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Disposicion
Niimero: DI-2018-1620-APN-ANMAT#MS

CIUDAD DE BUENOS AIRES
Martes 20 de Febrero de 2018

Referencia: 1-47-3110-657-17-5

VISTO el expediente N° = 1-47-3110-657-17-5 del Registro de la Admmlstracmn ‘Nacional de
Medicamentos Alimentos y Tecnologia Medica y,

CONSIDERANDO:

Que por los presentes actuados la firma PRODUCTOS ROCHE S.A.Q. e L. (D1v151on Diagnéstica) solicita
autorizacion para la venta a laboratorios de analisis clinicos de los Productos para diagnéstico usc In Vitro
denominado Elecsys PAPP-A .

‘Que en el expediente de referencia consta el informe técnico producido por el Servicio de Productos para
Diagnéstico que establece que los productos retinen las condiciones de aptitud requeridas para su
autorizacion.

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

Que la Direccién Nacional de Productos Médicos ha tomado la intervencion de su competencia.
Que corresponde autorizar la inscripcion en el RPPTM del producto médico objeto de la solicitud.

Que la presente se dicta en virtud de las facultades conferidas por. los Decretos N° 1490/92 =] por el
Decreto N° 101 de fecha 16 de diciembre de 2015.

Por ello;
EL ADMINISTRADOR NACIONAL DE LA ADMINISTRACION NACIONAL DE

MEDICAMENTOS, ALIMENTOS Y TECNOLOGIA MEDICA



DISPONE:

ARTICULO 1°- Autorizase la inscripcion en el Registro Nacional de Productores y Productos de
Tecnologia Médica (RPPTM) de la Administracién Nacional de Medicamentos, Alimentosy Tecnologia
Médica (ANMAT) del productos médico para diagndstico de uso In Vitro denominado Elecsys PAPP-A,

de acuerdo a lo solicitado por la firma PRODUCTOS ROCHE S A.Q. e L. (Divisidon Diagnostica) con los

datos caracteristicos que figuran al pie de la presente.

ARTICULO 2°.- Autorizanse los textos de los proyectos de rétulos y Manual de Instrucciones que obran en
el documento N° IF-2018-02332710-APN-DNPM#ANMAT.

ARTICULO 3°.- En los rétulos e instrucciones de uso autorizados debera figurar la leyenda “Autorizado
por la ANMAT PM-740-557, con exclusién de toda otra leyenda no contemplada en la normativa vigente.

ARTICULO 4°- Extiéndase el Certificado de Autorizacion e Inscripcion en el RPPTM con los datos
caracteristicos mencionados en esta Disposicion.

ARTICULO 5°.- Registrese. Inscribase en el Registro Nacional de Productores y Productos deTecnologia
Médica al nuevo producto. Por el Departamento de Mesa de Entrada, notifiquese al interesado, haciéndole
entrega de la presente Disposicion, conjuntamente con rétulos e instrucciones de uso autorizadosy el
Certificado mencionado en el articulo 4°. Girese a la Direccién de Gestion de Informacion Técnica a los
fines de confeccionar el legajo correspondiente. Cumplido, archivese.

DATOS IDENTIFICATORIOS CARACTERISTICOS
Nombre comercial: Elecsys PAPP-A.

Indicacién de uso: Inmunoensayo de electroquimioluminiscencia para la determinacion cuantitativa de la
proteina plasmatica A asociada al embarazo en suero humanos en el analizador cobas e 801.

Forma de presentacién: Envases por 100 determinaciones, conteniendo: 1 cartucho integral de reactivos
(Reactivo M: Microparticulas recubiertas x 5.8 ml, Reactivo R1: Anticuerpo anti-PAPP-A-biotina x 9.9 ml
y Reactivo R2: Anticuerpo anti-PAPP-A marcado con quelato de Rutenio x 10.3 ml) .

Periodo de vida util y condicién de conservacion: 18 (DIECIOCHO) meses desde la fecha de elaboracion
conservado entre 2 y § °C.

