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Ministerio de Salud
Secretaria de Politicas, Regulacion
e Institutos
ANMAT

BUENOS AIRES & 6 MAY 2017

VISTO, el expediente n° 1-47-3110-5915/16-6 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 Diagnéstica) solicita autorizacién para la venta a laboratorios de
analisis clinicos de los Productos para diagndstico de uso “in Vitro” denominados
1) Elecsys HCG+B / Inmunoensayo de electroquimioluminiscencia para la
determinacion cuantitativa de la suma de la gonadotropina coridnica humana
(hCG) ademads de la subunidad B de la hCG en suero y plasma humano en
analizadores cobas e 801; y 2) Elecsys free BhCG / Inmunoensayo de
electroquimioluminiscencia para la determinacidén cuantitativa de la BhCG libre
en suero humano en analizadores cobas e 801.

Que a fs. 137 consta el informe técnico producido por el Servicio de
Productos para Diagndstico que establece que los productos relnen las
condiciones de aptitud requeridas para su autorizacion.

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

Que se ha dado cumplimiento a los términos que establecen la Ley

16.463, Resolucion Ministerial N© 145/98 y Disposicién ANMAT N° 2674/99.
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Que se actua en virtud a las facultades conferidas por el Decreto N°
1490/92 y por el Decreto N° 101 de fecha 16 de diciembre de 2015.

Por ello;

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

ARTICULO 19°.- Autorizase la venta a laboratorios de andlisis clinicos de los
Productos para diagndstico de uso “in Vitro” denominados 1) Elecsys HCG+p /
Inrhunoensayo de electroquimioluminiscencia para la determinaciéon cuantitativa
de la suma de la gonadotropina coridénica humana (hCG) ademas de la subunidad
B .de la hCG en suero y plasma humano en analizadores cobas e 801; y 2)
Elecsys free BhCG / Inmunoensayo de electroquimioluminiscencia para la
determinacién cuantitativa de la BhCG libre en suero humano en analizadores
cobas e 801 que seran elaborados por ROCHE DIAGNOSTICS GmbH. Sandhofer
Strasse 116; D-68305 Mannheim (ALEMANIA) e importados por PRODUCTOS
ROCHE S.A.Q. e I. (Division Diagndstica) a expenderse en envases conteniendo
;) Envases por 300 determinaciones, conteniendo: 1 cartucho integral de
reactivos (Reactivo M: Microparticulas recubiertas x 13.2 ml, Reactivo R1:
Anticuerpo anti-hCG-biotina x 19.7 ml y Reactivo R2: Anticuerpo anti-hCG
marcado con quelato de Rutenio x 21 ml); y 2) Envases por 100
determinaciones, conteniendo: 1 cartucho integral de reactivos (Reactivo M:

Microparticulas recubiertas x 6.1 ml, Reactivo R1: Anticuerpo anti-BhCG-biotina
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x 9.9 ml y Reactivo R2: Anticuerpo anti-BhCG libre marcado con quelato de
Rutenio x 10.3 ml) ; cuya composicién se detalla a fojas 42 y 126 con un periodo
de vida util de 18 (DIECIOCHO) meses desde la fecl;a de elaboracion,
conservado entre 2-8°C .

ARTICULO 29.- Acéptense los rétulos y manual de instrucciones obrantes a fojas
25a29,31a35,37a41,62a65,68a71,74a77,80a84,8 a90y92a
96, desglosandose las fojas 37 a 41, 74 a 77 y 92 a 96 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
métodos de control, estabilidad y elaboracion cuando las circunstancias asi lo
determinen.

ARTICULO 59.- Registrese; girese a Direccién de Gestion 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 n%: 1-47-3110-5915/16-6.
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PROYECTO DE ROTULO Elecsys HCG +8 ‘
Rétulos externos colocados en origen

Elecsys HCG+$ Elecsys HCG+B
fr— | [RF) 07251025190
cobas @ analyzers For UBA:
() or2sos1a0 Yo m mmmmm
Monoconal ané-h0G antbody (movee)
® 197m @ labeled with rhenkem complex 4.6 moL dENr
COBAS, COBAS & and 210mL ¥ Sveplavidn-cosled micropesiicies 0.72 mg/mL 3
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Sobre-rétulo externo local

Directora Técnica: Vanesa Diambra - Farmacéutica
Autorizado por la AN.M.A.T. CERT XXXX
Establecimiento importador:

Productos Roche S.A.Q. e |. (Division Diagnéstica).
Av. Belgrano 2126 - Don Torcuato, Pcia. de Buenos Aires
Republica Argentina

Uso profesional exclusivo




Rétulos internos colocados en origen

HCG-BETA
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Imagen del producto
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PROYECTO DE ROTULO Elecsys free BhCG
Rétulos externos colocados en origen

Elecsys free BhCG Elecsys free BhCG
[— | () 07027308190
cobas e analyzers ForVSA: (Coian]
() orozr303190 Vi A1 Biotylaied monockonal snt$hCG antbody
{mouse) 3.5 moL.
P S |
SLECEYS o vadomats oo M Septevidnconted micropericies 0.72 mywL
of Roche.
ad St
-wuuu IEICGom,I’a'c
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1) cobas’

Sobre-rétulo rno local

Directora Técnica: Vanesa Diambra - Farmacéutica
Autorizado por la AN.M.A.T. CERT XXXX
Establecimiento importador:

Productos Roche S.A.Q. e |. (Divisién Diagnéstica).
Av. Belgrano 2126 - Don Torcuato, Pcia. de Buenos Aires
Republica Argentina

Uso profesional exclusivo
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Rétulos internos colocados en origen
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Elecsys HCG+p cobass=
| N/ |
07251025190 | 07251025500 300 | cobas e 801
del test] 8.9.10,11.12.i3.14 0 por wa'ds y los 08 ficos del
Nombre abreviado ACN (c6digo de aplicacion) registran .paaentes mx"m inales, av!inoos %
en con germi 0
HCGBETA 10072 vesicales, pancredticos, estomacales, pulmonares y hepéticos.'S
A continuacién, se resume la prevalencia (%) de valores séricos
Nota aumentados de hCG + hCG;E varias enfermedades malignas:
. . , i testicular 0 10 (100), mola hidatiforme (97), tumor
El valor de hCG de una muestra de pacients puede variar segun el testicular no seminomatoso de células

método de ensayo aplicado. Por lo tanto, el laboratorio siempre debe
indicar el método de determinacién empleado. Los valores de hCG de un
paciente, oblenidos mediante diferentes procedimientos de test, no
pueden compararse directamente entre si y dan lugar a interpretaciones
erréneas por parte del médico.

