Republica Argentina - Poder Ejecutive Nacional
2018 - Ailo del Centenario de la Reforma Universitaria

Disposicién
Numero: DI-2018-1665-APN-ANMAT#MS

CIUDAD DE BUENOS AIRES
Miércoles 21 de Febrero de 2018

Referencia: 1-47-3110-929/17-5

VISTO el expediente N° 1-47-3110-929/17-5 del Registro de la Administracion Nacional de
Medicamentos Alimentos y Tecnologia Medica y,

CONSIDERANDO:

Que por los presentes actuados la firma PRODUCTOS ROCHE S.A.Q. e L. (Divisién Diagnéstica) solicita
autorizacion para la venta a laboratorios de analisis clinicos del Producto para diagnostico uso In Vitro
denominado Elecsys SCC.

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

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

Que la Direccion 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 el por el
Decreto N° 101 de fecha 16 de diciembre de 2015.

Por ello;

EL ADMINISTRADQR 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 Administracion Nacional de Medicamentos, Alimentos y Tecnologia
Médica (ANMAT) del productos médico para diagnostico de uso In Vitro denominado Elecsys SCC, de
acuerdo a lo solicitado por la firma PROUCTOS ROCHE S.A.Q. e I. (Divisién Diagnéstica) con los datos
caracteristicos que figuran al pie de la presente.

ARTICULO 2°.- Autoricense los textos de los proyectos de rétulos y Manual de Instrucciones que obran en
el documento N° IF-2018-02409671-APN-DNPM#ANMAT.

ARTICULO 3°.- En los rétulos e instrucciones de uso autorizados deber4 figurar la leyenda “Autorizado
por la ANMAT PM-740-550", con exclusion 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
Meédica al nuevo producto. Por el Departamento de Mesa de Entrada, notifiquese al interesado. haciéndole
entrega de la presente Disposicion, conjuntamente con rotulos e instrucciones de uso autorizados y el
Certificado mencionado en el articulo 4°. Girese a la Direccion de Gestion de Informacién Técnica a los
fines de confeccionar el legajo correspondiente. Cumplido, archivese.

DATOS IDENTIFICATORIOS CARACTERISTICOS
Nombre comercial: Elecsys SCC .

Indicacion de uso: Inmunoensayo de electroquimioluminiscencia para la determinacion cuantitativa del
antigeno del carcinoma de células escamosas en suero y plasma humanos en el analizador cobas e 801.

Forma de presentacion: Envases por 100 determinaciones, conteniendo: 1 cartucho integral de reactivos
(Reactivo M: Microparticulas recubiertas x 6.1 ml, Reactivo R1: Anticuerpo anti-SCC-biotina x 9.5 mly
Reactivo R2: Anticuerpo anti-SCC marcado con quelato de Rutenio x 10.3 ml).

Periodo de vida util y condicion de conservacién: DIECIOCHO (18) meses desde la fecha de elaboracion
conservado entre 2 y 8 °C.

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

Nombre y direccion del fabricante: ROCHE DIAGNOSTICS GmbH. Sandhofer Strasse 116; D-68305
Mannheim (ALEMANIA).
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PROYECTO DE ROTULOS
¢ Catélogo N° 7028283 - Elecsys SCC
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Directora Técnica: Farm. Vanesa Diambra — Farmacéutica
Autorizado por la AN.MA.T. CERT. XXXX

Productos Roche S.A.Q. e I. (Divisién Diagnéstica).
Av. Belgrano 2126 .

Don Torcuato, Pcia. de Buenos Aires

Republica Argentina

Uso profesional exclusivo
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Elecsys SCC

| &/ [ExE

07028253190 | 07028253500 100 | cobas e 801

Espafiol ' SCCA1 y SCCA2 se coexpresan en el epitelio escamoso de la fengua, las

Informacién del sistema amigdalas, ef esotago, el cuello uterino y la vagina.5 Asimismo an el SCC
e iy oo e

. : : Toach umores y blen 08,

‘rNombre abreviado ACN (cddigo de apiicacidn) do imolar fa cantidad total de SCCA (SCCA1 y SCCA2) en

S¢C 10050 suero y plasma humanos.