Condicion de venta: venta a Laboratorios de andlisis clinicos. USO PROFESIONAL EXCLUSIVO.

.Nombre y direccion del fabricante: ROCHE DIAGNOSTICS GmbH. Sandhofer Strasse 116; D-68305
Mannheim (ALEMANIA). : '
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Espafiol = lLamezcla de reacqién es trasladada a la célula de medida donde, por
Informacién del sistema magnetismo, las microparticulas se fijan a la superficie del electrodo.

Nombre abreviado ACN (cddigo de aplicacidn)

PAPPA 10089

Nota

Fi valor medido de PAPP-A de una muestra de paciente puede variar
segun el método de ensayo aplicado. Por lo tanto, el laboratorio siempre
debe indicar el método de determinacion de PAPP-A empleado. Los
valores de PAPP-A de una muestra de paciente, obtenidos mediante
diferentes procedimientos de test, no pueden compararse directamente
entre si pudiendo. dar lugar a interpretaciones erréneas por parte del-
médico. En caso de cambiar de método de determinacidn de PAPP-A
durante el control del fratamiento, los valores del mismo deben
confirmarse en el periodo de transicidn mediante mediciones paralelas
con ambos métodos,

Uso previsto

Test inmunoldgico in vitro para la determinacion cuantitativa de la proteina
plasmatica A asociada al embarazo en suero humano.

El presente ensayo esta destinado a ser utilizado en combinacion con otros
parémetros a fin de evaluar el riesgo para fa trisomia 21 (sindrome de
Down) durante el primer trimestre del embarazo. Para diagnosticar
aberraciones cromosdmicas se requieren analisis posteriores.

Este inmunoensayo "ECLIA" {electrochemiluminescence immunoassay) de
electroquimioluminiscencia esté concebido para ser utifizado en el
inmunoanalizador cobas e 801.

Caracteristicas

La proteina plasmética A asociada al émbarazo (PAPP-A) es una
glucoproteina de gran tamafio compuesta por dos subunidades con un
peso molecular de 200 kDa. La PAPP-A pertenece a la superfamilia
metzincina de las peptidasas dependientes del zinc y fue aislada
inicialmente en el suero de las embarazadas, donde su concentracion
aumenta permanentemente hasta la fecha del parto. La PAPP-A es
producida por el trofoblasto y secretada al suero materno donde circula
principalmente como un complejo heterotetramérico de 2.2, junto con las
dos subunidades de la proforma de la proteina basica mas importante del
eosindfito (proMBP).'23

La concentracion de PAPP-A, combinada con la determinacion de BhCG
libre y la determinacion sonografica de la translucencia nucal {TN) identifica
a mujeres portadoras de un feto con riesgo de padecer el sindrome de
Down durante el primer trimestre del embarazo (semanas 8-14).45¢ La
utilizacién de esta combinacion de marcadores permite obtener tasas de
deteccion de hasta el 70 % (Unicamente por marcadores séricos) y del

90 % (combinados con TN) con una tasa de resultados falsamente
positivos del 5 %.5788

Cuando el examen sonografico incluye la medicién del hueso nasal, se
alcanza una tasa de deteccidn def 97 %.¢ Basandose en Ja edad matema
puede calcularse el riesgo de que &l embarazo se encuentre afectado por
el sindrome de Down utilizando un aigoritmo especifico.51"12 Segun el
resultado obtenido, puede indicarse un test prenatal no invasive (NIPT, por
sus siglas en inglés) en ADN fetal libre o un diagndstico invasivo,13:141316 A
las mujeres en las que se detectd un riesgo elevado de aneuploidia durante
el cribado del primer trimestre deberia ofrecerse asesoramiento genético
asi como la opcion de una biopsia corial 0 una amniocentesis."”

Principio del test
Técnica sandwich, Duracion total del test: 18 minutos.
= 12incubacion: 9 pL. de muestra, un anticuerpo monoclonal bictinilado

anti-PAPP-A y un anticuerpo monoclonal anti-PAPP-A marcado con
quelato de rutenio® forman un complejo séndwich.

