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suENOS alres M € JUN 2017

VISTO, el expediente n° 1-47-3110-6142/16-1 del Registro de la

Administracion Nacional de Medicamentos, Alimentos y Tecnologia Médica vy,

CONSIDERANDO:
Que por las presentes actuaciones la firma PRODUCTOS ROCHE S.A.Q.e
I. (Divisién Diagndstica) solicita autorizacién para la venta a laboratorios de
analisis clinicos del Producto para diagnostico de uso “in Vitro” denominado Anti-
CD44 (SP37) Rabbit Monoclonal Primary Antibody / Anticuerpo monoclonal
dirigido contra la proteina CD44, est3 destinado a la tincion cualitativa de cortes
de tejido fijado con formol y embebido en parafina.
Que a fs. 90 consta el informe técnico producido por el Servicio de
Productos para Diagndstico que establece que el producto retine las condiciones
de aptitud requeridas para su autorizacion.
Que la Direccién Nacional de Productos Médicos ha tomado la
intervencion de su competencia.
Que se ha dado cumplimiento a los términos que establecen |a Ley
16.463, Resolucién Ministerial NO© 145/98 y Disposicion AN M A T N© 2674/99,
Que se actla en virtud de las facultades conferidas por el Decreto NO

1490/92 y por el Decreto N° 101 de fecha 16 de diciembre de 2015.

A



“2017 - ANO DE LAS ENERGIAS RENOVABLES”

e DISPOSICION N (%

Ministerio de Salud o
Secretaria de Politicas, Regulacion
e Institutos

ANMAT

Por ello;

EL ADMINISTRADOR NACIONAL DE LA ADMINISTRACION NACIONAL DE
MEDICAMENTOS, ALIMENTOS Y TECNOLOGIA MEDICA
DISPONE:

ARTICULO 19.- Autorizase la venta a laboratorios de analisis clinicos del Producto
para diagndstico de uso “in Vitro” denominado Anti-CD44 (SP37) Rabbit
Monoclonal Primary Antibody / Anticuerpo monoclonal dirigido contra la proteina
CD44, esta destinado a la tincién cualitativa de cortes de tejido fijado con formol
y embebido en parafina que serd elaborado por VENTANA MEDICAL SYSTEMS,
INC., 1910 East Innovation Park Drive, Tucson, Arizona 85755 (USA) e
importado por PRODUCTOS ROCHE S.A.Q.e 1. (Divisidn Diagnéstica) a
expenderse en Envases por 50 determinaciones, conteniendo 1 dispensador x
SmL de anti-CD44;cuya composicion se detalla a fojas 72 con un periodo de vida
util de 24 (VEINTICUATRO) meses desde la fecha de elaboracion , conservado

entre 2 y 8°C,

ARTICULO 29°.- Acéptense los rétulos y manual de instrucciones obrantes a fojas
22a23,25a26,28a 29, 80, 82, 83, 85,86y 88, desglosandose las fojas 22 a
23, 86 y 88 debiendo constar en los mismos que la fecha de vencimiento es la
declarada por el elaborador impreso en los rétulos de cada partida.

ARTICULO  39.- Extiéndase el Certificado correspondiente.

ARTICULO 4°.- LA ADMINISTRACION NACIONAL DE MEDICAMENTOS,

ALIMENTOS Y TECNOLOGIA MEDICA, se reserva el derecho de reexaminar los
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métodos de control, estabilidad y elaboracién cuando las circunstancias asi lo
determinen.

ARTICULO 59°.- Registrese; girese a Direccidn de Gestidon de Informacién Técnica
a sus efectos, por el Departamento de Mesa de Entradas notifiquese al
interesado y hagasele entrega de la copia autenticada de la presente Disposicion
junto con la copia de los proyectos de rétulos, manual de instrucciones y el

Certificado correspondiente. Cumplido, archivese.-

Expediente no: 1-47-3110-6142/16-1.