Nota Relevancia clinica general de SCCA:

Los valores de antigeno def carcinoma de células escamosas (SCCA, por
sus siglas en inglés) obtenidos en una misma muestra con pruebas de
diferentes fabricantes pueden vaniar debido a los diferentes métodos de
andlisis y reactivos. Los valores obtenidos por diferentes métodos de
andlisis no pueden inlercambiarse.' Antes de cambiar de método de test,
¢l laboratorio debe confirmar los valores basales para pacienies haciendo
un seguimiento seriado. Por lo tanto, el laboratorio siempre debe indicar
¢l método de test del carcinoma de células escamosas (SCC) empleado.
Los antigenos del SCC estdn presentes en i piel, ka safiva y otros fluidos
corporales y se distribuyen faciimente por el poivo 0 en forma atomizada,
por ejemplo al estomudar.? Las muestras, el material desechable o los
instrumentos pueden contaminarse con SCCA causando valores
falsamente elevados de SCC en el test.

Anles de iniciar la medicién de SCC, las puntas de pipeta y los
recipientes desechables del instrumento deben sustituirse por material
nuevo, recién sacado del embalaje. Para impedit la contaminacién del
instrumento y del medio ambiente deben realizarse los procedimientos de
limpieza descritos en el manual del operador. Se recomienda interpretar
un resuktado positivo en el contexto del historial clinico del paciente
confirmando el resultado repitiendo la medicion con una nueva muestra.
Durante la realizacion del test (preparacién de reactivos y muestras elc.)

|debmlevarseguames. También se recomienda usar mascarilla.

Uso previsto

Test inmunoldgico in vitro para la determinacion cuantitativa del antigeno
del (:an:inon'latest de céthl;:s oscamt;as e:l 8uero y %smumams.
presente test constituye una ayuda en el manejo nies con un
carcinoma de células escamosas. Los resulados de los analisis deben
interpretarse teniondo en cuenta otros métodos de acuerdo con los
estédndares vigentes para el manejo clinico. .

Este inmunoensayo *ECLIA" (electrochemiluminescence immunoassay) de
electroquimioluminiscencia estd concebido para ser utilizado en el
inmunoanalizador cobas e 801,

Caracteristicas
€l carcinoma de céiulas escamosas (SCC) es un tumor maligno del eplielic
escamoso. Las células epiteliales escamosas constituyen la parte principal
de la epidermis aunque también pueden encontrarse en el revestimiento
del tracto digestivo, los pulmones y otras 4reas ca&ydes. EISCCesun
et 1 vagha, s ooy 5 by o oxtents, K paimones. o cueko
nino, la vagina, los labios, y ago. Que siempre
se frala de carcinoma de células escamosas, tanto los sintomas como el
prondstico y la respuesta al tratamiento varian enormemente segin el lugar
en que se manifiesta el carcinoma. El SCCA es una sublraccion del
ant tumoral TA<4 descrito por primera vez por Kato y Torigoe en
1977.3 E) TA-4 obtenido de tejido de SCC del cuello uterino ha sido
caracterizado como glucoproteina con un peso molecular de 48 kDa
compuesia por como minimo 14 subfracciones. Una de las subfracciones la
constituye la glucoproteina SCCA con un peso molecular de 42 kDa*
Vv, o eoan 1 ov0agoy b e B e s S o
vulva, el ectocérvix, y la piel. ivo ca
dos antigenos, la isoforma neutra SCCA1 y la bsolomagznéidn SCCA2 que
pueden delactarse en suero.” EI SCCA tiene fa tuncién biolégica de
inhibidor enzimdtico donde el SCCA1 inhibe las proteinasas de cisteina
similares a papaina {catepsinas L, Sy K} y el AZiMbelasgmteasas
de serina similares a quimotripsina, (a catepsina G y la quimasa.’89
Los estudios sobre SCCA1 y SCCA2 revelaron que para oblener una
sensibilidad dinica dptima, se prefiere un tes! de segunda generacion que
reconozca lodas las formas seroldgicas. ' ! Ademas se mostrd que

E1 SCCA ha sido analizado en carcinomas de células escamosas de
pulmén, cuello wterino, esélago, cabeza y cuello, canal anaf xiel."-‘l“ En
un estadio avanzado de céncer aumentan los niveles de SCCA,
especialmente en el cincer pulmonar y cervical. Se comprobo que ka
deteccién del antigeno en determinaciones seriadas contribuye a la
evaluacion de recidivas y secuelas del tratamiento y de la respuesta al
tratamiento. 1516

Los factores alcohol, tabaquismo, edad, infeccién por ef virus del papiloma
humano (HPV, por sus siglas en inglés), especialments el HPV-16 se
emuem-ap'gsodados con el SCC de cabeza y cuello,'” pulmdn, '@ y region
ital.
1 SCCA se halla en el epitelio escamoso normal y también, en
concentraciones bajas, en la sangre de cada ser humano. No se frata de
una proteina iica de tumores. Entonces, una concentracion
elevada de asociarse tanto al cancer de células escamosas
como a trastomos benignos.?! En estudios efectuados en pacientes con
enfermedades benignas se encontraron niveles anormales de SCCA en
pacientes con enfermedades renales cronicas, pacientes sometidos a
hemodidlisis _r en pacientes con lrastomos der iCOS COMO PSoTiasis
y eccema.Z Tanto la insuficiencia renal como los trastornos dermatologicos
gpnlasc:usagmésimponm“deresunadoslalsosposiﬁvosconeste
iomarcador.