= 2 2incubacion: después de incorporar las microparticulas recubiertas de
estreptavidina, el complejo formado se fija a la fase sdlida por
interaccidn entre la biotina y la estreptavidina.

Los elementos no fijados se eliminan posteriormente con ProCell I M.
Al aplicar una corriente eléctrica controlada se produce una reaccion
quimioluminiscente cuya emision de luz se mide con un
fotomuttiplicador.

= |os resultados se determinan mediante una curva de calibracion
generada especificamente para e instrumento a partir de una
calibracién a 2 puntos y una curva master suministrada a través de
cobas link.

a) Quelato Tris (2,2 bipiridina)rutenio (II) (Ru({bpy}3’)
Reactivos - Soluciones de trabajo
El cobas e pack estd etiquetado como PAPPA.

"M Microparticulas recubiertas de estreptavidina, 1 frasco, 5.8 mL:

microparticulas recubiertas de estreptavidina: 0.72 mg/mL.,
conservante.

R1  Anticuerpo anti-PAPP-A~biotina, 1 frasco, 9.9 mL:
Anticuerpo biotinilado monoclonal anti-PAPP-A (ratdn) 2.0 mg/L.
tampdn TRIS 50 mmol/L, pH 7.0; conservante.

R2  Anticuerpo anti-PAPP-A~Rufbpy%*, 1 frasco, 10.3 mL:
Anticuerpo monoclonal anti-PAPP-A (ratén) marcado con quelate de
rutenio 1.0 mg/L; tampdn fosfato 50 mmol/L, pH 7.4; conservante. -

Medidas de precaucion y advertencias

Producto sanitario para diagndstico in vitro,

Observe las medidas de precaucién habituales para la manipulacién de
reactivos.

Elimine fos residuos segtn las normas locales vigentes.

Ficlha de datos de seguridad a la disposicién del usuario profesional que la
solicite.

Evite la formacién de espuma en reactivos y muestras de todo tipo
(especimenes, calibradores y controles).
Preparacién de los reactivos

Los reactivos incluidos en el estuche estan listos para el uso y forman una
unidad inseparable.

La informacidn necesaria para el correcto funcionamiento esté disponible a
través de cobas link.

Conservacion y estabilidad

Conservar a 2-8 °C.

No congelar.

Conservar el cobas e pack en posicién vertical para garantizar la
disponibilidad total de fas microparticulas durante la mezcla automatica
antes def uso.

Estabilidad:
sin abrir, a 2-8 °C

hasta |a fecha de caducidad
indicada

16 semanas

en el analizador cobas e 801

Obtencién y preparacion de las muestras
Sélo se ha analizado y considerado apto el tipo de muestras aqui indicado.

Suero recogido en tubos estandar de muestra o en tubos que contienen gel
de separacion.

No emplear plasma.

Estable durante 8 horas a 2025 °C; 3 dias a2 2-8 °C; 3 meses a
20 °C (+ 5 °C). Las muestras pueden congelarse 3 veces.

Los tipos de muestra aqui indicados fueron analizados con tubos de
recogida de muestras seleccionados, comerciaiizados en el momento de
efectuar el andlisis, lo cual significa que no fueron analizados todos los

tubos de todos los fabricantes. Los sistemas de recogida de muestras de
diversos fabricantes ﬂ%Lfeden contener diferentes matetiales que, en ciertos
casos, pueden llegdiba 2100802 B333EAB-0d RNaANE MHAANMAT
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muestras se procesan en tubos primarios (sistemas de recogida de
muestras), seguir las instrucciones del fabricante de tubos.

Centrifugar las muestras que contienen precipitado antes de realizar el
ensayo. :

No emplear muestras inactivadas por cafor.
No utilizar muestras ni controles estabilizados con azida.

