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DISPOSICION N § 4 0 4 |4

Secretaria de Politicas, Regulacién
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ANMAT

BUENOS AIRES 0 7 OCT 2076

VISTO, el expediente n® 1-47-3110-3169/14-3 del Registro de [a

Administracidon Nacional de Medicamentos, Alimentos y Tecnologia Médicaly,

CONSIDERANDO:
Que por las presentes actuaciones la firma ABBOTT LABORATORIES
ARGENTINA S.A. solicita autorizacién para la venta a laboratorios de analisis
clinicos del Producto para diagnodstico de uso “in Vitro” denominado
THEOPHYLLINE / PARA LA DETERMINACION CUANTITATIVA DE TEOFILINA EN
SUERQO O PLASMA HUMANO CON LOS ANALIZADORES ARCHITECT C SYSTEMS.
Que a fs. 135 consta el informe técnico producido por el Servicio de
“ Productos para Diagnéstico que establece que el producto reldne las condiciones
de aptitud requeridas para su autorizacidn,
Que la Direccion Nacional de Productos Médicos ha tomegdo la
intervencidén de su competencia.

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

16.463, Resolucion Ministerial N© 145/98 y Disposicion AN M AT N° 2674/99.
Que se actla en virtud de las facultades conferidas por el Decreto

NC 1490/92 y por el Decreto N© 101 de fecha 16 de diciembre de 2015.
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Por ello;

EL ADMINISTRADOR NACIONAL DE LA ADMINISTRACION NACIONAL !IDE
MEDICAMENTOS, ALIMENTOS Y TECNOLOGIA MEDICA

DISPONE:

ARTICULO 19°.- Autorizase la venta a laboratorios de analisis clinicos del Prioducto
para diagnostico de uso “in Vitro” denominado THEOPHYLLINE / PA:RA LA
DETERMINACION CUANTITATIVA DE TEOFILINA EN SUERQ O PLASMA HUMANOQ
CON LOS ANALIZADORES ARCHITECT C SYSTEMS que sera elaborado por
MICROGENICS CORPORATICN 46500 KATO ROAD FREEMONT, CA 94538 |USA e
importado por ABBOTT LABORATORIES ARGENTINA S.A. a expender-lse en
envases PARA 300 DETERMINACIONES,CONTIENE: R1:3 x 18 m! , R2:13 x 8

ml;cuya composicion se detalla a fojas 37 con un periodo de vida util de 18

(DIECIOCHQ) meses desde la fecha de elaboracion , conservado entre 2 y g80C.

ARTICULO 20.- Acéptense los rotulos y manual de instrucciones obrantes a‘l fojas
79 a 96, 101 a 103 y 112 a 114, desglosandose las fojas 79 a 84, 103, 114
debiendo constar en los mismos que la fecha de vencimiento es la declarada por
el elaborador impreso en los rotulos de cada partida.

ARTICULO 3°.i- Extiéndase el Certificado correspondiente.
ARTICULO 49°.- LA ADMINISTRACION NACIONAL DE MEDICAMENTOS,
ALIMENTOS Y TECNOLOGIA MEDICA, se reserva el derecho de reexaminar los
meétodos de control, estabilidad y elaboracion cuando las circunstancias asl lo

determinen.
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ARTICULOC 5°.- Registrese; girese a Direccion de Gestién de Informacion Técnica

a sus efectos, por el Departamento de Mesa de Entradas notiﬁ’quqse al
interesado y hagasele entrega de la copia autenticada de la presente Disposicion
junto con la copia de los proyectos de rdtulos, manual de instrucciones y el

Certificado correspondiente. Cumplido, archivése.-

Expediente n9: 1-47-3110-3169/14-3.
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DISPOSICIO ’g_‘ﬂﬁ@ﬁk@

av.

Dr, ROBERTG LR
Subadministragor Nacioaa)
A.N.M.A.T.




THEOPHYLLINE

Estas instrucciones de uso contienen informacian relativa a la utilizacion
del ensayo Abbott Theophylline con los ARCHITECT ¢ Systems. Siga
cuidadosaments lo indicado en las instruccionas de uso. No se puede
garantizar Ja fiabilidad de los resultados del ensayo sl no se siguen
axactamente las Instrucciones indicadas.