SCCA en el cincer de pulmdn:

EI SCCA sirve de biomarcador para el cancer pulmonar de células no
pequedas (CPCNFg. sobre fodo del fipo de carcinoma de células
escamosas. El SCC pulmonar esid estrechamente relacionado con
antecedentes de labaquismo, en mayor grado que los demds tipos de
céncer puimonar.?* Segun la literatura, las concentraciones aumentadas de
SCCA en suero pueden indicar un CPCNP exdngéndose la presencia de
insuficiencia renal y enfermedad dermatoldgica.® )

La utilidad de la determinacién de SCCA en el cancer de pulmon ha sido
también demostrada en el caso de recidivas, secuelas del tratamiento y la
respuesta al ratamiento 2.27

SCCA en el céncer cervical: .
E&pxﬁstobgbouﬂswmﬂnenelcémmeselscc.swndod

SCCA el biomarcador idéneo para este tipo hi . LoS niveles séricos
deSCCApareoenoondacbwoonelestadoyeltarnaﬁoddmmor.'el
tumor residual tras el tratamiento, la enfermedad recurrente o progresiva y
la supervivencia en pacientes con carcinoma de células escamosas del
cuallo uterino, %2

SCCA ha sido reconocido como ef marcador de excelencla para el
seguimiento del cancer cervical segun las guias del Grupo Europeo de
Marcadores Tumorales.® En la literalira se describi6 su valor
especialments en el prondstico, en el seguimiento®' y en la identificacion de
pacientes con carcinoma de céiulas escamosas de cuello uterino con afto
riesgo de desamollar metdstasis en gangiios linféticos.32

También se mosird que la medicion de SCCA en combinacién con hsCRP
proporciond la mayor lasa de deteccion de recidivas en el seguimiento del
céncer del cuello uterino.

SCCA en el cancer de cabeza y cuello:

€] céncer de cabeza y cuello forma parte de un grupo de cdnceres
b'ommmte similares que se manifiestan por ejemplo en los labios, la
cavidad oral y nasal, la faringe y la laringe. €1 90 % de los cdnceres de
cabeza y cuello son carcinomas de las células escamosas del
revestimienio mucoso (epitelio) de estas regiones. En pacientes con
{umores primarios, los niveles séricos de SCCA se relacionaron con una
implicacion nodal encontrandose niveles significativamente superiores en
pacientes con nodos 80&!1\:03 Se efectuaron andlisis multifactoriales que
mostraron que el SCCA es un factor prondstico independiente de
supervivencia sin enfermedad y los niveles de pretratamiento constituyen
un indicador prondstico independiente en pacientes con carcinoma de
cabeza y cuello.®

2016-10, V 1.0 Espanol
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Elecsys SCC

Principlo del test

Principio sandwich, Duracién total del lest: 18 minutos,

© 1.tincubacidn: 9 pL de muestra se incuban con un anticuerpo
monodonal biotinlado anti-SCC.

* 2incubacién: Tras la incorporacion de anticuermos monaclonales
especificos de SCC marcados con quelato de nitenios) y de
microparticulas recubiertas con estreplavidina, el inmunocomplejo
formado se fija a la fase sélida por interaccion entre la biotina y fa
estreptavidina.

* Lamezcia de reaccién es trasladada a la céluta de medida donde, por
magnetismo, las microparticulas se fijan a la superficie del electrodo.
Los elementos no fijados se eliminan posteriormente con ProCell I M.
Al aplicar una corriente eléctrica controlada se produce una reaccién
quimioluminiscente cuya emisién de luz se mide con un
fotomukiplicador. .

* Los resuliados se determinan mediante una curva de calibracion
generada especificamente para el instrumento a partir de una
calibracién a 2 puntos y una curva méster suministrada a través de
cobas link.

a) Tris (2.2 -bipiridina) rutenio (W) (Ru(bpy)")

Reactivos - Soluciones de trabajo

El cobas e pack estd etiquetado como SCC.

