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Ministerio de Salud

Secretaria de Políticas, Regulación
e Institutos
A_N.M.A.T

DISPOSICION N°
8 "16

BUENOSAIRES 2 9 JUL 2016

VISTO, el expediente nO 1-47-6101/14-7 del Registro de la

Administración Nacional de Medicamentos, Alimentos y Tecnología MédiCl Y,

CONSIDERANDO:

Que por las presentes actuaciones la firma ABBOn LABOR:4TORIES

ARGENTINA S.A. solicita autorización para la venta a laboratorios dJ análisis

clínicos de los Productos para diagnóstico de uso "in Vitro" denomi~ados 1)

ABBon REAL TIME HIGH RISK HPV AMPLIFICATION REAGENT KIT/ ENSAYO

CUALITATIVO IN VITRO PARA LA DETECCIÓN DE DNA DE 14 GENOlilIPOSDE

PAPILOMAVIRUSHUMANO (VPH) DE ALTO RIESGO: 16, 18, 31, 33, 35
r
39, 45,

51, 52, 56, 58, 59, 66 Y 68 EN MUSTRASCLINICAS, JUNTO A LOS SISTEMAS
I

ABBOn m2000sp O ABBOn m24sp PARAEL PROCESAMIENTODE MUESTRASY

EL ANALIZADOR m2000rt PARA LA AMPLIFICACIÓN Y DETECCIÓN; 2) ABBon

REALTIME HIGH RISK HPV CONTROLKIT/ PARA ESTABLECERLA VAUIDEZ DE
I I

LOS RESULTADOS OBTENIDOS CON ABBon REAL TIME HIGH RISK HPV
I

AMPLIFICATION REAGENTKIT.

Que a fs. 279 consta el informe técnico producido por el Servicio de
I

Productos para Diagnóstico que establece que los productos reúnen las

condiciones de aptitud requeridas para su autorización.

Que la Dirección Nacional de Productos Médicos ha tomado la

J- intervención de su competencia. ,.
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Que se ha dado cumplimiento a los términos que establecen la Ley

Resolución Ministerial NO145/98 Y Disposición ANMAT NO2674t99.

Que se actúa en virtud a las facultades conferidas por el oJcreto NO

1490/92 Y por ei Decreto N° 101 de fecha 16 de diciembre de 2015.

Por ello;

EL ADMINISTRADOR NACIONAL DE LA ADMINISTRACION NACIONM DE

MEDICAMENTOS,ALIMENTOS Y TECNOLOGIA MÉDICA

DISPONE:

ARTICULO 1°,- Autorizase la venta a laboratorios de análisis clínicos de los

Productos para diagnóstico de uso "in Vitro" denominados 1) ABBOTT R~AL TIME

HIGH RISK HPV AMPLIFICATION REAGENTKIT/ ENSAYOCUALITATIVO }N VITRO

PARA LA DETECCIÓN DE DNA DE 14 GENOTIPOS DE PAPILOMAVIRUS HUMANO
.-

(VPH) DE ALTO RIESGO: 16, 18,31,33,35,39,45,51,52,56,58,59,66 Y 68
• J

EN MUSTRAS CLÍNICAS, JUNTO A LOS SISTEMAS ABBOTT m2000sp O ABBOTT

m24sp PARA EL PROCESAMIENTODE MUESTRAS Y EL ANALIZADOR m2000rt
.. I

PARA LA AMPLIFICACION Y DETECCION; 2) ABBOTT REAL TIME HIGH jISK HPV

CONTROL KIT/ PARA ESTA8LECER LA VALIDEZ DE LOS RESULTADOS

OBTENIDOS CON ABBOTT REALTIME HIGH RISK HPV AMPLIFlCATION kEAGENT
I

KIT que serán elaborados por ABBOTT GmbH & Ca. KG. Max-Planck-Ring 2,. . I
65205 Wiesbaden. (ALEMANIA) e importados por ABBOTT LABOfTORIES

ARGENTINA S.A. a expenderse en envases conteniendo 1) ENVASES POR 96

DETERMINACIONES, CONTENIENDO: CASSETTE INTEGRAL DE REACTIlos (4 x
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Ministerio de Salud
Secretaria de Políticas, Regulación

e Institutos
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24 DETERMINACIONES); 2)

"2016 - Año del Bicentenario de la Declaración de la Independencia Nacional"

i
DISPOSICION N° 8 4 4. 6

I
ENVASESCONTENIENDO: CONTROL NEGATIVO (12

determinen.

viales x 0.5 mi) y CONTROL POSITIVO (12 viales x 0.5 mi); cuya composición se

detalla a fojas 24 con un periodo de vida útil de 18 (DIECIOCHO) meses desde la

fecha de elaboración, conservado entre -10 oc. j

ARTICULO 20.- Acéptense los rótulos y manual de instrucciones obrantes a fojas

35 a 214, 228 a 236, 238 a 240 y 245 a 253, desglosándose ias fojas 37 a 38,

157 a 214, 228 a 230, 238, 247 a 248 y 253 debiendo constar en los mismos

que la f~chade vencimiento es la declarada por el elaborador impreJo en los

rótulos de cada partida.

ARTICULO 30.- Extiéndase el Certificado correspondiente.

ARTICULO 4°.- LA ADMINISTRACION NACIONAL DE MEDICAMENTOS,
1,

ALIMENTOS Y TECNOLOGIA MEDICA, se reserva el derecho de reexam)nar los

métodos de control, estabilidad y elaboración cuando las circunstancia1sasí lo

I
ARTICULO 5°,- Regístrese; gírese a Dirección de Gestión de Información Técnica

a sus efectos, por el Departamento de Mesa de Entradas notifíquese al

interesado y hágasele entrega de la copia autenticada de la presente Disposición

junto con la copia de los proyectos de rótulos, Manual de Instrucciones y el,
certificado correspondiente. Cumplido, archívese.-

Expediente nO: 1-47-6101/14-7.

DISPOSICIÓN N°:
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(ROYECTO DE RÓTULO

IMPORTADO Y DISTRIBUIDO POR:
ABBOTT LABORATORIES ARGENTINA SA
In9. Butty 240 P12 (C1001AFE) CABA
Dep: Ing. Pienovi 104-Avell-Prov.Bs.As.
Número Lista:
Elaborado en: Alemania
DIR TEC.: Farma. Mónica E. Yoshida
Producto de diagnostico uso "in vitro"
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f Consulte~s modificacionesmateadas
l_~_Revisado--"nl,,~rz~de 2010

Servicio de atención al cliente
Póngase en contacto con la Asistencia Técnica de Abbott

Lea atentamente estas instrucciones de uso antes de utilizar este producto. Se deben seguir
las instrucciones de uso adjuntas al envase. No se puede garantizar la fiabilidad de los
"'sultados de este ensayo si no se siguen exactamente las instrucciones de uso.

1

Dr. MiguelA. U orl
A(Itl1" ."

labotd:v;.~", "I~en 'na sL
O"""" """,.,,"'" 7\



Número de referencia

Producto sanitario para
diagnóstico in vitre

Número de lote

Simbolos utilizados

ICONTROLB

ICONTROLB

Control negativo

Control positivo

,

r"'0'C
1

Fecha de caducidad

Almacénese a -10 T o menos

IAMPLlFICATION REAGENT PACK I

Envase de reactivo de
amplifjcación

•• Fabricante
Consulte las instrucciones de
uso

Sí desea una explicación más detallada sobre los simbolos utilizados para cada componente, consulte el
apartado REACTIVOS.

2
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NOMBRE
Abbotl RealTIme High Aisk HPV (prueba del VPH de alto riesgo),

FINALIDAD DE USO
Abboll Reallime High Risk HPV es un ensayo cualitativo in vitro para la detección de DNA de 14 genotipos de
1pilomavirus humano (VPH) de alto riesgo: 16, 18, 31, 33, 35, 39, 45, 51, 52, 56, 58, 59, 66 Y 68 en muestras clínicas.

RESUMEN y EXPLICACiÓN DEL ENSAYO \
El VPH es ~n virus de tamaño pequeño, no encapsulado y con doble cadena de DNA (aproximadamente 8000 pares
de bases) que se multiplica en el núcleo de las células epiteliales escamosas y provoca lesiones hiperproliferativas.'
Las infecciones por el VPH se encuentran entre las infecciones por transmisión sexual más comunes.2 La may6ría de
las infecciones por el VPH tienen consecuencias clínicas benignas y se curan de forma espontánea.3 Sin embkrgo,
una infección persistente por el VPH puede ocasionar un cáncer de cuello uterino.4-7 Se han identificado más ~e cien
genotipos diferentes del VPH. de los que más de cuarenta infectan a los epitelios mucoso y genital.8 Los genot'ipos
genitales dél VPH se suelen clasificar en grupos de alto riesgo (AR) y de bajo riesgo (SR), en función de su po\encial
cancerígena. Los genotipos del VPH de alto riesgo se asocian con carcinomas invasivos de cuello uterino o col,
su precursor inmediato (Iesian intraepitelial escamosa de alto riesgo, neoplasia intraepitelial de cuello uterino o,
carcinoma ítl sítu), mientras que los genotipos del VPH de bajo riesgo provocan lesiones benignas y no se relacionan
con el cáncer de cuello uterinoY-12 Aproximadamente el 70% de los casos de cáncer invasivo de cuello uleríno b
nivel mundial los causan el VPH 16 y el VPH 18.13La infección por el VPH 16 o eí VPH 18 se relaciona con un kilo
riesgo de progresión de la enfermedad en relación con otros genotipos del VPH de alto riesgo.14 En comparacióh
con los métodos de cribado del cuello uterino que identifican anomalias citológicas, los ensayos moleculares qJe
detectan especificamente la presencia de DNA del VPH de alto riesgo en células del cuello uterino, pueden aurrlentar,
la sensibilidad y la rentabílidad médica de los programas de cribado de cáncer de cuello uterino.15-2oAsimismo, los
nsayos de DNA de! VPH se pueden utilizar eficazmente para la clasificación de las pacientes con citologías du~osas.
en el seguimiento posterapéutico y en el control de la eficacia de la vacuna.21.23

4
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Abboll Real11meHR HPV es un ensayo cualitativo in vítro que amplifica y detecta DNA de VPH de alto riesgo eln células,
del cuello uterino recogidas en medio líquido. La detección de 14 genotipos del VPH de alto riesgo (VPH 16, 18, 31,
33, 35, 39, '45, 51, 52, 56, 58, 59, 66 Y 68) se consigue mediante una mezcla de cebadores dirigidos hacia un~ región
conservada del genoma del VPH y sondas de DNA de hebra sencilla. Este ensayo puede diferenciar entre los genotipos
16 y 18 del 'VPH y lOS,genotipos del VPH que no son 16 y 18 (otros VPH de alto riesgo). \

RINCIPIOS BIOLOGICOS DEL PROCEDIMIENTO
Con el ensayo Abbotl RealTrme HR HPV se utiliza el sistema Abboll m2000sp, el sistema Abbott m24sp o el melado
de preparadón manual de !as muestras para el procesamiento de muestras y el analizador Abbott m2000rt parJ la
amplificación y la detección. Para amplificar las dianas del VPH se utiliza una mezcla de cebadores compuestalpor
tres cebadores directos (forward prímers) y dos cebadores inversos (reverse primers) dirigidos hacia una región lL1
conservada. ,La señal de catorce genotipos del VPH de alto riesgo (VPH 16, 18, 31, 33, 35, 39, 45, 51, 52, 56, 5i' 59,
66 Y 68) se genera mediante el uso de sondas fluorescentes. Los amplicones del control interno (el) se genera con
un conjunto de cebadores dirigidos hacia una secuencia de beta-globina humana endógena y se detectan medí nle
una sonda específica para el el. El ensayo Abbott RealTime HR HPV detecfa la secuencia de beta-globina humána
endógena colmo un control de validez de la muestra para la aceptabilidad de las células, la extracción de las mubstras
y la eficiencia de la amplificación. Las sondas para Jos genotipos VPH 16, VPH 18 y VPH no 16/18 (otro VPH del:,dto
riesgo) y el 01 se marcan con diferentes fiuoróforos, de forma que sus señales se puedan distinguir en una únic¿,
reacción. ' l
Preparación de las muestras

El objetivo de la preparación de las muestras consiste en extraer, concentrar y purificar las moléculas diana de O A
para la amplificación.

El sistema de preparación de muestras Abbott mSample Preparalion SystemoNA utiliza ia tecnologia de partículas
agnéticas para capturar los ácidos nucleicos y lavar las partículas de componentes de muestra no ligados. Los

",cidos nucleicos ligados se eJuyen y, a continuación, ya están listos para la amplificación.
NOTA: un equipo de mSample Preparation SystemoNA es suficiente para realizar 4 x 48 (192) preparaciones de
muestras del VPH.

5
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Asimismo, se pueden utilizar dos sistemas automatizados, el m2000sp o el m24sp, para preparar las muestras ara el
ensayo Abbott Reallime HR HPV. El sistema m2000sp transfiere automát;camente el eluido de la muestra y el donjunto
de reacción a la Abbolt 96.Well Oplical Reaclion Plale (placa de reacción óptica de 96 pocillos), mientras que ~on el
sistema m24sp estos componentes se deben transferir manualmente. I
Las muestra~ también se pueden preparar manualmente siguiendo las instrucciones proporcionadas en el manuhl de, ,
reparación manual de muestras con el ABBOTT mSample Preparatían SystemDNA para la prueba del VPH de allo

riesgo RealTíme, nQ de referencia 3N92. Con el mélodo de preparación manual de las muestras se deben transfJrir
manualmente las muestras eluidas y el conjunto de reacción a la placa de reacción óptica de 96 pocillos antes ~e la

amplificación. \,
Preparación de los reactivos y del conjunto de placas de reacción
El sistema m2000sp combina los componentes del Abbott RealTime HR HPV Amplification Reagent (reactivo de
amplificación): HPV Oliganucleatide Reagent (reactivo de aligonucleótidos), AmpliTaq Gold Enzyme (enzimas) y
Activatian Reagent (reactivo de activación). El sistema m2000sp dispensa la mezcla resultante en la placa de reacción
óptica de 96 pocillos, junto con las alícuotas de las muestras de ácidos nucleicos preparadas por el propio sisterrla
m2000sp. Una vez aplicada manualmente la cubierta adhesiva, la placa es~á lista para ser transferida al sistema \
m2000rt. ,
Los usuarios d,el sistema m24sp y del método de preparación manual de las muestras combinan manualmente 1051

componentes del Abbott Realllme HR HPV Amplification Reagent (reactivo de amplificación) para crear la mezcla
de amplificación y transfieren alícuotas de esta mezcla y de las muestras eluida.s a la placa de reacción óptica de
96 pocillos. Una vez aplicada manualmente la cubierta adhesiva, la placa está lista para ser transferida al sistema
m2000rt.