Reisdds on UG 2074
FINALIDAD DE USO

£l ensayo Theophylline se utiliza para la determinacitn cuantitativa

in vitra de la teofilina en suerc o plasma humanos con los analizadores
ARCHITECT ¢ Systems. Los resultados obtenldos se utiizan en el
diagndstico y o! tratamiento de la sobradosis de teoflina y para la
monitorizacion de las concentraciones de tecfiling como ayuda para
garantizar un tratamiento adecuado.
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RESUMEN Y EXPLICACION DEL ENSAYQ

tos efectos fisioldgicos de! tarmace antiasmdtice teofiling se
commelacionan mejor con fa concentracién del farmaco en suero qua
con Iz dosis. Debido a los graves efactos tdxicos da |a teofilina que

se relacionan con la concentracidn an suero ¥ que na siempre van
precedidos por leves sintomas adversos, fa monitorizacién de la tecfilina
Bh susro ayuda a evitar los efactos adversos. ™5

« Cuande se utiliza tecfling para tratar sinfomay agudos, la
monitorizacién de la concentracidn en suero ayuda al médico a
ajustar la dosis con el fin de compansar las variaciones entra
pacientes en la tasa de eliminacién de la teofilina.’

El iratamiento crénico del asma y de otras enfermedades
broncoespasticas también requiere la individualizacian de la dosis
de teofiling para mantener las concentraclones séricas dentro del
intarvalo terapéutico.2?

Lina dosis de teofilina generalmente se pueds mantener sin necesidad
de manitotizacidn durante 8 meses an nifios de rdpido crecimiento y
durante 12 meses en otros pacientas. Los cambios en tratamientos
simultaneos con otros Tarmacos, las variaciones en la eliminacidn

del fdmmaco o la aparicidén da sfectos secundarios, sintomas no
controlades o la alteracion en la eliminacién del {armaco, indican la
necesidad de medir la concentracién da teofilina en suerc.’?

PRINCIPIOS DEL PROCEDIMIENTO

El ensaye Theophyline es un enzimeinmunoandalisis hamogénes liquida y
listo para &l uso. El método utiliza anticuarpos especificos para detectar la
teufiling en la muestra, con una reactividad cruzada minima gon respecta
a diversos farmacos sin receta estructurelmente relacionadaos. El método
5 basa en la competician por una cantidad fija de sitios de unidn de
anticuerpos especificos entre la teofilina marcada con Ja snzima [glucosa-
6-fostato deshidrogenasa {(G6PDH)] v la tecfiina presente en la muestra.

En zusencia de teofilina en la muestra, ol anticuerpo especlfico se
une a la tecfilina marcada con GEPDH y provoca una disminucion

en la actividad enzimatica. En el caso de que haya teofilina en la
muestra, ésta ocupa los sitios de unidn del anticuerpo, permitienda a
la tecfilina marcada con @BPDH interactuar con el sustrato y causar
actividad enzimatica. Este fendmeno crea una refacisn directa entra
la concentracidn de tecfilina presente en la muestra y la actividad
gnzimatica. Midiendo la capacidad de la enzima para convertir el
dinucledtido de nicotinamida adenina (NAD) en NADH, su actividad se
determina espectrofotométricamente a 340 nm.

Principlo de medida: enzimeinmunoandlisis

REACTIVOS
Equipo de reactivos

5F08-21 Theophylline se suministra come un equipo de dos
reactivos liquidos, list pam su uso, que contlene:

3x18ml

3x8mi
Andlisis estimados por equipo: 300

Ei cdlculo estd basado an el volumen minimo de llenado de reactivos
por equipo.

Cornponentes reactivos Goncentragion
[Fii]  Anticuerpos (monoclenales, do ratén) < 1,0%
antitectiling
Teofilina marcada con glucosa-B-fosfato < 1,0%
I%! deshidrogenasa

MANEJO Y ALMACENAMIENTC DE LOS REACTIVOS

Manejo de los reactivos

. Listo para usar.

. Listo para usar.

+ Antes del uso, invierta tos [rascos varas veces sin gue se formen
burbujas. En caso de que axistan burbujas de aire gn e cartucho
del reactivo, eliminalas con un bastoncille nuevo. Qtra posibilidad
serla dejar reposar el reactivo 2 la temperatura de almacenamierto
apropiada para que desaparezcan las burbujas. Para minimizar la
pérdida de volumen, no utilice una pipeta de transferencia para
eliminar las burbujas.
ATENCION: las burbujas del reactivo pusden interferir en fa deteccidn
correcta del nivel de reactivo en st cartucho, provacando una
aspiracidn insuficiente del reactive que, a4 su vez, puede afectar a los
resultados.

