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Republica Argentina - Poder Ejecutivo Nacional
Las Malvinas son argentinas

Disposicion
NUmero: DI-2022-9663-APN-ANMAT#MS

CIUDAD DE BUENOS AIRES
Miércoles 30 de Noviembre de 2022

Referencia: 1-0047-3110-004834-22-5

VISTO e Expediente N° 1-0047-3110-004834-22-5 del Registro de esta Administracion Naciona de
Medicamentos, Alimentosy Tecnologia Médica (ANMAT), y:
CONSIDERANDO:

Que por las presentes actuaciones LOBOV y CIA. SA.C.l. solicita autorizacién para la venta de Productos para
diagndstico in vitro denominado: Nombre descriptivo: Human Papillomavirus Genotyping Real Time PCR Kit.

Que en e expediente de referencia consta el informe técnico producido por €l Servicio de Productos para
Diagndstico que establece que |os productos retinen |as condiciones de aptitud requeridas para su autorizacion .

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

Que € Ingtituto Nacional de Productos Médicos hatomado laintervencidn de su competencia.
Que corresponde autorizar lainscripcion en e RPPTM del producto médico objeto de la solicitud.

Que la presente se dicta en virtud de | as facultades conferidas por l1os Decretos N° 1490/92 y sus modificatorios.

Por ello;
EL ADMINISTRADOR NACIONAL DE LA ADMINISTRACION NACIONAL

DE MEDICAMENTOS, ALIMENTOS Y TECNOLOGIA MEDICA

DISPONE:



ARTICULO 1°.- Autorizase la inscripcion en el Registro Nacional de Productores y Productos de Tecnologia
Meédica (RPPTM) de la Administracion Nacional de Medicamentos, Alimentos y Tecnologia Médica (ANMAT)
del producto meédico para diagnostico de uso in vitro Nombre descriptivo: Human Papillomavirus Genotyping
Real Time PCR Kit, de acuerdo con lo solicitado por LOBOV y CIA. S.A.C.l. con los Datos Caracteristicos que
figuran al pie de la presente.

ARTICULO 2°- Autorizanse los textos de los proyectos de rétulo/s y de instrucciones de uso que obran en
documento N° 1F-2022-127167826-APN-INPM#ANMAT .

ARTICULO 3°- En los rétulos e instrucciones de uso autorizados deberé figurar 1a leyenda "Autorizado por la
ANMAT PM 1529-23 ", con exclusion de toda otra leyenda no contemplada en la normativa vigente.

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

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

DATOS IDENTIFICATORIOS CARACTERISTICOS

Nombre descriptivo: Human Papillomavirus Genotyping Real Time PCR Kit
Marca comercial: Jiangsu Bioperfectus Technologies Co., Ltd.

Indicacion/es de uso:

Bioperfectus Technologies Human Papillomavirus (HPV) Genotyping Real Time PCR Kit es un kit de
diagnostico in vitro (IVD) que se usa para la deteccion de 21 tipos de virus del papiloma humano (VPH) en
muestras de pacientes. La prueba identifica de manera especifica 18 tipos de VPH de alto riesgo (16, 18, 31, 33,
35, 39, 45, 51, 52, 53, 56, 58, 59, 66, 68, 26, 73,y 82) y trestipos de VPH de bajo riesgo (6, 11, y 81).

Modelos:
Human Papillomavirus Genotyping Real Time PCR Kit

Forma de presentacion: 24T/48T

Envase por 24 o por 48 determinaciones conteniendo:

Componentes:

Mezcla de reaccidn (cloruro de potasio, cloruro de magnesio, mezcla de nucledtidos, enzima UDG, enzima Tag) 1
vial x 625 u

Mezclade UU (cebadores, sondas, etc.) 1 via x 375 u



Control positivo (los plasmidos que contienen fragmentos de amplificacion de UU y [3-globina) 1 vial x 500
Control en blanco (agua tratada con oxydiformato de dietilo) 1 vial x 500

Periodo de vida (til y condicion de conservacion: Todos los reactivos deben almacenarse en la oscuridad a -20 +
5°Cy tienen unavalidez de 12 meses.

Nombre del fabricante:
Jiangsu Bioperfectus Technologies Co., Ltd.

Lugar de elaboracion:
3rd & 4th fl. Bldg. A(G19), 4th fl. Bldg. F(G14), Ground floor of Bldg. G20, Shuaiyu Village, Fuye village,
Sixiang town, Taizhou National Medical, Hi tech Development Zone, 225300 Taizhou, Jiangsu, P.R. China

Condicién de uso: Uso profesional exclusivo
Expediente N° 1-0047-3110-004834-22-5
N° Identificatorio Tramite: 40760

AM

Digitally signed by GARAY Valéria Teresa

Date: 2022.11.30 07:22:24 ART

Location: Ciudad Auténoma de Buenos Aires

Valeria Teresa Garay

Subadministradora Nacional

Administracion Nacional de Medicamentos, Alimentosy Tecnologia
Médica

Digitally signed by Gestion Documental
Electronica
Date: 2022.11.30 07:22:27 -03:00
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Importador:
LOBOV y CIA. S.AC.IL

Franklin D. Roosvelt N° 5828, Ciudad Autébnoma de Buenos Aires.