6
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Amplificación
Durante la reacción de amplificación que tiene lugar en el sistema m2000rt, el DNA diana se amplifica por acción de
la enzima polimerasa AmpliTaq Gold en presencia de dNTPs y magnesio. La enzima polimeras8 AmpliTaq Gold és una
enzima termofílica que ha sido modificada en su sitio activo por una molécula que la convierte en inactiva. Cuartda la
enzima se calienta antes de la iniciación de la peR, la molécula inhibidora se escinde de la enzima, lo que le pe}mite
lGUperar su actividad. Así, la enzima sólo está activa a temperaturas en las que liene lugar una interacción espécífíca

DNA~DNA. Esto reduce los artefactos de peR ¡nespecíficos como, por ejemplo, la dimerización de los cebadores.\En
el ensayo Abbott RealTlme HR HPV, la enzima AmpliTaq Gold se activa primero a 92 OC durante 10 minutos. Durante
cada serie de termociclado, se utiliza una temperatura elevada para disociar las cadenas dobles de DNA en cade~as
sencillas; a continuación se utiliza una temperatura baja para que los cebadores hibriden con sus respectivas dia~as
y se elonguen para generar productos de DNA de cadena doble. La amplificación exponencial de los productos sE!
consigue mediante la repetición de ciclos de ascenso y descenso de la temperatura, dando lugar a una amPlifica1'ión
de las secuencias diana de un minimo de mil millones de veces. La amplificación de ambas dianas (VPH y CI) tIe e
lugar simultáneamente en una misma reacción.
La secuencia diana del ensayo Abbott Realllme HR HPV se encuentra en la región L1 conservada de los genomas del
VPH. Se ha diseñado una mezcla de cebadores compuesta por tres cebadores directos y dos cebadores inversos para
hibridar con las regiones de consenso entre genotipos del VPH de aproximadamente 150 bases. La secuencia diana
del control interna es una región de 136 bases en el gen de la beta-globulina humana endógena. \

Detección
Durante los últimos 38 ciclos de amplificación, en un paso de lectura adicional, se baja aún más la temperatura para
permitir la detección de la fluorescencia de los productos de la amplificación a medida que las sondas del VPH y 1
del control interno hibridan con sus dianas (lo que se conoce como detección de la fluorescencia a tiempo real). .
'.as sondas del VPH y del control interno son oligonucieótidos de DNA de cadena sencilla modificados con una part~
luorescente covalentemente ligada a un extremo de la sonda y un extintor ligado al otro extremo. En ausencia de \
secuencias dianas del VPH o del control interno, las sondas adoptan una serie de conformaciones aleatorias, algunas
de ellas hacen que el extintor se acerque lo suficiente al fluoróforo activo para absorber su energía antes de que I
pueda emitir la fluorescencia. Cuando una sonda se une a su secuencia complementaria en la diana, el fluoróforo y'el
extintor' se separan, permitiendo así la emisión de la fluorescencia y la detección por parte del sistema m2000rt.

,.

I
I
I
\
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La señal de catorce genotipos del VPH de allo riesgo (VPH 16, 18, 31, 33, 35, 39, 45, 51, 52, 56, 58, 59, 66 Y 68) se
genera mediante el uso de sondas marcadas con fluoróforos. La señal del control interno se genera con una sonda
específica para el control interno. Las sondas para los genotipos VPH 16, VPH 18, otro VPH de alto riesgo y para \
el control interno se marcan con diferentes fluoróforos, de forma que sus señales se pueden detectar y distmguir
.<;imulláneamente en una única reacción. Las señales para el VPH 16, el VPH 18, otro VPH de alto riesgo y el control
'emo se detectan en los canales VIC, NED, FAM Y Cy5, respectivamente.

Resultados del ensayo
Abboll RealTIme HR HPV es un ensayo cualitativo. Los resultados comunicados son: detectado o no detectado.
Además, cada señal detectada (VPH 16, VPH 18 u aIro VPH de alto riesgo) también se indica en el resultado
comunicado. Para obtener más información, consulte el apartado RESULTADOS de estas instrucciones de uso.

REACTIVOS
El ensayo Abbotl Real1ime HA HPV se compone de dos equipos de reactivos:
• Abbott Real1ime High Risk HPV Amplification Reagent Kit (equipo de reactivos de amplificación,

n-º-de ret.: 2N09-90)
• Abbott RealTime High Risk HPV Control Kit (equipo de controles, nº de ref.: 2N09-80)

Abbott RealTime High Risk HPV Amplification Reagent Kit (equipo de reactivos de amplificación,
nº de ref.: 2N09-90)
IAMPLlFICATION REAGENT PACK I (4 envases de 24 ensayos cada uno)
Cada envase de reactivos contiene:
• 1 frasco (0,070 mi) de AmpliTaq Gold Enzyme (5,4 a 5,9 unidadeshll) en solución tamponada con estabilizantes.

1 frasco (0,502 mi) de HPV Oligonucleotide Reagent (reactivo de oligonucleótidos). < 0,1% de oligonucleótidos
sintéticos y < 1% de dNTPs, en solución tamponada con colorante de referencia. Conservantes: azida sódica y
ProCfin 950 al 0,16%.

£"
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• 1 frasco (0,778 mi) de Activalion Reagent (reactivo de activación). 38 mM de cloruro de magnesio en so!ución
tamponada. Conservantes: azida sódica y ProClin 950 al 0,15%. 1
NOTA: los componentes de los reactivos Abboll RealTIme (enzima, reactivo de olígonucleótidos y reactivo de
activación) son de un solo uso, por lo que los reactivos no utilizados se deben desechar.

''lbott RealTime High Risk HPV Control Kit (equipo de controles, nº de re1.: 2N09-80)

""obott RealTime High Risk HPV Negative Control (control negativo)
• ICONTROLE] (12 frascos, 0,5 mi por frasco)

< 0,0'1% de DNA no infeccioso con la secuencia de la beta-globina en solución tamponada con DNA portador.
Cons1ervantes: azida sódica y ProClin 950 al 0,15%.

Abbott RealTime High Risk HPV Positive Control (control positivo)
• ICONTROLE] (12 frascos, 0,5 mi por frasco)

< 0,01% de DNA no infeccioso con VPH y secuencias beta-globina en solución tamponada con DNA por ador.
Conservantes: azida sódica y ProClin 950 ala, 15%. I
NOTA: los controles negativo y positivo son de un solo uso, por lo que los reactivos no utilizados se deben
desechar.

ADVERTENCIAS Y PRECAUCIONES
• Ilvoll
• Para uso en diagnóstico in vítra

Precauciones de seguridad
Consulte.en los manuales de operaciones de los sistemas m2000sp (nQ.de ref.: 9K20), m24sp (nº de ref.: 3NP9) y

~OOOrt (nº de ref.: 9K25) el capítulo "Riesgos" y el manual de Preparación manual de muestras con el ABBOTT
3ample' Preparation SystemoNApara la prueba del VPH de alto riesgo RealTime, n£ de ref.: 3N92, para obteher más

("ocmaCión sobre las precauciones de seguridad.

9
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• Los reactivos de amplificación y los conlroles Abbott Aeallime HA HPV no contienen componentes de o igen
humano. J