Se debe garantizar una temperatura de 20-25 °C para la medicion de
muestras y calibradores.

Para evitar posibles efectos de evaporacién, determinar las muestras y los
calibradores que se sitian en los analizadores dentro de un lapso de

2 horas.

Material suministrado

Consultar la seccién "Reactivos - Soluciones de trabajo” en cuanto a los
reactivos suministrados.

Material requerido adicionalmente (no suministrado)

x 04854101200, PAPP-A CalSet para4 x 1.0 ml.

04899881200, PreciControl Maternal Care para 6 x 2.0 mL

07299001190, Diluent Universal, 45.2 mL de diluyente para
muestras

Equipo usual de laboraforio

Analizador cabas e 801
Para calcular el riesgo de trisomia 21:

. 07027303190, Elecsys free BhCG, 100 pruebas

. 04854080200, free BhCG CalSet para 4 x 1.0 mL

= Un software adecuado, como p. €. 05126193, SsdwlLab (V5.0 0
posterior}

Accesorios para el analizador cobas e 801:

06908799190, ProCelf Il M, 2 x 2 L solucidn de sistema

04880293190, CleanCell M, 2 x 2 L de solucién detergente para la
célula de medida

07485409001, Reservoir Cups, 8 reéipientes para ProCel Il My
CleanCell M

06908853190, PreClean Il M, 2 x 2 L de solucidn de lavado
05694302001, Bandeja de Assay Tip/Assay Cup, 6 x 6 bandejas,
cada una con 105 cubetas y 105 puntas de pipeta

(3780 determinaciones), 3 cartones de residuos sdlidos
07485425001, Liquid Flow Cleaning Cup, 2 recipientes para la

solucién de limpieza ISE Cleaning Solution/Elecsys SysClean para la
unidad de deteccién Liquid Flow Cleaning Detection Unit

07485433001, PreWash Liquid Flow Cleaning Cup, 1 recipiente
para fa solucion de limpieza ISE Cleaning Solution/Elecsys SysClean
para la unidad de prelavado Liquid Flow Cleaning PreWash Unit

11298500316, ISE Cleaning Solution/Elecsys SysClean,
5x 100 mL de solucién detergente para el sistema

Realizacion del test

Para garantizar el funcionamiento dptimo del test, observe las instrucciones
de la presente metGdica referentes al analizador empleado. Consulte el
manual del operador apropiado para obtener las instrucciones de ensayo
especfficas del analizador.

Las microparticulas se mezclan autométicamente antes del uso.

Colocar el cobas e pack refrigerado (a 2-8 °C) en el gestor de reactivos
(reagent manager). Evitar la formacion de espuma. El analizador realiza
automaticamente los procesos de atemperar, abrir y tapar el cobas e pack.

Calibracién

Trazabilidad: El presente método ha sido estandarizado frente & un test
comercial de PAPP-A que, a su vez, habfa sido estandarizado frente ala
preparacion estandar {RP 78/610 de la OMS.

La curva master predefinida es adaptada al analizador a través del CalSet
correspondiente.

Intervalo de calibraciones: efectuar la calibracidn una vez por lote de

reactivos con reactivos frescos de un cobas e pack registrado como
méximo 24 horas antes en el analizador.

cobas’

Elintervalo de calibracion puede ampliarse si el laboratorio puede aseg urar
una verificacion aceptable de la calibracion.

Se recomienda repetir la calibracién:

después de 12 semanas si se trata del mismo lote de reactivos
después de 28 dias (al emplear el mismo cobas e pack en el
analizador)

en caso necesario: por ejemplo, si el control de cafidad esta fuera del
intervalo definido

Control de calidad ‘

Efectuar el control de calidad con PreciControl Maternal Care.
Adicionalmente pueden emplearse otros controles apropfados.

Los controles de los diferentes intervalos de concentracion deberian
efectuarse junto con el test en determinaciones simples por lo menos 1 ez
cada 24 horas, con cada cobas e pack y después de cada calibracion.