Fabricante:
Jiangsu Bioperfectus Technologies Co., Ltd
3rd & 4th fl. Bldg. A(G19), 4th fl. Bldg. F(G14), Ground floor of Bldg. G20, Shuaiyu Village,
Fuye village, Sixiang town, Taizhou National Medical, Hi tech Development Zone, 225300
Taizhou, Jiangsu, P.R. China

Human Papilloavirus Genotyping Real Time PCR Kit
o . Fecha de Fecha de
A Nidelote: fabricacion: vencimiento:
Todos los reactivos deben almacenarse en la oscuridad a -20 + 5 °C

Director Técnico: Bernaldez Maria Constanza, Farmacéutica, M.N. 15.915

Bioperfectus Technologies Human Papillomavirus (HPV) Genotyping Real Time PCR Kit es un kit de diagnéstico
in vitro (IVD) que se usa para la deteccién de 21 tipos de virus del papiloma humano (VPH) en muestras de
pacientes. La prueba identifica de manera especifica 18 tipos de VPH de alto riesgo (16, 18, 31, 33, 35, 39, 45,
51, 52, 53, 56, 58, 59, 66, 68, 26, 73, y 82) y tres tipos de VPH de bajo riesgo (6, 11,y 81).

Uso In-Vitro
Venta exclusiva a laboratorios de andlisis clinicos. USO PROFESIONAL EXCLUSIVO
Producto autorizado por la ANMAT PM-1529-23

.II'-. J/I ! {.-""- III .:JI: i

Dra, CONSTANZA BERNALDEZ
Uireciora Técnich Farmacéutica
MM 1
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Storage Temperature; -201+5"C

Transportation Temperature: -25°C~8°C

s G s

LOT| Batchcode
Date of manufacture
(YYYY/MM/DD)
Use-by date
(YYYY/MM/DD)

MedNet EC-REP GmbH
Borkstrasse 10 - 48163 Muenster - Germany c € IVD

bioPerfectus recmougies

50T

Jiangsu Bioperfectus Technologies Co, Ltd.

A
PRESIDENTE

LOBOV ¥ Cia SA

Direciora
IF-2029 497 8%826- APN-INPM#ANMAT
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For IVD use only

See more details in instruction

ﬂ Jiangsu Bioperfectus Technologies Co,, Ltd.

Manufacturer Add.: 3rd and 4th floors of
Building A(G19), 4th floor of Building
F{G14), Ground floor of Building G20,
Shuaiyu Village, Fuye village, Sixiang
town, Taizhou National Medical, Hi-tech
Development Zone, 225300 Taizhou,
Jiangsu, PEOPLES REPUBLIC OF CHINA.

Tel: +86-21-34637616 Postal Code: 225300
Web; www.bioperfectus.com

PREGIDENTE
LoBOv y Cia. SA
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Jiangsu Bioperfectus Technologies Co., Ltd.

ce

Human Papillomavirus Genotyping Real Time PCR Kit
Instrucciones de uso

VD 5010 para uso diagnostico in vitro / 24T/48T X

Solo para uso profesional

Para usarse con LineGene 9600, Applied Biosystems 7500, Roche LightCycler®480, Bio-Rad
CFX96™, y Bioperfectus STC-48A /96A /96A PLUS Real-time PCR System.

03/2022

REF] JC80301NW-24T, JCEO30INW-48T,
JC80301NWO-24T, JC8030INWO-48T

Jiangsn Bioperfectus Technologies Co., Ltd.
3rd and 4th floors of Building A (G19), 4th floor of Building F (G14), Ground floor of Building G20,
Shuaiyu Village, Fuye village, Sixiang town, Taizhou National Medical Hi-tech Development Zone,
225300 Taizhou, Jiangsu, China
www.bioperfectus.com

| EC [ReP]

1. Uso previsto

Bioperfectus Technologies Human Papillomavirus (HPV) Genotyping Real Time PCR Kit ¢s un kit
de diagnéstico in vitro (IVD) que se usa para la deteccion de 21 tipos de virus del papiloma humano
(VPH) en muestras de pacientes. La prueba identifica de manera especifica 18 tipos de VPH de alto
riesgo (16, 18, 31, 33, 35, 39, 45, 51, 52, 53, 56, 58, 59, 66, 68, 26, 73, y 82) y tres tipos de VPH de
bajo riesgo (6, 11,y 81).

2.  Informacion de contexto

El cancer de cuello uterino es uno de los cAnceres mas comunes que afecta a las mujeres a nivel
mandial. La aparicion de cancer de cuello uterino con frecuencia se asocia a una infeccion con el virus
del papiloma tumano (VPH), dado que et ADN de los genotipos de VPH de alto riesgo se ha detectado
en 99,7 % de los tejidos de cancer de cuello uterino. La literatura cientifica sugiere que una infeccion
persistente con un VPH de alto riesgo, en particular VPH16 o VPHIS, es un factor de riesgo
importante para la aparicién de neoplasia cervical y cancer de cuello uterino de grado alto.