• Con este producto se deben manejar muestras humanas. Se recomienda que lodos los materiales de ongen
humano se consideren potencialmente infecciosos y se manejen según las prácticas de bioseguridad apropiadas.
Utilice guantes desechables cuando maneje las muestras y lávese bien las manos después. Se recomieAda el uso
~~~afasp!-~~ectora~____ _ ~_______ __ __ _ _ _ _ _ _ 1.

• Los controles, el HPV Oligonucleolide Raagen! (reactivo de oligonucle6tidos) y el Aclivation Aaagenl (reactivo de
~ctivación) contienen una metilisotiazolona (que es un componente de ProClin) y han sido clasificados según las
directivas de la Comunidad Europea (CE) como: irritante (Xi). A continuación se indica~ las_f!ases r_elativasa los
[iesgo~.~eriyado~ .ge lo~ peligros de I_a_sus_tan~ia(~)'y_los co~~ej~s de prudenc.ia (S)"

Xi A43 Posibilidad de sensibilización en contacto con la piel.IVI 524 Evitese el contacto con la piel.ft S35 ~Iimine los residuos del producto y sus recipientes con todas las precauciones posibles.

S37 Usense guantes adecuados. ~
S46 En caso de ingestión, acúdase inmediatamente al médico y muéstrele la etiqueta o I

envase.

• Este producto contiene azida sÓdica. Si desea' una enumeración más detaliada, consulte' el apartado REACTIVOS
de estas Instrucciones de uso. En contacto con ácidos libera gases !J1uy lóxico~. _Elimínense I~s r~~iduos del
producto y sus reCIpientes con todas las precauciones posibles. l

• Para aquellos productos que no hayan sido ctasificados como peligrosos según la Directiva Europea 199 145/EC,
versión corregida, la ficha de datos de seguridad está a disposición del usuario profesional. 1

recauclones para la recogIda y el manejo de las muestras
• Con el ensayo Abboll AealTime HA HPV se pueden utilizar muestras recogidas con la solución Preserve (Cytyc

Corporalion). Los usuarios deben seguir las instrucciones del fabricante para recoger y manejar muestra~ de cuello
uterino con la solución PreservCyt. -

e 10

Dr. Migup.1 A. UQ mI
•

nkbott l:-'" _' '.l~a 5.
o......orl ()~ .~iICo



• Las _iras -recogidas con el conservante SurePath Prese~alive "Fluld(rriPalh Imaglng,ln-c.) se. pueden usar con
;el ensayo Abboll Reallime HR HPV. Para el análisis se puede usar la muestra del vial de recogida SurePath original
b la muestra sobrante del sedimento celular obtenido tras la preparación del portaobjetos con el TriPath Imaging
PrepStain SUde Processor. Los usuarios deben seguir las instrucciones del fabricante para recoger, manejar y
procesar muestras de cueHo uterino con el conservante SurePath Preservative Fluid. _ - _ 1
Las muestras recogidas con el equipo Abboll Cervl-Collect Specimen Coltection se pueden usar con el ensayo
:Abbott Reallime HR HPV. Los usuarios deben seguir las instrucciones de uso del Abbotl CelVi.Collect Specimen
pollectio.n. Kit (nll ~e !eferencia: 4N73) para !_ecog~rX manejar muestras de cu~tJo lJterino.

Precauciones en el laboratorio
• Durante la preparación de las muestras, es esencial el cumplimiento de las buenas prácticas de laborato io

para minimizar el riesgo de contaminación cruzada entre las mueslras, asi como la introducción involunta~ia de,
nucleasas en las muestras durante y después del procedimiento de extracción. Cuando se trabaja con ONA se
deben utilizar siempre técnicas asépticas adecuadas. I

• Las áreas de trabajo y las plataformas de instrumentos se deben considerar fuentes potenciales de contaminación.,
Cámbiese los guantes después de entrar en contacto con productos posiblemente contaminados (tales c~mo
ONasas, muestras, eluldos ylo producto amplificado) antes de manejar los reactivos no abiertos, el control negativo,
el control positivo o las muestras. Si desea obtener información sobre los procedimientos de limpieza de Ihs
instrumentos, consulte los manuales de operaciones de los sistemas m24sp, m2000sp y m2000rt. J

• Use indumentaria protectora adecuada en todo momento.
• Use guantes sin talco.

• Para reducir el riesgo de contaminación por ácido nucleico debido a aerosoles formados durante el pipet o, se
deben utilizar para todos los pipeteas manuales puntas de pipetas con filtro anHaeroso!. La punta debe sJr lo
suficientemente larga para evitar la contaminación del cilindro de la pipeta. Al pipetear, deberá tener cuidhdo de no
introducir el filtro antiaerosol dentro del tubo de muestra o del recipiente. Se recomienda además el uso d~ puntas
de pipetas antiaerosoles extendidas. J

• Utilice una punta de pipeta nueva con filtro anliaerosol para CADA dispensación manual de liquido.
• Limpie y desinfecte las salpicaduras de muestras y reactivos lal y como se indica en los siguientes manu es:

Manual de operaciones del sistema m24sp, Manual de operaciones del sistema m2000sp, Manual de apelaciones
1 1
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del sistema m2000rt y el manual de Preparación manual de muestras con el ABBOTT mSample Preparatíon
syst,mDNA para la prueba del VPH de alto riesgo RealTime. [.

Precauciones para la contaminación
• Las reacciones de amplificación tajes como la peR son sensibles a la introducción accidental de produc os de

reacciones de amplificación previas. Se pueden obtener resullados incorrectos si se contaminan acciderhalmente
las muestras clínicas o los reactivos, aunque sólo sea con muy pocas moléculas de producto de amplifidación. Las
medidas para reducir el riesgo de contaminación en el laboratorio incluyen separar físicamente las activi~ades que
conlleva una peR de acuerdo con las buenas prácticas de laboratorio. I

• Se recomienda utilizar tres áreas específicas en el laboratorio para realizar el ensayo Abbott RealTime HR HPV con
el sistema m24sp o mediante la preparación manual de las muestras con el mSample Preparation SysterhoNA y el
siste~a m2000rt: I
• El área de preparación de los reactivos se utiliza para combinar los componentes del Abbott Aealnme

HR HPV Amplification Reagent (reactivo de amplificación) con el fin de crear la mezcla de amplificaJión y
para transferir alícuotas de esta mezcla a la placa de reacción óptica de 96 pocillos, Las batas de I¿boratorio,
las pipetas y las puntas de pipetas utilizadas en el área de preparación de los reactivos deben perm~necer
en este área y no se deben trasladar al área de preparación de las muestras ni al área de amplificadión. No
introduzca productos dianas ni amplificados en el área de preparación de los reactivos. I

• El área de preparación de las muestras se utiliza para procesar las muestras (especímenes y contra es
Abbott RealTIme HR HPV) y añadir las muestras y los controles procesados a la placa de reacción óptica de
9~ pocillos. Todos los reactivos utilizados en el área ,de preparación de muestras deben permanecer len el área
específica lodo el tiempo. Las batas de laboratorio, las pipetas, las puntas de pipetas y los mezcladores vórtex
utilizados en el área de preparación de las muestras deben permanecer en este área y no se deben ltrasladar
al área de preparación de los reactivos ni al área de amplificación. No traslade producto de amplificación al
área de preparación de las muestras. I

• El área de amplificación está dedicada a la amplificación y la detección del producto amplificado. Las batas
de laboratorio y el equipo utilizado en el área de amplificación deben permanecer en este área y no ~e deben
trasladar al área de preparación de los reactivos ni al área de preparación de las muestras.

Dr. Miguel A. _iguari
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Se recomienda utilizar solamente dos área específicas, el área de preparación de las muestras y el área de
amplificación, cuando utilice los sistemas m2000sp y m2000rt. I
Si se suspende el procesamiento en el sistema m2000sp, deseche lodos los productos y reactivos segútl las
instrucciones incluidas en el Manual de operaciones del sistema m2000sp. Si se suspende el procesam¡'ento en
el sistema m24sp, deseche todos los productos y los reactivos (si no se van a reutilizar) según las instrJccjones
indicadas en el Manual de operaciones del sistema m24sp. Si el procedimiento para la preparación man1ualde
las muestras se realiza incorrectamente o se interrumpe en un punto en que el tiempo del paso excede ~I tiempo
recomendado segun las instrucciones, deseche todos los productos y los reactivos (si no se van a reutilizar)
segun las instrucciones especificadas en el manual de Preparación manual de muestras con el ABBOTT1)mSample
Preparation SystemDNA para la prueba del VPH de alto riesgo RealTime.
Si se suspende el protocolo de adición de la mezcla m2000sp después de anadir los reactivos de ampli icación
a la placa de reacción óptica de 96 pocillos, selle la placa con una bolsa de plástico sellable y deséchela de
acuerdo con las instrucciones especificadas en el capítulo "Riesgos" del Manual de operaciones del sist~ma
m2000sp, junto con los guantes que se hayan utilizado para manejar la placa. No importe la petición de~ensayo en
el sistema m2000rt. Si se interrumpe la preparación manual de la mezcla de reacción de la PCR una vet añadidos
los reactivos de amplificación a la placa de reacción óptica de 96 pocillos, selle la placa en una bolsa de plástico
sellable y deséchela según las normas del laboratorio junto con los guantes utilizados para manejar la placa.,
Cuando los procesamientos en el sistema m2000rt finalicen, se interrumpan o se suspendan, deseche la placa de
reacción óptica de 96 pocillos en una bolsa de plástico sellable de acuerdo con las instrucciones especificadas
en el Manual de operaciones del sistema m2000rt, junto con los guantes que se hayan utilizado para manejar la
placa. 1
La esterilización en autoclave de la placa de reacción sellada no degrada el producto amplificado y puede
contribuir a que el producto amplificado se derrame al abrirse la placa. El laboratorio se puede contaminar
con producto amplificado si los materiales de desecho no se manejan y se almacenan con fas debidas
precaociones. 1

I
•
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• Descontamine y deseche todas las muestras, los reactivos y demás material potencialmente contaminado de
acuerdo con las normativas vigenles.24,25 Todos los materiales se deben manejar de forma que se minilice la
posibi,lidad de contaminación en el área de trabajo.

Contaminación de producto amplificado externo que contiene desoxi~uracilo (dU)
Los ensayos de amplificación del VPH que contienen dU pueden contaminar el ensayo Abbott RealTime ~R
HPV y provocar la obtención de resultados inexactos con este ensayo. Cuando los controles negativos sean
persistentemente reactivos o donde haya podido producirse contaminación con producto amplificado del XtPH que
conterilga dU, se recomienda que el laboratorio utilice un procedimiento de control de la contaminación. Sblicite
este procedimiento (nQ de referencia 2N09-66) a su representante de Abbott. 1

INSTRUCCIONES PARA EL ALMACENAMIENTO Y EL MANEJO DE LOS REACTIVOS
NOTA: debe tenerse mucho cuidado y evitar el contacto entre el Abbott RealTime High Risk HPV Amplification Reagent
Kit (equipq de reactivos de amplificación) que se está utilizando y las muestras y el RealTime High Risk HPV G::onlrolKit
(equipo de controles).

Abbott RealTime High Risk HPV Amplification Reagent Kit (equipo de reactivos de amplificación,
nQ de ref.: 2N09-90)r-to'C •

•

El envase de reactivos de amplificación Abbott RealTime High Risk HPV debe almacenarse a una
temperatura igualo inferior a -10 'C cuando no se esté utilizando.
Los reactivos se transportan con nieve carbónica .

Abbott RealTime High Risk HPV Control Kit (equipo de controles, nQ de ref.: 2N09-80)

~F-lO'C • Los controles negativo y positivo Abbott RealTime High Risk HPV se deben almacenar a una te peratura
igualo inferior a -10 "C.

• Los reactivos se transportan con nieve carbónica.

i
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INSTRUMENTOS/MÉTODOS
El ensayo Abbotl Reallime HA HPV se realiza con un método de preparación manual de las muestras o en los
sistemas m24sp o m2000sp para la extracción de las muestras y en el sistema m2000rt para la amplificación"y la
detección. Para obtener información detallada sobre los procedimientos, consulte el manual de Preparación ",anual
••~ muestras con el ASBOn mSample Preparalion Sys1ernONApara la prueba del VPH de alto riesgo Aeallime o los
anuales de operaciones de tos sistemas m24sp, m2000sp o m2000rt. 1

Antes de realizar el ensayo, se debe instalar en el sistema m24sp la base de dalos correspondiente que conti~ne los
protocolos para la preparación de las muestras. Para obtener información detallada sobre la instalación de la base de
datos, consulte el Manual de operaciones del sistema m24sp. I
Antes de realizar el ensayo, se deben instalar los ficheros de aplicaciones Abboll Aea1Time HA HPV en los siste~as
m2000n y m2000sp con el CD.AOM de aplicaciones combinadas del sistema m2000 internacional excepto EE.UU. Abbotl
Aea1TimeHigh Aisk HPV (ng de referencia 4N05). Para obtener más información sobre la Instalación de los ficherbs de
aplicaciones, consulte en los manuales de operaciones m2000sp y m2000n, el capftulo ~Instrucciones de luncioAamiento~.

INSTRUCCIONES PARA LA RECOGIDA Y EL MANEJO DE LAS MUESTRAS I
RecogIda de las muestras
Con el ensayo Abboll Aea1Time HA HPV se pueden utilizar muestras recogidas con la solución PreservCyt (Cy!yc

c. - - • • - _ - • _ 1

Corpo.rati0Tl)o el conservante SurePalh Preservative Fluid (TriPath lmaging, Inc.), o recogidas con el Abboll Cervi-
Conect Specimen Collection Kit (Abbotl, nI! de ref. 4N73). Para las muestras SurePath, se puede usar la muestra
del vial de recogida SurePath original o la muestra sobrante del sedimento celular obtenido tras el procesamiento
citoJógico. los usuarios deben seguir las instrucciones del fabricante correspondiente para recoger muestras del cuello
uterino con la solución PreservCyt o con el conservante SurePath Preservative Fluid. los usuarios deben segufr las
illslrucciones de uso del Abboll Cervi-Collect Specimen Collection Kit (nI! de refere~cja: 4N73) para recoger muestras
11cuello uterino con el equipo Abbott Cervi-Collel?l_Specimen Colleclion. ~

Transporte y almacenamiento de las muestras
las muestras de cuello uterino recogidas en la solución PreservCyt se pueden transportar a una temperatura e tre
15 'c y 30 "9 o entre 2 'C y _8'C, y se puede.n almacenar hasta 4 meses entre 15 'C y 30 'c o hasta 6 meses a una
temperatura entre 2 'c y 8 'C e igualo inferior a . 10 'c.
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.Lasmuestras de cuello Uierlno -recogidas con conservante SurePath Prese~ative-Fluid (la muestra del vial de. recogida
SurePath original o ra muestra sobrante del sedimento celular obtenido Iras el procesamiento eilológico) se p~eden
iransportar a una temperatura entre 15'C y 30'C o entre 2 'C y 8'C y se puede almacenar hasta 2 meses e/ltre 15'C
y 30 'C o hasta 6 meses entre 2 'C y 8 'C y a una temperatura igualo inferior a - 10 'C tras su recogida. -. _ t
1<lSmuestras de cuello uterino recogidas con el equipo Abbott Cervi-Collecl Specimen CellecHon se pueden transportar
hna temperatura entre 2 'C y 30 'C y se pueden almacenar hasta 14 días a una temperatura entre 2 'C y 30¡ 'C o

tfa.sla 90 días a una temperatura igualo inferior a - 10 'C. Descongele las muestras a una temperatura entre 2 'C y
'30 'C. Las muestras no se deben someter a más de cuatro ciclos de congelación y descongelación. 1
Las condiciones de la lemperatura y el tiempo de almacenamiento se deben respetar durante el transporte. P ra el
transporte nacional e internacional, las muestras se deben empaquetar y etiquetar de acuerdo con la normaliJa vigenfe
sobre el transporte de muestras clínicas, para diagnóstico o biológicas. 1
PROCEDIMIENTO DEL ENSAYO
Estas instrucciones de uso del ensayo Abboll AealTIme HA HPV contienen tres protocolos de ensayo:
• En el caso de las muestras preparadas para la amplificación con el método de preparación manual se de e seguir

el PROTOCOLO I DEL ENSAYO.

• En el caso de las muestras preparadas para la amplificación con el sistema m24sp. se debe seguir el
PROTOCOLO 11DEL ENSAYO.

• En el caso de las muestras preparadas para la amplificación con el sistema m2000sp, se debe seguir el
PROTOCOLO 111DEL ENSAYO.

Materiales suministrados
• Abboll RealTIme High Aisk HPV Amplification Reagent Kit (equipo de reactivos de amplificación,

ng de rel.: 2N09-90)

.",aterlales necesarios pero no suministrados
• Abbotl AealTIme High Risk HPV Control Kit (equipo de controles, nll de ret.: 2N09.80)
• Abbott RealTIme High Aisk HPV m2000 System ROW Combined Applicalion CD-AOM (CD.ROM de aplicacIones