En caso de cambiar de método de determinacion de la hCG durante el
control del tratamiento, confirme los valores durante un periodo de
transicién mediante mediciones paralelas con ambos métodos.

Uso previsto

Test inmunolégico in vitro la determinacién cuantitativa de la suma de
gonadotmpmaoonémcap:t:?nana(hce)adenﬁsdelaswumdadpdola

hCGensuefoyplasma

Eltedestéoomebtdooomoayuda,

* enladeteccion precoz y el seguimiento del embarazo. Asimismo, el
presente andlisis se combina con otros para evaluar el
tiesgodetrisomlam (sindrome de Down). Para diagnosticar
d)efmonescromsdmmssereqmefenanéaslspostenoms.
o enlaonoologiaporqueoontnbuyeal de pacientes con
fermedades trofobldsticas. Estetestoontrbuyeadetectaryoontrolar
laswuaslmmralespmductorasdehcetantodeongenovarieo
placentario como testicular.
Estemmensayo'ls * (electrochemiluminescence immunoassay) de
electroqum iniscencia estd concebido para ser utilizado en el v
inmunoanalizador cobas e 801.

Caracteristicas

Al igual que la U-IShonnonaluteiuzante),laFSH(honnona

foliculoestimulante) y Thﬁﬂm;ho(mh%nea)esmwlante d;l fwmt)iel?as

gonadotropina coridnica na pertenece a la familia

gluoopfotelnasyeonsisteendossubumdadesasociadas(eadenasot{m)as

g;e:onnanlahonnonammta.waseadenas&soneasiidpénm
hormonas glucoproteicas, mientras que las cadenas B, responsables

hormonales especificas,

estén compuestas de
manera altamente heterogénea.?
DuanteelembarazolaplacentaproduceGCHmentas en mujeres

deltrofoblasto tumores

delasoéluasgemmlescontqmmmsumyporclenosmno

Lagona ina coribnica humana se compone de varias isoformas* de
molecular. La funcién de la hCG consiste en

mamenefelwefpoluteoduranteelembarazo También influye en la
itacta.?mom El suero de embarazadas contiene principaimente
n

Valores elevados son indicio de coriocarcinomas, molas hidatidiformes o

embarazos mitiples.

Valores disminuidos indican amenaza de aborto, aborto incompleto,®

embarazo ectopico, gestosis o muerte intrauterina.

Ladetefmlmdndehcmﬁoontribuyeaevalwelnesgodetnsomlam
j(g\tndrmladeAFP (ﬂﬁ'&g'm ) y otros pard trostaless'selglm
0 con na) y me como
exacto de gestacion XF | peso matemo. En embarazadas con trisomia 21,
la concentracion de AFP sérica esté reducida, mientras que la
concentracion de hCG+B sérica constituye aproximadamente el doble de la
media normal.” El riesgo de trisomia 21 en el segundo trimestre del
embarazo calcularse con un software apropiado (consultar la
seccion tenalesrequendosadlaonah\etue pero no suministrados”)

seminoma (10-22), céncer pancreatico - adenocarcinoma (11-80)
carcinoma de células insulares (22-50) - cancer gastrico (0-52), cg;noer
ovarico, epitelial (18-41), cancer de colon (0-37), puimonar (0-36), cancer
de mama (7-25), toma, edncerhe?éboo (17-21), tumores del intestino
delgado (13) y carcinoma renal (10)

Las pruebas de hCG que delectan la hCG intacta y su subunidad lbre p
son marcadores bien establecidos que se aplican en el manejo de
pacientes con tumores trofobldsticos'® y, junto con ta AFP, de pacientes
oonhsmestemularesyotrosunmoresdeoéuasgemnales"

La combinacién de anticuerpos mol fficos empleados por el
test Elecsys HCG+f reconoce la holohormona y formas cortadas de la
hCG, eltragmtuodemdeobylaswumdadglibfe Los anticuerpos
mmadosoonbcotmaynnenmvandmgtdosoontradiferentesepﬂoposde
la molécula de hCG.

Principio del test

Técnica séndwich. Duracidn total del test: 18 minutos.

* 1*incubacién: 6 uL de muestra, anticuerpos monoclonales biotinlados
anti-hCG y un ammomomclonalanh-hcemarcadooonquelatode
rutenio® forman un complejo sandwich.

* 2% incubacién: Después de inco lasm iculas recublertas de
estreptavidina, el formadoseﬁ sélida por
interaccion entre la biotina y la estreptavidi

. Lamezdadel:;acaéneshasladad%aho;hlademdg?dondgdopor
magnetismo, las microparticulas se fijan a la superficie del electr
Loselemerlosmﬁ]adosseelimmanpostenonnemeoonProCeIIIM
Al aplicar una corriente eléctrica controlada se produce una reaccion
quimioluminiscente cuya emision de fuz se mide con un
fotomultiplicador.

. Losresutadossedetemnanm:'@ameunamp:;e::bracidn
especificamente para el instrumento a partir de una
abawnazmymamméstermnmdaatravésde

4) Quelato Tris (2,2-bipiridina) rutenio (If) (Ru(bpyK')
Reactivos - Soluciones de trabajo
El cobas & pack estd etiquetado como HCG-BETA.

M Microparticulas recubiertas de estreptavidina, 1 frasco, 13.2 mL:
microparticulas recubiertas de estreptavidina: 0.72 mg/mL,
conservante.

R1  Anticuerpo anti-hCG-biotina, 1 frasco, 19.7 mL:
Anticuerpo biotinlado monoclonal anti-hCG (ratén) 2.6 mg/L; tampén
fosfato 40 mmolL, pH 7.5; conservante.

R2  Anticuerpo anti-hCG-~Ru(bpy)*, 1 frasco, 21.0 mL:
Anticuerpo monoclonal anti-hCG (ratén) marcado con quelato de
rutenio 4.6 mg/L; tampén fosfato 40 mmollL, pH 6.5; conservante.

mmplnmelényadmm

Producto sanitario para diagndstico in vitro.

Obsetve las medidas de precaucion habituales para la manipulacién de

Ehmmelosreslduos segun las normas locales vigentes.
gda&dma&wﬂﬁah&spowdndﬂwwdesmﬂmh

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

N
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Elecsys HCG+p

Preparacién de los reactivos

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

unidad inseparable.

La informacién necesaria para el correcto funcionamiento est4 disponible a

fravés de cobas fink, pem

Conservacién y estabilidad

Conservar a 2-8 °C.

No congear.

Conservar el cobas e pack en posicion vertical para garantizar la

dede microparticulas durante la mezcla automatica
uso.