El virus del papiloma humano es un virus pequefio de ADN circular de doble cadena, con un genoma
de alrededor de 7900 pares de bases encapsulado por una proteina de la capsida. E] genoma tiene ocho
marcos abiertos de lectura solapados. Presenta seis genes de expresion temprana (E), que controlan ta
replicacion viral del VPH y dos genes de expresion tardfa (L), que codifican las proteinas mayores y
menores de la cdpsida. Se han caracterizado mas de 150 genotipos diferentes de VPH de acuerdo con
la informacion de sus secoencias. La mayoria de las infecciones no provocan cancer. Por fo general,
los genotipos més comunes se dividen en dos grupos segiin su asociacién epidemiolégica con el cancer
de cuello uterino: 18 tipos de VPH de alto riesgo y trés tipos de VPH de bajo riesgo.

3.  Descripcién del producto

Bioperfectus Technologies Human Papillomavirus (HPV) Genotyping Real Time PCR Kit se disefié
para la deteccidn del virus del papiloma humano. Ei findamento de la reaccién en cadena de la
polimerasa (PCR) en tiempo real se basa en el ensayo flnorogénico de la nycl 5. Lad ién de
1a PCR en tiempo real incorpora la polimerasa de ADN termoestable para amplificar los fragmentos
génicos especificos. Durante la PCR, la ADN polimerasa escinde la sonda en el extremo 5'y separa
¢l colorante reporter del colorante de extincion, cuando la sonda hibrida con el ADN diana. Esta
escision da como resultado una sefial fluorescente que se genera a partir de la ruptura del colorante
reporter, la cual se monitorea por el sistema de deteccién de PCR en tiempo real. Este kit contiene
reactivos y enzimas para la amplificacion especifica de fragmentos de ADN de 21 genotipos de VPH
diferentes. Una unidad optica del sistema en tiempo real emite y mide la fluorescencia durante fa
deteccién de Ja PCR. La deteccion de los fragmentos de ADN del virus del papiloma humano que se
mencionaron arriba se realiza en los canales de fluorescencia FAM/VIC(HEX)YROX para siete tubos
de reaccion:  A(VPHI6/18/31), B(VPH59/66/53), C(VPH33/58/45), D(VPHS56/52/35),
E(VPH68/51/39), F(VPH82/26/73) y G(VPHS6/11/81), respectivamente. Ademss, se establece un
control interno (CI) con un gen constitutivo en ¢l tubo de reaccion H (canal FAM) para identificar la
posible inhibicién de la PCR y confirmar la fiabilidad de los reactivos del kit. También, en la mezcla
de reaccion de la PCR se sustituyen los dTTP con dUTP y se incluye el uracile ADN N-glicosilasa
(UNG) para prevenir la contaminacion por arrastre.

4.  Componentes del kit

4.1 _Kit de deteccién

Teléfono: +86-21-34637616

MedNet EC-REP GmbH
Borkstrasse 10-48163 NMuenster-Germany
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Nucleic Acid Extraction Rapid Kit (Magnetic
Bead Method)

Nucleic Acid Extraction Kit DNA Extraction
Kit for Cervical Specimens collected Liquid-
based Cytology Solution (Magnetic Bead

Method)