combinadas del sistema m2000, internacional excepto para EE.UU., ng de ref.: 4N05)
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Materiales para la preparación manual de las muestras (Protocolo I del ensayo)
Área de preparación de las muestras
• Consulte el apartado de materiales y equipos necesarios del manual de Preparación manual de muestras con el

ABBOn mSample Preparation SysternDNA para la prueba del VPH de alto riesgo RealTlme, nº de referehcia 3N92.
• Abbolt Oplical Adhesive Covers (cubiertas adhesivas ópticas, nQ de ref.: 4J71-75)
• Abboll Adhesive Caver Applicalor (aplicador para las cubiertas adhesivas, nº de ref.: 9K32-01)
Área de preparación de los reactivos
• Abboll 96-Well Oplical Reaclion Plate (placa de reacción óptica de 96 pocillos, nº de ref.: 4J71-70)
• Apbott Splash Free Support Base (base soporte para placas, nl! de ref.: 9K31-01)
• Pipetas calibradas para dispensar de 20 111a 1 000 111
• Puntas de pipeta con filtro antiaerosol para dispensar de 20 111a 1000 111
• TJbO o recipiente de un solo uso sin ONasas
Materiales para el sistema m24sp (Protocolo 11del ensayo)
Área de preparación de las muestras
• Sistema Abbott m24sp con las plantillas necesarias para procesar el ensayo Abbott Reallime HR HP

(versión 3.0 o superior de la base de datos del sistema m24sp) t
• Abbott mSample Preparation SystemoNA (sistema de preparación de muestras de ONA, nQ de ref.: 6K12)
NOTA: un equipo es suficiente para realizar 192 preparaciones de muestras de VPH. 1
• Pipetas calibradas para dispensar de 20 111a 1 000 111
• Puntas de pipeta con filtro antiaerosol para dispensar de 20 111a 1 000 111
• Tubos de entrada de muestras (consulte el apartado "PROTOCOLO 11DEL ENSAYO" para obtener m s

información)
• Puntas de pipetas desechables con filtro antiaerosol de 1 000 111(nQ de ref.: 4J71-10)
• Puntas de pipetas desechables con filtro antiaerosol de 200 Il\ (n2 de ref.: 4J71-15)
• Mezclador vórtex,
• Etanol con un grado USP 190-200 (etanol al 95%-100%). No utilice etanol que contenga desnaturaljz ntes,
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• Abbott Optical Adheslve Covers (cubiertas adhesivas ópticas, nº de reL 4J71-75)
• Abbott Adhesive Cover Applicator (aplicador para las cubiertas adhesivas, nº de ref.: 9K32-01)
• Abbott 96 Deep-Well Plate (placa de 96 pocillos, nº de ref.: 4J71-30)
• Abbott Splash Free Support Base (base soporte para placas, nº de ref.: 9K31-01)
• Gnidillas de muestras de 13 mm
• Tubos de reacción y tubos de salida de 1,5 mi (tubos y lapones de microcenlrífuga de 1,5 mi con cierre de

rosca, nº de ref.: 4J71-50 o equivalente)
Área de preparación de los reactivos
• Abbott 96-Well Optical Reaction Plate (placa de reacción óptica de 96 pocillos, n!i de ref.: 4J71-70)
• Abbott Splash Free Support Base (base soporte para placas, nº de ref.: 9K31-01)
• Pipetas calibradas para dispensar de 20 111a 1000 111,
• Puntas de pipeta con filtro antiaerosol para dispensar de 20 111a 1000 ~l
• Tubo o recipiente de un solo uso sin DNasas

• Materiales para el sistema m2000sp (Protocolo III del ensayo)
Área de 'preparación de las muestras
• SistE;ma Abbott m2000sp con la versión 3,0 o superior del software
• Abbott mSample Preparation SystemoNA (sistema de preparación de muestras de DNA, nQ de ref.: 6K12)
NOTA: un equipo es suficiente para reaíizar 192 preparaciones de muestras de VPH.
• Tubos de reacción de 5 mI (nQ de ref.: 4J71-20)
• Pipet'as calibradas para dispensar de 20 111a 1000 III
• Puntas de pipeta con filtro antiaerosol para dispensar de 20 ¡JI a 1000 1-11
• Tubos de entrada de muestras (consulte el apartado PROTOCOLO 111DEL ENSAYO para obtener mas información)
• Puntas de pipetas desechables con filtro antiaerosol de 1000111 (nQ de ret.: 4J71-10)
• Puntas de pipetas desechables con filtro antiaerosoi de 200 ¡JI (n~ de ret.: 4J71-15)
• Mezclador vórtex
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• Etanol con un grado USP 190-200 (etanol al 95%-100%). No utilice etanol que contenga desnaturalizantes.
• Abbott Oplical Adhesive Covers (cubiertas adhesivas óplicas, n9. de reL: 4J71-75)
• Abbott Adhesive Caver Applicator (aplicador para las cubiertas adhesivas, nl! de ref.: 9K32-01)
• Abbott Splash Free Support Base (base soporte para placas, nQ de ref.: 9K31-01)
• Abbott Master Mix Tube (tubo de mezcla) (nº de ref.: 4J71-80)
• Recipientes de reactivos de 200 mi (nQ de re!.: 4J71-60)
• Abbott 96 Deep-Well Plate (placa de 96 pocillos, nQ de ref.: 4J71-30)
• Abbott 96-Well Oplical ReacHon Plate (placa de reacción óptica de 96 pocillos, nQ de reL 4J71-70)

• Gradillas de muestras de 13 mm
Materjale~ para el sistema m2000rt
• Sistema Abbott m2000rt con la versión 3.0 o superior del software
• Abbott m2000rt Op1ical Calibration Kit (equipo de calibración óptica) (nQ de ref.: 4J71-93)

Otros materiales
• Cabina de seguridad biológica aprobada para trabajar con material infeccioso
• Bolsas de plástico sellables
• Agua sin DNasast
• Tubos de microcentrífugat
• Torundas con puntas de algodón (Puritan o equivalen1e)t

t NOTA: estos tres componentes se utilizan en el procedimiento Seguimiento del laboratorio para comprobar la
presencia de contaminación. Consulte el apartado PROCEDIMIENTOS DE CONTROL DE CALIDAD en estas
instruccione~ de uso.

(
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Precauciones del procedimiento
• Lea con atención las instrucciones de estas instrucciones de uso antes de procesar las muestras.
• No utilice ,los equipos ni los reactivos transcurrida la fecha de caducidad.
• Los totes del equipo de controles y los lotes del equipo de reactivos de amplificación se pueden utilizar

indistintamente. Los componentes de un equipo deben utilizarse conjuntamente. Por ejemplO: no utilice el control
negativo del equipo de controles con el n!! de lote X con el control positivo del equipo de controles con el n!! de 16t8y.

I
• Los componentes de los reactivos de amplificación (enzima, reactivo de oligonucleólidos y reactivo de activación)

y los controles son de un solo uso y se deben desechar después de utilizarlos. Utilice recipientes de reactiVOS}
y tubos de ,reacción nuevos para cada procesamiento del ensayo Abbott Rea!T1me HR HPV. Al finalizar cada
procesamiento, deseche todos los reactivos restantes de acuerdo con las instrucciones especificadas en los
siguientes manuales: Manual de operaciones del sistema m24sp, Manual de operaciones del sistema m2000s y
el manual de Preparación manual de muestras con el ABBOTT mSample Preparation SystemONA para la pruebÁ del
VPH de alto riesgo Rea!T1me. I

• Los controles Abbott RealTíme HR HPV se deben procesar con las muestras que se vayan a analizar. El uso dJ los
controles Abbott Rea!T1meHR HPV es esencial para el rendimiento del ensayo Abbott Rea!T1me HR HPV. Si de~ea
más información, consulte el apartado PROCEDIMIENTOS DE CONTROL DE CALIDAD de estas instrucciones de
uso.

• Utilice únicamente etanol con un grado USP 190-200 (etanol al 95%-100%) para preparar el reactivo de prepara ión
de muestras mWash2DNA.No utilice etanol que contenga desnaturalizantes.

• Utilice las puntas de pipetas con filtro antiaerosol O las pipetas desechables sólo una vez cuando pipetee.
Tenga cuidado de no introducir el cilindro de la pipeta dentro del tubo o del recipiente de muestra para evitar la
contaminación del interior de la pipeta al dispensar los líquidos. Se recomienda el uso de puntas de pipetas con
antiaerosoles.

Sustituya todas las puntas desechables vacías o parcialmente utilizadas de 200 111Y 1000 111en el sistema
m2000sp o en el m24sp por bandejas llenas antes de cada procesamiento. Consulte el capítulo "Instrucciones de
funcionamiento" en los manuales de operaciones de los sistemas m2000sp y m24sp. t



• Los procedimientos de monitorización para detectar la presencia de producto amplificado se pueden encan!r r en
el apartado PROCEDIMIENTOS DE CONTROL DE CALIDAD de estas instrucciones de uso. \

• Para reducir al riesgo de contaminación del ácido nuelerco, limpie y desinfecte las salpicaduras de las muestras, de
los reactivos y de tos controles con una solución detergente y, a continuación, utilice un desinfectante tuberculicida,
como hipoclorila de sodio al 1,0% (v/V) u airo desinfectante adecuado. ~

. ROTOCOLO I DEL ENSAYO: MÉTODO DE PREPARACiÓN MANUAL DE LAS MUESTRAS Y
SISTEMA m2000rt
Antes de preparar las muestras, consulte el apartado ADVERTENCIAS Y PRECAUCIONES en estas instrucciones e
uso. l
1. Mezcle las muestras durante 15 a 20 segundos en un vórlex. Asegurese de que el contenido se encuentre en I

fondo después de mezclar con el vórlex dando unos golpecitos a los tubos sobre la mesa de trabajo para que\e,
lí~u~~.o_~e_~:~lac~ a~fondo. Tr~nsf¡era inme~i~tame~te ~OOy' de cada muestra a un tUb? de re~cción.
NOTA: asegurese de que la cantidad del sedimento celular de las muestras SurePath tras el procesamiento
citológico sea de aproximadamente 2,8 mI. El volumen de la muestra debe a_iu~tarse a 6 mi con conservante
S~re~a!h P~eservative Fluid antes de mezclarla con el vórtex y transferirla.

2. Descongele los controles a una temperatura entre 15 'C y 30 'C o entre 2 'C y 8 'C; consulte el apartado
PROCEDIMIENTOS DE CONTROL DE CALIDAD de estas instrucciones de uso.
• Antes del uso, mezcle con un v6rtex cada control del ensayo durante 15 a 20 segundos. Asegurese de que I

contenido se encuentre en el fondo después de mezclar con el v6rtex dando unos golpecitos a los tubos s bre
la mesa de trabajo para que el liquido se desplace al fondo. l

• Una vez descongelados, los controles del ensayo se pueden almacenar a una temperaMa entre 2 'C y 8 'C
hasta 24 horas antes de su uso. .

Descongele los reactivos de amplificación a una temperatura entre 15'C y 30'C o entre 2'C y a 'C y almacén el s
a una temperatura entre 2 'c y a 'C hasta que los necesite para el procedimiento de amplificación de la mezcla.
• Una vez descongelados, los reactivos de amplificación se pueden almacenar a una temperatura entre 2 'C y

8 'C hasta 24 horas si no los va a utilizar de inmediato.
NOTA: se puede realizar un máximo de 96 reacciones por procesamiento.
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Para realizar hasta 24 reacciones, utilice: un tubo de control positivo, un tubo de control negativo, un envase
de reactivo de amplificación y un equipo de reactivos mSample Preparation SystemDNA. \
Para realizar de 25 a 48 reacciones, utilice: un tubo de control positivo, un tubo de control negativo, dos
envases de reactivos de amplificación y un equipo de reactivos mSample Preparation SystemDNA.

Para realizar de 49 a 72 reacciones, utilice: un tubo de control positivo, un tubo de control negativo, tres
envases de' reactivos de amplificación, un frasco de mMicroparticleoNA y tampón mLysisDNA, y dos frascos de
lampón mWash1oNA, lampón mWash20NA y tampón mElutionDNA. \
Para realizar de 73 a 96 reacciones, utilice: un tubo de control positivo, un tubo de control negativo, cuatro
envases de reactivos de amplificación, un frasco de mMicroparticleDNA y tampón mLysisDNA, y dos frascos de
tampón mWash1DNA, tampón mWash2DNA y tampón mElutionDNA. 1

Área de preparación de las muestras
4. Consulte el apartado del protocolo de extracción del manual de Preparación manual de muestras con el ABBOT 1

mSample Preparation SystemONApara la prueba del VPH de alto riesgo RealTíme para obtener información sobre
los procedimientos de preparación de las muestras. 1
NOTA: los reactivos del mSample Preparation SystemoNA se pueden utilizar hasta tres veces en un plazo de •
14 días para un total de 48 muestras, si se almacenan bien tapados a una temperatura entre 15 T Y 30 oC.En el
caso de que utilice de nuevo los reactivos del mSample Preparation SystemoNA, señalice el frasco de la solución
mWash20NA para indicar que ya se ha añadido el etanol. Una vez preparado, no añada en ningún momento
más etanol al frasco de la solución mWash2oNA- Si va a utilizar de nuevo los reactivos del mSample Preparation
SystemoNA, de~pués de retirar Jos tapones de todos los reactivos del mSample Preparation SystemoNA, guarde los
tapones en una superficie limpia y absorbente para poder volver a tapar los frascos después del procesamiento.
NOTA: la dispensación de la mezcla de amplificación y los eluidos de muestra en la placa de reacción óptica d
96 pocillos (paso 12) debe comenzar antes de que transcurra una hora después de preparar la muestra.
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Área de amplificación
5. Encienda e inicie el sistema m2000rt. El instrumento m2000rt tarda 15 minutos en calentarse antes de comenzar

el procesamiento. Consulte el capítulo "Instrucciones de funcionamiento" en el Manual de operaciones del sistehm
m2000rt.
Cree la petición de ensayos del m2000rt. Consulte el capitulo "Instrucciones de funcionamiento" en el Manual
de operaciones del sistema m2000rt. En la pantalla de los protocolos, seleccione el fichero de ia aplicación
correspondiente.

Área de preparación de los reactivos
NOTA: las preparaciones de los reactivos deben tener lugar todas en la zona dedicada a la preparación de los
reactivos. Antes de preparar los reactivos, consulte el apartado "Precauciones para la contaminación" en estas
instrucciones de uso. Cámbiese los guantes antes de manejar los reactivos de amplificación.
7. Prepare la mezcla de amplificación.

• Con cada envase de reactivo de amplificación se pueden realizar hasta 24 reacciones.
• Antes de abrir los reactivos de amplificación, asegúrese de que el contenido dei envase del reactivo de \

amplificación se encuentra en el fondo del tubo dando unos golpecitos al envase de reactivos de amplifícació~
en posición vertical sobre la mesa de trabajo para que el líquido se desplace al fondo.

• Identifique los reactivos de amplificación tal y como se describe a continuación:
• Reactivo de activación (reactivo 1): frasco transparente y tapón verde-azulado
• Reactivo de oligonucleótidos (reactivo 2): frasco negro y tapón blanco
• Enzimas AmpliTaq Gold (reactivo 3): frasco transparente y tapón blanco

• Retire y deseche los tapones.
• Prepare la m'ezcla utilizando una PIPETA PARA USO EXCLUSIVO CON EL REACTIVO para añadir 278 111de

reactivo de activación HPV (reactivo 1) y 402111de reactivo de oligonucleótidos HPV (reactivo 2) en el frasco
de enzimas AmpliTaq Gold (reactivo 3). Mezcle el frasco de enzimas que contiene la mezcla de reacción
(mezcla) aspirando y dispensando con cuidado 6 veces. Evite la formación de espuma.
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• Si va a realizar de 25 a 48 reacciones I f ' . . ,a 1'1' ". , ' prepare a mezc a de amp/lflcaclon con dos envases de reactivo de
mp I IC~Clon. SI va ,~ reall,zar ~e 49 a 72 reacciones, prepare la mezcla de amplificación con tres envases

de reactivo de ampllflcaclon. SI va a realizar de 73 a 96 reacciones, prepare la mezcla de amplificación con
cuatro envases de reactivo de amplificación.

N~T~.: se debe i~iciar el p~otO~?IOdel sistema m2000rt (paso 14) antes de que transcurra una hora desde la
adlclon del reactIvo de actlvaClon en el frasco de enzimas AmpliTaq Gold (paso 7).

8. Pipetee el contenido de la mezcla del frasco de enzimas en un tubo de un solo uso sin ONasas. Mezcle el
contenido pipeteando y dispensando seis veces. Evite la formación de espuma.

9. Antes de añadir la mezcla y la muestra, inserte una placa de reacción óptica de 96 pocillos en una base soporte
para placas para evitar la contaminación.

• La contaminación del fondo de la placa de reacción óptica de 96 pocillos con materiales fluorescentes puede
interferir potencialmente con el ensayo HPV. La placa de reacción óptica de 96 pocillos se debe sujetar y
transportar con la base soporte para placas para minimizar así la contaminación.

10. Utilice una PIPETA UTILIZADA EXCLUSIVAMENTE para dispensar alícuotas de 25 111de la mezcla de amplificación
en cada pocillo de la placa de reacción óptica de 96 pocillos que se utilizará en función del número de muestras
que se vayan a procesar, incluyendo los controles. Puede utilizar una pipeta de repetición calibrada. Compruebe
visualmente que se haya dispensado 25 ¡JIen cada pocillo.
NOTA: la mezcla activada restante puede volver a taparse y almacenarse a una temperatura inferior o igual
a -10'C durante un máximo de 14 días, y utilizarse de nuevo en otro momento si el volumen es suficiente.
La mezcla activada no se debe someter a más de tres ciclos de congelación y descongelación. La mezcla
congelada se puede descongelar a temperatura ambiente durante una hora antes de iniciar los pasos de