Estabifidad:

sin abrir, 2 2-8 °C hasta la fecha de caducidad
indicada

en el analizador cobas e 801 16 semanas

Obtencion y preparacion de las muesiras

Sélo se ha analizado y considerado apto el tipo de muestras aquf indicado.
Suero recogido en tubos estédndar de muestra o en tubos que contienen
de separacion. we o

Plasma tratado con heparina de litio, EDTA di y tripotésico,
Pueden emplearse tubos para plasma que contengan gel de separacion.
Criterio: Pendients 0.9-1.1 + coeficiente de correlacion 2 0.95.
Estable durante 5 dias a 20-25 °C, 14 dias a 2-8 °C, 12 meses a
20 °C (¢ 5 °C)." Congelar sélo una vez,
Los tipos de muestra aqui indicados fueron analizados con tubos de
recogida de muestras seleccionados, comercializados en el momento de
efectuar el andlisis, lo cual significa que no fueron analizados todos los
tubos de todos los fabricantes. Los sistemas de recogida de muestras de
diversos fabricantes pueden contener diferentes materiales que, en ciertos
muestras maatmb:ﬁmﬁos(simder;o'g%ah:e
$8 procesan en

@ muestras), seguir las instrucciones del fabricante de tubos.

p Centrifugar las muestras que contienen precipitado antes de realizar el

ensayo

No emplear muestras inactivadas por calor.
No utilkizar muestras ni controles estabilizados con azida.
Se debe garantizar una temperatura de 20-25 °C para la medicion de

muestras y calibradores

Para evitar posibles efectos de evaporacién, determinar las muestras y los
quesesitﬁanenlosanalizadofesdemrodemlapsodey

2 horas.

Material suministrado

Consultar la seccion *Reactivos - Soluciones de trabajo” en cuanto a los

reactivos suministrados.

Material requerido adicionaimente (no suministrado)
* [REF] 03302652190, HCG+B CalSet para 4 x 1.0 mL

. 11731416190, PreciControl Universal, para 4 x 3.0 mL o
11776452122, PreciControl Tumor Marker, para 4 x 3.0 mL

* [REF) 07299001190, Dilsent Universal, 45.2 mL de diluyente para
muestras

*  Equipo usual de laboratorio
* Analizador cobas e 801
Para calcular el riesgo de trisomia 21:
* Un software adecuado, como p. €j.
[REF) 05126193, {Vv5.0 0 posterior), licencia para un nico
usuario
[REF) 05195047, SsdwLab (V5.0 o posterior), licencia para varios
usuarios

» [REF] 04481798190, AFP, 100 pruebas
o [EF) 04491742190, AFP, 200 pruebas
* [REF) 07026706190, Elecsys AFP, 300 pruebas

o [REF] 04487761190, AFP CalSet I, para 4 x 1 mL

Accesorios para el analizador cobas e 801:

* [REF] 06908799190, ProCell Il M, 2 x 2 L solucién de sistema

. 04880293190.CleanCellM,2x2Ldesobci6ndetergemeparala
celula de medida

. 1,Resewoir0ms,8wcipientesparaProCelllMy

* [REF) 06908853190, PreClean Il M, 2 x 2 L de solucién de lavado

* (rer) 05694302001, Bandeja de Assay Tip/Assay Cup, 6 x 6 bandejas,
cada una con 105 cubetas y 105 puntas de pipeta
(3780detenninaciones).3canonesderesl£tos‘ solidos

g e D N

SOIUCIO mza m
unidad de deteccion Liqd?eaFl:ww%leering Detection Unit

= [REF] 07485433001, PreWash Liquid Flow Cleaning Cup, 1 recipiente
para la solucién de limpieza ISE Cleani Solution/BecsysS&:Clean
patalauridaddeprelma‘p'v:doLiquidFlown%learﬁngPreWash it

o [reF] 11298500316, ISE Cleaning SolutionVElecsys lean,

x 100 mL de solucién detergengteparael sistema
Realizacion del test
Para garantizar el funcionamiento dptimo del test, observe las instrucciones
de la presente metddica referentes al analizador . Consulte el

manual del operador apropiado para oblener las instrucciones de ensayo
especiﬁmasw‘analizadgfp'a

Las microparticulas se mezclan autométicamente antes del uso.
Coloeareloobuegawr igerado (a 2-8 °C) en el gestor de reactivos
(reagentmanagerksvitarla cién de espuma. El analizador realiza
autométicamente los procesos de atemperar, abrir y tapar el cobas e pack.
Calibracion
Tvazabilidad:Elpresentemétodohasidqestandaﬁzadofremal

4.° estindar intemacional de coridnica del Instituto Nacional
de Esténdares Biolgicos |mm.

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

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

* después de 12 semanas si se trata del mismo lote de reactivos

. :ﬁmmmmmamm.mma

® €N caso necesario; por ej , i 6l control de calidad se encuentra
fuera del intervalo defini

Control de calidad

Efectuar el control de calidad con PreciControl Universal o PreciControl

Tumor Marker. )

Adicionalmente pueden emplearse ofros controles apropiados.

Los controles de los diferentes intervalos de concentracion deberian

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

cada 24 horas, con cada cobas e pack y después de cada calibracion,

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

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

Cada laboratorio deberia establecer medidas correctivas a seguir en caso

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

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

Debencuzﬁrselasreguaaones' gubemamentales y las normas locales

de control de calidad vigentes.

Céiculo

€l analizador calcula autométicamente

muestra (en mUlmL o UIL).

Limitaciones del andlisis - interferencias

Se analizaron los efectos de las siguientes sustancias endégenas y los

siguientes compuestos farmacéuticos sobre el funcionamiento del test sin

que se hayan observado interferencias.

la concentracion de analito de cada

2016-05, V 1.0 Espaiiol



Elecsys HCG+p

Las mujeres con insuficiencia renal pueden presentar niveles elevados de
hCG en ausencia de un tumor."®

Sustancias enddgenas
Sustancia Concentracién analizada
Bifirubina $ 1129 pmolL 0 < 66 mg/dL
Hemoglobina $0.621 mmolL 0 < 1000 mg/dL
Intrafipid < 2000 mg/dL
Biotina £ 287 nmollL. 0 s 70 ng/mL
Factores reumatoides $ 1200 UmL

Criterio: Para concentraciones de entre 0.2-5 muUl/mL se obtuvo una
desviacién de £ 0.500 mUlmL. Para concentraciones de entre
5-10000 mUl/mL se obtuvo una desviacién de £ 10 %

En pacientes en tratamiento con altas dosis de biotina (> 5 mg/dia), no
reoogeflanmesuaantesdettmamdasoommlmmehorastrasla

Nosehareglstradoelefectoprozona(h
concentraciones de hCG

hook) con
de hasta 7!

mUlU/mL.