M Microparticulas recublertas de estreptaviding, 1 frasco, 6.1 ml.:
Microparticulas recubiertas de estreptavidina: 0.72 mg/mL,
conservante,

R1 Anticuerpo anti-SCC-biotina, 1 frasco, 9.5 mL:

Anticuerpo monoclonal biotinilado anti-SCC (ratén) 0.9 mglL; tampén
losfato 40 mmolL, pH 7.5; conservante,

R2  Anticuerpo anti-SCC-Ru(bpy}3*, 1 frasco, 10.3 mi:
Anticuerpo monoclonal anti-SCC (ratdn) marcado con quelato de
fytenio 1.6 mg/L; tampédn fostato 40 mmobL, pH 7.5; conservante.

Medidas de precaucin y advertencias

Producto sanitario para diagnéstico in vitro.

gmbme las medidas de precaucion habituales para la manipulacion de

0S.

Elimine los residuos segun las normas locales vigentes.

;{cﬁr;a de datos de seguridad a la disposicidn del usuano profesional que la
ite.

Evile la formacién de espuma en reactivos y muestras de todo tipo

(especimenes, calibradores y controles).

Preparacion de los reactivos .

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

La informacién necesaria para el correcto funcionamiento estd disponible a
través de cobas link.

Conservacién y estabilidad

Conservar a 2-8 °C.

No congelas.

Conservar el cobas @ pack en posicién vertical para garaniizar la
disgo::g"lidad total de las microparticulas durante la mezcia automdtica
antes del uso.

Estabilidad:

sin abrir, 228 °C hasta la fecha de caducidad
indicada

on el analizador cobas e 801 16 semanas

Obtencién y preparacion de las muestras

S6lo se ha analizado y considerado apto el tipo de muesiras aqui indicado.
Suero recogido en fubos estindar de muestra o en fubos que contienen gel
de separacion.

Plasma tratado con heparina de fitio, EDTA di y tripotasico.

Pueden emplearse tubos para plasma con heparina de ktio que contengan

gel de separacidn.

Criterio: Pendiente 0.9-1.1 + coeficiente de correlacion 2 0.95.
Estable durante S dias a 20-25 °C, 14 dias a 2-8 °C, 12 semanas a
<20 °C ( 5 *C). Las muesiras pueden congelarse una vez.
Los tipos de muestra aqui indicados fueron analizados con tubos de

ida de muestras seleccionados, comercializados 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 pueden contener diferentes materiales que, en ciertos
casos, pueden legar a afectar los resultados de los andlisis. Si las
muestras se procesan en tubos primarios (sistemas de recogida de
muestras), sequir las instrucciones del fabricante de tubos.
Centrifugar las muestras que contienen precipitado antes de reakzar el
ensayo.
No emplear muestras inactivadas por calor.
No utilizar muestras ni controles estabikizados con azida.
Se debe garantizar una temperatura de 20-25 °C para la medicidn de
muesiras y calibradores.
Para eviar posibles efectos de evaporacién, delerminar las muestras y los
gdhlgfr:gores que se sitian en los analizadores dentro de un lapso de

Material suministrado

Consuttar la seccion "Reactivos - Soluciones de trabajo° en cuanto a los

reactivos suministrados.

Material requerido adiclonalmente {no suministrado)

* [AEF] 07126999190, SCC CalSet para 4 x 1.0 mL

e [ReF] 07360070190, PreciControl Lung Cancer para 4 x 3.0 mL o
[REF] 07127006190, PreciControl SCC para 4 x 1.0 mL

. 07299001190, Dilvent Universal, 45.2 mL de diluyente para
muestras

¢ Equipo usual de laboratorio
¢ Analizador cobas e 801
Accesorios para el analizador cobas e 801:

* [AE£) 06908799190, ProCel Il M, 2 x 2 L solucién de sistema

. 04880293190.CleanCdIM.2x2Ldesoluci6ndelergen1epamla
celula de medida

. omosoom Reservoir Cups, 8 recipientes para ProCellll My
Clean

* [AEF] 06908853190, PreClean Il M, 2 x 2 L de solucién de lavado

. 05694302001, Bandeja de Assay Tip/Assay Cup, 6 x 6 bandejas,
cada una con 105 cubetas y 105pumasde£gseta
(3780 determinaciones), 3 cartones de residuos solidos

o [REF) 07485425001, Liquid Flow Cleaning Cup, 2 recipientes para la
solucion de limpieza ISE Cleanlu%kSglu lecsys SysClean para la
unidad de deteccion Liquid Flow Cleaning Detection Unit

. 07485433001, PreWash Liquid Flow ing Cup, 1 recipiente
glalasoluciéndelimpieulSEOleani %l;mng s SysClean
para la unidad de prelavado Liquid Flow Cleaning PreWash Unit

J l?‘j 11298500316, ISE Cleaning Solution/Elecsys SysClean,

X 100 mL de solucién detergente para e! sistema

Realizacion del test

Para garantizar el funcionamiento dptimo del test, observe las instrucciones

de la presente metddica referentes al analizador empleado. Consulte el

manual del cxvador apropiado para obtener las instrucciones de ensayo

especificas del anakizador.