DISPOSICION NO:
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CERTIFICADO DE AUTORIZACION DE VENTA
DE PRODUCTOS PARA DIAGNOSTICO DE USO IN VITRO
Expediente n°:1-47-3110-6142/16-1
Se autoriza a la firma PRODUCTOS ROCHE S.A.Q.e 1. (Division Diagndstica) a
importar y comercializar el Producto para Diagnéstico de uso “in vitro”
denominado Anti-CD44 (SP37) Rabbit Monoclonal Primary Antibody / Anticuerpo
monoclonal dirigido contra la proteina CD44, estd destinado a la tincidn
cualitativa de cortes de tejido fijado con formol y embebido en parafina, en
Envases por 50 determinaciones, conteniendo 1 dispensador x 5mL de anti-
CD44.Se le asigna la categoria: Venta a laboratorios de Andlisis clinicos por
hallarse comprendido en las condiciones establecidas en la Ley 16.463, y
Resolucién M.S. y A.S. N° 145/98. Lugar de elaboracién: VENTANA MEDICAL
SYSTEMS, INC., 1910 East Innovation Park Drive, Tucson, Arizona 85755 (USA).
Periodo de vida util: 24 (VEINTICUATRO) meses desde la fecha de elaboracién
conservado entre 2 y 8°C.En las etiquetas de los envases, anuncios y Manual de
instrucciones debera constar PRODUCTO PARA DIAGNOSTICO DE USO “IN

VITRO” USO PROFESIONAL EXCLUSIVO AUTORIZADO POR LA ADMINISTRACION

NACIONAL DE MG)I&MgV'gS,ﬁLIﬁENTOS Y TECNOLOGIA MEDICA.
Certificado no: ™ ;

ADMINISTRACION NACIONAL DE MEDICAMENTOS, ALIMENTOS Y TECNOLOGIA

MEDICA. Ui. ubEn oo DRl
Subadministrador Nagighigh
R N A %{S
Buenos Aires, l?‘ 2 JUN ?EW Firma y sello
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Anti-CD44 (SP37) Rabbit Monoclonal Primary Antibody

790-4537
06364985001
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USO PREVISTO

Anti-CD44 (SP37) Rabbit Monoclonal
Primary Antibody se dirige contra

la proteina CD44. CD44 es una
proteina de receptor transmembrana
de tipo | que se expresa en varios
tipos de células, entre las que se
incluyen linfocitos T y B, monocitos,
granulocitos, eritrocitos, fibroblastos

y células epiteliales y mastocitos.
Este anticuerpo muestra un patron

de tincion membranoso y se puede
utilizar para detectar las proteinas
CD44 estandar y variantes en una
variedad de tejidos neoplasicos, entre
los que se incluyen células escamosas y carcinoma urotelial. £ anticuerpo esta destinado
ala tincin cualitativa de cortes de tejido filado con formol y embebido en parafina.

Este producto debe ser interpretado por un anatomopatdlogo cualificado en conjuncion
con un examen histoldgico, la informacion clinica pertinente y los controles adecuados.
Este anticuerpo es para uso diagndstico in vitro (IVD).

RESUMEN Y EXPLICACION

Anti-CD44 (SP37) en un anticuerpo monoclonal de conejo producido contra una region
conservada de la proteina CD44. CD44 se expresa en muchas células hematopoyéticas,
epiteliales y mesenquimatosas normales humanas. Funcionalmente, CD44 esta implicada
en la recirculacion, adhesion y activacion linfocitaria, el atojamiento del ganglio linfatico

¥, en mayor medida, en otros tipos de tejido, interacciones cell-cell y cell-matrix. 23,4
CD44 Es una de las dos principales proteinas de union al 4cido hialuronico necesarias

para la activacion del acido hialuronico. 234 Juntos, HA y CD44 estén implicadas en una
sefializacion y locomocién celufar ampliada; ambas se expresan abundantemente durante

la morfogénesis y en los procesos invasivos fisiologicos y patolégioos.1'2 Los amplios
patrones de glucosilacion de CD44 son importantes para el reconocimiento y la union del

complejo CD44-4cido hialurénico.® Se sabe que la molécula de CD44 esta presente en
diferentes patrones de glucosilacion, oligomerizacion y secuenciacion de proteinas debido al

splicing diferencial del ARNm.234 Hay 10 variantes de CD44 debido al splicing

diferencial. 4 Cinco de las diez se localizan en el dominio extracelular de Ia proteina,3
Los cambios en la regulacion de los diferentes patrones de expresion de las variantes

en diferentes tipos de tejido se han asociado con pronésticos diferentes,3:46.7,8,9.10

REACTIVO SUMINISTRADO

Anti-CD44 (SP37) Rabbit Monoclonal Primary Antibody, que contiene suficiente reactivo
para 50 pruebas.