Adaptar los intervalos y h’mites'dge control a los requisitos individuales del
laboratorio, Los resultados obtenidos deben hallarse dentro de los limites
definidos. Cada laboratorio deberia establecer medidas correctivas a seguir
en caso de obtener valores fuera del intervalo definido.

Si fuera necesario, repetir fa medicion de las muestras en cuestion.

Cumplir con fas regulaciones gubermamentales y las normas locales de
control de calidad pertinentes.
Caleulo

El analizador calcula automaticamente la concentracion de analito de cada
muestra (en mUVL, UL o mUi/mL).

mUI/mL x 1000 = mUIL
mUlmL x 1 = UIlL
UIL x 1000 = mUIL

Limitaciones del andlisis - interferencias

Se analizaron los efectos de las siguientes sustancias endogenas vy los
siguientes compuestos farmacéuticos sobre el funcionamiento del test sin
que se hayan observado interferencias.

Factores de conversion:

" Criterio: Para concentraciones < 40 mUI/L se obtuvo una desviacidn de

Sustancias enddgenas
Sustancia Concentracién analizada
Bilirrubina < 205 pmol/L 0 < 12 mg/dL
Hemoglobina <0.621 mmol/L 0 < 1000 mg/dL
Intralipid < 1500 mg/dL
Biotina <123 nmol/L 0 < 30 ng/mL
Factores reumatoides < 1000 Ul/mL T
1gG <70 gL

< 6 mUI/L. Para concentraciones de entre 40-200 mUI/L se obtuvo una
desviacion de < 15 %. Para concentraciones > 200 mUI/L se obtuvo una
desviacién de < 10 %.

En pacientes en tratamiento con altas dosis de biotina (> 5 mg/dia), no
recoger la muestra antes de transcurridas como minimo 8 horas tras la
Gltima administracion.

No se ha registrado el efecto prozona (high dose hook) con
concentraciones de PAPP-A de hasta 120000 mUI/L.

Compuestos farmacéuticos
Se analizaron in vitro 16 farmacos de uso extendido sin encontrar
interferencias con el presente ensayo.

En casos aistados pueden presentarse interferencias por titulos
extremadamente altos de anticuerpos dirigidos contra anticuerpos
especificos del analito, la estreptavidina o el rutenio. Estos efectos se han
minimizado gracias a un adecuado disefio del test.

" En el caso de que el valor PAPP-A medido sea obviamente demasiads

baijo, por ejemplo, < 0.2 mltiplos de la mediana (MoM), se recomienda ¢
excluir PAPP-A del célculo de riesgo del 1.% trimestre, o efectuar un
¢ribado de la trisomia en el 2.° trimestre.

IF-2018-02332710-APN-DNPM#ANMAT
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Para el diagndstico, los resultados del test siempre deben interpretarse
teniendo en cuenta la anamnesis del paciente, el analisis clinico asi como
los resultados de ofros examenes.

Limites e intervalos
Intervalo de medicion

8-9300 mUI/L (definido por el Limite de Deteccién y el méximo de fa curva
master). Los valores inferiores al Limite de Deteccidn se indican como

<8 mUV/L. Los valores superiores al intervalo de medicion se indican como
> 9300 mUI/L o hasta 93000 mUI/L en muestras diluidas al 1/10.

Limites inferiores de medicién ,
Limite de Blanco, Limite de Deteccion y Limite de Cuantificacion
Limite de Blanco = 4 mUliL

Limite de Detetcion =8 mUl/L.

Limite de Cuantificacion = 20 mUI/L

El Limite de Blanco, el Limite de Deteccién y el Limite de Cuantificacién
fueron determinados cumpliendo con los requerimientos EP17-A2 del
Instituto de Estandares Clinicos y de Laboratorio (CLSI - Clinical and
Laboratory Standards institute).

El Limite de Blanco es el valor del percentil 95 obtenido a partir de

n 2 60 mediciones de muestras libres de analito en varias series
independientes. El Limite de Blanco corresponde & la concentracion por
debaijo de fa cual se encuentran, con una prababilidad del 95 %, las
muestras sin analito.