Almacenamiento de los reactlvos

+ La estabilidad de los reactivos es de 40 dias {960 horas) si se
almacenan abiertos en &l sistema.

+ Los reactivos que no s hayan abigrta permanecen estabtes hasta la
fecha de caducidad si se almacenan a una temperatura entre 2 "C y
8'C.

Indicaclones de descomposicion

Si hay indicios de fugas, turbidez extrema, crecimiento microbiang, s1la

calibracion no cumple los requisitos establacidos en las instrucciones

de uso correspondientes o en el Manuat de operaclones del sistema

ARCHITECT o sl los controles no cumplen los criterios definidos, es

posible que el producto sea inestable o $e haya descompuesto,

ADVERTENCIAS Y PRECAUCIONES
Precauciones para ios usuarios

'
- Para vso en diagndstico in wiro.
No utilice los componsntas una vez transcurida la fecha de
caducidad.
No mezcle materiales procedentes de equipos con distintes nimeros
dea lote.
ATENCIOM: este producte requiere el manejo de muestras da origen
humano. Se recomienda que todes fos materiales de origen humano
se consideren potencialmente infecciosos ¥ se manejen de acuerdo
can las instrucciones especificadas en la publicacion *0SHA
Standard an Bloodbome Pathegens™® En el caso de materiales que
cortengan o que pudieran contener agentes infecciosos, se deben
seguir las practicas de saguridad biolégica "Biosatety Level 27 u
otras normativas equivalentes.®?
* Las siguientes advertencias y precauciones se aplican a y [RZ):
Contiene azida sodica.
EUH032  £n contaglo con dcidos libera gases muy toxicos,
Elimine los residucs del producte ¥ sus recipientes con todas las
precauciones posibles.
NOTA: 5i desea mas informacién sobre el manejo v la eliminacién
adecuada de los reactivas que conbienen azida séddica, consulte el
Capituio 8 del Manual de op J del si ARCHITECT.
+ Lasg tichas de datos de seguridad estan disponibies en la pagina web
www.abbottdlagnastics.com o a través de la Asistencia Técnica de
Ahbott.
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RECOGIDA Y MANEJO DE LAS MUESTRAS
Muestras adecuadas

Con este ensayo se pusden utilizar muestras de susro y plasma.
Algunos tipos de tubos con separador de gel puaden no ser los
apropiados para su uso con ensayos de monitorizacidn de (Armacos;
censulte la infermacién suministrada por el fabricante de los tubgs.?

+ Suero: utilice suero recogido en tubos de vidrio o pldstico, con o
sin barrera de gel, madiante técnicas normalizadas de venopuncian.
Azagulrase de que se haya completado la formacidn del coagulo.
Centrifugue de acuerdo con las instrucciones del fabricante de
los tubos para asegurar una separacion correcta de las células
sanguineas det suero.

Algunas muestras pueden tardar mas tiempo del habitual en completar
el procesa de coagulacion, especialmente las que se obtienen de
pacientes sometidos a terapia con anticoagulantas o trombolltica.
Posteriormante se pueden formar codgulos de fibring en estas
mussims de suero gue pueden ocasionar rasultados incomectos.

+ Plasma: debe utilizarse plasma recogido en tubos de vidrio o
de pidstico mediante técnicas nomalizadas de venopuncion.
Los anticoagulantes aceptables son heparina de litio {con o sin
barrera de gef), haparina de sedio, EDTA de potasio, citrato de
sodic y fluoruro de sodicfoxalate de potasio. Asegurase de gue
se haya completado la formacién del codgulo. Centrifugue segon
las Instrucciones del fabricante de los tubos para asegurar una
separacion corecta de las células sanguineas del plasma.,
Puede qua la muestra se dituya si se recoge en tubos que contienen el
anticoagulante citrato. Cuando se interpreten los resultados del ensayo
para estas muestras, hay que tener en cuenta la Intensidad de la
dilucién ¥ la necesidad de comegirla.
Si desea mas informackin sobre los requisitos del volumen total de la
muestra, consulte el apartade PARAMETROS DEL ENSAYO de estas
instrucciones de uso y el Cagituio 5 de! Manuel de apersclones del
sistema ARCHITECT.