Un dispensador de 5 mL de anti-CD44 (SP37) contiene aproximadamente 3,5 ug

de anticuerpo monoclonal de conejo.

El anticuerpo se diluye en tampén de ditucion Tris-HCl con Brij-35, proteina
transportadora al 1%, y ProClin 300 al 0,1% como conservante.

Figura 1. Tincién de anti-CD44 (SP37) de
carcinoma de células escamosas de la
mandibula superior
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La concentracion de proteina total del reactivo es de aproximadamente 10 mg/mL.

La concentracion del anticuerpo especifico es aproximadamente de 0,7 pg/mL. No se ha
observado ninguna reactividad de anticuerpo no especifica conocida en este producto.
Anti-CD44 (SP37) en un anticuerpo monoclonal recombinante producido del material
sobrenadante.

Consultar en el folleto correspondiente def kit de deteccion de VENTANA para ver
descripciones detalladas de: (1) Principios del procedimiento, (2) Materiales y reactivos
necesarios pero no suministrados, (3) Extraccion y preparacion de la muestra para su
andlisis, (4) Procedimientos de control de calidad, (5) Resolucion de problemas,

(6) Interpretacion de los resultados y (7) Limitaciones generales.

MATERIALES NECESARIOS PERO NO SUMINISTRADOS

No se suministran reactivos de tincion como los kits de deteccion de VENTANA (utraView
Universal DAB Detection Kit) ni componentes auxiliares, incluidos los portaobjetos

de control tisular negativos y positivos.

No todos los productos que figuran en el prospecto estan disponibles en todos los paises.
Consulte a su representante local.

ALMACENAMIENTO

En la recepcion y mientras no se use, almacenar entre 2y 8 °C. No congelar,

Para garantizar una dispensacion adecuada del reactivo y la estabilidad del anticuerpo,
vuelva a poner el tapon después de cada uso y almacene inmediatamente el dispensador
en lanevera, en posicién vertical.

Todos los dispensadores de anticuerpo tienen una fecha de caducidad. El reactivo es
estable hasta la fecha indicada en la etiqueta siempre que se almacene correctamente.
No usar el reactivo después de la fecha de caducidad.

PREPARACION DE LAS MUESTRAS

Cuando se utiliza el procedimiento habitual, los tejidos fijados en formol y embebidos en
parafina resultan adecuados para el uso con este anticuerpo primario al utilizarios con los
kits de deteccion de VENTANA y los médulos de tincion de portaobjetos automatizados
VENTANA BenchMark XT y BenchMark ULTRA. El fiiador de tejido recomendado es
formol tamponado neutro al 10%.3 Los portaobjetos deberian tefiirse inmediatamente,
ya que la antigenicidad de las secciones de los cortes de tejido puede disminuir con

el tiempo.

Se recomienda que los controles positivos y negativos se analicen simultaneamente con
muestras desconocidas.

AVISOS Y PRECAUCIONES

1. Parauso diagnstico in vitro (IVD).

2. Solo para uso profesional.

3. Eneste reactivo se utiliza la solucion ProClin 300 como conservante. Se trata
de una sustancia clasificada como irritante y que puede provocar sensibilizacién
al contacto con la piel. Se deben tomar precauciones razonables en su manipulacion.
Evitar el contacto de los reactivos con los ojos, la piel y las mucosas. Usar ropa
y guantes protectores.

4. Los materiales de origen animal 0 humano deben manejarse como materiales
peligrosos para el medio ambiente y deben eliminarse con las precauciones
adecuadas,

5. Evitar el contacto de los reactivos con los 0jos y las membranas mucosas.

Si se produce el contacto con areas sensibles, lave con agua abundante.