amplificación y detección con el sistema m2000rt.
Traslade la placa de reacción óptica de 96 pocillos de la base soporte para placas a la zona de preparación de las
muestras.
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Área de preparación de las muestras \

12. En el área de 'preparación de las muestras, transfiera 25 )11del elvido de la muestra a la placa de reacción óptica
de 96 pocillos situada en la base soporte para placas. Utilice para cada transferencia del e/uida de muestra una
punta de pipeta nueva. Compruebe visualmente que se haya dispensado un total de 50 IJ! en cada pocillo.

13. Selle la placa de reacción óptica de 96 pocillos siguiendo las instrucciones del Manual de operaciones de! sistema
m2000rt,

Área de amplificación

14. Coloque la placa de reacción óptica de 96 pocillos en el sistema m2000rt e inicie el protocolo del ensayo RealTime
HR HPV tal y como se describe en el capitulo "Instrucciones de funcionamiento" del Manual de operaciones
del sislema m2000rt, Una vez finalizado el procesamiento, los resultados del ensayo se visualizan en e' sistema;n~~~ I t do RESULTADOS de estas instrucCiones de uso.m¿uuu'd Para obleMr mas ínformación, consulte e apal~f~ ., y detección retire la praca de reacción óptica

Cuando el sistema m2000rt finalice el proto~o;Oinds~r~:~ol~~:~~~eCificadase~ el apartado "pre.caucionesaPbaO~~a

de 96 pocillosy desécheJa.d~r~~~i~r~~S°do;u:o. Coloque la placa de reaCC.ióne~P~~laS~~e~aP~~I~~~(~,nj~n~ocon los
contaminación" de estas Ins . lo descrito en el Manual de operaclon

. sellable y deséchela segun
do plástiCo "" do para manejar la placa.guantes que haya utl Iza

rocedimientos posteriores al procesamiento I d Preparación manual de muestras con el ABBOTT mSample
t do de limpieza del manua e

. Consulte el apar a del VPH de alto riesgo Reallime.
Preparation Sys1emONA para la prueba I tllizarla tal y como se describe en el Manual de

. Limpie la base soporte para placas antes de vo ver a u ,
operaciones del sistema m2000rt.
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PROTOCOLO 11DEL ENSAYO: SISTEMAS m24sp Y m2000rl ,
Antes de preparar las muestras, consulte el apartado ADVERTENCIAS Y PRECAUCIONES en estas instrucciones de uso.
1. Mezcle las muestras durante 15 a 20 segundos en un vórlex. Asegúrese de que el contenido se encuentre en el

fondo después de mezclar con el vórlex dando unos golpecitos a los lubos sobre la mesa de trabajo para' que el
lIquido se desplace al fondo. Transfiera inmediatamente las muestras a los tubos de entrada de las muestras.
NOTA:' asegúrese de que la cantidad -del sédimento celular de las muestras SurePath tras el procesamtento
citológlco sea de aproximadamente 2,8 mI. El volumen de la muestra debe ajustarse a 6 mI con conservante
SurePalh Preservativa Fluid antes de mezclarla con el v6rtex y transferirla. I
• Para muestras recogidas con solución PreservCyt o conservante _SurePath Preservative Fluid. asegúre,se de

que el sistema m24sp haya transferido 400 IJ,Ide cada muestra al tubo de reacción: [
• Transfiera un mínimo de 500 IJ,Ide cada muestra si utiliza tubos de mezcla o tubos de transporte ,deAbbotl

como tubos para las muestras.
• Transfiera un mínimo de 700 IJ,Ide cada muestra si utiliza tubos de reacción de 5 mI o cualquier tro tubo

de 13 mm de fondo redondeado sin faldón como tubos para las muestras. I
• Para muestras recogidas con Abboll Cervi.Collect Specimen Collection Kit, cargue los tubos sin tapó]

"directamente en el sistema m24sp (estas muestras no requieren ser transferidas).
2. Descongele los controles a una temperatura entre 15 'C y 30 'C o entre 2 'C y 8 'C: consulte el apartado

PROCEDIMIENTOS DE CONTROL DE CALIDAD de estas instrucciones de uso.
• Antes del uso, mezcle con un vórtex cada control del ensayo durante 15 a 20 segundos. Asegúrese e que el

contenido se encuentre en el fondo después de mezclar con el vórtex dando unos golpecitos a los tubos sobre
la mesa de trabajo para que el liquido se desplace al landa. 1

• Una vez descongelados, los controles del ensayo se pueden almacenar a una temperatura entre 2 'c¡y 8 'C
hasta 24 horas antes de su uso.

3. Descongele los reactivos de amplificación a una temperatura entre 15 .C y 30 'C o entre 2 .C y 8 'C y alniacénelos
a una temperatura entre 2 .C y 8 .C hasta que los necesite para el procedimiento de amplificación de la Ihezcla.
• Una vez descongelados, los reactivos de amplificación se pueden almacenar a una temperatura entre £.C y 8'C

hasta 24 horas si no los va a utilizar de inmediato.

Dr. MiquC"1 1\. 1 quorl,
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NOTA: ~epuede realizar un máximo de 24 reacciones por procesamiento. Para realizar hasta 24 reacei nes,
utilice un tubo de control positivo, un tubo de control negativo, un envase de reactivo de amplificación y un
equipo de reactivos mSample Preparation SystemDNA.

Área de preparación de las muestras
1., Coloque los controles y las muestras de pacientes en la gradilla de muestras del sistema m24sp tal y como se

describe, en el capítulo "Instrucciones de funcionamiento" del Manual de operaciones del sistema m24sp. I
ATENCION: utilice solamente gradillas de muestras de 13 mm. NO se salte ninguna posición de la gradi la
de mue;stras. Cargue las muestras y los controles en las gradillas de muestras de 13 mm en POSiCionesl
consecutivas, empezando por la tercera posición de la primera gradilla de muestras. llene todas las PoriCiones
de cada gradilla de muestras sin saltarse ninguna antes de cargar muestras en la siguiente gradilla.
Introduzca con cuidado los tubos de muestras y controles en las gradillas de muestras para evitar las
salpicaduras. Asegúrese de que todos los tubos estén bien asentados en la gradilla de muestras de forma que
el fondo de los tubos toque la parte inferior de la gradilla. I
Cargue las gradillas de muestras llenas en el sistema m24sp en posiciones consecutivas, con la primert
gradilla,situada a la derecha de la mesa de trabajo y, en caso necesario, la segunda gradilla situada a lá
izquierda de la primera.

5. Abra el !envase de reactivos mSample Preparation SystemONA.Prepare la solución mWash20NA añadiendo
70 mi de etanol con un grado U$P 190-200 (elanol al 95%-100%) al frasco del reaclivo mWash20NA tal y como
se describe en la información del producto mSample Preparation SystemONA.No utilice etanol que contenga
desnaturalizantes. Invierta suavemente cada frasco de reactivo para obtener una solución homogénea. Si bbserva
cristales en cualquiera de los frascos de reactivo al abrirlos, deje que el reactivo se equilibre a la temperatilira
ambiente hasta que los cristales desaparezcan. No utilice los reactivos hasta que los cristales se hayan diduelto.
NOTA: los reactivos del mSample Preparation SystemDNA se pueden utilizar hasta tres veces en un plazb de
14 dias para un total de 48 muestras, si se almacenan bien tapados a una temperatura entre 15 oCy 30 ~'C'
En el caso de que utilice de nuevo los reactivos del mSample Preparation SystemoNA, señalice el frasco de
la solución mWash20NA para indicar que ya se ha añadido el etanol. Una vez preparado, no añada en ni gún
momento más etanol al frasco de la solución mWash2oNA.
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6. Inicie el protocolo del sistema m24sp siguiendo las instrucciones descritas en el capítulo "Instrucciones de
funcionamiento" del Manual de operaciones del sislema m24sp. En la pantalla de los protocolos, seleccione
la plantilla correspondiente para procesar el ensayo HPV, teniendo en cuenta los tubos de salida deseados
(m24sp_HPV_DNA_Tube para los tubos de 1,5 mi o m24sp_HPV_DNA_DWP para la placa de 96 pocillos).
Cuando lo indique el sistema, mezcle con energía o con un vórlex el frasco de mMicroparticleONA hasta que' las
micropariícUlas mMicroparticlesONA estén completamente resuspendidas. Coloque el frasco de mMicropartdeoNA
en la cubierta del sistema en la posición indicada. l
NOTA: si va a utilizar de nuevo los reactivos del mSample Preparation SystemoNA, después de retirar los
tapones de todos los reactivos del mSample Preparation SystemoNA, guarde los tapones en una superficie
limpia y absorbente para poder volver a tapar los frascos después del procesamiento. J
NOTA: la dispensación de la mezcla de amplificación y los eluidos de muestra en la placa de reacción ó tica de
96 pocillos (paso 14) debe comenzar antes de que transcurra una hora después de preparar la muestra.

Área de amplificación
7. Encienda e inicie el sistema m2000rt. El instrumento m2000rt tarda 15 minutos en calentarse antes de comenzar

el procesamiento. Consulte el capítulo "Instrucciones de funcionamiento" en el Manual de operaciones del sistema
m2000rt. l

. 8. Cree la petición de ensayos del m2000rt. Consulte el capitulo "Instrucciones de funcionamiento" en el manu I
de operaciones del sistema m2000rt. En la pantalla de los protocolos, seleccione el fichero de la aplicación
correspondiente.

Área de preparación de los reactivos
NOTA: todas :Ias preparaciones de los reactivos deben tener lugar en la zona dedicada a la preparación de los
---",ctivos. Antes de preparar los reactivos, consulte el apartado "Precauciones para la contaminación" en est~s
~trucciones de uso. Cámbiese los guantes antes de manejar los reactivos de amplificación.

9. Prepare la mezcla de amplificación.
• Con cada envase de reactivo de amplificación se pueden realizar hasta 24 reacciones.

¿:
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" Ante~ de abrir los reactivos de amplificación, asegúrese de que el contenido del envase del reactivo de ¡
amplificación se encuentra en el fondo del tubo dando unos golpecitos al envase de reactivos de amplificación
en posición vertical sobre la mesa de trabajo para que el líquido se desplace al fondo.

• Identifique los reactivos de amplificación tal y como se describe a continuación:
" Reactivo de activación (reactivo 1): frasco transparente y tapón verde-azulado
" Reactivo de oligonucleótidos (reactivo 2): frasco negro y tapón blanco
" E'nzimas AmpliTaq Gold (reactivo 3): frasco transparente y tapón blanco

" Retire y deseche los lapones.
" Prepare la mezcla utilizando una PIPETA PARA USO EXCWSIVO CON EL REACTIVO para añadir 278 !JI de

reactivo de activación HPV (reactivo 1) Y 402 !JI de reactivo de oligonucleótidos HPV (reactivo 2) en el fr seo
de enzimas AmplíTaq Gold (reactivo 3). Mezcle el frasco de enzimas que contiene la mezcla de reacció
(mezcla) aspirando y dispensando con cuidado 6 veces. Evite la formación de espuma.

NOTA: se debe iniciar el protocolo del sistema m2000rt (paso 16) antes de que transcurra una hora desde la
adición del reactivo de activación en el frasco de enzimas AmpliTaq Gold (paso 9).

10. Pipetee el contenido de la mezcla del frasco de enzimas en un tubo de un solo uso sin DNasas. Mezcle el
contenido pipeteando y dispensando seis veces. Evite la formación de espuma.

11. Antes de añadir la mezcla y la muestra, inserte una placa de reacción óptica de 96 pocillos en una base sop rte
para placas para evitar la contaminación. 1
• La contaminación del fondo de la placa de reacción óptica de 96 pocillos con materiales fluorescentes puede

interferir potencialmente con el ensayo HPV. La placa de reacción óptica de 96 pocillos se debe sujetar Y,¡'
transportar con la base soporte para placas para minimizar así la contaminación .

. ..., Utilice una PIPETA UTILIZADA EXCLUSIVAMENTE para dispensar alícuotas de 25 IJI de la mezcla de amplifi9ación
en cada pocillo de la placa de reacción óptica de 96 pocillos que se utilizará en función del número de muestras
que se vayan a procesar, incluyendo fas controles. Puede utilizar una pipeta de repetición calibrada. Compruebe
visualmente que se haya dispensado 25 ¡JIen cada pocillo.

¿
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NOTA: la mezcla activada restante puede volver a taparse y almacenarse a una temperatura inferior o igúal
a ~ 10 oC durante un máximo de 14 días, y utilizarse de nuevo en otro momento si el volumen es suficient1e.,
La mezcl~ activada no se debe someter a más de tres ciclos de congelación y descongelación. La mezcla
congelada se puede descongelar a temperatura ambiente durante una hora antes de iniciar los pasos de
amplificación y detección con el sistema m2000rt.
Traslade la placa de reacción óptica de 96 pocillos de la base soporte para placas a la zona de preparación de las
muestras.

Área de preparación de las muestras
14. En el área de preparación de muestras, transfiera 25 111 del eluido de muestra a la placa de reacción óptica ~e 96

pocillos situada en la base soporte para placas. Utilice para cada transferencia del eluido de muestra una punta
de pipeta, nueva. Compruebe visualmente que se haya dispensado un total de 50 ¡JI en cada pocillo. 1

15. Selle la placa de reacción óptica de 96 pocillos siguiendo las instrucciones del Manual de operaciones del sistema
m2000rt.

Área de amplificación
16. Coloque la placa de reacclón óptica de 96 pocillos en el sistema m2000rt e inicie el protocolo del ensayo RealTIme

HR HPV lal y como se describe en el capitulo "Instrucciones de funcionamienlo" del Manual de operaciones I
del sistema m2000rt. Una vez finalizado el procesamiento, los resultados del ensayo se visualizan en el sistema
m2000rt. :ara obtener más información, consulte el apartado RESULTADOS de eslas instrucciones de uso. I

17. Cuando el sistema m2000rt finalice el protocolo de amplificación y detección, retire la placa de reacción óptica
de 96 pocillos y deséchela de acuerdo con las instrucciones especificadas en el apartado "Precauciones pJra la
contaminación" de estas instrucciones de uso. Coloque la placa de reacción óptica de 96 pocillos en una bblsa
de plástico sellable y deséchela según lo descrito en el Manual de operaciones del sistema m2000rt junto cdn los
guantes que haya utilizado para manejar la placa.
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Procedimientos posteriores al procesamiento
1. Al final de cada procesamiento, retire y deseche todos los reactivos restantes de la mesa de trabajo del 5ist ma

m24sp, tal y como se especifica en el Manual de operaciones del sistema m24sp. I
2. Descontamine y deseche lodas las muestras, los reactivos (excepto en el caso de la mezcla de amplificaci6h,

cuando proceda) y lodos los materiales potencialmente contaminados según la normativa vigente.
Limpie la base soporte para placas anles de volver a utilizarla, lal y como se describe en el Manual de
operaciones del sistema m2000rt.

PROTOCOLO 111DEL ENSAYO: SISTEMAS m2000sp Y m2000rl
Antes de preparar las muestras, consulte el apartado ADVERTENCIAS Y PRECAUCIONES en estas Instrucciones d uso.
1. Mezcle las muestras durante 15 a 20 segundos en un vórtex. Asegurese de que el contenIdo se encuentre et, el

fondo después de mezclar con el v6rtex dando unos golpecitos a los tubos sobre la mesa de trabajo para q-Je el
liquido se desplace al fondo. Transfiera inmediatamente las muestras a los tubos de entrada de las muestras'.
, •. - _. _..- -- • - .. -- - -------- - -- $-

NOTA: asegúrese de que la cantidad del sedimento celular de las muestras SurePath tras el procesamiento
bitológico sea de aproximadamente 2,8 mI. El volumen de la muestra debe ajustarse a 6 mi con conservante
:SurePath Preservative Fluid antes de mezclarla con el vórtex V transferirla.

que el sIstema m2000sp haya transferido 400 111de cada muestra al tubo de reacción:
• Transfiera un minimo de 500 111de cada muestra si utiliza tubos de mezcla o tubos de transporte de bboll

como tubos para las muestras.
• Transfiera un mfnimo de 700 111de cada muestra si utiliza tubos de reacción de 5 mi o cualquier olr tubo
.__. de_.~~~~ d_efo~.~o.re~~~~e~do ~~~fald~n c?!,,~!ub_~s ~~ra_I~~ '!1~e~ras. ____ _ _ 1

• Para muestras recogidas con el equipo Abbott Cervi-Collect Specimen CollecHon, cargue los tubos sin tapón
~ireclamente en el sistema m2000sp (estas muestras_~o !eq~!~e_n s~~ t~nsferidas).' 1

2. Descongele los controles a una temperatura entre 15 'C y 30 'C o entre 2 'C y 8 'C; consulte el apartado
PROCEDIMIENTOS DE CONTROL DE CALIDAD de estas instrucciones de uso.
• Antes del uso, mezcle con un vórtex cada control del ensayo durante 15 a 20 segundos. Asegurese de q e el

contenido se encuentre en el fondo después de mezclar con el vórlex dando unos golpecitos a los lubosl sobre
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3.

4.

la mesa de trabajo para que el liquido se desplace al fondo.
• Una vez descongelados, los controles del ensayo se pueden almacenar a una temperatura entre 2 "C y 'C

