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Mt'nistero de Salud - - DISPOSICI ON Ne
Secretaria de Politicas, Regulacion i

BUENOS AIRES 1, e
VISTO, el -expediente no 1-47-10016/13-6 del Registro de |la

Administracién Nacional de Medicamentos, Alimentos y Tecnologia Médica vy,

CONSIDERANDO:

Que por las presentes actuaciones la firma ALERE S.A solicita
autorizacién para la venta a laboratorios de anélisis clinicos del Producto para
diagnostico de uso “in Vitro” denominado SD BIOLINE AFP/ INMUNOENSAYO
CROMATOGRAFICO PARA LA DETERMINACION CUALITATIVA DE ALFA
FETOPROTEINA (AFP) EN MUESTRAS DE SUERO Y PLASMA HUMANOS.

Que a fs. 86 consta el informe técnico producido por el Servicio de
Productos para Diagnostico que establece gue el producto relinen las condiciones
de aptitud requeridas para su autorizaci6n.

Que la Direccion Nacional de Productos Médicos ha tomado la
intervencion de su competencia.

Que se ha dado cumplimiento a los términos que establece la Ley
16.463, Resolucién Ministerial N© 145/98 y Disposicion A.N.M.A.T N° 2674/99.

Que la presente se dicta en virtud de las facultades conferidas por el

J/ Articulo 89 inciso 11) del Decreto 1.490/92 y Decreto 1886/14.

Por ello;
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Secretaria de Politicas, Regulacion .
EL ADM’I.NISTRADOR NACIONAL DE LA ADMINISTRACION NACIONAL DE.
| MEDICAMENTOS, ALIMENTOS Y TECNOLOGIA MEDICA .
DISPONE:
ARTICULO 1°.- Autorizase la venta a laboratorios de analisis clinicos del producto
para diagndstico de usc-}‘ “in  Vitro” denominado SD BIOLINE AFP)
INMUNOENSAYO CROMATOGRAFICO PARA LA DETERMINACION CUALITATIVA DE
ALFA FETOPROTEINA (AFP) EN MUESTRAS DE SUERO Y PLASMA HUMANOS que
seré-lelaborado- por STANDARD DIAGNOSTICS INC. 156-68 Hagal-dong‘, Giheung-
-gu, Yongin-si, Kyongéi-do (-KOREA') e .irnporta‘do por ALERE S.A. a expenderse en
envases conteniendo 30 CASSEFI‘ES DE PRUEBA; cuya composicidon se deta_lla a
fojas 31 con-un periodo de vida Util de 24 (VEINTICUATRO) meses desde la fecha
de elaboracién conservado entre 2 y 30°C.
ARTICULO 2°.-'Acéptense los rotulos y manual de instrucciones obrantes a fojas
44 a3 49 y 76 a 81, desgldééndose :Ias fojas 46 a 47 y 76 a ?7 debiendo’ constar
én los mismos que la fecha de vencimiento es la déc!arada por el elaborador
impreso en los rétulos de cada.partida. |
ARTICULO 3°.- Extiéndase el Certificado correspondiente.
ARTICULO 49.- LA ADMINISTRACION NACIONAL DE MEDICAMENTOS,
ALIMENTOS Y TECNOLOGIA MEDI—CA,.se reserva el derecho de reexaminar los
i‘/ .' métodos de control, estabilidad .y elaboracion cuando las circunstancias asi lo
determinen. | |
ARTICULO 59°.- Registrese:; girese a Direccidon de Gestion de Informacién Técnica
a sus efectos, por' Mesa de Entradas de la Direccion Nacioﬁal de Productos

Médicos notifiqguese al interesado y hdgasele éntrega de la copia autenticada de
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la presente Disposicidén junto con la copia de los proyectos de rétulos, manual

de instrucciones y el Certificado correspondiente. Cumplido, archivese

PERMANENTE.-

Expediente n®: 1-47-10016/13-6.-

DISPOSICION No: B —
\

Ing ROGELIO LOPEZ

Adminlatrador Naclonal
ANM.AM
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CERTIFICADO DE AUTORIZACION DE VENTA
DE PRODUCTOS PARA DIAGNOSTICO DE USO IN VITRO
Expediente n%:1-47-10016/13-6.-