Almacenamienta de las muestras

Suero y plasma
Temperatura Almacenamiento Aeferencia bibliografica
maximeg
Z'CabB’C = 3 meses 11,12
-20°'C s 3 meses 11

Guder ef al!! recomiendan conservar las muestras congeladas a -20 °C
durante el periode maximao anteriormente menclonado.

NOTA: se debe comprobar si hay parfcutas en las muestras
almacenadas. Sl las hubiera, las muestras se deben mezclar y contrifugar
adecuadamente parm eliminar fas particulas antes de analizaras.

3]

« 5i el ysuario ng introduce el factor de dilucion, e debe multiplicar el
resultado por ef factor de diluckén manual correspendiente antes de. ™,
comunicar dicho resultado. . ?"

NOTA: no se debe comunicar ! resultado de una muestra diluida ¢/

sl éste genera una alerta indicando que es inferior al limfte inferior {;

del intervalo de linealidad. Aepita el ensayo utilizando una dilucion ;:II

adecuada. A - 7

Si desea informacion detallada sobre la peticidn de diluciones, consi te"e.t\_ Tl

el Capftufe 5 del Manual de operaciones del sistema ARCHITECT. "\‘\\; Il iﬁ/%

nRE L

CALIBRACION

La calibraclén se mantiane estable durante 7 dias (168 horas). Es
necesario volver a realizar una calibracidn completa con cada nuevo
nomera de lote de reactivos. Verlfique la curva de calibracidn con al
menos £ controles diferentes de acuerdo con los requisitos de contro!
de calldad establacidos para su laboratorio. Silos resultades de! contral
estan fuera de ios Intervalos aceptables, podria ser necesarlo volver a
calibrar.

Si desea una descripclén detallada de como catibrar un ensayc,
consulte ol Capifulo 6 del Manual de operacliones del sistema
ARCHITECT.

Sl desea mds informacion sobre la estandarizacion del calibrador,
consulte las instnesiones de uso del S5P04 TDM Mulliconstituent
Calitrator.

CONTROL DE CALIDAD

Segln corresponda, consulte los Procedimientos Normalizados de
Trabajo o el Plan de gamntia de calidad de su laboratorio para los
requisitos de control de calldad adicionales y las posibles medidas
gorrectivas, Verifique los requisites recomendados del control para el
ensays Theophylline.

+ Sa debe analizar un minimo de 2 ¢antrotes de concentracion

diferents, que $e encuentren dentrs del imtervale de decisidn médica,

vatla 24 horas.

Procese ambas concentraciones del control de calidad cada vez que

cambie gl cartucha.

St se requiere un contrgl més frecuents, siga los procedimentos de

control de calldad establacidos para su fabotatorio.

Silos resultados dal contro! da calidad no cumplen les criterios de

aceptacién definidos por el laboratorio, los valores da los pacientes

se consideraran dudosos. Siga los procedimientos de centrol de

calidad establecidos para su laboratorlo. Puede ser necesario calibrar

de nuevo.

- Despu#s de cambiar un lote de raactivos ¢ calibradores, revise los
resultados de control de calidad v los criterlos de aceptacidn.

:;_:I‘-r | ‘:*i?\\\

PROCEDIMIENTO

Materiales suministrados

5PO6 Theophylling Reagent Kit (equipo de reactivos)

Materiales necesarios pero ne suministrados

. 5PD4 TDM Mutticonstituent Calibrator (calibrador
multiconstituyenta)
Matenal de contral
Solucién salina {NaCl entre 0,85% y 0,80%) para muestras que
requieran dilucion

Procedimiento del ensayo

5i desea una descripeidn detallada de cdmo procesar un ensayo

con los ARGHITECT cSystams, consulle o Capitife 5 del Manual de
operaclonss del sistema ARCHITECT.

Procedimientos para la dilucién de las muestras

Los ARCHITECT ¢ Systems dispanen de una funcién de dilucién
automética. Si desea mas infarmacién, consulte ¢ Capituio 2 del
Manual de opsraciones del sistema ARCHITECT.

Suero y plasma: las muestras con valores de tecfilina superiores al
del calibrador més alto generan una alerta y se pueden diluir con al
protocolo de dilucidn attomatica o el precedimiente de dilucidn manual.
Proloralo de difucion automédtica

Si se utiliza el protocolo de dilucidn automatica, ol sistema realiza una
dilucién de la muestra y corrige autométicamente la concentracion
multiplicands el resuliado por el factor de diluclén correspondients.
Procadimiento de dilucidn manual

- Utlice solygién salina (NaCl entre 0.85% y 0.90%) © para

d controles o de pacientes. El sistema utiliza
tucion para corregir la concentracisn de manera
fiplicands el resultado por & factor introdusida.