El Limite de Deteccién se determina baséndose en el Limite de Blanco y en
la desviacién estdndar de muestras de baja concentracién. Ef Limite de
Deteccidn corresponde a la menor concentracion de analito detectable
(valor superior al Limite de Blanco con una probabilidad det 95 %).

El Limite de Cuantificacion es la menor concentracion de analito cuya
medicién puede reproducirse con un coeficiente de variacion intermedio
para la precisién de < 20 %.

Se efectu6 un estudio interno en base al protocolo EP17-A2 del CLSE. El
Limite de Blanco y el Limite de Deteccidn se determinaron resultando:

Limite de Blanco = 2.03 mUi/L
Limite de Deteccidn = 5.31 mUI/L

El Limite de Cuantificacion se determind con = 4 muestras de suero
humano durante 5 dias en & réplicas por dia en 1 analizador calculdndose
un coeficiente de variacion de precision intermedia de < 20 %. El Limite de
Cuantificacion fue de 11.3 mUI/L.

Dilucién :

Las muestras con concentraciones de PAPP-A superiores al intervalo de
medicion pueden diluirse con Diluent Universal. Se recomienda una
dilucién a 1:10 (automaticamente por los analizadores o bien de forma
manual). La concentracion de la muestra diluida debe ser = 500 mUI/L.

Multiplicar los resultados obtenidos tras dilucion manual por el factor de -
dilucién.

El software del analizador tiene en cuenta la dilucion automdtica al calcular
la concentracion de la muestra.

Valores tedricos y funcionamiento clinico

Los resultados indicados a continuacidn fueron obteriidos con ef test
Elecsys PAPP-A.

1. Esiudio del intervalo de referencia utilizando un panel de muestras de
500 donantes sanas no embarazadas (estudio Roche N° R04P026)

< 7.15 mUiL (percentl 95)

2. Estudio de evaluacion del funcionamiento para el test Elecsys PAPP-A y
el test Elecsys free BhCG para la evaluacion del riesgo de trisomia 21 en el
primer trimestre del embarazo (estudio de Roche No. B05P020, de Mayo
del 2011 y estudio de Roche No. CIM 000950 de Mayo del 2011)t

Las determinaciones efectuadas con el test Elecsys free BhCG v el test
Elecsys PAPP-A se llevaron a cabo en 6 centros clinicos de Bélgica, Suiza,
Dinamarca, Inglaterra y Alemania. Los valores de la mediana (semanas
gestacionales 8+0 - 14+0) fueron calculados a partir del analisis de
regresion log-ineal de 4841 valores de PAPP-A para la mitad de la semana
respectiva (semana n+3). La edad gestacional fue calculada a partir de la
fongitud craneo-rabadilla (LCR) obtenida por uftrasonido segdin Robinson.'®

TFP corte (Roche*) corte (Roche®)
Riesgo > punto de 86 (80.4 %) 0

"| corte (competidor*™) .
Riesgo < punto de 4 (3.74 %) 17 (15.9 %}

cobas’

Semanas de gestacion 8+0-| 9+0- | 10+0 | 1140 | 1240 | 1340
8+6 | 946 - - -
10+6 | 1146 | 1246 | 1346
Nimero de muestras 178 | 302 | 465 | 805 |1557 | 1438 |
Valor de la mediana a la 289 | 580 | 1144 | 1647 | 2664 |4249 |
mitad de la semana (mUI/L)

Cada laboratorio deberfa comprobar si los intervalos de referencia pueden
aplicarse a su grupo de pacientes y, en caso necesario, establecer sus
propios valores.

Para el analisis prenatal se recomienda que los valores de la mediana sean
reevaluados periddicamente.