Compuestos farmacéuticos

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

En casos aislados presentarse interferencias por titulos
extremadamente de anticuerpos dirigidos contra anticuerpos
wpecﬁoosdelamlto.laestreptawdnaoelrutenio Estos efectos se han
minimizado gracias a un adecuado disefio del test,

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

Limites e intervalos

Iintervalo de medicién

0.200-10000 mUUmL (definido por e Limite de Deteccion y el méximo de la
curva méster). Los valores inferiores al Limite de Deteccion se indican

como < 0.200 mUVmL. Los valores alamatvalodemdiménse

indican como > 10000 mUlmL o bien diluidos por el factor 100
respectivamente hasta 1000000 mU/mL.

Limites inferiores de medicion

Limite del Blanco, Limite de Deteccion y Limite de Cuantificacién
Limite del Blanco = 0.100 mUVmL

Limite de Deteccién = 0.200 mUVmL

Limite de Cuantificacién = 0.250 mUl/mL

El Limite de Blanco, elUmtedeDeteoadnyelletedeCuantlﬁowén
fueron determinados los requerimientos EP17-A2 del
Instituto de Estédndares fnooosydeLaboratono(CLSl Clinical and
Laboralory Standards Institute).
EIUrutedeBlancoeselvalordelperoenﬁlQSobtemdoapamde
nzmmneég?&macggshh&?sdeaMMmLanasmm
independientes, corresponde a

debajo de la cual se encuentran, t:onunaprobabilicladc:lel95%.lasp°r
muestras sin analito,

EUMedeDeteeaénsedetemnabaséndoseenelUmtedeBlanoo yen

Deteccion corresponde a
(valorstpeno:aJLimitedeBlanoooonunapfobabilidaddel%%)
El Limite de Cuantificacion es la menor concentracién de analito cuya
mediciénpuederepmdmseoonmeoeﬁaetnedevanauénintefmedm
para la precision de < 20 %.

Dilucién

Las muestras con concentraciones de hCG al intervalo de
medicién pueden
diluciénde1100(porlosanaﬁzadoresodeformmamal) La
concentracion de la muestra diluida debe superar los 100 mUl/mL.

xuﬁpicarbsreamadosobtaudoshastanualpofeliactorde

€l software del analizador tiene en cuenta la dilucion automética al calcular
la concentracién de la muestra.

Valores tedricos

A continuacion, se presentan los resultados obtenidos en un estudio
mulnoéntnoo efectuado en en Bélgica, Francia y Alemania con el test HCG+$
1749190) El estudio N° BO1P019 ha sido realizado en marzo
Il

mstrasdesuemdepersonassanas'

* < 1mUUmL de hCG raei975%delosvaloresde181
samasnoembarazapa llmtedem

stpenordelQS%oonespondiemeseelevaassmUl/uL

* <7 mUlmL de hCG para el 97.5 % de los valores de 143 mujeres
sanas . El limite de confianza superior del 95 %
correspondiente se eleva 283 mUlmL.

* <2mUUmL de hCG para el 97.5 % de los valores obtenidos de un
grupo de 290 hombres. El limite de confianza superior del 95 %
correspondiente se eleva a 2.6 mUl/mL.

° Enelcmsodelembatazo(semnasdeembatazoompletas definidas
como semanas cumplidas tras iniciarse la Ultima menstruacién) se
obtuvieron los siguientes valores:

Sélo se roporuonaronlosdatos(ensemnasdegestacodn)obteudos

paragrupos(n)demésdew

Semanas de N hCG (mUl/mL)

gestacion Mediana Percentiles 5-95

3 25 17.5 58-71.2

4 43 141 9.5-750

5 23 1398 217-7138

6 19 3339 158-31795

7 13 39759 3697-163563

8 23 90084 32085-149571

9 23 106257 63803-151410

10 20 85172 46509-186977

12 17 66676 27832-210612

14* 67 34440 13950-62530

15* 666 28962 12039-70971

16* 766 23930 9040-56451

17 190 20860 8175-55868

18" 64 19817 8099-58176
;?aldh:snevaluadolasmuestrasdesuerodeuntowde 1753 embarazadas
obtemdasog: llge; mw mﬁm&%‘m&
semanas mds relevantes para evaluar el riesgo de trisomia 21,

Los resultados individuales fueron analizados en cuanto a la distribucion
normaldelosvalof imicos de los maltiplos de la mediana (MoM).
obtenidas para los valores MoM son

oomparables a los citados en la bibliografia.
mwzeelg’smswmdwdelteaﬂmysmwmmassmasy
Los resultados obtenidos de Que sufren enfermedades
y malignas se resumen a partir de las determinaciones obtenidas con
pruebas HCG+p, [REF] -03271749190 y HCG+§, - [REF) 11973193122,
Concentracién N Porcentaje (%)

mlmL 2 [>2-57[>7-5100 [ >100 |> 1000
Personas sanas | 614

Hombres 290( 979 21 0 0 0
Mujeres 181989 | 1.1 0 0 0
premenopéusicas
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Concentracion | N Porcentaje (%)

mUlmL $2 [>2-s7[>7-5100 | > 100 [> 1000
Mujeres 143 531 | 46.2 07 0| o
postmenopdusi-

cas

Enfermedades

malignas

Corlocarcinoma | 64 | 109 | 108 | 219 | 109 | 453
Seminoma 2 [897| 34 69 0| o

Tumor de las 109|780 | 37 0.9 8§56 | 1.9
células germinales

Tumor del saco 45 1200 67 222 89 | 422
vitelino

Céncer ovérico 38 |763| 184 5.3 0 0

Enfermedades 169 195 | 107 296 20.1 | 201
trofobldsticas

gestacionales
Mola 72| 14 42 264 278 | 403
Otras [313[527] 181 ] 86 [ 18] 187

Nota: Pafaelanélnsnsprenatalseraeomendavolver evaluar los valores
de la mediana te (cada 1 a 3 afios) y siempre que se efectien
cambios mel

Cadalaboratoriodebeﬁaoonprobarsubsur&ewalosdereferenaapmdsn
aplicarse a su grupo de pacientes y, en caso necesario,

propios valores.