Se autoriza a la firma ALERE S.A. a comercializar el Producto para Diagndstico de
uso “in vitro” denominado SD BIOLINE AFP/ INMUNOENSAYO CROMATOGRAFICO
PARA LA DETERMINACION CUALITATIVA DE ALFA FETOPROTEINA (AFP) EN
MUESTRAS DE SUERQO Y PLASMA HUMANOS.Se le asigna la categoria: Venta a
laboratorios de Analisis clinicos por hallarse comprendido en las condiciones
establecidas en la Ley 16.463, y Resolucion M.S. y A.S. N° 145/98. Lugar de
elaboracion: STANDARD DIAGNOSTICS INC. 156-68 Hagal-dong, Giheung-gu,
Yongin-si, Kyonggi-do {(KOREA). Periodo de vida util: 24 (VEINTICUATRO) meses
desde la fecha de elaboracién conservado entre 2 y 30 °C. En las etiquetas de los
envases, anuncios y Manual de instrucciones debera constar PRODUCTO PARA
DIAGNOSTICO DE USO "IN VITRO” USO PROFESIONAL EXCLUSIVO AUTORIZADO
POR L[A ADMINISTRACION NACIONAL DE MEDICAMENTOS, ALIMENTOS Y
TECNOLOGIA MEPICA. ' L

Certificado nO:U 0 8 ]_ 02 L

ADMINISTRACION NACIONAL DE MEDICAMENTOS, ALIMENTOS Y TECNOLOGIA

MEDICA.

Buenos Aires, 18 FEB 2015 Firma v sello
s
Ing ROGELIO LOPEZ

Administrador Nacional
AJIM AT
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CERTIFICADO D‘E AU;T'ORIZACION DE VENTA
DE PRODUCTOS PARA DIAGNOSTICO DE USO IN VITRO
Expediente n®:1-47-10016/13-6.-
Se autoriza a la firma ALERE S.A. a comercializar el Producto para Diagndstico de
uso “in vitro” denominadc; SD BIOLiNE AFP/ INMUNOENSAYO CROMATOGRAFICO
PARA LA DETERMINACION CUALITATIVA DE ALFA FETOPROTEINA (AFP) EN
MUESTRAS DE SUERQ Y PLASMA HUMANOS.Se le asigna la categoria: Venta a
laboratorios de Anélis_is clfn.icos por hallarse comprendido en las condiciones
establecidas en la Ley 16.46";3, y Résolucién M.S. vy A.S. N® 145/98. Lugar de
elaboracién: STANDARD DIAGNOSTICS INC. 156-68 Hagal-dong, Giheung-gu,
Yongin-si, Kyonggi-do (KOREA). Periodo de vida util: 24 (VEINTICUATRO) meses
desde la fecha de elabqra;ic’m conservado entre 2 y 30 °C. En las etiquetas de los
envases, anuncios y Manﬁal de :'instrtl.lcciones debera constar PRODUCTO PARA
DIAGNOSTICO DE USO “IN VITRO” USO PROFESIONAL EXCLUSIVO AUTORIZADO
POR LA ADMINISTRACION NACIONAL DE MEDICAMENTOS, ALIMENTOS Y
TECNOLOGIA MEDICA.
Certificado n©: O O 8 1 0 2
ADMINISTRACION NACIONAL DE MEDICAMENTOS, ALIMENTOS Y TECNOLOGIA
MEDICA.