SDKF60101

SDK80120

Instrumentos y consumibles
Tiras de tubos para PCR de 8 pocillos o placas de reaccion de 96 pocillos.
Bafio termostitico de agua o bloque termostético en seco.
Cabina de bieseguridad.
Sistema adecuado de PCR en tiempo real: LineGene 9600, Applied Biosystems 7500, Roche
LightCycler®480, Bio-Rad CFX96™, y STC-48A /96A /96A PLUS Real Time PCR System.
Sistema de extraccién de 4cidos nucleicos: SSNP-2000B (32 channels), SSNP-3000A (64
channels), SSNP-9600A (96 channels) y SMPE-960. Automated Nucleic Acid Extraction
Workstation SAW-48, SAW-96.
Muestreador y solucidn de conservacién de la dor desechable estéril para la
toma de la muestra cervical (p.ej., Juaugsu Jianyou), Thinprep® PreservCyt S y dispositivo
de tipo escoba (p.j., Rovers® Cervex-Brush®, Wallach Papette*) o cepillo/espétula
endocervical, vial de coleccion y cepillo para cuello uterino de BD SurePath™.
Centrifuga de sobremesa con rotor para tubos de reaccion de 2 mi.
Centrifuga con rotor para tiras de tubos para PCR de 8 pocillos o placa de reaccion de 96 pocitlos.
Agitador vorticial.
Pipetas ajustables.
Puntas de pipeta desechables con filtros.
Guantes desechables sin polvo.
NOTA: asegtirese de que Ias tareas de instalacion, calibracién, comprobacion y iiento
de los instrumentos se realicen segn las instrucciones y recomendaciones del fabricante.
Advertencias y precauciones
Este kit se diseli6 para su uso en el diagnéstico in vitro y debe emplearse por personal cualificado,
con buenas pricticas de laboratorio y competencia adecuada en la realizacién de PCR en tiempo
real. Los dcidos nucleicos deben extraerse de manera manual en una cabina de bioseguridad o
de manera automatica en un si de ex i6n de 4cidos nucl
Utilice un equipo de protecgién individual (EPY) que incluya como minimo guantes sin polvo
desechables limpios, mascarillas y gafas de proteccion.
Las 4reas de trabajo del laboratorio deben estar estrictamente separadas. Realice Ja: (i)
preparacion de los reactivos, (ii) preparacién de la muestra, y (i) amplificacion en 4reas de
trabajo separadas ¢ independientes. E! flujo de trabajo en el laboratorio debe proceder de forma
unidireccional. El proceso del experimento debe cumplir con tas Practicas Clinicas Adecuadas
de Laboratorio (GCLP, por sus siglas en inglés) para pruebas con base molecular utilizadas en
laboratorios diagndsticos.
Limpie ias mesas de trabajo, las pipetas y las centrifugas con hipociorito de sodio al 10 % y
etanol al 70 %.
Recomendamos el uso de pipetas desechables estériles y puntas de pipetas sin RNasas.
Utilice sistemas de PCR en tiempo real y sistemas de extraccién de 4cidos nucieicos adecnados
para garantizar el funcionamiento 6ptimo de la prueba.
Utilice los reactivos antes de la fecha de caducidad. NO i 0 i
lotes o fabricantes distintos.
Deseche las muestras y los desechos segin las normas de seguridad locales.
Almacenamiento
Almacene los kits y reactivos 2a—20°C £ 5 °C.
La vida en estante de este kit es de doce meses.
Mantenga la mezcla de reaccion del VPH protegida de la tuz.
Descongele y mezcle adecuadameme antes de preparar los reactives.
Evite congelar y d & petidas veces, Se recomienda un méximo de cinco ciclos de
congelar y descongetar.
Compruebe siempre la fecha de caducidad antes del uso y no use reactivos caducados. Consulte
la caja exterior del empaque para ver la fecha de fabricacion y la fecha de caducidad.
Después de abrirlo, el kit es estable hasta la fecha de caducidad que se indica en ¢l empaque,
siempre y cuando los comp se hayan al de manera correcta y segin las
recomendaciones.
Tipo de muestra
Celulas exfoliadas del cuello uterino.
Obtenclén, transporte y almacenamiento de muestras

bie reactivos de

me e
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prueba. Se sugiere camcxtacxon adecuada, .

pueden derivar en resultados incomrectos de

Muestreo

- ®  Hisopo cervical (p.¢j., Jiangsu Jianyou): antes de tomar {a muestra, retire con cuidado cualquier
Cotmpongnte Vial/kit Volumen/24F Volumen/48T exceso de secrecion del orificio cervical con un hisopo de algodén; introduzca el cepillo de
PCR mix 23 960 pl 1280 ul citologia cervical en Ia union de las células escamosas v el epitelio columnar en el orificio
Reaction mix A 1 192l 384 ul cervical; rote el cepillo a favor o en contra de las manecillas del reloj y haga de tres a cinco
Reaction mix B ! 192 i 384 circulos para recoger las células cervicales exfoliadas; péngalas dentro de un mbo de muestreo
Reaction mix C 1 102wl 384 nl y rotule el nembre del paciente; cierre el tubo y envielo para realizar la prucba.
Reagction mix D i 192 i 384 ul ®  (Citologia de base liquida (p.¢j., Thinprep® y Surepath™): utilice un hisepo cervical para recoger
Reaction mix E 1 192 ut 384 4l las células exfoliadas del cuello uterino que se encuentran en el orificio cervical. Introduzea el
Reaction mix F 1 192 b 384 pl cepitlo en el ttero de forma paralela; introduzca las cerdas intermedias a profundidad en el canal
Reaction mix G 1 192 pt 384 i del Gtero, de manera que las cerdas peq| hagan ¢ pleto con l_a parte externa del
Reaction mix 5 1 192 ut 384 cuello uterino. Sujételo con cuidado con una mano, rote el hisopo en una direccién y haga de
Positive control (A-H) g 20 ul 20 il cinco a diez c(.rculos. Coloqux:‘el hisopo dentro de la solucién de conservacién y_empﬁjelo hacia
Blank control 1 250 ul 250 ! el fondo del vial 10 veces; de rote el en forma de escobilla dentro de Ja
soluci6n, para recoger atn més la muestra de células, Deseche ef muestreador, apriete la tapa,
. . cierre y envielo para realizar |a prueba.
4.2 _Kit de pretratamiento de las muestras ®  Siga las instrucciones del fabricante del d ! del cuetlo uterino
Componente Viab/kit Volumen/24T Volumen/48T u obtenga una muestra cervical de do con ¢l p dimi de recoleccid andar (p.¢j.,
Buffer AL 1 5 ml 10 ml directriz CLSI GP15-A3).
Proteinase K | 0.5 ml I ml ® Sigalas insuuccionv&c de uso de los instrumentos y cqnsumibies, )
NOTA.: El reactivo para hacer ¢l pretratamiento de la muestra solo se incluye en los kits de las hd Las Jluestiss de hisopo Fleben obtene;se con un hisopo de piastico con p}mln de ﬁbras,_ de
especificaciones JC80301 NWO-24T y JC80301 NWO-48T, polipropileno. No se permite el uso de h?sopos de madera con algodén, Después de su obtencion,
las muestras deben conservarse en medios para transporte de virus (MTV).
5. Materiales y djspositivos necesarios pere no proporcionados 2‘2 Em’]l;;l:?:sgt:spo rte de muestras segim
5.1 Kit de extraccién 3 _ : : https://sww.who.intpublicalionsiiitem/9789240019720
Fabricante Kitde on de acidos N.%de Cat ®  Embale tres capas de conformidad con los articulos infecciosos de clase A o B si hay transporte
Viral Nucleic Acid Extraction Kit (Silica-Based SDK60102 externo.
Bioperfectus  1_Spin Column) ®  Las de hi cervicales obtenidas de casos con sospecha de VPH deben conservarse
Technolog Viral Nucleic Acid E ion Kit (Magnetic SDK60104 en una bolsa de hielo a 2-8 °C 0 en hielo seco a - 70 °C y enviarse a laboratorios cualificados en
Bead Method) un plazo de 24 horas.
;’\-\\ #®  Las muestras de citologia en base liquida se pueden transportar a 230 °C.
' ,/ www.bioperfectus.com
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9.3  Almacenamiento