Datos especificos de funcionamiento de! test

A continuacién, se indican los datos representativos de funcionamiento del
ggalelé%gor Los:esultadosdeeedalaboratonoenpamalarpuedendifeﬂr

Precision
Laprecisidnhasododetemnadamedamereactuvosﬂewys,unamezda
de sueros humanos y controles segin un protocolo (EP5-A3) del CLSI
{Clinical and Labora Standards Institute): 2cuelosdanospordmlieado,
cada uno durante 21 dias (n = 84). Se obtuvieron los siguientes resultados:
Analizador cobas e 801
Repetibilidad Precision
intermedia
Muestra Media DE cv DE cv
mUlmL | mUimL | % mUlimL | %
Suero humano 1 112 | 0.047 42 0.07M 6.3
Suero humano 2 582 | 0.162 28 0.248 43

Suero humano 3 2502 62.6 24 98.5 38

Suero humano 4 5934 125 21 233 39

Suero humano 5 9672 287 30 427 44

PreciControl U 590 | 0.147 25 0.239 4.0

PreciControl U2 46.7 | 0.989 21 1.62 35

PreciControl TM*H 994 | 0291 29 0.483 49

PreciControl TM2 1128 | 284 25 56.6 5.0

b) U= Universal
€) TM = Tumor Marker

Especificidad analitica

Para los anticuerpos monoclonales empleados s han obtenido las
siguientes reacciones cruzadas:

Sustancia
LH 4000 nd9
FSH 4000 0.1
TSH 2000 nd.
d) . d. = no detectable
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19 Hubiont C, DowelepomJM Vanherveghem JM, et al, Comparisonot

|1wman : gonadotropl?an.gm pregnancy-specific beta

ein in nonpregnan undergoi
:(2)149-50. b "

Paramésmonnacndnaoemdelosoomponemes consular ¢l manual del
operador del analizador, las hojas de aplicacion, la informacion de producto
y las met6dicas comespondient es(disponblesensupa(s)
En la presente metddica se emplea como separador decimal un
disu rlapaﬂeﬂeradelappa'::fraoaonanademnunerod;cmm;l.%

izan separadores de millares,

scmbom

1o o on o e 150 Jesmacy, S mooks  signos adconementa

Contenido del estuche

Analizadores/instrumentos adecuados para los
reactivos

Reactivo

Calibrador

=  Volumen ras reconstitucion o mezcla

G Numero Global de Articulo Comercial

Lo bama del margen indice suplementos, eliminaciones o cambios.

©2016, Roche Diagnostics
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o 4 | ==

07027303190 | 07027303500 100 | cobas e 801

Espafiol in el resultado obtenido, puede indicarse un test tal no

informacién del sistema (] porass@asemnglés)enADNfetallibree&m"'&'wAlas
mqetes:; quemsedetectém dodeanet:mloodlawante?

Nombre abreviado cbdigo icacion cribado del primer trimestre deberia rse asesoram ogenétnooas

FBHCG ?:oh:; de apl ) como la opcién de una biopsia corial 0 una amniocentesis.?!
Principio del test

Nota Téctieasﬁndwich.Dwaciéntotaldalmwwos.

El valor de BhCG libre de una muestra de paciente puede variar segunel | * 1.%incubacién: 6 pl de muestra, un monoclonal bictinilado

método de ensayo aplicado. Por lo tanto, el laboratorio siempre debe amﬁgcgvmm?mpommdond libremarcadooon

indicar el método de determinacion de BhCG libre empleado. Los valores r‘a futenio®! °““°""‘°°""'°l° o

de BhCG libre de un pacients, obtenidos mediante diferentes * 2 incubacion: Después de ﬁ:‘“‘”’mm

; taviding, el formado se ala sélida por
procedimientos de test, no pueden compararse directamente enre iy “"‘p“” mmyh | lﬁla po

dan lugar a interpretaciones errdneas por parte del médico. En caso de
cambiar de método de determinacion de la BhCG libre durante el control
del fratamiento, confirme los valores durante un periodo de transicion

mediante mediciones paralelas con ambos métodos.

Uso previsto
Inmunoandlisis in vitro para la determinacion cuantitativa de la BhCG libre
(subunidad p ibre de la gonadotropina coridnica umana) en suero
humano. Elprmtueensayoestédesnmdoasefuﬁ en combinacion
con otros pardmetros a fin de evaluar el riesgo para la trisomia 21
(sindrome de Down) durante el primer trimestre del embarazo. Para
diagnosticar aberraciones cromosdmicas se requieren andlisis posteriores.
Este inmunoensayo "ECLIA" (electrochemiluminescence immunoassay) de
electroquimioluminiscencia esté concebido para ser utiizado en el
inmunoanalizador cobas e 801.

Olmrim

dotropinawiémahwnana(hCG)esunahonnona
m“ Rt s RGBS oy B (15 25 KDa respecament) Lapolina
esproducidaportej»dottofgblésmo{'sim mantener el kiteo
durantelaspﬁmrassemanasdelembarazo.Asmnsmm
produccién de progesterona,'2

La hCG aparece naturalmente sélo en la sangre y en la orina de las
embarazadas. La concentracion de hCG aumenta de forma exponencial en
o primer trimestre para alcanzar su maximo alrededor de la novena
semana de 3 Después, el nivel de la hormona desciende
alrededor de la 10°-16° semana de gestacién a una concentracién
aun quinto de la concentracion pico y permanece constante a
estemvelhastaelténﬁmdelembarazo&n no embarazadas, la

hCG ser producida nolrofoblésneos,asf
ggg;opp‘:rd:momdeo&ggemnales 4

En el suero de las embarazadas, la hCG se encuentra principalmente en su
forma intacta. Sin ,mapeqwﬁafraoudndelasabumdadesa
y B circula en su forma libre. La proporcién de BhCG ibre alcanza

. Lamzdade&awénestasladad%;'l‘aogmdemdgampor
magnetismo, las microparticulas se fijan a la superficie del electrodo

gglzﬂwmosnofl“;adosseellmmanpostenom\emaoonProCelllM
Al aplicar una coiente eléctrica controlada se produce una reaccion
quimioluminiscente cuya emision de huz se mide con un
fotomultiplicador.

. Losteﬂtadossedatemnanm:ﬁarﬁeunamp:&eglemwn
generada fficamente instrumento a una
ealixactdna2punlosyuna%mést«smustmdaatavésde

8) Quelato Tns {2.2-bipiidina) rutenio(N) (Rufbpy)®)

Reactivos - Soluciones de trabajo

El cobas e pack estd etiquetado como FBHCG.

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

R1 Anticuerpo anti-BhCG-~biotina, 1 frasco, 9.9 mL.:
Anticuerpo monoclonal biotinilado anti-BhCG (ratdn) 3.5 mgiL;
tampdn fosfato 40 mmoldL, pH 6.8; conservante.