Buenos Aires, 18 FEB 2015 Firma y sello

Ing ROGELIO LOPEZ

Administrador Naclonat
ANMAT



One Step AFP Rapid Test |
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EXPLICACION DE LA PRUEBA _

La Alfa-fetoproteina (AFP) cs una glucoproteina con un peso molecular de aproximadamente 70.000 y un 3
~ 4% dec contenido de hidraios de carbono. AFI es

uno de los antigenos carcino embrionario mds conocidos, cs decir, sustancias que s¢ producen durante la vida
cmbrionaria v {etal. practicamenic no existe en Jos adulios. pero ¢s probable que se produzea cn
concomitancia con neoplasias. Los niveles de AFP en los adulos, normalmente por debajo de 15 ng / ml, se
encuentran considernblemente mis altas en varias formas wmorales (hepatoma primario, tumorcs testiculares)
y patologias no tumorales (hepatitis virica, la cirrosis hepéatica, (clangiceiasia, ataxia). Alrededor del 70 ~ 90%
de los pacientes expuestos i hepatoma primario tienen altos niveles de AFP, que van hasta una concentracion
de 1 ~ 5 ng/ mi. Las altas concentraciones de AFP rambién se encuentran en aproximadamente ¢t 90% de los
pacientes que sufren de testicular de células germinales tumores. Para esta patologia. ¢l cnsayo AFP ¢s
considerablemente Gtil durante el seguimiento det pacientie. Otro tipo de tumaores (de pancreas. de ovario,
pastrointestinal) puede producir un moderade aumento de la AFP en un niamero limitado de pacicntes.

PRINCIPIO DE LA PRUEBA

La prueba SD BIOLINE AFP contienc una tira de membrana, que ¢s pre-recubiertas con anticuerpo
monoclonal de ratén anti-AFP de captura en zona de resultados. El Anticuerpo de concjo anti-AFP conjugado
con oro coloidal ¥ la muestra de sucro se mueven i lo largo de fa membrana cromatogréfica hacia la region de
prueba (1) y forma una linea visible formada per el complejo anticucrpo-antigeno-anticuerpo unidao a
particulas de oro.

El dispositivo dc prucha 8D BIOLINE AFP sc indica T como "Linca de Prucha” y C como "Linca de
Control" en la superficie de la caja.

‘Tanto la linea de prucha como la linca de control en la ventana de resultades no son visibles antes de aplicar
las muestiras. La linea de control se ulitiza para ¢l contral del procedimiento. La linea de control debe aparecer
siempre si ¢l procedimicnto de la prucba se realiza correctamente ¥ los reactives de la prucba de la finea de
conirol estan funcionando

MATERIALES PROVISTOS / INGREDIENTES ACTIVOS DE LOS COMPONENTES

1. SD BIOLINE AFP test conticne los siguientes componentes;
« SD BIOLINE AFP test casselte
* Inserto del kit

2. Ingredientes activos de los principales componentes

- 1 tira de prueba conticne:

Conjugados de oro {Como componente principal): Anticuerpos de conejo anti-AFP oro coloidal (1+0.2pg),
Linea de prueba (como componente principal): Anticuerpe monoclonal de ratén anti-AFP (420.8pg),

Linca control (como componente principal): Anticuerpo de cabra anti- [nmunoglobulina de conejo (2+0.4pug)

ALMACENAMIENTO Y ESTABILIDAD DEL KIT

1.Los dispositivos de prueba SD BIOLINE AFP se deben almacenar a temperatura ambiente (2~30 °C).
2. Los dispositivos de prueba son sensible a la humedad y tambien al calor

3. Procesar la prueba inmediatamente después de sacar los dispositivos de la bolsa de aluminio,

4. No usar més alla de su vencimiento.

5. No estacionar en heladera. No congelar.

6. La vida atil del kit esta indicada en la parte de afucra de la caja del kit.

RECCOLECCION DE LAS MUESTRAS, ALMACENAMIENTO & PRECAUCIONES.

Recoleccién de las muestras, almacenamiento

1. Las pruebas pueden realizarse usando ptasmas y sucros humanos

2. Centrifugar la sangre entera usando anticoagulante adccuado tales como EDTA, Citrato de sodio, Heparina
de sodio para mucstras de plasmas. O, centrifugar la sangre entera para obtener suero.