Hisopo cervical (p.ej., Jiangsu Jianyou): las muestras deben ensayarse inmediatamente despugs de su
obtencién. Estas pueden almacenarse por siete dfas a 2-8 °C, por 12 meses a - 20 °C £ 5 °C y por un
largo periodo a - 70 °C. Deben evitarse los ciclos de congelar y descongelar de manera repetida (no
mids de cinco ciclos).

Muestras de citologia de base liquida (Thinprep*): las muestras deben ensayarse inmediatamente
después de su obtencién. Estas pueden almacenarse por seis meses a 2-30 °C, por 12 meses a - 20 °C
%5 °C y por un largo periodo a - 70 °C. Deben evitarse los ciclos de lary descongelar de
repetida (no m4s de cinco ciclos).

Muestras de citologia de base liquida (Surepath™): las muestras deben ensayarse inmediatamente
después de su obtencién. Estas pueden almacenarse por seis meses a 2-8 °C, o por 4 semanas a 15-
30 °C, por 12 meses & - 20 °C + 5 °C y por un largo periodo a - 70 °C. Deben evitarse los ciclos de
congelar y descongelar de manera repetida (no més de cinco ciclos).

10. Preparacién del reactivo (en el 4rea de preparacitn de reactivos)

El volumen de 1a mezcla maestra A para cada muestra debe extraerse por medio de uma pipeta tal
como se indica a continuacién:

Paso Componente Volumen
1 PCR mix Nxiop
2 Reaction mix A Nxgul
Total volume (mezcla maestra A) Nx18ut
La preparacion de fas mezclas B-H es igual que para a la mezcla maestra A.
Determine el nitmero de muestras exiraidas que se ensayarsn y d le los comp . Para

recuperar la ¢antidad méaxima de contenido, antes de abrirlos, centrifugue los viales por unos minitos.
Mezcle ¢l contenido con cuidado y conci d: succionéndolo y luego expulsandolo con la
pipeta.

11.  Extraccién de dcid lei

11.1 Extraccibn de dcid lei

(en el dArea de preparacién de muestras)

N2° de cat. del kit de

Muestreo N.° de cat. del kit Componente del kit | extraccion de 4cidos
= ] " SDK 60102/
Moo oa. | SOUNNAL | oot | Soxaiow
2 Y SDKF60101

A A JCBO30INW-24T, 4 Y

Cltolaglalde base JC80301NW-48T Detection kit SDK80120
Henite SDKE0102/
(p.¢j., Thinprep® y JC8030INWO-24T, | Detection kit+ Sample SDK60104/
Surepath™) JCB030INWO-48T pretreatment kit SDKF60101

Segun los resultados deseados, puede emplear sus propios sistemas de extraccion o los kits disponibles
de manera comercial. Para obtener la extraccion del 4cido nucleico de manera reproducible, se
recomiendan los sigui kit y si de i6n de 4cidos nucleicos: Viral Nucleic Acid
Extraction Kit (Silica-Based Spin Column), Viral Nucleic Acid Extraction Kit (Magnetic Bead
Method), Nucteic Acid Extraction Rapid Kit (Magnetic Bead Method) y Nucleic Acid Extraction Kit
DNA Extraction Kit for Cervical Specimens collected Liquid-based Cytology Solution (Magnetic
Bead Method).

Los controles positivos y controles en blanco deben incluirse en todo el proceso de extraccion de
4cidos nucleicos.