hasta 24 horas antes de su uso. I
Descongele los reactivos de amplificación a una temperatura entre 15 .C y 30 'C o entre 2 .C y 8 'C y almacénelos
a una temperatura entre 2 'C y 8 'C hasta que 10$necesite para el procedimiento de amplificación de la me¿cla.
• Una vez descongelados, los reactivos de amplificación se pueden almacenar a una temperatura entre

2 .C y 8 oC hasta 24 horas si no los va a utilizar de inmediato.
NOTA: se puede realizar un maximo de 96 reacciones por procesamiento.
Para realizar hasta 24 reacciones, utilice: un tubo de control positivo, un tubo de control negativo, un en ase
de reactivo de amplificación y un equipo de reactivos mSample Preparation SystemDNA.
Para realizar de 25 a 48 reacciones, utilice: un tubo de control positivo, un tubo de control negativo, dos
envases de reactivos de amplificación y un equipo de reactivos mSample Preparation SystemONA'
Para realizar de 49 a 72 reacciones, utilice: un tubo de control positivo, un tubo de control negativo, tres
envases de reactivos de amplificación, un frasco de mMicroparticleoNA y tampón mLysisoNA, y dos frascos de
tampón mWash1oNA, tampón mWash20NA y tampón mElutionDNA. I
Para reali~ar de 73 a 96 reacciones, utilice: un tubo de control positivo, un tubo de control negativo, cuatro
envases de reactivos de amplificación, un frasco de mMicroparticleoNA y tampón mLysisoNA, y dos frascds de
tampón mWash1oNA, tampón mWash20NA y tampón mElutionoNA. I
NOTA: el mSample Preparation SystemoNA es de un solo uso y se debe desechar después de utilizarlo. Utilice
reactivos recién abiertos para cada nuevo procesamiento del ensayo Abbott RealTime HR HPV.
Coloque los controles y las muestras de pacientes en la gradilla de muestras del sistema m2000sp.
ATENCiÓN: utilice solamente gradillas de muestras de 13 mm. NO se salte ninguna posición de la gradilla
de muestras. Cargue las muestras y los controles en las gradillas de muestras de 13 mm en posiciones
consecutivas, empezando por la primera posición de la primera gradilla de muestras. Llene todas las
posiciones de cada gradilla de muestras sin saltarse ninguna antes de cargar muestras en la siguiente gradilla.
Introduzca con cuidado los tubos de muestras y controles en las gradillas de muestras para evitar las I
salpicaduras. En caso de utilizar etiquetas con códigos de barras, éstas deben situarse hacia la derecha para
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6.

7.

permitir su lectura. Asegúrese de que todos los tubos estén bien asentados en la gradilla de muestras de forma
que el fondo de los lubos toque la parte inferior de la gradilla. ¡
Cargue las gradillas de muestras llenas en el sistema m2000sp en posiciones consecutivas, con la primera

•gradilla situada lo más lejos hacia la derecha de la mesa de trabajo y, en caso necesario, las demás gradillas
progresivamente a la izquierda de la primera gradilla. 1
Abra el envase o los envases de reactivos mSample Preparation SysternONA. Prepare la solución mWash20N
añadiendo 70 mi de etanol con un grado USP 190.200 (etanol al 95%-100%) al frasco del reactivo mWash2dNA tal y
como se describe en la información del producto mSample Preparation SystemONA. No utilice etanol que cdntenga
desnaturalizantes. Invierta con cuidado cada frasco de reactivo para garantizar una solución homogénea y I
vierta los contenidos en los recipientes de reactivos adecuados, según lo descrito en el capítulo "Instruccionps
de funcionamiento" del Manual de operaciones deLsistema m2000sp. Si observa cristales en cualquiera de lbs
frascos de reactivo al abrirlos, deje que el reactivo se equilibre a la temperatura ambiente hasta que los cristales
desaparezcan. No utilice los reactivos hasta que los cristales se hayan disuelto. I
NOTA: antes de verter las micropartículas mMicroparticlesDNA en los recipientes de reactivos de 200 mi, mezcle
con energía o en un vórtex los frascos hasta que las mMícroparticlesDNA estén completamente resuspenhidas.
Inicie el protocolo de extracción de las muestras siguiendo las instrucciones descritas en el capitulo "Instrucdiones
de funcionamiento" del Manual de operaciones de! sistema m2000sp. I
Mientras él sistema m2000sp está realizando la preparación de las muestras, encienda e inicie el sistema m2000rt.
El instrumento m2000rt tarda 15 minutos en calentarse antes de comenzar el procesamiento. Consulte el ca~ítulo
"Instrucciones de funcionamiento" en el Manual de operaciones del sistema m2000rt. I
NOTA: una vez completada la preparación de las muestras, el protocolo de la mezcla debe iniciarse antes de
que transcurra una hora.
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9.

8. Cargue los reactivos de amplificación y el tubo de la mezcla en la mesa de trabajo del sistema m2000sp.
• Antes de abrir los reactivos de amplificación, asegúrese de que el contenido del envase del reactivo de I

amplificación se encuentra en el fondo del tubo dando unos golpecitos al envase de reactivos de ampliffcación
en posición vertical sobre la mesa de trabajo para que el líquido se desplace al fondo. l

• Retire y deseche los lapones de los frascos.
NOTA: cámbiese los guantes antes de manejar 10$reactivos de amplificación.
Inicie el protocolo de adición de la mezcla del sistema m2000sp según lo descrito en el capítulo "Instruccion s de
funcionamiento" del Manual de operaciones de! sistema m2000sp. ¡

10. Una vez completada la adición de las muestras y los reactivos de amplificación en el sistema m2000sp, selle la
placa de reacción óptica de 96 pocillos de acuerdo con las instrucciones del Manual de operaciones del sist~ma
Abbott m2000sp, \

• La contaminación del fondo de la placa de reacción óptica de 96 pocillos con materiales fluorescentes puede
interferir potencialmente con el ensayo HPV. La placa de reacción óptica de 96 pocillos se debe sujetar ~
transportar con la base soporte para placas para minimizar así la contaminación. 1,

NOTA: antes de que transcurra una hora desde el inicio del protocolo de la mezcla, se debe transferir la placa
de reacción óptica de 96 pocillos sellada al sistema m2000rl para iniciar la amplificación/detección. ¡

11. Coloque ía placa de reacción óptica de 96 pocillos en el sistema m2000rt e inicie el protocolo del ensayo Reall1me
HR HPV tal y como se describe en el capítulo "Instrucciones de funcionamiento" del Manual de operaciones I
del sistema m2000rt. Una vez finalizado el procesamiento, los resultados del ensayo se visualizan en el sistema
m2000rt. Para obtener más información, consulte el apartado RESULTADOS de estas instrucciones de uso. l

12. Cuando el sistema m2000rt finalice el protocolo de amplificación y detección, retire la placa de reacción óptic
de 96 pocillos y deséchela de acuerdo con las instrucciones especificadas en el apartado "Precauciones parla la
contaminación" de estas instrucciones de uso. Coloque ia placa de reacción óptica de 96 pocillos en una boisa
de plástico sellable y deséchela según lo descrito en el Manual de operaciones del sistema m2000rt junto co1'os
guantes que haya utilizado para manejar la placa.¿-



Procedimientos posteriores al procesamiento
1. Al final de cada procesamiento, retire y deseche todos los reactivos restantes de la mesa de trabajo del sistema

m2000sp, tal y como se indica en el Manual de operaciones del sistema m2000sp. f
2. Descontamine y deseche todas las muestras, los reactivos y demás material posiblemente contaminado de acuerdo

con la normativa vigente .
.'. Limpie la base soporte para placas antes de volver a utilizarla, tal y como se describe en el Manual de

operaciones del sistema m2000rt.,

PROCEDIMIENTOS DE CONTROL DE CALIDAD
Calibración óptica del sistema m2000rt
Es necesario realizar la calibración óptica del sistema m2000rt para asegurar una medición precisa y la diferenc ación
entre los fluoróforos durante el procesamiento del ensayo Abbott AealTlme HA HPV. t
Se utilizan las siguientes placas de calibración óptica m2000rt para la calibración del sistema m2000rt para el eJsayo
Abbott AealTIme HA HPV:
• Placa FAM (carboxifluoresceína)
• Placa Cy5 (cianina)
• Placa NED (fiuoróforo patentado ASI)
• Placa AOX (carboxi-X-rodamina)
• Placa VIC (fluoróforo patentado)
Si desea más información sobre cómo realizar una calibración óptica en el sistema m2000rt, consulte el capítulo I
"Procedimientos de calibración" del Manual de operaciones del sistema Abbott m2000rt.
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Detección de inhibición y aceptabilidad de las células
El ensayo Abbott RealTlme HR HPV detecta la secuencia de beta-globina humana endógena como una señal de
control interno (GI) para evaluar la aceptabilidad de las células, la extracción de las muestras y la eficiencia de la
amplificación. Cuando el valor del número de ciclos (NC) del el de una muestra o control supera el intervalo establecido,
se visualiza una alerta o un código de error. !
ontroles positivo y negativo \

En cada procesamiento se requieren un control negativo y un control positivo para verificar que los pasos del
procesamiento de las muestras, de la amplificación y de la detección se realizan correctamente. Los controles Al:5bott
RealTime HR HPV se deben procesar junto con las muestras antes de realizar el paso de amplificación del ensa~o,
El control negativo está compuesto por ONA que contiene una secuencia de el. La única señal detectada en el l
control negativo debería ser la señal del CI en el canal Cy5. El control positivo está compuesto por ONA que contIene
secuencias de VPH 16, VPH 18, VPH 58 y CI. En el control positivo deberían detectarse las cuatro señales (la se~al
VIC para el VPH 16, la señal NEO para el VPH 18, la señal FAM para el VPH 58 y la señal Cy5 para el CI). Si un 1
resultado de cS'ntrol se encuentra fuera de! intervalo establecido, se visualiza una alerla. Si los controles positivo 0
negativo están fuera del intervalo establecido, se deben volver a procesar todas las muestras y los controles de el' e
procesamiento, desde el paso de la preparación de las muestras,
El VPH de alto riesgo no se debe detectar en el control negativo. La presencia de VPH de alto riesgo en el control
negativo es indicio de contaminación por otras muestras o por producto amplificado durante la preparación de lasl
muestras o durante la preparación de la placa de reacción óptica de 96 pocillos. Para eliminar la contaminación, I mple
los sistemas m24sp o m2000sp y m2000rt segun las instrucciones especificadas en los manuales de operaciones~
de los sistemas m24sp, m2000sp y m2000rt. En el caso de la preparación manual de las muestras, limpie los
equipos segun las instrucciones especificadas en el manual de Preparación manual de muestras con el ABBOTT
1Sample Preparation SystemoNA para la prueba del VPH de alto riesgo Reallime. Después de la limpieza, repita el
,;rocesamiento de los controles y las muestras según el protocolo de preparación de muestras correspondiente de~crito
en estas instrucciones de uso.
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Los resultadO~ del control interno para los controles negativo y positivo que quedan fuera del límite de validez ¡
indican que se ha producido inhibición durante la preparación de las muestras o durante 10$pasos de la reaccIón de
amplificación del ensayo. Repita el procesamiento de los controles y las muestras según el protocolo de preparabión de
muestras correspondiente descrito en estas instruccIOnes de uso. 1
Seguimiento ~ellaboratoriO para comprobar la presencia de contaminación
Se recomienda realizar los siguientes procedimientos al menos una vez al mes para comprobar si se ha producido
contaminación en las superficies y el equipo del laboratorio. Es muy importante analizar todas las zonas de trabaro
que puedan haber estado expuestas a muestras, controles y/o a producto amplificado. Esto incluye los objetos qJe
se manejan habitualmente, como pipetas, las teclas de función de los sistemas m24sp, m2000sp y m2000rt, las
superficies de trabajo y demás equipos que puedan estar presentes en las zonas de trabajo.
1. Añada 0,8 mi de agua sin DNasas a un tubo de mezcla nuevo.
2. Empape la punta de una torunda de algodón (Puritan o equivalente) en el agua sin DNasas del tubo de mezcla.
3. Con esta t'orunda de algodón empapada limpie con un movimiento de barrido el área que desea monitorizar. ~

Coloque la torunda en el tubo de mezcla.

4. Remueva la punta en el agua sin DNasas unas 10 veces y presione la torunda contra la pared del tubo de for a
que el líquido se desprenda y caiga dentro de la solución en el fondo del tubo de mezcla. Deseche la torunda.
Tape el tubo de mezcla y mezcle el contenido en un vórlex. I
Destape los tubos de mezcla y analice las muestras según el procedimiento del ensayo adecuado descrito en
estas instrucciones de uso.
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9.
10.

la detección de VPH de alfo riesgo en las muestras de las torundas indica la presencia de contaminación.
• Si existe contaminación, el sistema comunicará "HR HPV Detected" (VPH de alto riesgo detectado), ignqre la

alarma del el si se visualiza. ¡
• Si no existe contaminación, el sistema indicará "No! Detected" (no detectado) o no se visualizará ningúH

resultado (ignore los códigos de error 4951 o 4952 en caso de que se generen). I
Si se detecta contaminación en el equipo, siga las directrices de descontaminación y limpieza indicadüs en el
Manual de operaciones del equipo correspondiente. Si se detecta VPH de alto rl8sgo en las superficies de tr¿bajo,
limpie las zonas contaminadas con solución de hipoclorilo de sodio al 1,0% (v/v), seguido de etanol al 70% r:jagua.
NOTA: las soluciones de cloro pueden dejar marcas en el equipo y en el metal. Utilice cantidades suficientes o
repita las aplicaciones de etanol al 70% hasta que ya no sean visibles los residuos de cloro.
Repita el análisis de la zona contaminada siguiendo los pasos 1 a 6.

Si se deteCta la presencia de contaminación de nuevo, repita los pasos 8 y 9 hasta que ya no se detecte
amplificación del VPH de alto riesgo.

RESULTADOS

Abboll Reé1/TImeHR HPV es un ensayo cualitativo. En cada procesamiento se debe analizar un mínimo de un cont¡'Q1
negativo y un control positivo. El control negativo se utiliza para comprobar que no se haya producido contaminación
de DNA de VPH de alto riesgo en el control negativo durante la preparación de las muestras y ia reaccién de I
amplificación. Si se detecta la señal del VPH de alto riesgo en el control negativo, se visualizará la alerta -OC junto) a
todos (os resultados de las muestras del procesamiento. Las muestras que presenten la alerta -QC pueden habers(
contaminado con el anatito durante el procesamiento. Si no se procesa el control negativo. la alerta -OC aparece jl}ntü
él tOries los resultados de las muestras del procesamiento.
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La señal del el (control Interno) en las muestras sirve para confirmar que cada muestra contenla la cantidad suJenle
de células para poder detectar con precisión el VPH de alto riesgo y que se procesó correctamente y para indlca/ si
había inhibidores de la amplificación. Si el el se encuentra fuera del intervalo (es decir, no se ha generadó el Neldel
el o el valor generado es superior o igual al número de ciclos de punto de corte establecido) y se detecta el VPH de
alto riesgo, la interpretación de la muestra será "HR HPV Detected" (VPH de al10 riesgo detectado). En este caso, se
,omunica una alerta de el junto con el resultado. Si el el se encuentra fuera del intervalo y no se detecta el VPH!de
alto riesgo, no se comunica ningún resultado y se genera un código de error. La muestra que presente el código db
error se debe volver a procesar, comenzando por el paso de preparación de la muestra.
Si desea más información sobre los códigos de error y las alertas, consulte la versión 3.0 del Manual de operacio es
del sistema m2000rt y la versión 3.0 del Anexo del Manual de operaciones.

Comunicación de los resultados
Para cada muestra se evalúan tres señales del VPH que se corresponden con el VPH 16, el VPH 18 y otro VPH d~ alto
riesgo. Cada señal se determina como "Detected" (detectada) si el NC (número de ciclos) es inferior al valor del Runto
de corte establecido o se determina como "Not Detected" (no detectada) si el NC no se genera o si éste es supe~lior o
igual al valor del punto de corte del ensayo. Todas las señales detectadas (VPH 16, VPH 18 u otro VPH de alto riesgo),
se comunican en los resultados de las muestras con sus correspondientes valores de NC (entre paréntesis después del