Las microparticulas se mezclan autométicamente antes del uso.

Colocar &l cobas e pack refrigerado (a 2-8 °C) en el gestor de reactivos

(reagent manager). Evitar la formacion de espuma. El anafizador realiza

automaticaments los procesos de atemperar, abrir y tapar el cobas e pack.

Calibracién

Trazabilidad: E! presente método ha sido estandarizado frente al lest

ARCHITECT SCC de Abbott Diagnostics.

La curva mdsler predefinida es adaptada al analizador a través del CalSet

correspondiente. :
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Elecsys SCC

Intervalo de calibraciones: Efectuar la calibracion una vez por lote con
reaclivos frescos de un cobas e pack registrado como méximo 24 horas
antes en el analizador. Se recomienda repetir fa calibracion:

* después de 12 semanas si se trata del mismo lote de reactivos
. naﬁzuésdezsdias(alempwelnismocobunpaekenel
analizador) .

® encaso necesario: por ejemplo, si el control de calidad se encuentra
fuera del intervalo definido

Control de calidad

Efectuar el control de calidad con PreciControl Lung Cancer.

Adicionaimente pueden emplearse otros controles apropiados.

Los controles de los diferentes intervalos de concentracidn deberian

efectuarse junto con el test en determinaciones si por lo menos 1 vez

cada 24 horas, con cada cobas e pack y después de cada cakibracion.

Adaptar los intervalos y limites de control a los requisitos individuales del

laboratorio. Los resultados deben estar dentro de los limites definidos.

Cada laboratorio deberia establecer medidas correctivas a seguir en caso

de que los valores se situen fuera de los limites definidos.

Si fuera necesario, repelir la medicion de las muestras en cuestion.

Oeben cumpiirse las regulaciones qubemamentales y las normas locales
de control de calidad vigentes.

Célculo

€l analizador cakcula autométicamente la concentracién de analito de cada
muesira en ng/mL. .

Limitaciones del andlisis - interferencias

Se analizaron los efectos de las siguientes sustancias endégenas y los

siguientes compuestos farmacéuticos sobre el funcionamiento del test sin
que se hayan observado interferencias.

Sustancias endogenas

Sustancia Concentracién analizada
Bilimubina $ 20 mg/dL 0 < 342 pmol.
Hemoglobina $ 1000 mg/dL o < 9.625 mmolL
Intrakipid S 1000 mg/dL

Biotina $ 200 nmolL 0 < 70 ng/mL
Factores reumatoides < 1200 Ul/mL.

IgG <7091

IgA sSgu

oM $109L

Criterio: Para concentraciones de entre 0.2-1 ng/mL s¢ obtuvo una
desviacion de < 0.2 ng/mL., Para concentraciones > 1 ng/ml. se obtuvo una
desviacién de s 10 %.
En pacientes en tratamiento con altas dosis de biotina (> 5 mg/dia), no
recoger la muastra antes de transcurridas como minimo 8 horas tras la
ultima administracion.
No se ha registrado el efecto prozona (high dose hook) con
concentraciones de SCCA de hasta 1000 ng/mL.

farmacéuticos
Se analizaron in vitro 16 farmacos de uso exiendido sin encontvar
interferencias con el presente ensayo. :
Se analizaron adicionalmente los siguientes fdrmacos especiales sin
encontrar interferenclas con el presente ensayo.

Fdrmacos especiales

Férmaco Concentracién anslizada
mot

S-Fluorouracilo 900

Bevacizumab 700

Carboplatino 600

Cetuximab 600

Férmaco Concentracién analizada
mglL
Cisplatino 180
Ciclofosfamida 500
Dexametasona 20
Docetaxel 125
Doxorrubicina 120
Epoetina alfa 0.378
Edotinid 150
Etopésido 300
Gefitinib 250
Clorhidrato de gemcitabina 1500
lfosfamida 7200
Metotrexato 150
Metoclopramida 7.5
Neupogen 09
Paciitaxet 265
Hidrocloruro de topotecén 225
Suliato de vincristina 3
Tartrato de vinorelbina 53.1
exmadanerts o do aioss Onrio s anbosnos

especificos del analito, la estreptavidina o el nitenio. Estos efectos se han
minimizado gracias a un adecuado disefio del test.