Procedimiento de pretratamiento de muestras con Thinprep® y Surepath™:

a) Afiada 500 pl de Ja solucidn para conservar las células en el tube de centrifuga, cierre la tapa y
centrifugue a 12 000 rpm durante 3 minutos. Deseche el sobrenadante.

b) Affada 180 ul de tampén AL y 20 ut de proteinasa K al tubo de muestra, agltelo, vuelva a
suspender la muestra y centrifugue a baja velocidad al instante.

¢) Introduzca ef tubo de muestra en un bafio de agua a 56 °C durante 10 minutos o hasta que la
muestra se disuelva por completo. Invierta el tubo varias veces para que la mugstra se mezcle de
forma uniforme durante el bafio.

d) Introduzea el tubo de muestra en un bafio de agua a 100 °C durante 10 minutos y centrifugue a
baja velocidad al mstante

e) Utilice la sol Ita como una pretratada y siga las instrucciones de uso de un kit
de extraccion comercial basado en microesferas magnéticas.

® Antes de abrir los reactivos, descongélelos a temperatura ambiente. El tampén AL se puede
reconstituir a 37 °C.

® No agite el reactivo intensamente para evitar que s¢ genere exceso de espuma.

11.2  Adicién del eluato de extraccion

Lleve a cabo los pasos siguientes, para preparar la mezcla maestra de ta PCR.

a) Pipetee 18 i de la mezcla maestra A/B/C/D/E/F/G/H en cada una de las tiras de tubos de PCR
de 8 pocillos o placa de 96 pocillos requieras, en orden. Para cada muestra de prueba debe tenerse
tisto un total de ocho tubos de reaccion (de A a H) en una tira de tubos de PCR de 8 pocillos.

b) Aiiada 2 i del ADN aislado a cada reaccion de la tira de tubos de PCR de 8 pociilos de la mezcla
maestra A a H. Afiada el control negativo en la tira de tubos de PCR de 8 pocillos. Como contro}
negativo se utiliza agua sin RNasas. Afada 2 ! del control positivo (de N.°1 aN.° 8) ala mezcla
maestra A, B, C, D, E, F. G, y H, respectivamente.

¢} Asegirese de que por cada prueba se procesen al menos un control positivo y an control negativo.

d) Tape o selle los tubos de reaccitn o 1a placa y centrifiiguelos con una centrifuga apropiada durante
30 segundos a alrededor de 2000 rpm.

¢) Compruebe que todo el liquido se encuentre en {a parte inferior de los tubos o las placas.

12, Amplificacién y deteccion (en el drea de amplificacién)

La amplificacion y deteccion deberan realizarse en el termociclador para PCR en tiempo real segin

13. Control de Ia calidad
Antes de la evaluacion de los resultados para la muestra, deben analizarse los resultados para el control
positivo y el control en blanco de acuerdo con la tabla a continuacion.

Canal Valor umbral def ciclo (Ct)
Control FAM vIC ROX
Positive control Ct<30,0 Ct<300 Ct 30,0
Blank control Sin det. Sin det. Sin det.

En cada prueba de PCR deben incluirse el control en blanco y el control positivo.

Si el control positivo o el contro! en blanco no satisfacen los criterios, se invalida toda la prusba

y no deben notificarse los resuitados. Repita el proceso completo (preparacién de la muestra y

el control, amplificacién y deteccion). Si repite la prueba y sigue siendo no valida, pongase cn

comtacto con ¢l servicio téenico.

®  Es posible que se apliquen més controles de conformidad con los organismos de acreditacion
locales, estatales o federales correspondientes,

14. Interpretacién y notificacidn de los resultados

Como s¢ muestra en Ja tabla mas abajo, el valor de referencia cualitativo para cada tipo de VPH para

este kit se determing usando la curva ROC con base en los resultados de ensayos clinicos.
Grupo Marcador Tippde  Valorde Gru Marcador Tipode  Valorde
de sonda VPH corte de sonda VPH corte

FAM VPH16 369 Grupo E FAM VPH68 352

GruppA  VIC VPH1$ 362 g VIC VPHS] 34,6
ROX VPH3!1 355 ROX VPH39 35,5
FAM VPH39 34,8 FAM VPHS2 358

Grupo B VIC VPH66 36,5 Grupo F vic VPH26 355
ROX VPH53 35,3 ROX VPH73 35,0
FAM VPH33 35,7 FAM VPHO 34,6

Grupo C Vvic VPHS58 354 Grupo G VIC VPHI 37,0
ROX VPH45 350 ROX VPHS1 356
FAM VPH56 36,0 Genes d

GrupoD  VIC VPHS2 35,1 GrupoH  FAM 7 T 367
ROX __ VPH3S 345 ool

a. Las muestras con valores de Ct < el valor de corte se consideran positivas del(los) tipo(s) de VPH

correspondiente(s).

b. Las muestras con valores de Ct > el valor de corte o sin det. se consideran negativas del(los)

tipo{s) de VPH correspondiente(s). Una baja carga viral puede provocar un resultado falso negativo.

Cuando los sintoras clinicos o los resultados de otras pruebas indican alta sospecha de infeccion, se

necesita tomar la muestra de nuevo a partir de otra parte del cuerpo del paciente.