resultado). Las muestras en las que se detecte cualquiera de las tres señales del VPH de alto riesgo se interpretarkn
"HR HPV Detected" (VPH de alto riesgo detectado). Las muestras en las que no se detecte ninguna de las tres sehales
del VPH de alto riesgo se interpretarán "Not Detected" (no detectado).

[;
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Los resultados y las interpretaciones del ensayo serán similares al ejemplo siguiente:

ID de la muestra
1

2

3

4

5

6

7

8

Resultados

HPV 16 (20.76)

HPV 18 (21.20)

Other HA HPV (14.48)

HPV 16 (22.20);
Other HR HPV (17.21)

HPV18 (18.67);
Olher HR HPV (15.88)

HPV 16 (24.51);
HPV 18 (23.11)

HPV 16 (21.35);
HPV 18 (22.60);
Other HA HPV (19.45)
Not Detected

Interpretación
HR HPV Detected

HR HPV Detected

HR HPV Detected

HR HPV Detected

HR HPV Detected

HR HPV Detected

HR HPV Detected

Nol Detected

Explicación L
Se ha detectado el VPH 16 con un NC tle
20.76 I
No se han detectado el VPH 18 ni otros
VPH de algo riesgo ~
Se ha detectado el VPH 18 con un NC re
21,20
No se han detectado el VPH 16 ni otros~
VPH de algo riesgo

Se ha detectado olro VPH de alto riesgCII
con un NC de 14,48 I
No se han detectado los VPH 16 y 18

Se han detectado el VPH 16 y otro VPHl
de alto riesgo con un NC de 22,20 y 17,~1,
respectivamente
No se ha detectado el VPH 18

Se han detectado el VPH 18 y otro VPHI
de alto riesgo con un NC de 18,67 y 15,88,
respectivamente
No se ha detectado el VPH 16
Se han detectado los VPH 16 y 18 con n
NC de 24,51 y 23,11, respectivamente 1
No se ha detectado otro VPH de alto rie$go

Se han detectado los VPH 16 y 18 Y otr1
VPH de alto riesgo con NC de 21,35, 22 60
Y 19,45, respectivamente
No se ha detectado VPH de alto nesgo 1

£. 40

Dr. Migupl A_ L:guorí

. _::;;",llina S.,"
UIV o.<l" u,~~.;Istico



LIMITACIONES DEL PROCEDIMIENTO
• Para uso exclusivo en diagnóstico in vitra,
• Con este método se pueden utilizar ñi-uestras de citologías vaginales en "medio -líqUido recogidas con PreservCyl, y

2':lr~~iiht8~_~~tt:q~!v¡-Co'lIeciNo~e ha evaluado el funcionamiento -de este ens-ayocon olros tipos mueslrasl
Para realizar este ensayo de forma óptima, es necesario recoger, manejar y almacenar las muestras
adecuadamente (consulte el apartado INSTRUCCIONES PARA LA RECOGIDA Y EL MANEJO DE LAS MUEST ¡AS
de estas instrucciones de uso).

• El uso del ensayo Abbott RealTime HR HPV queda restringido al personal que haya recibido la formación adecuada
para utilizar en la extracción de las muestras los sistemas m24sp o m2000sp o el método para la preparación \
manual de las muestras, y el sistema m2000rt para la amplificación y la detección.

• Los instrumentos y los procedimientos del ensayo reducen el riesgo de contaminación por producto amplificado,
Sin embargo, la contaminación por ácido nuclelco de los controles, las muestras o el producto amplificado se 1
debe controlar mediante las buenas prácticas de laboratorio y siguiendo adecuadamente los procedimientos
especificados en estas instrucciones de uso.

• La obtención de un resultado negativo no excluye la posibilidad de una infección, ya que los resultados depend n
de la correcta recogida de las muestras. Los resultados del ensayo pueden verse afectados por una recogida
inadecuada de las muestras, por errores técnicos o por la mezcla de muestras.

• Como ocurre con cualquier otro ensayo de diagnóstico, los resultados del ensayo Abbott AealTime HA HPV se
deben interpretar junto con los resultados de otros análisis clínicos y de laboratorio.£.
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CARACTERíSTICAS ESPECíFICAS DEL FUNCIONAMIENTO
Genotipos detectados y genotipado parcial \
Se evaluó la capacidad del ensayo Abbolt RealTime HR HPV para detectar 14 genotipos del VPH de atto riesgo \
(VPH 16, 18, 31, 33, 35, 39, 45, 51,52, 56, 58, 59, 66 Y 68) Y para distinguir el VPH 16 y el VPH 18 de los restantes
"~ genotipos del VPH de alto riesgo. Se procesaron 51 muestras que contenían dianas de ONA del VPH de cada un6
J los 14 genotipos individualmente y en combinaciones, tal y como se indIca en la Tabla 1. Los resultados de las 1

51 muestras: 14 muestras con genotipos individuales, 25 muestras con dos genotipos y 12 muestras con tres genotipos,
se comunicaron correctamente; la presencia o ausencia de DNA del VPH 16 y del VPH 18 se determinó de forma \
precisa en cada caso.

Tabla 1: Detección de genotipos y capacidad para el genotipado parcial .
\

NQde muestra

1
2
3
4
5
6
7
8
9
10

11
12

13

o I
.'~ ,'co

JIOR TECNICO
,le, ~rg .. 111~'Sil1¡¡OIA6fJOsnco

Genotipo del VPH
VPH16
VPH18
VPH31
VPH33
VPH35
VPH39
VPH45
VPH51
VPH52
VPH56
VPH58
VPH59
VPH66

42

J

Resultado obtenido
HPV 16
HPV18

Olher HR HPV
Olher HR HPV
Olher HR HPV
Olher HR HPV
Olher HR HPV
Olher HR HPV
Olher HR HPV
Olher HR HPV
Olher HR HPV
Olher HR HPV
Olher HR HPV

. .:..,Il!~aS.'
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NQ de muestra
14

15
16
17

18
19

20
21

22
23
24
25
26
27
28
29
30
31
32
33
34

Genotipo del VPH
VPH68

VPH16 y VPH18
VPH16 y VPH31

VPH16 y VPH33
VPH16 y VPH35
VPH16 y VPH39
VPH16 y VPH45

VPH16 y VPH51
VPH16 y VPH52
VPH16 y VPH56
VPH16 y VPH58

VPH16 y VPH59
VPH16 y VPH66
VPH16 y VPH68
VPH18 y VPH31
VPH18 y VPH33
VPH18 y VPH35
VPH18 y VPH39
VPH18 y VPH45
VPH18 y VPH51
VPH18 y VPH52

43

Resultado obtenido
Other HR HPV
HPV 16; HPV 18

HPV 16; Other HR HPV
HPV 16; Other HR HPV
HPV 16; Olher HR HPV
HPV 16; Olher HR HPV
HPV 16; Other HR HPV
HPV 16; Other HR HPV
HPV 16; Other HR HPV

HPV 16; Other HR HPV
HPV 16: Other HR HPV
HPV 16; Other HR HPV
HPV 16; Other HR HPV
HPV 16; Olher HR HPV
HPV 18; Other HR HPV
HPV 18; Other HR HPV
HPV 18; Other HR HPV
HPV 18; Other HR HPV
HPV 18; Other HR HPV
HPV 18; Other HR HPV
HPV 18; Olher HR HPV
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N!! de muestra

35
36
37
38
39
40

41

42
43
44
45
46
47
48
49
50
51

Genotipo del VPH

VPH18 y VPH56
VPH18 y VPH58
VPH18 y VPH59

VPH18 y VPH66

VPH18 y VPH68
VPH16, VPH18 y VPH31
VPH16, VPH18 y VPH33
VPH16, VPH1B y VPH35

VPH16, VPH18 y VPH:39

VPH16, VPH18 y VPH45
VPH16, VPH18 y VPH51

VPH16, VPH18 y VPH52

VPH16, VPH18 y VPH56
VPH16, VPH18 y VPH58
VPH16, VPH18 y VPH59
VPH16, VPH18 y VPH.66
VPH16, VPH18 y VpHS8

Resultado obtenido

HPV 18; Other HR HPV
HPV 18; Other HR HPV
HPV 18; Other HA HPV
HPV 18; Other HR HPV
HPV 18; Other HR HPV

HPV 16; HPV 18; Other HR r¡PV

HPV 16; HPV 18; Other HR ~PV
HPV 16; HPV 18; Other HR hlpv
HPV 16; HPV 18; Other HR ~PV
HPV 16; HPV 18; Other HR ~PV

HPV 16; HPV 18; Other HR ~PV
HPV 16: HPV 18; Other HR HPV

HPV 16; HPV 18; Other HR 1PV
HPV 16; HPV 18; Other HR ~PV
HPV 16; HPV 18; Other HR I4PV

HPV 16; HPV 18; Other HA ~PV
HPV 16; HPV 18; Other HR ~PV,
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1
Sensibilidad y especificidad clínicas en una población de'referencia: detección de enfermedad
Se analizaron un total de 512 muestras de citologías vaginales en medio líquido recogidas con PreservCyl proyedentes
de una población de referencia con el ensayo Abbott Ream~e HR HPV y con el ensayo hc2 High-Rísk HPV DNA Test
(HC2). Se ~stablecieron la sensibilidad y la especificidad clínicas para la detección de la enfermedad con ambos
!?nsayos. La presencia de enfermedad se definió mediante u1nresultado de histología de neoplasia intraepitelial del
Jello uterino (CIN) igualo superior a 2. En el caso de las pacientes que carecían de evaluación histológica, JI estado

de la enfermedad se definió mediante el resultado de la citoiogía liquida (LBC) de la lesión íntraepitelíal esca1'osa
de alto riesgo (HSIL) o superior, en su ingreso en consultas de colposcopia. La prevalencia de la enfermedad n
esta pobla¿ión fue del 24,6%. De las 126 pacientes positiva~ para la enfermedad, el ensayo Abbott RealTtme HR
HPV detectó 121 y el ensayo HC2 detectó 119. De las 386 riJuestras negativas para la enfermedad, el ensayo Abbott
RealTtme HR HPV no detectó 154 y el ensayo HC2 no detectó 147. La sensibilidad del ensayo Abbott RealTimJ HR HPV
para la detección de la enfermedad fue del 96,0% y la sensibilidad de! ensayo HC2 fue del 94,4%. La especifididad del,
ensayo Abbotl RealTtme HR HPV en esta población de referencia fue del 39,9% y en el caso del ensayo HC2 fue del
38,1% (Tab'la 2). j I
Tabla 2: Rendimiento clínico para la detección de enferme~ad en una población de referencia

Valor diagnóstico Valor diagMóstico
Sensibilidad Especificidad de un resultado de un resJltado

Ensayo (lC del 95%) (IC !del95%) positivo negatiYo
Abbott RealTime HR HPV 96,0% (91,0%-98,7%) 39,9% (~5,0%-45,0%) 34,3% 96,9%
HC2 94,4% (88,9%-97,7%) 38,1% (33,2%-43,1%) 33,2% 95,5~

Un total de 128 pacientes de esta población presentó en la citología un resultado de células escamosas atípicJs de
;¡nificado ~o determinado (ASCUS). En esta población de A1SCUS,la sensibilidad clínica fue del 100% tanto c6n el

."nsayo Abbott RealTime HR HPV como con el ensayo HC2. ~a especificidad clínica del ensayo Abbott RealTimb HR
HPV fue del 46,2% y en el caso del ensayo HC2 fue del 45,2%.

I
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Sensibilidad y especificidad clínicas en una población de referencia: detección de VPH de alto riesgo
Se evaluaron la sensibilidad y la especificidad del ensayo Abbott Reall1me HR HPV para la detección de VPH e alto
riesgo proc'esando 517 muestras de citologías vaginales en medio líquido recogidas con PreservCyt y procede~tes de
una población de referencia, El estado de las muestras de c~ello uterino en lo que se refiere al VPH de alto riJsgo, se
rJeterminó mediante la concordancia entre el ensayo Abboll Reall1me HR HPV y el ensayo HC2 y con otros anblisis de
s muestras con resultados discordantes utilizando la prueba LINEAR ARRAY HPV Genotyping Test (Linear Arrhy). Se

detectaron un total de 337 muestras con los dos ensayos y 136 muestras no se detectaron con ninguno de loslensayos.
Los resultados de las 44 muestras discordantes se resolvieron con la prueba Linear Array. De las 363 muestras
positivas para el VPH de alto riesgo, el ensayo Abbott Reall1me HR HPV detectó 354 y el ensayo HC2 detectó b46. De
las 154 muestras negativas para el VPH de alto riesgo, el en~ayo Abbott Realnme HR HPV no detectó 153 y ellensayo
HC2 no detectó 137. La sensibilidad del ensayo Abboll Reall1me HR HPV para la detección del VPH de alto riesgo fue
del 97,5% y en el caso del ensayo HC2 fue del 95,3%. La especificidad del ensayo Abbott Reall1me HR HPV fUe del
99,4% y la del ensayo HC2 fue del 89,0% (Tabla 3).,

Tabla 3: Sensibilidad y especificidad para la detección de VPH de alto riesgo

Ensayo
Abbott RealTíme HR HPV
HC2

Sensibilidad (IC del 95%)
97,5% (95,3%-98,9%)
95,3% (92,6%-97,2%)

Especificidad (IC del 95"{o)
99,4% (96,4%-100%) I
89,0% (82,9%-93,4%)

¡;

Especificidad clínica en una población de cribado general con citología normal (edad :o: 30 años) I
Se procesarbn un total de 362 normales de citologías vaginales en medio liquido recogidas con PreservCyt
procedentes de una población de cribado general de mUjeresl de a partir de 30 años con los ensayos Abbott RealTíme
I-IR HPV y HC2, Se determinó la especificidad clínica con ambos ensayos. El ensayo Abbotl RealTime HR HPV betectó
4,1% de las muestras y el ensayo HC2 detectó el 3,0% de las muestras. En esta población, la especificidad clínica

del ensayo Abboll RealTIme HR HPV y del ensayo HC2 fue d~195,9% Y del 97,0% respectivamente.
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Ensayo I
Abbott Aeallime HR HPV

I

Tabla 4: Especificidad clínica en una población de cribado general con citología normal (edad;:= 30 años)

Muestras detectadasl I
analizadas Tasade detección Especificidad (le d~195%)

15/362 4,1% 95,9% (93,3%-97,f70f0)
I

:;2 11/362 3,0% 97,0% (94,6%-98,,5%)

Sensibilida1d analítica para genotipos del VPH de alto riesgo ,
La sensibilidad analítica del ensayo Abbott Realllme HR HPV se determinó analizando DNA de VPH de cada uno de
10$14 genotipos del VPH de alto riesgo en presencia de ONA celular humano en solución PreservCyt. Se utilízJron 400
microlitros de muestra por ensayo. Para cada genotipo se procesó un mínimo de 4 concentraciones y 9 replicabas de
cada concentración. Los análisis se realizaron con tres lotes de reactivos de amplificación en tres sistemas m2000.
Un análisis Probit determinó que con una probabilidad superior al 95%, los genotipos del VPH 16, 18, 35, 39, 45, 51,
59, 66 Y 68 se pueden detectar a una concentración de 500 copias por ensayo, los genotipos del VPH 31, 33, 52 y 56
se pueden detectar a 2000 copias por ensayo y el genotipo del VPH 58 a 5000 copias por ensayo. 1
Especificidad analitica (reaclividad cruzada)
Se evaluó u~ panel de bacterias, virus y hongos para analizar la posible reactividad cruzada con el ensayo Abb?tt
Reallime HA HPV (Tabla 5). En el panel se incluyeron 15 genotipos del VPH de bajo riesgo y otros microorganismos
que pueden encontrarse en el tracto anogenital de la mujer. Asimismo, se evaluó la posible reactividad cruzada ~de
DNA celular humano. Se añadió cada sustancia a muestras negativas para el VPH en las concentraciones (OAlml de
muestra) indicadas en la Tabla 5. Se utilizaron ácidos nucleicos purificados salvo indicación contraria. No se ob~ervó
reactividad cruzada con ninguno de los microorganismos analizados.
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Tabla 5: Panel de reactividad cruzada

Microorga'nismo Concentración
Bacteroides fragifis 107 de copias genómicas
Gandida albicansl 107 CFU
,'?Iamydiatrachomatis1 107 EBs

Gorynebacterium genitalium 107 de copias genómicas
Enterobacter cloacae 107 de copias genómicas
Enterococcus faecalis 107 de copias genómicas
Escherichia cofi 107 de copias genómicas
Gardnerella vaginalis 107 de copias genómicas
Haemophifis ducreyi 107 de copias genómicas
Lactobacillfus acidophifus 107 de copias genómicas

Mycoplasma genltalium 107 de copias genómicas
Mycoplasma hominis 107 de copias genómicas
Neisseria gonorrhoeae 107 de copias genómicas
Neisseria rheningitides 107 de copias genómicas

Proteus mirabilís 107 de copias genómicas
Staphylococcus aureus 107 de copias genómicas
Staphy1ococcus epfdermidis 107 de copias genómicas
'treptococcus pneumoniae 107 de copias genómicas
(richomonas vaginalis 106 de copias genómicas
Ureaplasm~ urealyticum 107 de copias genómicas
ONA celulat humano 107 de copias genómicas
1Microorganismo cultivado. 2Muestra clinica
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Microorganismo
VPH 6
VPH 11
VPH 13
VPH 26
VPH 30
VPH 32
VPH 40
VPH 42

VPH 43
VPH 44
VPH 53
VPH 54
VPH 55
VPH 57

VPH 61
VHS-I
VHS-II
VHB
VHC2

VHI-1

ConcentraciÓn
107 de copias ge~ómicas
107 de copias ge~ómicas
107 de copias gen'ómicas
107 de copias gen1ómicas
107 de copias genbmicas
107 de copias genJÓmicas
107 de copias gen1ómicas

107 de copias gen~micas
107 de copias genbmicas
107 de copias gen~micas
107 de copias genbmicas

107 de copias genbmicas
107 de copias genhmicas

107 de copias genbmicas
107 de copias genbmicas
107 de copias genbmiCas
107 de copias genbmicas
107 de copias genbmicas

I
106 de copias de A~A vírico

106 de copias de AlA vírico
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Reproducibilidad
La reproducibilidad del ensayo Abbott Reall1me HR HPV se evaluó analizando un panel compuesto por 20 me clas
de muestras c1inicas bien identificadas (10 positivas para el VPH de alto riesgo y 10 negativas para el VPH del alto
riesgo). Dos usuarios procesaron las 20 muestras del panel. Cada usuario, utilizando una combinación exclus~a de
lote de reactivos y par de sistemas, analizó por duplicado cada miembro del panel una vez al día durante cuairo días,
)teniend~ un total de ocho replicados. En la Tabla 6 se incluyen los resultados de la concordancia (%), basJdos en la

comparación de los resultados obtenidos con el ensayo Abboll Reall1me HR HPV y los resultados esperados, Ide cada
muestra del panel por separado y de todas las muestras positivas y negativas. En el caso de las muestras positivas, los
resultados de cada señal del VPH (VPH 16, VPH 18 y otro VPH de alto riesgo) se comunicaron con exactitud len todos
los replicados. La concordancia global de los 319 resultados en comparación con los resultados esperados fub del
100%. La concordancia de las 159 comparaciones entre los dos usuarios utilizando dos lotes de reactivos dífe1rentesy
dos instrumentos fue del 100%.

Tabla 6: Reproducibilidad

NQde muestra

1
2
3
4

5

6
7

8
9

10

Resultado esperado

Not Detected
Not Detected
Not Detected
Not Detected
Not Detected
Not Detected
Not Detected
Not Detected
Not Detected
Not Detected

49

n
16
16
16
16
16
16
16
16
16

16

Detectadas (%)

O
O
O
O
O
O
O
O
O

O

Concorddncia (%)

