ELITe Standard" debe ser usado con la rñezcla complela de reactivo del
producto "CMV ELITe MGBa Kil"

CMV ELITe Standard
control de ADN midico análisis cuantitativo

STOO.I5PLD

Manipular y eliminar todos los reáctivos y todos los materiales utilizados para r€álizar la prueba
como si tuesen polencialmente infecciosos. Evitar el conlaclo dir€clo con los reaciivos No producir
salpicaduras nr aerosol, Los residuos deben ser tratados y eliminados segúñ normas de seguridad
adecuadas, El material combustble monouso debe ser lnclnerado. Los resjduos lfquidos que corfienen
ácidos o bases debsn ser noutralizados anles de la eliminación.

L¡sar ndumentaria d€ prcleccaón y gúantes adecuados. prolegerse los ojos / lacara.
No pipelear con la boca ninguna solu.ión.
No comer, beber fumar o apllca¡se cosmétims eñ el área de kabajo.
Lavarse bien lás manos después del manejo de mueslras y reaclivos,

Eliminar los rgactivos sobrantes y los residuos según las normas vigentes.

Leer atentamenle todas la§ instruccion€s provisias en el produclo anles de real¡zar la prueba.

Respela¡ las instrucciones provislas en el produ cto durante la ejecució¡ de la prueba.

R€sp€tar la fecha de caducidad delp¡oduclo.
Utilizar sólo los reactrvos presentes en elp¡oduclo y los acons€iedos por 6llebricánte,
No Lrsar reaclivos que provengan d€ lotes difere¡tes.
ño utilizar reactivos qu€ provengan de productos de otros ,abricantes.

Advertencias y p¡ecsucionEs en Ios procod¡m¡enlos de b¡ologla mol€cular

Los procedimi€nlos d€ biología molecular, mmo la enracción, la lrascripción inv€rsa, la
ampliticación y la delscción de ácidos nlcleicos, requieren personal compelenle e inslruido para evitar el
riesgo d€ resultados incorreclos, en part¡cubr 3 causa de la degradación de los ácidos nucleicos de las

r¡ueslras o de la contaminaclón de las mismas por parte de produclos de ampl¡iicación,

Cua¡do la sesión de amplilicaciór se conligura manualmente, es necesarlo disponer de áreas
separadas para la sxtracción / preparáción de las reacciones dB amplil¡cación o para la amplificáción /
delección de los produclos de amdiflcación. Nunca introducir un produclo ds amplilicación 6n el área de
ertracción / preparaclón de las reacciones de amplificaciófl.

Cuando la sesión de anrplificación se coñligura manualmenle, es necesario dispoñer de balas,
quantes e instrumenlos deslinados para la exfacc¡ón / preparaciÓn de las reacc¡ones de amplilicaciór y
para la amplificación / delección de productos de amplificación. Nurca transfsrn batas, guantes e
instrumenlos del área de amplificación / delecc¡ón de produclos de amplificación al área de exlracción /
preparación de las reacciones d€ ámplificación.

Las mussüas deben ser dsstinadas exclusivamente a este tipo de análisis. Las mueslras deben s€r
manipuladas balo una campana de llujo laminar. Las probetas que conle¡gan mueslras dif€r€nl€s nunca
d€be¡ ser abi€rlas al masmo tiempo. Las prpetas olilizadas para manipular las muestras deben ser
deslinadas sólo a esle uso, Las prpetas deben serdsllipo dB dispensación positiva o usar tips con filtro para

aerosol. Los tips utilizados deben ser estérilBs, sin la presencia de ADNasa y ARNasa, srn la prese.cia de
ADN y ABN,

Los reaclivos deben ser manlpulados bajo campana de flujo laminar, Los reaclivos necesanos para
la ar¡plificación deben ser preparados de man€ra talqus sean ulilizados en una sola sesión, Las pipetas
llilzadas para i¡anipular los reactivos deben s€r destinadas sólo a esle uso. Las pipelas deben ser del lipo
de drspen$ción posilúa o !sar lips con fillro para aerosoles. Lo§ tip§ ulilizádos deben ser es1ériles, sin la
presencia de AONasa y ABNasa, s¡n la presencia de ADN y ARN.

Los productos de amplificación deben ser manbulados en modo d€ limitar al máxlmo su dispersión
en el arnb¡Bnte para ev¡lar conlaminaciones. Las pipelas utilizadas para mañipular los productos de
amplificación deben ser deslinadas sólo a€ste uso.

Adverlencias y preaáuclones especíl¡cas ptra los componont6s

El Q - PCR Standard debo ser congelado y descongelado por un máximo de ocho vec€É. Olros
ciclos de congelación /descong€lación podrian causar una pércllda de tílulo.