R2  Anticuerpo anti-BhCG lbre~Ru(bpy)3*, 1 frasco, 10.3 mL.:
Anticuerpo monoclonal anti-BhCG libre (ratén) marcado con quelato
de rutenio 1.6 mg/L; tampdn fosfato 40 mmollL, pH 7.0; conservante.

Medidas de precaucion y advertencias

Producto sanitario para diagnéstico in vitro,
Obsewelasmdidasdepreeamhablmlesparalamnpdaadnde

Ellmlnelosrestduossegmlasmmaslowleswgefnes

mdedatosdesewmdaladspowénddusuarbmfesmalquela
e

Evite la formacion de espuma en reactivos y muestras de todo tipo

(especimenes, calibradores y controles).

aproximadamente un promedio del 1 % comparada con la hCG intacta.
Como resultado del proceso de degradacion de las nas,cgueden Preparacion de los reactivos
detectarse en la sangre y la orina otras variantes lahCG Los reactivos incluidos en el estuche estén listos para el uso y forman una
(p.¢j. hCG clivada, i;rammboore).Perosélolamtmona unidad inseparable.
intacta es biolgicaments activa. La informacion necesaria para el comrecto funcionamiento esté disponible a
Wde ma?nmw%n&dxmnq;la través de cobas link.

ina plasmética A asociada al embarazo en suero
determinacion sonografica de la transhucencia nucal ndentlﬁcya Conservacién y establlidad
mujeres portadoras de un feto con riesgo de padecer el sindrome de Down  Conservar a 2-8 °C.
mdmmwewmo(rmm&&muw No congelar.

combinacidn de marcadores permite obiener deteccion Conservar el cobas e en posicién vertical izar la
hasta el 70 % (unicamente por marcadores séricos) y del 90 % ¢ para garantizar
b o TR o R e o it sponibidad tlaldo s mcroparicuas durarte f mezo autométca
del § %, 11219 uso.
Cuandoelemsgt:gréﬂoojd %lg‘mddonddmmsd.se Estabilidad:
alcanza una eccion — - -
Basdndose en la edad matema puede calcularse el iesgo de que o sin abri, 8 2.8 °C asia l fecha do caducidad
embarazo se encuentre atectadoporelsindromedebownmimndoun
algoritmo especffico,%.15.16 on ¢l anakzador cobas e 801 16 semanas
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Obtencién y preparacion de las muestras

Sélo se ha analizado y considerado apto el tipo de muestras aqui indicado.
Suero ido en tubos estdndar de muestra o en tubos que contienen
do soparncin, o

No emplear plasma.

Estable durante 8 horas a 15-25 °C; 7 dias a 2-8 °C; 10 meses a

-20°C (£5°C). Lasnumaspuedenootmlnm veces.
Losﬁposdemestaamiwdeadoshmonanduzadosoonnbosde
recogida de muestras seleccionados, comercializados en el momento de
efectuarelanélisls lo cual significa

no fueron analizados todos los
tubos de todos los fabricantes. Los

de recogida de muestras de
diversos fabricantes pueden contener materiales que, en ciertos

contener diferentes
cas08, pueden llegar a afectar los resultados de los andlisis. Si las
muestras se procesan en tubos primarios (sistemas de recogida de
umesh‘as).segutlasmstnmonesdelfabncantedenbos.

Cemilugaflasmestrasqueoontienenpfeupﬂadoantesdereaiwel

Noempleammesﬂasmcﬁvadaspomalof
No utilizar muestras ni controles estabilizados con azida.

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

Para evitar posibles efectos de evaporacién, determinar las muestras y los
galibradofesquesestmanenlosanaﬁudomsdemmdeunlapeode

Material suministrado

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

Material requerido adicionalmente (no suministrado)
* [REF) 04854080200, free BhCG CalSet para 4 x 1.0 mL
o [REF) 04899881200, PreciControl Matemal Care para 6 x 2.0 ml.
o [REF] 07299001190, Diluent Universal, 46.2 mlL de diluyente para

* Equipo usual de laboratorio

* Analizador cobas e 801

Para calcular el riesgo de trisomia 21:

* [AEF) 07027621190, Elecsys PAPP-A, 100 pruebas

* [REF] 04854101200, PAPP-A CalSet para 4 x 1 mL

* Un software adecuado, como p. j. [REF} 05126193, SsdwlLab (V5.0 0

Accesorios para el analizador cobas ¢ 801:
» [REF) 06908799190, ProCell Il M, 2 x 2 L solucidn de sistema
. 01‘8080293190.Clean0elM.2x2Ldesom6ndetergemeparala

. &85’:09001,RewvokCups.8recipiemssparaProCelllMy
Lies

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

» [rerF) 05694302001, Bandeja de Assay Tip/Assal , 6 x 6 bandejas,
cads maoon105ubetasy105 apl A
(3780 detemunactones) 3earlonesde uossélidos

et ""’Wn
e e e Lo
® 07485433001 PreWash FlowClem , 1
. mxmﬁff%ﬁ S S
: HW&“«""WM ote o o Sty YyeClear

Realizacion del test

Para garantizar el funcionamiento éptimo del test, observe las instrucciones
de la presente metédica referentes al analizador empleado. Consulte ef
manual del operador apropiado para oblener las instrucciones de ensayo
especfficas del analizador.

Las microparticulas se mezclan autordticamente antes del uso.

Cobcareleobuogadrefngerado(aZ-B‘C)endgadudareacbvos

reagent manager
(o?ren'éuﬁwnente proeesosdeatemperarabmytapareleobuepack.
clllbmldn

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

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

* después de 12 semanas si se trata del mismo lote de reactivos
. msdezsdias(alerrplearelnismoom”wkenel

®  @n caso necesario: mwplosueloontroldecalidadseencuentra
fuera del intervalo d

Control de calidad

Para el control de calidad emplear PreciControl Matemal Care.
Adicionalmente pueden emplearse otros coniroles apropiados.

Los controles de los diferentes intervalos de concentracién deberian
efectuarse junto con el test en determinaciones si por lo menos 1 vez

cada 24 horas, ooncadaeobaepackydespués eadacdbraaén.
Adaptar los intervalos y limites de control a los i del
laboratorio. Los resultados deben estar dentro de los limites definidos.

Cada laboratorio deberia establecer medidas correctivas a seguir en caso
de que los valores se sitien fuera de los limites definidos.

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

Elanaimdorcamaautomaﬁeamnwnmmdéndeanaﬁtodeeada
muestra (en UL, mUlmL o ng/mL).