Nota: El valorde Ctdel CI > el valor de corte o sin det. indica un resultado no valido para la muestra.

Para obtener resultades validos, la muestra original no debe someterse a la prusba mas de dos veces.

Si los resuftados continitan siendo no validos la muestra debe tomarse de nuevo.

15. Limitaciones

®  Un resultado negativo no puede excluir la posibilidad de que haya una infeccion con VPH y no
debe utilizarse como el tmico criterio para la evaluacién clinica y el tratamiento del paciente.

®  Lafiabilidad de los resultados depende de que la toma, el transporte, el almacenamiento y los
procedimientos de andlisis de Ia muestra se hayan realizado correctamente.

®  ]apresencia de inhibideres en Ia muesira o los errores al realizar el procedimiento de la prueba
pueden dar lugar a resultados falsos negativos.

&  Un profesional sanitario formado debe interpretar los resultados de la prueba junto con el
historial médico del paciente, ios si y las mani clinicas y los resultados de
otras pruebas diagnosticas.

®  Las pesibles mutaciones en las regiones diana del genoma del virus cubiertas por los cebadores
o las sondas de las pruebas pueden provocar errores en la deteccion de los patégenos.

®  Pueden presentarse valores falsos positivos como resultado de la cruzada por
organismos diana, sus 4cidos nucleicos o producto amplificado, o de sefiales no especificas
durante la prueba.

®  Human Papillomavirus (HPV) Genotyping Real Time PCR Kit se disefié para complementar los
métodos actuales de deteccion de enfermedades del cuello uterino y debe utilizarse en
combinacidn con la informacidn clinica que se obtenga de otras pruebas de diagnéstico y cribado,
el examen fisico y la historia médica completa, de conformidad con los procedimientos
adecuados de atencion médica para el paciente.

®  La infeccién con VPH no es indicador de la lesion citologica escamosa intracpitelial (LIE) de
grado alto de malignidad o de neoplasia intraepitetial cervical (NIC) subyacente de grado alto,
tampoco indica que apareceran NIC 2-3 o cdncer. La mayoria de las mujeres que tienen una
infeccién con uno o més tipos de VPH de alto riesgo no presentan NIC 2-3 o cancer,

®  Un resultado negativo no puede excluir la posibilidad de que en el futaro se presente LIE
citologico de grado alto, NIC 2-3 subyacente o cdncer. Una pequefia parte de las lesiones de
grado alto aparecen en mujeres que tienen un resultado de VPH negativo segin las tecnologias
actuales.

16. Evaluacién del rendimiento

16.1 Tasa de coincidencia de controles de referencia positivos

En las prucbas de Bioperfectus de controles de referencia positivos, la tasa de coincidencia con las

referencias positivas fue de 100 %.

16.2 Tasa de coincidencia de controles de referencia negatives

En las pruebas de Bioperfectus de controles de referencia negativos, la tasa de coincidencia con las

referencias negativas fue de 100 %.

16.3 Sensibilidad analitica

El limite de deteccion (LD) de este kit (sensibilidad de 1a prueba para 21 tipos de VPH): 10° cop)aslml

(20 copias/reaccion).

16.4 Precisidn

Los controles de referencia para la precision de Bioperfectus se ensayaron 10 veces, y el coeficiente

de variacion (C.V., %) del valor Ct no fue mayora 5 %.

16.5 Especificidad analitica

. . G No se observé ninguna 1 on cruzada del kit con los mi ismo:
las instrucciongs del fabricante.
Paso Temperatura Tiempo Numero de ciclos Patdgenos Patogenos
1 Tr con UNG 50 °C 5 min 1 ciclo ; = > -
0 Prod e 05 5C 70 min T ciclo Lactobacillus acidophilus Adenovirus
D lizacién 95 °C 10s Staphylococcus epidermis Citomegalovirus
Hibridacion, extension y : Vi B
= recopilacion de sefiales 58°C 40s delciclos Staphylococcus aureus s B
flyorescentes” Streptococcus faecalis Virus del herpes simple (tipos 1y 2)
* Las sefiales {1 deben recopil d este proceso a través de los canales FAM, Sireptococcls encs Candidaalbicans
VIC(HEX) y ROX, i Litiel: i
eI
ALS2 o www.bioperfectus.com
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Streptococcus agalactiae Trichomonas vaginalis .
Corynebacterium Treponema pallidum X Limites de temperatura
Chlamydia trachomatis Ureaplasma wealyticum
Neisseria gonorrhosae Mycoplasma hominis Numero de catélogo
Escherichia coli VPH40 . .
Brtoratottus Tascimn VPHAD C{ Fecha de fabricacion
Fusobacterium VPH43
Peptostreptococcus VPH44 g Fecha de caducidad
Kiebsiella VPHS4
Enterobacter VPH6] LoY Cédigo del Lote
Proteus VPH67 5
PR e d Fabricante
Bacteroide VPHTI “ec inep, | Representantes awtorizados en la Comunidadi
Bifidobacterium VPHT72 -~ 4+ | Europea
Clostridium VPHS3