3. Si las muestras no son procesadas de inmediato, deben ser almacenadas en le heladera a 2~8 °C, Para
periodos de almacenaje mayores a 3 dias, se recomienda freezarlas. Se debe mantener a temperature ambiente
un rato antes de ser procesadas.

4. Las muestras que contienen precipitados no deben ser utilizadas en ¢l ensayo. Cada muestra debe ser
clarificada antes dc ser procesada.

S

Ricardo Jdaquiola fassi
Apoderagdo legal Bioguimico M.N. 1330-b



Precauciones

1. Los anticoagulantes como heparina. EDTA, and citrato no afectan los resultados de la prueba.

2. Como interferencias pertinentes conocidas, muestras hemolilicas, muestras con valores alios de faclores
reumatoideos —incluidas, lipémicas e ictéricas, pueden ilevar a resultados errdneos de la prueba.

3. Usar pipetas capilares deshechables 6 tips de pipctas para cada muestra para evitar contaminacién cruzada
entre muestras que daria valores erréneos

ADVERTENCIAS

1. Selo para diagnostic de uso in vitro.No reutilizar el cassctte de prueba.

2. Se debe seguir las instrucciones del manual de forma estricta para asegurar resulotados confiables.
Cualquiera que realice un ensayo con este producto debe ser entrenado en su uso y debe tener experiencia en
los procedimientos de laboratorio.

3. No comer ¢ fumar mientras sc rcaliza el ensayo.

4. Usar guantes protectores para manipular las muestras. Lavarse 1as manos inmediatamente después.

5. Evitar salpicaduras 6 formacién de aerosoles.

6. Limpic los derrames usando un desinfectante apropiado

7. Descontamine y desheche 1odas tas muestras, kits reactivos y matcrial potencialmente contaminado como si
fueran deshechos infecciosos en un contenedor de bioseguridad,

§. No mezclar ni intercambiar las difercntes muestras.

PRECAUCIONES

1. Para mcjores resultados, se require seguir en forma estricia las instruccioncs del kit.

2. Todas las muestras deberian mancjarse como potencialmente infecciosas.

3. No abrir 6 remover los cassettes de las bolsas selladas individuales hasta el momento de procesar. Procesar
la prueba inmediatamente después de remover el cassette de la botsa de aluminio,

4. No reutilizar el cassetie de prueba.

5. Todos los reactivos deben permancces a temperature ambicnte antes de larger la prueba.

6. No utilizar reactivos del kit més alla de la fecha de vencimiento indicada cn la etiqueta de la caja del kit.

7. No utilizar el kit si la bolsa esié daitada 6 el sello violado.

PROCEDIMIENTO DE LA PRUEBA

1. Retire 1a placa de la botsa de aluminio y colocarlo en una superficie plana y seca.

2. Anadir 100pl de muestra en ¢l pocillo de muestra (5).

3. A medida que la prucba comicnza a trabajar, usted verd movimicnto de color phrpura a través de la vemana
de resultados en el centro del dispositivo de prueha.

4. Interpretar los resultados de la prucha a los 20 minutos. No interprete Jos resultados de 1z prucba despuds de
30 minutos.

Precancidn: El tiempo de interpretacion anterior se basa en la leetura de los resultados de la prucbha a
temperatura ambiente de 15 € a 30 ° C. Si la temperatura ambiente es significativamente menor que 13 ° C,
cl tiempo de la interpretacion debe aumentarse adecuadas.

INTERPRETACION DE LA PRUEBA

1) Una banda de color aparecers en la seccidn izquierda de la ventana de resultados para mostrar que la
prucba funciona correctamente. Esta banda es 1a banda de control.

2} La scecidn derecha de la ventana dc resultados indica los resultados de las prucbas. Si otra banda dc color
aparece en la seccidn derecha de la ventana de resultados, esta banda es la banda de prueba.