Para el diagndstico, los resultados del test siempre deben interpretarse
teniendo en cuenta la anamnesis del paciente, el andlisis dinico asi como
los resultados de otros examenes.

Limites e Intervalos

intervalo de medicién

0.1-70 (definido por el Limite de Blanco y el méximo de la curva
méster). Los valores inferiores al Limite de Blanco se indican como
<0.1 ng/mL. Los valores superiores al intervalo de medicién se indican
¢omo > 70 ng/mL. (o hasta 1400 ng/mb para muestras diluidas a 1/20).
Limites inferiores de medicién

Limite de Blanco, Limite de Deteccion y Limite de Cuantificacidn

Limite de Blanco = 0.1 ng/mL

Limite de Deteccion = 0.2 ng/mL

Limite de Cuantificacién = 0.6 ng/mL

£l Limite de Blanco, el Limite de Deteccion y el Limite de Cuantificacion
fueron determinados wérliendo con los requerimientos EP17-A2 del
Instituto de Estdndares Clinicos y de Laboratorio (CLS! - Clinical and
Laboratory Standards Institute).

El Limite de Blanco es e! valor del percentil 95 oblenido a partir de

n 2 60 mediciones de muestras libres de analito en varias series
independientes. EI Limite de Blanco comresponde a la concentracion por
debajo de la cual se encuentran, con una probabilidad del 95 %, las
muestras sin analito.

El Limite de Deteccién se detenmina basandose en el Limite de Blanco y en
la desviacién estdndar de muestras de baja concentracion. El Limite de
Deteccion corresponde a la menor concentracién de analito detectable
(valor superior al Limite de Blanco con una probabilidad del 95 %).

€l Limite de Cuantificacidn es la menor concentracién de analito cuya
medicién puede reproducirse con un coeficiente de variacion intermedio
para la precisién de < 20 %.

Se etectud un estudio intemo en base al protocolo EP17-A2 del CLSI. €I
Limite de Blanco y el Limite de Deteccién se determinaron resultando:
Limite de Blanco = 0.0638 ng/mL

Limite de Deteccion = 0.120 ng/mL
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Elecsys SCC

El Limite de Cuantificacién se determinG analizando 6 muestras de suero
humano durante 5 dias en  réplicas con 1 analizador. El Limite de

Cuantificacién fue de 0.201 ng/mL con una precision intermedia de < 20 %.

Diucién

Las muesiras con concentraciones de SCCA superiores al intervalo de

medicién pueden dituirse con Diluent Universal, Se recomienda una

dilucién a 1:20 (automdticamente por los anakizadores o bien de forma

manual). La muestra diluida debe tener una concentracion 2 3 ng/mL..

zﬁlt:,l‘t;%lnw los resultados obtenidos tras dilucién manual por el factor de
ilucion,

€l software del analizador tiene en cuenta la difucion automética al calcular

la concentracion de la muestra.

Valores tedricos
Caucdsicos:
Se llevé a cabo un estudio con el test Elecsys SCC en 3 centros europeos

a partir de 153 muestras séricas de adullos caucdsicos aparentemente
sanos (75 hombres y 78 mujeres) de entre 20 y 79 afios de edad. Se

obluvieron los resultados siguientes:

| SCCA (ng/mL)

| Percentil 5 Medlana Percentii 95 | Percenti §7.5

! (ICHdel 95 %) | (IC de? 95 %)
0.6 1.1 23(1938) | 27(22443)

) IC = intervalo de confianza

Chinos:

En China se realizé un estudio con el test Elecsys SCC-a partir de

N | Proporcién | Medin | OE | Percentil | Medie | Percemtt
>23ngmL % - k4]
%)
Ovas woplasies 203 227 26 72 03 12 19
nafignes’ i
* Oves mafignas gicos, ginacolig ]
heuroendactings, cartinoma meduier de tiroldes y mesolelioma.
Correlacién en::ﬂv;nlo'es de SCCA .dne dih'mu;m tipos de
enfermedades as y malignas de pulmén
En la tabla siguiente se in icalaconelad&entevabresdeﬂecsys
SCCAy estadio de la enfermedad de todos los pacientes (726):
Estadio N SCCA medio
ng/mL
SCC, fase I4I 40 21§
SCC, fase lil 3 5.54
SCC, fase IV 9 6.29
Otros subtipos de 393 262
CPCNP
Enfermedades 123 1.39
pulmonares benignas

En la tabla siguiente se indica la sensibilidad del test on pacientes con
cancer pulmonar en las fases |4V de SCC frente a enfermedades
benignas a la especificidad preestablecida del 95 % asf como