19.  Contacto y servieio

16.6 Sustancias interferentes Para obtener més informacién sobre Bioperfectus Technologies, visite nuestro sitio web:

Las siguientes sustancias interferentes no mostraron interferir en la deteccion mediante el uso del kit.

http://www.bioperfectus.com o pongase en cONtactd €on nOSOWOS por correo  electrénico:
Sustancias interferentes | Concentracién Sustancias interferentes Concentracién info@bioperfectus.com.
- ; Para obtener instrucciones de programacion detalladas relacionadas con el uso de los Biopetfectus
Sangre completa 3% Locién 1 (Fuyanjie} 10% Technologies Human Papillomavirus Genotyping Real Time PCR Kits with specific real-time PCR
- - systems, pongase en contacto Con nuesiro servicio técnico por correo  electrénico:
Monocitos periféricos 5% Spositocen :;:;:parﬂcdas del 10% support@bioperfectus.com.
Moco uterino 5% Locion 2 (Qianjin) 10%
Lubricante personal 10% Locitn 3 (Jieeryin} 10%
. Locién de metronidazol y
9,
Lubricante personal 2 10% A, 10%
Lubricante personal 3 0% iSolucion de nitrato de miconazol i0%
Gel 1 (Bigingsong) 10% 5 Compmtiopgemal 10% A
efervescente Shuangzuotai j

El ensayo clinico se realizé en 3 lugares de atencién médica ubicados en China. En el estudio se
incluyeren tm total de 2140 muestras que se ensayaron con el Bioperfectus Human Papillomavirus
Genotyping Real Time PCR Kit, La tasa de coincidencia de los Ttados positivos entre Bioperfectus
Human Papillomavirus Genotyping Real Time PCR Kit y 1a prueba de comparacitn es 91,2 % (95 %
CIL: 90,0 %-92,3 %) y ¢! acuerdo negativo es 98,2 % (95 % CI. 98,0 %-98,3 %) y el acuerdo general
€5 97,7 % (95 % CI: 97,6 %-97,9 %).
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CERTIFICADO DE AUTORIZACION E INSCRIPCION
PRODUCTO MEDICO PARA DIAGNOSTICO IN VITRO

Expediente N° 1-0047-3110-004834-22-5

La Administracion Nacional de Medicamentos, Alimentosy Tecnologia Médica (ANMAT) certifica que de
acuerdo con lo solicitado por LOBOV y CIA. SA.C.I. ; seautorizalainscripcion en el Registro Nacional de
Productores y Productos de Tecnologia Médica (RPPTM), de un nuevo producto con los siguientes datos
identificatorios caracteristicos:

DATOSIDENTIFICATORIOS CARACTERISTICOS

Nombre Comercial: Human Papillomavirus Genotyping Real Time PCR Kit
Marca(s) de (los) producto(s) médico(s): Jiangsu Bioperfectus Technologies Co., Ltd

Indicacion/es de uso: Bioperfectus Technologies Human Papillomavirus (HPV) Genotyping Real Time PCR Kit
es un kit de diagndstico in vitro (1VD) que se usa parala deteccion de 21 tipos de virus del papiloma humano
(VPH) en muestras de pacientes. La prueba identifica de manera especifica 18 tipos de VPH de alto riesgo (16,
18, 31, 33, 35, 39, 45, 51, 52, 53, 56, 58, 59, 66, 68, 26, 73,y 82) y trestipos de VPH de bajo riesgo (6, 11, y 81).

Forma de presentacion: 24T/48T
Envase por 24 o por 48 determinaciones conteniendo:
Componentes:



Mezcla de reaccion (cloruro de potasio, cloruro de magnesio, mezcla de nucledtidos, enzima UDG, enzima Taqg) 1
vial x 625 |4

Mezclade UU (cebadores, sondas, etc.) 1 via x 375

Control positivo (los plasmidos que contienen fragmentos de amplificacion de UU y [3-globina) 1 vial x 500 1
Control en blanco (agua tratada con oxydiformato de dietilo) 1 vial x 500 4

Periodo de vida Util: Todos los reactivos deben amacenarse en la oscuridad a-20 + 5 °C y tienen una validez de
12 meses.

Nombre del fabricante:
Jiangsu Bioperfectus Technologies Co., Ltd.

Lugar de elaboracion:
3rd & 4th fl. Bldg. A(G19), 4th fl. Bldg. F(G14), Ground floor of Bldg. G20, Shuaiyu Village, Fuye village,
Sixiang town, Taizhou National Medical, Hi tech Development Zone, 225300 Taizhou, Jiangsu, P.R. China

Grupo de Riesgo: Grupo C

Condicién de uso: Uso profesional exclusivo

Se extiende €l presente Certificado de Autorizacion e Inscripcion del PRODUCTO PARA DIAGNOSTICO IN
VITRO PM 1529-23 , con unavigencia de cinco (5) afios a partir de la fecha de la Disposicion autorizante.

Expediente N° 1-0047-3110-004834-22-5
N° Identificatorio Tramite: 40760
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