Resultado negativo: Apareee sélo una linea.
La presencia de una banda sola de color morado dentro de la ventana de resultados indica un resultado
negativo,
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Resultado positivo: Aparccen dos lineas. La presencia de dos bandas de color (banda “T7 y bandg “C”)
dentro de la vemana de resuliados, sin importar qué banda aparcec primero, indica un resultado positivo.
Nota: Un resullado positivo no cambiard una vez que hava sido establecido en 10 minutos. Sin embargo, a fin
de prevenir cualquier resuliado incorrecto. el resultado de la prueha no deberia ser interpretado después de 10
minutos.

Ricardo lj aquiola
Apoderagp legal Bioguimico M.N. 1330-b
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Resultado invalide: No aparcce ninguna linca. $i la banda de color morado no ¢s visible dentro de la ventana
de resultados después de realizar la prueba, el resuitado se considera invalido. Algunas dc las causas de
resultados invilidos pueden deberse a no seguir las direcciones correclamente o la prueba pucde haberse
deteriorado més alld de la fecha de caducidad. Se recomienda que la mucstra sca analizada nucvamente
usando un nuevo kit de prucba.
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CONTROL INTERNO DE LA CALIDAD

El cassette de prueba SD BIOLINE ticne una "Linea de prueba” y "Linea control” en la superficie del
casselle. Ambas, la linea de prueba y la linca de control no sc encuentran visibles antes de aplicar las mucstras
durante la prueba. La linea control se utiliza como controf del procedimiento ¥ debe aparecer siempre si se ha
desarrollado la prueba correctamente y los reactivos de |2 misma funcionan.

LIMITACIONES DE LA PRUEBA

1. Aunque la prucha SD BIOLINE AFP es muy preciso en la deteceidn de la AFP, se puede producir
una baja incidencia de resultados falsos. S¢ requieren olras pruebas clinicamente disponibles si
Se obticnen resultados cuestionables.

2. Al igual que con lodas las prucbas de diagnostico. un diagnéstico clinico delinitivo no debe basarse
en tos resultados de una sola prueba, pero s6lo debe ser realizada por ¢l médico después de wodo
Se han cvaluado Tos resultados clinicos v de laboratorio,

3. El procedimicnto de prucba. precauciones e interpretacién de los resultados de esta prucha se deben
seguir durante la prueba.

VALORES ESPERADOS

1. Lasensibilidad analitica de 1a prucba es 20 ng de AFP/ml.

2. Losniveles de AFP en adultos, normalmente debajo de 13 ng/ml, se encuentran considerablemente
mis altos en formas severas de tumorcs (hepatoma primario. tumores testiculares) v en patologias
no tumorales (hepatitis viral, cirrosis hepatica, telangicctasias, ataxia).

3. Durante el embarazo, la AFP es sintetizada principalmente por el higado fetal y el saco vitelino v es
secretado en el suero del feto, dende sc alcanza un pico (2 ~ 3 mg / ml} entre la semana 13 ~ 14, a
parlir de entonces disminuye gradualmente hasta el momento de! nacimiento. Las concentraciones
de AFP cn sueros de mujeres embarazadas, sin embargo. sigue un curso diferente desde la semana
fetal y continua aumentando hasta un méximo de 200~400 ng/m! entre las semanas 30~31 y luego
cac hasta el momento del parto. Si el feto presenta malformacioncs en el tubo neural (ancncefalia,
espina bifida), la difusién de la AFP en ¢l liquido amnidiico se encuentra aumeniada, provocando
un aumento en ta AFP materna. La prueba AFP en suero materno puede ser usado como una ayuda

___para diagnéstico prenatal de csa clase de malformaciones.

4. [EFECTO HOOK)] Siempre que las muestras con altas concentracioncs de antigeno sc procesan sin
diluir en un método de un simpic puede ocurrir el "Efccto Hook "y dar valores de concentracion
aparentemente mas bajos que los valores reales. Esie kit no produce "Efecto Hook " por debajo de
una concentracién de 150,000 ng/ml,