Datos de funcionamiento clinico

En total, fueron analizadas 2629 muestras obtenidas por rutina clinica con
resultados conocidos. 107 de un total de 2629 muestras eran de
embarazos con el sindrome de Down confirmado. Todas las muestras
fueron medidas paralelamente con pruebas certificadas por la Fundacion
de Medicina Fetal (FMF) para PAPP-A y free BhCG. El célculo del riesgo
fue realizado utilizando el software SsdwLab, versién 5.0. El software utlliza
un algoritmo descrito por Palomaki et al.? basado en célculos malematicos
para la distribucion gaussiana multivariante seguin publicado.?* El andlisis
del riesgo se realiza a partir de la edad materna, la translucencia nucal asf
como de los resultados de los pardametros bioquimicos, corregidos por
diferentes, factores tales como por ejemplo el peso materno, el tabaquismo
y la pertenencia étnica de la embarazada.

Célcufo individual del riesgo

El calculo del riesgo individual de cada muijer de ser portadora de un feto
tinico afectado de trisomia 21 fue evaluado sin considerar los datos de fa
translucencia nucal {NT) a fin de demostrar el funcionamiento de los
métados bioguimicos. El peso matemo y ef tabaquismo fueron tenidos en
cuenta como factores de correccidén. Se compard la concordancia det
andlisis de riesgo respecto de una combinacion de métodos de otra
empresa utilizando el valor de corte ya establecido en el laboratorio
participante.?223

El usuiario es responsable de escoger el punto de corte que se aplicard a
procedimientos posteriores. :

Datos del andlisis de concordancia :
A. Andlisis de concordancia en embarazos no afectados (n = 2522}

Punto de corte 5 % Riesgo > punto de Riesgo < punto cg .
TFPR) corte (Roche*) corte (Roche™)
Riesgo > punto de 109 (4.32 %) 18(0.71%) |
corte (competidor™)

Riesgo < punto de 17 (0.67 %) 2378 (94.3 %)

corte (competidor)

b} TFP = tasa de resultados falsamente positivos

En 2522 muestras no afectadas, los métodos de Roche clasificaran
correctamente 2396 muestras (especificidad: 95.0 %) en comparacion a
las 2395 (especificidad: 95.0 %) que fueron correctamente clasificadas por
los métodos de la competencia.

B. La tasa de deteccidn en embarazos confirmados con trisomia 21
(n=107)

Punto de corte de 5 %

Riesgo > punto de Riesgo < punto de |

corte (competidor™) -

En 107 muestras afectadas, los métodos Roche demostraron una tasa i;e_
deteccion del 84.1 % (90/107) en comparacion con el 80.4 % (86/107)
obtenido por los métodos de la competencia.

* Resultados combinados de las pruebas Elecsys PAPP-A y Elecsys

free phCG

** Resultados combinados de las pruebas PAPP-A y free BhCG da la
competencia [F-2018-02332710-APN-DNPM#ANMAT
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Datos especificos de funcionamiento del test

A continuacion, se indican los datos representativos del funcionamiento del
test en el analizador. Los resultados de cada laboratorio en particular
pueden diferir de estos valores.

Precisidn .
La precision ha sido determinada mediante reactivos Elecsys, una mezcla
de sueros humanos y controles segun un protocolo (EP05-A3) del CLS!

{Clinical and Laboratory Standards Institute): 2 ciclos diarios por duplicado,
cada uno durante 21 dias (n = 84). Se obtuvieron los siguientes resultados:

Analizador cobas e 801

Repetibilidad Precision

intermedia
Muestra i Media |~ DE cv DE cv
mUI/L mUI/L % mUL %
Suero humano 1 8.35- 0.418 5.0 0.575 6.9
Suero humano 2 18.4 0.491 2.7 0.740 4.0
Suero humano 3 335 5.60 1.7 6.80 2.0
Suero humano 4 2518 406 1.6 57.1 23
Suero humano 5 4968 86.9 17 127 2.6
Suero humano 6 9090 217 24 289 3.2
PC4 Matetnal Carel 4861 63.7 1.3 89.6 1.8
PC Maternal Care2 2555 344 1 13 40.6 1.6
PC Maternal Care3 259 3.32 1.3 427 1.6