6. Evitarla contaminacién microbiana de los reactivos dado que podria dar fugar
a unos resultados incorrectos.

7. Consultar a las autoridades locales y/o nacionales sobre el método recomendado
de eliminacion.

8. Para obtener mayor informacién, consulte la hoja de datos de seguridad y la guia
de frases de riesgo y simbolos publicada en www.ventana.com.
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Sensibilidad
Tabla 4, La sensibilidad de anti-CD44 (SP37) se determiné analizando una variedad

de t?'idos norma/les fijados con formol y embebidos en}/paraﬁ;la. Adenocarcinoma endometrial oA
. ' . . / Carcinoma de células claras endofrgtriales n
Glioblastoma n Carcinoma de célutas escamosas de cuello uterino 112
Meningioma atipico 01 Carcinoma de células escamosas epidermoide 01
Ependimoma maligno 0/ Adenocarcinoma mucinoso on
Oligodendroglioma maligno 1M Carcinoma urotelial 16/37
Adenocarcinoma seroso papilar 0/1 Rabdomiosarcoma embrionario on
Adenocarcinoma mucinoso papilar 1M Melanoma maligno del ano on
Carcinoma de células de los islotes on Carcinoma de células basales il
Adenocarcinoma pancreatico n Carcinoma de células escamosas de cabeza y cuello 35/40
Seminoma on Neurofibroma 1"
Carcinoma embrionario on Neuroblastoma de retroperitoneo - 7"
Carcinoma medular on Mesotelioma maligno epitelial 7
Carcinoma papilar 112 Linfoma difuso maligno 3/3
Fibroadenoma de mama 4/5 Linfoma de Hodgkin 1M
Hiperplasia de mama 2/3 Carcinoma de células transicionales de Ia vejiga n
Carcinoma intraductal de mama 3/4 Leiomiosarcoma de grado bajo 1N
Carcinoma lobular de mama in sity on Osteosarcoma on
Carcinoma lobular invasivo de mama on Rabdomiosarcoma de células fusiformes 17
Carcinoma ductal infiltrante de mama 17129 Leiomiosarcoma de grado intermedio 11
Mastitis periductal de mama on
Repetibilidad
Sarcoma Phyllodes de mama mn
y Los estudios de repetibilidad de anti-CD44 (SP37) se realizaron para demostrar:
Linfoma difuso de células B on *  Lareproducibilidad entre lotes def anticuerpo.
Carcinoma no diferenciado de células pequeRas de pulmén 0/1 *  Lareproducibilidad intraanalisis e interanalisis en un equipo BenchMark XT.
- - *  Lareproducibilidad intraplataforma en el equipo BenchMark XT y el equipo
Carcinoma pulmonar de células escamosas 1M BenchMark ULTRA,
Adenocarcinoma de pulmén 01 *  Lareproducibilidad entre plataformas con los equipos BenchMark XT y BenchMark
ULTRA.
Carcinoma esofagico de células escamosas " Todos los estudios cumplieron los criterios de aceptacion.
Adenocarcinoma de eséfago 11 Resultados de compatibilidad
. ; ) o Anti-CD44 (SP37) demostro la compatibildiad entre los equipos BenchMark XT
Adenocarcinoma mucinoso géstrico y BenchMark ULTRAy uftraView Universal DAB Detection Kit y MEW Universal DAB
Adenocarcinoma gastrointestinal 23 Detection Kit.
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PROYECTO DE ROTULOS

o Catalogo N° Anti-CD44 (SP37) Rabbit Monoclonal Primary Antibody

Rotulos interno:

-,

;"f VENTANA®

Anti-CD44 (SP37)
Rabbit Monocional
Primary Antibody
S mb {~0.7 pg/mL)

- 790-4537
- A12345 \/ s0
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Sobre-rétulo externo colocado locamente

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

Productos Roche S.A.Q. e |. (Division Diagnoéstica).

Otto Krause 4211

Tortuguitas, Malvinas Argentinas, Pcia. de Buenos Aires
Republica Argentina

Uso profesional exclusivo

Roétulos externos:
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A VENTANA®

AT
Antl-CD44 (SP37)
Rabbit Monocional
Primary Antibody
5 mb (~0.7 pg/mL)

790-4537
A12345

g 2015-12-28
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[GTIN]04015630983919
(240706364985001 -Roche #
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Yentang Medical Systems. inc.
910 E Innavztion Park Drive
Tuczon, Anzong 35733

USA

+1 520 BB7 2155

+1 800 227 2155 (USA)

Roche Dmgnuﬂz;. GmbH
Sandhofer Strasze 1B
D-68305 Mannheim
Germaony

Made in USA @
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