CARACTERISTICAS DE DESEMPENO

1. Seasibilidad v especificidad clinicas

Un estudio comparativo independicnte se Hevé a cabo en un laboratorio de quimica clinica sobre 207
pacientes, Cada muestra se ensayd con [a SD BIOLINE AFP y otro test comercial (ELISA). Los resultados sc
resumen en las siguientes tablas. El nivel de AFP de muestra positiva ELISA es mayor de 20 ng / ml. En una
comparacion de la BIOLINE kit Rapid AFP SD frente a un kit de ELISA comercial AFP, dieron resultados
sensibilidad dcl 100%. una especificidad del 100%, y el total de acuerdo del 100%

Ricardo Udaguiola

Apoderadgiiegal oquimico M.N. 1330-b



} A commerdal AFP ELISA Total Results

‘ Positive Negative

i SD BIOLINE AFP Positive J 88 0 38
Negative Lo 19 19

i Total Results |5 m W

2. Precisién

* Precision dentro del ensayo se determind mediante el uso de triplicados de cinco muestras diferenies que
contienen diferentes concentraciones de AFP, El negativo y positivo los valores se identificaron correctamente
¢l 100% del tiempo.,

* Entre precisién de andlisis se determiné mediante el uso de las cinco muestras diferentes que contienen
diferentes concentraciones de AFP en 3 diferentes repeticiones con 3 diferentes un montén de dispositivos de
prueba. Una vez més los resultados negativos y positivos se identificaron correctamente ¢l 100% del tiempo.

3. L.a sensibilidad analiticn

« ET kit SD BIOLINE AFP pudo detectar 20 ng/ml de AFP como confirmé el limite de minima deteccién.

+ Et kit SD BIOLINE AFP pudo detector un rango de ensayo entre 20ng/ml y 150,000 ng/ml de AFP.

* E1 kit SD BIOLINE tiene un efecto hook a una concentracién > de 150,000 ng/ml. Por lo tanto, cuando la
intensidad de la prueba aparece débil o ninguna de las muestras que se presume deberia dar valores altos de
AFP, no da; es recomendable hacer una dilucion en seric y volver a probar las muestras diluidas
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Descargo de responsabiliclad:

St hien trdas las precanciones se bun tomeds pare asegurar la capacidad diagnosiica v ta precision de este producio, ef
produca si utitiza fueee del eontrol del fabricanse v el distribuicor v el resuliedn puede en consecnencio ser afociady por
Jactores ambiemales yo o errores del wsuario, Una persona que es el syeto del diagndstico debe consultar @ un médeo pora st
posteriar confirmacion del resnliodn.

Adveriencia:

Los fabricanes v disiribuiclores de este praducto ne serdn responsables por cualguier pérdida. responsebitidad. reclamo, costos
o dains, yo sean divectos o mdirectax o consecuentes que surjon o relacianado con an diagnistice incorrecio, 30800 OTiIVO o

acgaliva, en ol use de esie producio,

d Manufactured by
&O@ S D STANDARD DIAGNOSTICS, INC.

156-68 Hagal-dong, Giheung-qu, Yongin-si, Xyonggi-do, Korea
Tel:82-31-899-2800  Fax:82-31-899-2840  hitpfAwnwwistandardia.com

£c Aithoried Representative
c € e [rer MT Promedt Consulfing GmbH

Altenhofstrasse 80 D-66386 St. Ingbeit Germany
Phane : +49 6864 $81020, Fax : +49 6894 581021
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PROYECTO DE ROTULO EXTERNO
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Prueba rapida, Prueba inmunocromatogréfica para deteccion de AFP (Alpha-
Fetoproteina) en suero/plasma humanos.
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IMPORTADOR: ALERE SA 14 de Jutio 618- Capital Federal - Argentina
DIRECTOR TECNICO: Jorge Grassi (Bioquimico)
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Etiqueta de la bolsa de aluminio del cassette
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