¢) PC = PreciControl

Comparacion de métodos

Una comparacién entre el test Elecsys PAPP-A, 07027621190
(analizador cobas e 801; y) y el test Elecsys PAPP-A, 04854098200
{analizador cobas e 601; x) generd las siguientes correlaciones (en
mul/mL):

Niumero de muestras medidas: 128

Passing/Bablok? Regresi‘én fineal
y = 1.00x - 1.54 y=101x-12.8
T=0.978 . r=0.998

Las concentraciones de fas muestras se situaron entré
7.99y 9231 mUl/mL.

Especificidad analitica
No se registrd reactividad cruzada contra el angiotensindgeno.
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Para méas informapién acerca de los componentes, consultar el manua’ del
operador del analizador, las hojas de aplicacidn, la informacidn de producto
y las metddicas correspondientes {disponibles en su pais).

En la presente metodica se emplea como separador decimal un punto nara

distinguir la parte entera de la parte fraccionaria de un numero decimai. No
se utilizan separadores de millares.

Simbolos

Roche Diagnostics emplea los siguientes simbolos y signos adicicnalmante
a los indicados en la norma 1SO 15223-1 (para los EE.UU.: consulie
https:/fusdiagnostics.roche.com para la definicién de los simbolos usa:s).
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PROYECTO DE ROTULOS

e Catalogo N° 7027621 — Elecsys PAPP-A

Rétulos externos:
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Fix only 0% Boche
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Sobre-rétulo externo colocado locamente

Directora Técnica: Farm. Vanesa Diambra — Farmacéutica
Autorizado por la AN.M.A.T. CERT. XXXX

Productos Roche S.A.Q. e |. (Divisién Diagnostica).
Av. Belgrano 2126

Don Torcuato, Pcia. de Buenos Aires

Republica Argentina

Uso profesional exclusivo IF-2018-02332710-APN-DNPM#ANMAT
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Roétulos internos Elecsys PAPP-A:
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Ministerio de Salud
Secretaria de Politicas,

Regulacion e Institutos
AN.M. AT

CERTIFICADO DE AUTORIZACION DE VENTA DE
PRODUCTOS PARA DIAGNOSTICO DE USO IN VITRO
Expediente n® 1-47-3110-657/17-5

La Administracion Nacional de Medicamentos, Alimentos y Tecnologia Médica

(ANMAT) certiffca gue de acuerdo con lo solicitado por la PRODUCTOS ROCHE
S.AQ. e L (Divisién. Diagnostica) se autoriza la inscripcion .en el Registro
Nacional de Productores y Productos de Tecnologia Médica (RPPTM), de un nuevo
producto para diaghéstico de uso in vitro con los siguientes datos caracteristicos:.
Nombre comercial: . Elecsys PAPP-A.
Indicacién | de wuso: Inmunoensayo de electroquimioluminiscencia para la
determinacién cuantitativa de la proteina plasmatica A asociada al embarazo en
suero humanos en el analizador cobas e 8015
Forma de presentacion: Envases por 100 determinaciones, conteniendo: 1
cartucho integral de reactivos (Reactivo M: Microparticulas recubiertas x 5.8 ml,
Reactivo R1: Anticuerpo anti-PAPP-A-biotina x 9.9 ml y Reactivo R2: Anticuerpo
anti-PAPP-A maréado con quelato de Rutenio x 10.3 ml) .

Periodo de vida util y condicion de conservacion: 18 (DIECIOCHQ) meses desde
la fecha de elaboracién conservado entre 2 y 8 °C.
Condicién de venta: venta a Laboratorios de analisis clinicos. USO PROFESIONAL
EXCLUSIVO.
Nombre vy direcciéh del fabricante: ROCHE DIAGNOSTICS.GmbH. Sandhofer

Strasse 116; D-68305 Mannheim (ALEMANIA)
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