~~~
ido
10:0
100

10:0
100

~~~
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W!de muestra Resultado esperado

11 HR HPV Detected (Other HR HPV)
12 HR HPV Detected (HPV 16; HPV 18)
13 HR HPV Detected (HPV 16)
14 HR HPV Detected (HPV 16; Other HR HPV)
15 HR HPV Detected (Other HR HPV)
16 HR HPV Detected (Other HR HPV)
17 HR HPV Detected (Other HR HPV)
18 HRHPV Detected (Olher HR HPV)
19 HR HPV Detected (Olher HR HPV)
20 HR HPV Detectad (Olher HR HPV)

Muestras negativas (muestras 1-10)
Muestras positivas (muestras 11-20)

Reacción no válida excluida del análisis.

n
16
16
16
16
16
16
15"

16
16
16
160
159

Detectadas ("lo)

100
100
100
100
100
100
100
100
100
100

O
100

Concordancia ("lo)

100
I100

1do
I100

1do
1do,
100
100•100
160
I100

1do,

{'
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Reproduclbilidad entre los métodos de preparación de muestras manual y automático con los sistemas m24sp y
m2000sp I
Con el ensayo Abbott Reafllme HR HPV hay tres opciones diferentes para el procesamiento de las muestras: fmanual,
con el sistema m24sp y con el sistema m2000sp. La reproduCibilidad entre el método de preparación de las ~ueSlras
con el sistema m2000sp y el método manual, y entre los dos sistemas m2000sp y m24sp, se determinó analizando
icuolas de las mismas muestras de cuello uterino con los tres métodos. Para cada comparación se procesa}on

1'10muestras procedentes de citologías vaginales en medio líquido recogidas con PreservCyt. Las concordantias
entre el método con el sistema m2000sp y el método manual (Tabla 7) y entre el método con el sistema m20bosp y el
sistema m24sp (Tabla 8) fueron del 100%.

Tabla 7: Concordancia entre el sistema m2000sp y la preparación manual de las muestras

Preparación manual de muestras J
Detectados No detecta ,o

Tabla 8: Concordancia entre los sistemas m2000sp y m24sp

O
55

m2000sp I

m2000sp

Detectados

No detectado

Detectados
No detectado

51

55
O

Detectados
55
O

m24sp

O
55

I
No detectado

I
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Sustanciab con capacidad de interferir
Se valoró la posible interferencia en el ensayo RealTIme HR HPV de sustancias que pueden encontrarse en ueslras
de cuello uterino. Se analizaron muestras positivas y negativas para el VPH de alto riesgo en presencia o aushncía de
las sustancias indicadas en la Tabla 9. La sangre y el moco se añadieron a la solución PreservCyt a una conJentración
del 5%, todas las demás sustancias se añadieron a una concentración del 0,5%. No se observó interferencia Jon
"nguna de las sustancias analizadas. l.

Tabla 9: Sustancias con capacidad de interferir analizadas

Sangre
Moco
Crema vaginal CLOTRIMAZOLE (2%)
Espuma vaginal anticonceptiva Delfen

Crema antiprurito con hidrocortisona al 1% Gynecort
Gel lubricante K-Y Jelly
Lubricante vaginal Lubrin

I
MetroGel-Vaginal
Supositorios de miconazol nitrato

Tratamiento diurno o nocturno con Monistat-1 J
Supositorios desodorantes Norforms
Crema vaginal Terazol-3
Ducha vaginal medicada Vagi-gard con povidona odada
Crema antiprurito Vagisil
Lubricante íntimo Vagisil
Supositorios vaginales homeopáticos Yeast Gard
Zovirax crema (aciclovir) 5%
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,--- -- - -..-_. - - - _ ..- - - - --- - - --- _.- _. - - -- --- - - - - -- ~--
Rendimiento clinlco para la detección de VPH de alto riesgo con muestras recogidas con el equipo Abbott Cerv!.
Galleet Specimen Collection-- - --- - - -- - - -- - - -- - - - - - - 1
;Se analizaron muestras recogidas--can -el equipo Abbotl--CerVi~Collect Specimen Colieclion con el ensayo. AbbOÚ-R$alTime
HR HPV. Las muestras recogidas con la solución PreservCyt de las mismas pacientes se analizaron con los ensay~s Abbott
RealTime HR HPV y HC2. En el análisis se incluyeron 153 muestras emparejadas con una cantidad suficiente de rtluestra

'Ira los Ires análisis. El estado de las muestras de cuello uterino en lo que se refiere al VPH de atto riesgo, se del~rm;nó
'través de la concordancia entre los resultados de los ensayos Abbott AealTrme HA HPV y HC2, ya través de análisis
adicionales de las muestras con resultados discordantes utilizando la prueba Unear Array. Entre las 70 muestras p6sitivas
para el VPH de alto riesgo las tasas de detección fueron del 92,9%, 98,6% Y 84,3% para Abboll Aeallime HA HPV¡con
htuestras recogidas con Cervi.CoJlect, Abboll Aeallime HA HPV con muestras de citologías vaginales en medio IfqLido
recogidas con PreservCyt y HC2, respectivamente (Tabla 10). Entre las 83 muestras negativas para el VPH de alto;riesgo
las tasas de detección fueron del 3,6%, 2,4% Y 3,6% para Abbolt Aeallime HA HPV con muestras recogidas con qervi.
Collect, Abbolt Reallime HA HPV con muestras de citologías V!lgi~ales en r:nedio líq~ido recogidas con PreservCyt HC2,
~espectivamente (Tabla 10).

3,6'
(0,8-1~,2)

3

3

2

Cantidad
detectada

Negativas para VPH de alto riesgo,
(n-83) 1

Detectada (%)
(IC del $15%)

3,6
(0,B-10,2)

2,4,
(0,3-8,4)

84,3
(73,6-91,9)

65

69

59

Cantidad
detectada

Abbolt AealTIme HA HPV con
Cervi-Coliect

Abbott AealTIme HA HPV
-',n muestras de citologias

)ginales en medio liquIdo
,recogidas con PreservCyt

HC2 con muestras de citologías
yaginales en medio 1fquldo
recogidas con PreservCyt

-
:rabIa 10: Detección de VPH de alto riesgo

Análisis Positivas para VPH de aito riesgo
(n-70)

Detectada (%)
(IC del 95%)

92,9
(B4,1-97,6)

98,6
(92,3.100)
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La concordancia de resultados de Abbott Reanime HR HPV con muestras recogIdas con Cervi-Collect frente a las
recogidas con la saludó!] PreservCyt de las misl1)as pacientes fue del 94,4~'O (Tabla 11).

-rabia 11: C~ncord'a'ncla.~ntre muestras recogidas con Cervl.Coliect y de citologías vagInales en medio Iiqu do
Jcogldas con PreservCyt I.

6

833

69

Abbott ReaiTIme HR HPV con Cervi-Colleet

Detectadas No detectadas ,
Detectadas

No detectadas

Abbott RealTlme HR HPV
con muestras de citologías
vaginales en medio liquido
recogidas con PreservCyt

Concordancia - 94,4% (152/161)

Rendimiento clínico para la detección de VPH de alto riesgo con muestras recogidas con conservante SurePath
Preservatlve Fluid
Para evaluar el rendimiento del ensayo Abbott Reallime HA HPV con muestras recogidas con conservante SurePath
Prcservative Fluid, se analizaron 263 muestras recogidas con conservante SurePath Preservativa Fluid con los ensayos
Abbolt RealTIme HR HPV y HC2. Ambas, la muestra del vial de recogida SurePath original y la muestra del sedimento belular
sobrante obtenida tras el procesamiento citológico, se analizaron con el ensayo Abbott RealTime HR HPV. La muestra ¡del
sedimento celular se analizó con el ensayo HC2 de acuerdo a las instrucciones del fabricante. El estado de VPH de alto
riesgo de las muestras cervicouterinas se determinó de acuerdo a la concordancia de los resultados de Josensayos ~ott
eallime HA HPV y HC2, y mediante otros análisis de las muestras con resultados discordantes con la prueba Unear Array.,

¿"ntrelas 138muestras positivas para el VPH de atto riesgo las tasas de detección fueron del 98,6%, 97,1% Y 99,3% p~ra
Abbott RealTIme HR HPV usando la muestra del vial de recogida original, Abbott RealTIme HR HPV usando la muestra ~e'
sedimento celular y HC2, respectivamente (Tabla 12). Entre las 125 muestras negativas para el VPH de atto riesgo las tasas
de detección fueron del 0,0%, 0,0% Y 13,6% para Abbott Reallime HR HPV usando la muestra del vial de recogida or~inal,
Abbolt RealTIme HR HPV usando la muestra del sedimento celular y HC2, respectivamente (Tabla 12). '
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Negativas para VPH de aho riesgo
(n=125)

Cantidad Detectadas (%)
detectada (IC del 95%)

Cantidad
detectada,

Tabla 12:Deteccióñ -de VPH de alto riesgo

Ensayo Positivas para VPH de alto riesgo,
(n=138)

Detectadas (%)
(IC del 95%)

.bboll RealTIme HA HPV con
muestras SurePath del vial de
recogida original
Abboll RealTIme HA HPV con
muestras SurePath del sedimento
celular
HC2 con muestras SurePath del
sedimento celular

136

134

137

98,6 (94,9-99,8)

97,1 (92,7-99,2)

99,3 (96,0-100)

° ° (0,0-2,9),
,

I
° ° (0,0-2,9)

,
17 13,6 (8, ¡-20,9)

- _ 1
la concordancia de los resultados del ensayo Abbott RealTIme HA HPV con la muestra SurePath del vial de rec~gida
original con respecto a la r:nuestra del sedimento celular fue: del 99,2°~ (Tabla 13).

129o

55

Detectadas

No detectadas

- .
Tabla 13: Concordancia entre muestras SurePath del vial de recogida original y del sedimento celular

Sedimento celular de Abbott RealTime HR H~V

Detectadas No detectadas
1~ 2Vial de recogida original del

"sayo Abbott AealTime
,iR HPV

Concordancia. 99,2% (263/265)
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Para uso en diagnóstico in VlTro.Abbon ReaITI1'n9HiJh RIsK HPV Controls (controleS) 59 utiliZan para
establecer la validez efel prccesamiemo del ensayo Abbon Aeamme H~fl Aisk HPV parn la detección del
DNA del papllOffilfJirus humano (VPH) de ano riesgo en las muestras clínIcas.

ICONTENIDO1. ICONTROLI~ IAbbon Rearnme Hlgh Rlsk HPY Negatfve Control (COntrol negatIVO]

I
(n" de ret.: 2N09Z)
(12 frascos., 0,5 mi cada uno). < 0,01 % de ONA no Infeccioso con la secuencIa de la beta.globlna
en solUción tamponada con ONA portador (ONA earriar). Conservantes: azjda sódica y ProClin 950

I al 0,15%. .

2. ICONTROLI.¡.IAbbOtt Rearnme Hlgh Rlsk HPV Posltlve Control [COntrol poSitIVo]

I
(n" de ref.: 2N09A)
(12 frascos, 0,5 mi cada uno). < 0,01% de DNA no InfeccIoso con la secuencia de la beta.globrna
y VPH en solución tarnponada con ONA ponador (ONA Carrler). Conservantes: azida sódica '1

( PTOClin950 al 0,15%,
!lO Abbon AeaITLme High Rlsk HPV COntrol Kit [equipo de control] sólo puede utilizarse con el ensayo
I Abbon RealTl!Tle High Risk HPV (n~ de rel.: 2NOQ).

PRECAUCIONES
~ IIVDI
l No los utilice transcurrida su fecha de caducidad.
Ar,oon ReaITl!Tle Hlgh Risk HPI/ Controls contienen metUisotiazolina, un componente de ProClln. Abbon
Reamme High Risk HPV COntrol Kit ha sido clasificado segun las directNas de la COmunidad Europea (EC)
domo; irrilante (Xij. A continuación se Indican las frases relativas a los riesgos derivados de los peligros
de la sustancia (R) '1 consejos de prudencia (S).IX!" I R43 PoslbWdad de senslb;¡.ae"n en eomaeto con la plel.

, S24 Evilese el contacto con la piel.
, S35 ~lImine los residuos del prodoclo'l sus recipientes con todas las precauciones posibles.
I S37 USense guantes adecuados.

546 En caso de ingeS110n,acuda inmediatamente al médico y muéstrare la etIqueta o el
\ envase .

• I Este prodUCtOcontiene azlda sódica, consulte el apartado CONTENIDO para una lista detanada. EnI contactos con ácidos libera gases muy tóxICos. Ellmrnanse los residuos del prOducto y sus reclpiemes
I con todas las prncauc¡ones pOSibleS.

[ffi],

1\""1O'C

e6NDICIONES PARA EL TRANSPORTE
Tr.lnsponar sólo con nieve carbónica.

Prdcnn está a nombre de su propietario .

••
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"2016 - Año del Bicentenario de la Declaración de la Independencia Nacional"

Ministerio de Salud
Secrelaría de Poli/icas. Regulación

e !nslilulos
A.,v, M. A. T

CERTIFICADODEAUTORIZACION DE VENTA \

DE PRODUCTOSPARADIAGNOSTICO DE USO IN VITRO '

Expediente nO:I-47-6101/14-7 \

Se autoriza a la firma ABBOn LABORATORIES ARGENTINA S.A a imporar y

comercializar los Productos para Diagnósticos de uso "in vitro" denominados 1)
I

ABBOn REAL TIME HIGH RISK HPV AMPLIFICATION REAGENT KIT/ ENSAYO

CUALITATIVO IN VITRO PARA LA DETECCIÓN DE DNA DE 14 GENOTIPO~ DE

PAPILOMAVIRUSHUMANO (VPH) DE ALTO RIESGO: 16, 18, 31, 33, 35, 39145,
. . I

51, 52, 56, 58, 59, 66 Y 68 EN MUSTRAS CLINICAS, JUNTO A LOS SISTEMAS

I
ABBOn m2000sp O ABBOn m24sp PARAEL PRO~ESAMIENTODE MUESTRíS Y

EL ANALIZADOR m2000rt PARA LA AMPLIFICACION Y DETECCION; 2) ABBOn, I
REAL TIME HIGH RISK HPV CONTROLKIT/ PARA ESTABLECERLA VALIDE2JDE

'LOS RESULTADOS OBTENIDOS CON ABBOn REAL TIME HIGH RISK hPV
I

,AMPLIFICATION REAGENT KIT, en envases conteniendo 1) ENVASES PORI96,,
,DETERMINACIONES, CONTENIENDO: CASSEnE INTEGRAL DE REACTIVOS (r x
24 DETERMINACIONES); 2) ENVASESCONTENIENDO: CONTROLNEGATIVO (12

,viales x 0.5 mi) y CONTROL POSITIVO (12 viales x 0.5 ml).5e le asigna, la

,categoría: Venta a laboratorios de Análisis clínicos por hallarse comprendido ¡en

'as condiciones establecidas en la Ley 16.463, y Resolución M.S. y A.s.lNO,
1/ 145/98. Lugar de elaboración: ABBon GmbH &.Ca. KG. Max-Planck-Ring :2,

~ • 65205 Wiesbaden. (ALEMANIA). Periodo de vida util: 18 (DIECIOCHO) meses,

t;~ \
1
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I

desde la fecha de elaboración conservado entre a-lO °C.En las etiquetas de los
I

envases, anuncios y Manual de instrucciones deberá constar PRODUCTO PARA
,

DIAGNOSTICO DE USO "IN VITRO" USO PROFESIONAL EXCLUSIVO AUTORIZADO

POR LA ADMINISTRACION NACIONAL DE MEDICAMENTOS, ALIMENTOS Y

TECNO~OGIA Mll(I'fl' 8 4' 6 3
Certificado nO:U U

I
IFirma y sello

Dr.¡¡08e~T8ll!!ll
Subadmlnistr!ldoT Nacional

A.N.M.A.T.

29 JUL 2016Buenos Aires,

ADMIN'ISTRACION NACIONAL DE MEDICAMENTOS, ALIMENTOS Y TECNOLOGÍA

MÉDICA.
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