146 muestras da suero o plasma de adultas chinos aparentemente sanos valores del 4rea bajo ta curva (ABC):
{55 hombres y 91 rpuje:gs) de entre 20 y 70 afios de edad. Se obtuvieron Valor de corte | Sensibilidad en ABC
los resultados siguientes: ng/mL. % (IC del 85 %)
SCCA (ng/mL) (IC del 95 %)
Percentil 5 Mediana Percentl 95 | Percentil 97.5 SCC pulmonar 26 394 0.738
(1C del 95 %) (IC del 95 %) (todas las fases) {32.5-45.9) (0.686-0.791)
05 11 27(2233) | 30(254.) 'e';'m :
i? recomienda que cada laboratorio establezca su propio intervalo de puimonares [
Vakores aessp;cmz}n diterentes cohortes (individucs sancs, pacientes Lo 0n2S
con enfermedades benignas y pacientes con enfermedades malignes) Comlnelénontnvalomdosccundllmmﬂrold.
En la tabla siguiente se indica la distribucion porcentual (%) d los valores w«mdammm malignas del cuello uterino
del test SCC determinados en 5 centros clinicos de Ewopay Chinaconel  Enla tabla ;‘S‘”“ se indica la correlacidn entre valores de Elecsys
test Elecsys SCC a partir de 1751 muesiras de suero y 223 muesiras de SCCAy estadio de la enfermedad de todos los pacientes (216):
plasma: Estadio N SCCA medio
N | Proporcién | Medls oe Percents | Nedie- | Porcestti WML
- s, | b SCC, fase M 76 8.3
= = SCC, fase Il K’ ] 1713
Entormedades puime- | 123 [Y) 14 1.3 08 [X] 18 SCC, fase IV 16 5440
nares Ofros cdnceres 30 333
Ginecopwies ®© Y R T T 2 7] ginecolégicos
Enlemedades ctinems | 24 | 42 28 |1 | 8 | 285 | ae E_W”be . 60 130
ginecoldgicas benignas
Nelropaties “ $0.0 sS4 [ %] 15 29 )
prrevrerey En la tabla siguiente se indica la sensibilidad del test en pacientes con
- ol il Bl I B S cAncer cervica! en las fases |-V de SCC frente a enfermedades
Clnow ginecologicas benignas a la especificidad .siablecida del 95 % asf
oo 5CT o0 ™| a3 o Tea] 2 [ 9] o como los valores del érea bajo la curva (ABC):
orore [ Valor de corte | Sensibilidad en ABC
Adwocarcromapdro- | 281 | 146 25 | 83 o7 10 17 : ng/mL % {1C del 95 %)
rar da cihtas nope- | (1C dei 95 %)
Quefins i
cper 199 101 13 154 [X] 1.0 16
SCC del curlo wierino 2 &7 174 %650 18, 14 "7
SCC docabazaycoelo | 154 403 27 295 13 20 29
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SCC del cuello 28
uterino (todas

las fases) trente
a enfermedades i
ginecoldgicas §
benignas |

61.4
(52.4-68.9)

0.863
(0.812:0.913)

Consideraciones importantes

* Silos resultados del test SCCA no coinciden con las evidencias
dinilu%sdose recomienda efectuar prusbas adicionales para confirmar e}
resultado.

* Para el diagndstico, los resuftados deberfan considerarse teniendo en
cuenta dilerentes aspectos como los sintomas, los resultados de otras
pruebas, las impresiones clinicas etc.

* Enpacientes con una disfuncion renal y con enfermedades cutdneas
benignas se han observado concentraciones elevadas de SCCA. En
racienles con disfuncion renal existe una correlacion significativa entre
las concentraciones séricas de SCCA y las concenlraciones séficas de
creatinina. % En el caso de altos valores de SCCA que no concuerdan
con el diagndstico ni con las caracteristicas clinicas del paciente
deberia considerarse la evaluacién de ks niveles séricos de creatinina,

* Los niveles de SCCA dependen también del momento de la obtencién
de Ia sangre (antes o después de la anestesia) y del procedimiento
(venopuncién frente a puncién arterial).

* Independientemente de los valores ablenidos, los niveles de SCCA no
conslituyen una evidencia absoluta de la presencia o ausencia do
enfermedades m:l;g::s En los pacientes con evidencia o sospecha de
cdncer, también deben considerarse olras pruebas y procedimientos
que permitan establecer un diagndstico y ratamiento adecuados.

* Las concentraciones de SCCA, determinadas para una misma muestra
con pruebas de diferentes fabricantes, pueden diferir debido a
diterentes métodos de andlisis y calibracion y la especificidad de los
reactivos.