Factores de conversion: UIL x 1 =mUlUmL
UL x 1 =ng/mL
mUlimL x 1 = ng/mL
Limitaciones del anélisis - interferencias
gguuemes mmﬁm ¢l funcionamiento del te':ts sin
que se hayan observado interferencias.
Sustancias enddgenas
Sustancia Concentracién analizada
Bilirrubina <428 ymolL 0 < 25 mg/dL
Hemoglobina £0.621 mmollL. 0 s 1000 mg/dL
Intrafipid < 1500 mg/dL
Biotina <123 nmollL 0 < 30 ng/mL
Factores reumatoides <1000 UVmL
lgG s7.0g/dL

Criterio: Para concentraciones s 10 UIAL se obtuvo una desviacién de
s}gxm..Pmmmraaones' > 10 UL se obtuvo una desviacion de
S

En pacientes en tratamiento con altas dosis de biotina (> § mg/dia), no
recoger la muestra antes de transcunidas como minimo 8 horas tras la
ultima administracién,

Noseharegnstradoelefecmprozona hook) con
concentraciones de PhCG libre de hasta 800 UIL.

Compuestos farmacéuticos
Seanaizaronmvmolefétmacosdeusoexlendidosmemomrar
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En casos aislados presentarse i ias por titulos
extremadamente de anticuerpos dirigidos contra anticuerpos
especﬂicosdelanallto la estreptavidina o ef rutenio. Estos efectos se han

minimizado gracias a un adecuado disefio del test.

Para el diagndstico, los resultados del test siempre deben interpretarse
teriendod:ngmlaanamisdelpam el andlisis clinico asf como
los resultados de otros examenes.

Limites e intervalos

intervalo de medicién
03-190Ulll.(deﬁmdop0fellenedeDeteoaonyelméxmodelam
mdste{)Losvaloresinfenoresal imite de Deteccion se indican como

< 0.3 UIA.. Los valores al intervalo de medicién se indican como
> 190 UIAL (o hasta 1900 UIL para muestras diluidas al 1/10).

Limites inferiores de medicién

Limite de Bianco, Limite de Deteccion y Limite de Cuantificacion
Limite de Blanco = 0.1 UIL

Limite de Deteccién = 0.3 UL

Limite de Cuantificacion = 0.5 UIL

E! Limite de Blanco, el Limite de Deteccién y el Limite de Cuantificacién
fueron determinados con los requerimientos EP17-A2 del
Instituto de Esténdares Clinicos y de Laboratorio (CLS! - Clinical and
Laboratory Standards Institute).

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

El Limite de Blanco corresponde a la concentracion por
debapdelacualseencuenhan con una probabilidad del 95 %, las
muestras sin analito.

El Limite de Deteccion se determina baséndose en el Limite de Blanco y en
la desviacién estandar de muestras de baja concentracién. El Limite de
Deteccion corresponde a la menor concentracién de analito detectable
{valor superior al Limite de Blanco con una probabilidad det 95 %).

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

Se efectud un estudio intemo en base al protocolo EP17-A2 del CLS!. EI
Limite de Blanco y el Limite de Deteccion se determinaron resultando:
Limite de Blanco = 0,008 UL

Limite de Deteccién = 0.021 UIL

El Limite de Cuantificacién se determiné analizando 2 4 muestras de suero
mloduamsmasenSréplieasoonunanalm

calculdndose un
coeficiente de variacién de precision intermedia de < 20 %. El Limite de
Cuantificacion fue de 0,109 UIL.

Dilucién
Las muestras con concentraciones de libre superiores al intervalo de
medicién pueden diluirse con Diluent . Se recomienda una

d&ndnaﬁO(automéﬁmmbporlosanamdoresobmdefofma
manual). La concentracién de la muestra diluida debe ser 2 15 UIL.

Multiplicar los resultados oblenidos tras dilucion manual por el factor de

El software del analizador tiene en cuenta la dilucién automética al calcular
la concentracién de la muestra.

Valores tedricos y funcionamiento clinico

Los resultados indicados a continuacién fueron obtenidos con el test
Elecsys free BhCG.

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

Todos los resultados fueron inferiores al limite de deteccién de < 0.1 UL

2. Estudio de evaluacion del funcionamiento para el lest Elecsys free fhCG
y el test Elecsys PAPP-A para a evaluacion del riesgo de trisomia 21 en e

trimestre del embarazo, (estudio de Roche No. BO5P020, de Mayo
del 2011 y estudio de Roche No. CIMooo950deMayodeI2011P

Las determinaciones efectuadas con el test Elecsys free BhCG y el test
Elecsys PAPP-A se Nevaron a cabo en 6 centros clinicos de Bélgica, Suiza,
Dinamam.ln% yAlemana.Losvalomsdelametiana(semanas
b s e e e e
mmmspecﬁva(mamnﬁ)uedadgesmggalam

mdelaulongitudaéneo-rabaﬂa(LCR)obmﬁdapaumidosegm
nson.

Semanas de 840- | 940- | 1040- | 1140- | 1240 | 1340-
gestacién 846 | 946 | 1046 | 1146 | 1246 | 1346
Ndamero de 178 | 302 | 465 | 805 | 1557 | 1439
muestras

Valor de la 707 | 755 | §7.3 | 428 | 345 | 295
mediana a la mitad

de la semana

(Ui

Cada laboratorio deberia solosmewalosdereferemaapmden

comprobar
aph@rseasugrmodepaaentasy,eneasomeesaﬁo
Paraelanélisnsprenatalserecomiendaquelosvaloresdelamdianasean
reevaluados periédicamente.

Datos de funcionamiento clinico

En total, fueron analizadas 2629 muesiras oblenidas por rutina clinica con
resultados conocidos. 107 de un total de 2629 muestras eran de
embarazosoonels‘odromdeoownoonﬁnmdo Todas las muestras

deMedamFehl(FMF) P Aﬁeebhceslmgmmsgom
e‘ 4 SsdwLab, versién 5.0. El software utiliza
malgmedescn&omealomahetal“basadoencéMosmamé
multivariante segun publicado.? El analisis
dexfesultadgspgo[ﬁlro?mquuih ootregudo?m sl
€omo imicos, por
diferentes factores tales como el peso matemo, el tabaquismo y la
pertenencia éinica de la embarazada.
Célkeulo individual del riesgo

El célculo del riesgo individual de cada mujer de ser portadora de un feto
unico afectado de trisomia 21 fue evaluado sin considerar los datos de la
translucencia nucal (NT) a fin de demostrar el funcionamiento de los
mélodos bioquimicos. El peso matemo y el tabagquismo fueron tenidos en
cuenta como factores de correccion. Se compard la concordancia del
anélususdenesgorewectodemmétododeoﬁaemesadilimndoel
valor de corte establecido en el laboratorio participante. %27