Antes de uso, exlraer y descongelar las probetas de cMv o . PcR Standard Agital delicadamente
las probelas, centrifugalas durante 5 segundos para oblener en el londo el contenido y mantenelas en

El O - PCR Standard eslá lislo para su uso, por lo lanlo debe utilizarss agr69ándole 20 IL
diectamente a ia nozcla de reacción.

El procedim¡enlo completo, las calaclelislicas de las pr€staciones y los lfmiles del procedimiento de
la prueba complela se describen de man€ra d€tallada en el manual de insl/ucc¡ofles para eluso que ss
adjuñla alproducto "CMV ELfTs MGBaK¡t".

Nola: n asociación con el ¡nstumenlo "ELfTe lncsniuE,, la cuNa de calibración §erá memorizada por el

¡nslrur¡ento. Para cada lote d€ producto "CMV ELITo MGBo Kit", se requiere una curva de calibración qu€
expiraá despuÉs de 30 díaa.

BIBLIOGRAFIA

T. E. Fenner et al. {1991) J Clin ilicrobalogy 4: 2621 - 2622

SIGNIF¡CADO DE LOS SIMBOLOS
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Número do calálogo.

LÍmite sup€rior d6 t€mperaiJra.

Cód¡go de lote.

lJtilizar antes delúltrmo dfa delmes.

Dispositivo mádico diagnóslico ,i., v¿ro,

0344

(€ Conrorrne a los requisilos de la Directiva Europea S8\79\CE correspondienle a los
disposhivos nredicos diagnósticos in v,i/o.
Cerlificacón otorgada por DEKBA Oualily 8.V., Pafses Balos.

Conlenido suliciente para N" test.

Alencrón. consullar las inslruccionss de uso.

Conlenido
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PROYECTO DE RóTUtOS

CMV - HLITe Positive eonkot
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3) Rótulos internos CMV Q - PCR Standard
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CERTIFICADO DE AUTORIZACIÓN E INSCRIPCIÓN

PRODUCTOS MÉDICOS PARA DIAGNÓSTICO IN VITRO

Expediente Nº EX-2021-120654643--APN-DGA#ANMAT

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

NOMBRE COMERCIAL: 1) CMV ELITe MGB KIT; 2) CMV ELITe POSITIVE CONTROL y 3) CMV 
ELITe STANDARD.

INDICACIÓN DE USO: 1) Ensayo cualitativo y cuantitativo de amplificación de ácidos nucleicos para la 
detección y cuantificación del ADN del virus humano Citomegalovirus (CMV) en muestras de ADN recolectado 
de sangre entera recolectada en EDTA, plasma recolectado en EDTA, líquido cefalorraquídeo, hisopados bucales, 
orina y líquido amniótico; 2) Control positivo en las pruebas cualitativas de amplificación de los ácidos nucleicos 
para la detección del ADN del virus humano Citomegalovirus (CMV) con el producto CMV ELITe MGB® Kit 
de ELITechGroup S.p.A.; y 3) Control positivo y ADN estándar de cantidad conocida para la detección y 
cuantificación del ADN del virus humano Citomegalovirus (CMV) con el producto CMV ELITe MGB® Kit de 
ELITechGroup S.p.A.

FORMA DE PRESENTACIÓN: 1) Envases por 100 determinaciones conteniendo: 4 tubos x 540 μL cada uno; 

2) Positive Control, 2 Tubos x 160 μL cada uno; y 3) Envases por 8 tubos x 200 uL cada uno (CMV Q - PCR 

Standard 105 x 200 μL, CMV Q - PCR Standard 104 x 200 μL, CMV Q - PCR Standard 103 x 200 μL y CMV Q 

- PCR Standard 102x 200 μL).

PERIODO DE VIDA ÚTIL Y CONDICIONES DE CONSERVACIÓN: 1) 24 (VEINTICUATRO) meses 



desde la fecha de elaboración, conservado a -20°C; 2 y 3) 36 (TREINTA Y SEIS) meses desde la fecha de 
elaboración, conservado a -20°C.

NOMBRE Y DIRECCIÓN DEL FABRICANTE: ELITechGroup S.p.a - Corso Svizzera 185, 10149 Torino 
(ITALIA).

CONDICIÓN DE VENTA/CATEGORÍA: Venta a laboratorios de análisis clínicos e instituciones sanitarias. 
USO PROFESIONAL EXCLUSIVO.

Se extiende el presente Certificado de Autorización e Inscripción del PRODUCTO PARA DIAGNOSTICO USO 
IN VITRO PM N°1201-272.

Expediente Nº EX-2021-120654643--APN-DGA#ANMAT
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