Datos especificos de funcionamiento del test

A continuacién, se indican los datos representativos de funcionamiento dej

analizador, Los resutados de cada laboralorio en particular pueden diferic

de estos valores.

Precision )

La precision ha sido determinada mediante reactivos Elécsys, muestras y

controles segun un protacolo (EP05-A3) del CLSI (Clinical and Laboratory

Standards Insiitute): 2 ciclos diarios por duplicado, cada uno durante

21 dias (n = 84). Se obtuvieron los siguientes resultados:

Analizador cobes ¢ 801
Repetibilidad Precisién
Intermedia
Muestra Media OE cv DE cv
ngmL | ng/ml % |.ng/ml %
Suero humano 1 0624 | 0.024 3.80 0.026 420
Suero humano 2 0985 | 0019 | 190 | 0020 | 200
Suero humano 3 2.12 0.040 1.90 0.043 200
Su_efo humano 4 36.0 0.398 1.10 0.517 1.40
Suero humano 5 684 | 0639 | 0900 [ 0818 | 1.2
PreciControl LC 189 | 0030 | 160 | 0054 | 290
PreciControl LC2 205 0.230 1.10 {.0.316 1.50
PreciControl SCC1 1.89 0.038 200 0.052 270
PreciControl SCC2 19.5 0.258 1.30 0.336 1.70
2&; my@m&c&mmmmm

Comparacién de métodos

Una comparacidn enire el test Elecsys SCC, [REF) 07028253190 (analizador
cobas e 801; y; y el test Elecsys SCC. 972190 (analizador
cobas e 601; x) generd las siguientes corelaciones (en ng/mL):

Numero de muestras de suero medidas; 135 )

Passing/Bablok®” Regresidn lineal

y = 0.970x + 0.0581 ¥ =0.965x +0.144

v=0.980 r=0.999

Las concentraciones de fas muestras se situaron entre 0.634 y 69.2 ng/mL.
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Para més informacidn acerca de los componentes, consultar el manual del
informacién de producto

operador del anakizador, las hojas de aplicacidn, 1a i

y las metddicas cormespondientes (disponibles en su pais).

En la presente metddica se emplea como separador decimal un punto para
distin?u'r la parte entera de la parte fraccionaria de un nimero decimal. No
se ulikzan separadores de millares.

FUJIREBIO"  Los anticuerpos anti-SCC utilizados en los
Diagnostics, Inc.  productos Roche SCC han sido autorizados
por Fujiredio Diagnostics, Inc.

Simbolos
Roche Diagnostics emplea los sigui simbolos y signos adicionalmente
alosindieagdosenlant;’lne:alsogsmn ysgnos

Contenido del estuche

[SvsTEM] Analizadoresfinstrumentos adecuados para los
reactivos

Reactivo

Catibrador

——  Volumen tras reconstitucién o mezcla

Numero Global de Articulo Comercial

La bema del mamen indica i cambios.
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CERTIFICADO DE AUTORIZACION DE VENTA DE
PRODUCTOS PARA DIAGNQOSTICO DE USO IN VITRO
Expediente n°® 1-47-3110-929/17-5
La Administracion Nacional de Medicamentos, Alimentos y Tecnologia Médica

(ANMAT) certifica que de acuerdo con lo solicitado por la firma PRODUCTOS
ROCHE S.A.Q. e 1. (Division Diagndstica) se autoriza la inscripciéon en el Registro
Nacional de Productores y Productos de Tecnologia Médica (RPPTM), de un nuevo
producto para diagndstico de uso in vitro con los siguientes datos caracteristicos:
Nombre comercial: Elecsys SCC .

Indicacion de uso: Inmunoensayo de electroquimioluminiscencia para la
determinacion cuantitativa del antigeno de! carcinoma de células escamosas en
suero y plasma humanos en el analizador cobas e 801.

Forma de presentacion: Envases por 100 determinaciones, conteniendo: 1
cartucho integral de reactivos (Reactivo M: Microparticulas recubiertas x 6.1 ml,
Reactivo R1: Anticuerpo anti-SCC-biotina x 9.5 ml y Reactivo R2: Anticuerpo
anti-SCC marcado con quelato de Rutenio x 10.3 ml).

Periodo de vida util y condicién de conservaciéon: DIECIOCHO (18) meses desde
la fecha de elaboracién conservado entre 2 y 8 °C.

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

Nombre y direccion del fabricante: ROCHE DIAGNOSTICS GmbH. Sandhofer

Strasse 116; D-68305 Mannheim (ALEMANIA).
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