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

Datos del andlisis de concordancia

A. Andlisis de concordancia en embarazos no afectados (n = 2522)
Puntode cortede 5% | Riesgo > punto de Riesgo < punto de
TFP* corte (Roche™) corte (Roche™)
Riesgo > punto de 109 (4.32 %) 18 (0.71 %)
corle (competidor***)
Riesgo < punto de
corte (competidor**)

En 2522 muestras no afectadas, los métodos de Roche clasificaron
2396 muestras S

17 (0.67 %) 2378 (94.3 %)

correctamente espeeiﬁudad 950%)enoomparaci6na
las 2395 espectﬁcudad 95.0 %) que fueron comrectamente clasificadas
los competencia.
(BL::?;)&dedeteociﬂneneﬂWazosoonﬁmadoseontrmmlam
N=

Puntode cortede 5% | Riesgo > punto de Riesgo < punto de
TFP* corte (Roche**) corte (Roche™)
Riesgo > punto de 86 (80.4 %) 0

corte (competidor***)

Riesgo < punto de 4 (3.74 %) 17 (15.9 %)
corte (competidor***)

e e e e L
en n CON o

oblenido por los métodos 7)& competencia.

“TFP = tasa de resultados falsaments positivos
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Elecsys free BhCG

“*Resultados combinedos de las prusbas Elecsys iree BhCG y Eleceys PAPP-A
***“Resultados combinados de los métodos para hCG lbre y PAPP-A de ls competencia

Datos especificos de funcionamiento del test
A continuacidn, se indican los datos representativos de funcionamiento del

analizador. Los resultados de cada laboratorio en particular pueden diferie
de estos valores.

Precision

Lapreasodnhasndodeteminadamediame reactivos Elecsys, muestras y
segln un protocolo (E| A3) del CLSI (Clinical and Laboratofy

Standardslnstiue) 2 ciclos duplicado, cadamodlmm

21 dias (n = 84). Seobtuvnefonlossgnmes

Analizador cobas e 801
Repetibilidad Precisién
intermedia
Muestra Media DE cv DE cv
Ui un % Ui %
Suero humano 1 0513 0008 | 1.5 | 0008 | 17
Suero humano 2 893 0129 | 14| 0134 | 15
Suero humano 3 855 1.20 14 148 1.7
Suero humano 4 108 1.72 1.6 1.85 1.7
Suero humano 5 181 295 1.6 3.52 19
PC* Matemal Care 1 15.5 0279 | 18| 0302 | 19
PC Matemal Care 2 492 0744 | 15| 0799 | 16
PC Matemal Care 3 101 1.83 18 PAN 21
" b) PC = PreciControl

Comparacién de métodos

Una del test Elecsys free

una comercial de free PhCG (x) basada

proporciond las siguientes corelaciones:

Numero de muestras medidas: 3373

Passing/Bablok® Regresién ineal

y=0.944x - 2.74 y =0.994x - 4,84

7=0.902 r=0.976
Las concentraciones de las muestras se situaron entre 4 y 90 UIL.

Especificidad analftica

La reactividad cruzada frente a la hCG intacta fue de < 0.05 %. No se

detectd reactividad cruzada frente a la cadena alfa de hCG y TSH.
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mdﬁmizador lashgj:sb:eaplm! cién.la’hfonnacié%ldepmdld;t'o
y las metédicas comespondientes (disponibles en su pais).
En!apmentenmdeaseempbaeomsepgfadofdecynalunpqntop&r:

Roche Diagnostics emplealoss?sbmes’ simbolos y signos adicionalmente
a los indicados en la norma ISO 15223-1. y
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reactivos
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CERTIFICADO DE AUTORIZACION DE VENTA
DE PRODUCTOS PARA DIAGNOSTICO DE USO IN VITRO
Expediente n°:1-47-3110-5915/16-6
Se autoriza a la firma PRODUCTOS ROCHE S.A.Q. e 1. (Divisién Diagnéstica) a
importar y comercializar los Producto para Diagnéstico de uso “in vitro”
denominados 1) Elecsys HCG+B / Inmunoensayo de electroquimioluminiscencia
para la determinacién cuantitativa de la suma de la Qonadotropina coridnica
humana (hCG) ademas de la subunidad B de la hCG en suero y plasma humano
en analizadores cobas. e 801; y 2) Elecsys free BhCG / Inmunoensayo de
electroquimioluminiscencia para la determinacion cuantitativa de la BhCG libre en
suero humano en analizadores cobas e 801, en envases conteniendo 1) Envases
por 300 determinaciones, conteniendo: 1 cartucho integral de reactivos (Reactivo
M: Microparticulas recubiertas x 13.2 ml, Reactivo R1: Anticuerpo anti-hCG-
biotina x 19.7 ml y Reactivo R2: Anticuerpo anti-hCG marcado con quelato de
Rutenio x 21 ml); y 2) Envases por 100 determinaciones, conteniendo: 1 cartucho
integral de reactivos (Reactivo M: Microparticulas recubiertas x 6.1 ml, Reactivo
R1: Anticuerpo anti-BhCG-biotina x 9.9 ml y Reactivo R2: Anticuerpo anti-BhCG
libre marcado con quelato de Rutenio x 10.3 ml).Se le asigna la categoria: Venta
a laboratorios de Analisis clinicos por hallarse comprendido en las condiciones
establecidas en la Ley 16.463, y Resolucion M.S. y A.S. N© 145/98. Lugar de
elaboracion: ROCHE DIAGNOSTICS GmbH. Sandhofer Strasse 116; D-68305

Mannheim (ALEMANIA). Periodo de vida Gtil: 18 (DIECIOCHO) meses desde la

b
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fecha de elaboracién, conservado entre 2-89C.En las etiquetas de los envases,
anuncios y Manual de instrucciones deberd constar PRODUCTO PARA
DIAGNOSTICO DE USO “IN VITRO” USO PROFESIONAL EXCLUSIVO AUTORIZADO
POR LA ADMINISTRACION NACIONAL DE MEDICAMENTOS, ALIMENTOS Y
TECNOLOGIA MEDICA.

Certificado no: 0 O 8 5 4 4

ADMINISTRACION NACIONAL DE MEDICAMENTOS, ALIMENTOS Y TECNOLOGIA

MEDICA.
Br. ROBERY
Subadministrad
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Buenos Aires,3 & MAY 2077 Firma y sello