RESULTADOS

Entre los factores gue puaden influir en la relacidn entra las
congentraciones de teofilina en suers o plasma y |a respuesta slinica
sa ancuentran el tipe ¥ la gravedad de la constriccién bronquial, la edad,
el tabaquismo, la diata, &l estade general de salud y el uso de otros
farmaces.??

La concentracién de tecfilina en suerc o plasma depende del tlempo
transcurrido desde 'a administracion de la dltima dosis, de la forma de
la dosis, del moda de administracion, del tratamlento simultiango son
otros fArmacos, del estada de la muestra, de la hora de recogida de ia
muestra y de las varlaciones individuales en la absorcién, distribucion,
bigtransformacidn y excrecion. Estos pardmetros sa deben tener en
cuenta cuando se interpreten los resultados. 8

S| desea mas informacion sobra los cdloutos de fos resultades, consulte
ol Apéndice C dal Manual de Operacianes del sistsma ARCHITECT.
Los datos orientativos abtenidos se incluyen en los aparados

VALORES ESPERADOS y CARACTERISTICAS ESPECIFIGAS DEL
FUNCIONAMIENTO de estas instrucciones de uso. Las resultados
obtenidos en otros laboratorios podrian ser distintos.

LIMITACIONES DEL PROCEDIMIENTO

Consulte los apartados REGOGIDA ¥ MANEJOQ DE LAS MUESTRAS ¥
CABACTERISTICAS ESPECIFICAS DEL FUNCIONAMIENTO de estas
instrucciones de uso.

El siguiente ensayo 1E09 Theophyline se ve afectado por

al snsayo 5P0E Theophytline ¥ es necesaric configurar los
parametros SmartWash a fin de evitar la contaminacién por arrastre del
reactivo. A

Conﬂgumr Componente  Reacthvo [ Ensaye /I’.au'uda Yol fiep

Theo 1E0R  RIfR2 THECP dgrgento B al 345 1
[ 1%
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VALORES ESPERADOS Sensibilidad i

Suero y plasma El ensaye ARGHITECT cSystern Theophylline sp ha disefiado para taner” * -
El ensaye Theophylling cuantifica con precisidn las concentraciones un limltelde cuantificacin (Lo) 5 2.0'ug}' ml (11,1 pmolfl). Se realizé' ' “'('//

de tecfilina an muestras de suerc o plasma humanos gque contengan un_esmdlo para determir;ar el Lg sagun el protor:'olo d_sscr]to anla -, {

hasta 40 pg/mi (222 umoljl). En la mayoria de los pacientes, las guia EP17-A2 del GL3L"® El Lg es la concentracion minima a 1 cual el |
concentraciones sérncas de teafilina antre 8 pgfmt y 20 pgfmi {44 ol resuttado de la imprecision interensayos es tal que el CV es del 7%.0 1

la DE &5 de 0,7 pg/ml (3.9 pmalfl) ¥ &l sesge se encuentra en el 10% o\ -
1,0 pgiml (5,6 pmolfl}, medida durante un pericde larga de tiempo. Los
resultados demuestran que &1 Lg es de 2,0 pgfml (11,1 pmolfl).

y 111 pmolfi} suprimen de forma eficaz el asma crdnico y otros
sintomas asoclades a broncoespasmos. Las concentracicnes superiores
a 20 pgiml (111 pmol/l) se asocian con frecuencia a toxicidad.

NOTA: para convertir los resultados de pgmi a pmolfl, multiplique pgsmi Recuperaclon de la sustancia ahadida
por 5,55.1 El ensayc Theophylline se ha disefiado para tener un porcentale de
Algunos paclentes necasitan concentraciones an suero fuem de este recuperacién media del 100 + 10% o £ 0.8 pg/ml de la concentracién
intervalo pars gue &l tratamiento sea efective. Por ello, el intenvalo esperado esperada en musstras con concentraciones dentro del intervalo analitico
s suministra tan sole como guia y los resultados individualas de los del ensayo.
pacientes deben interpretarse junto con atros signos v sintomas clinicos. Se llewd a cabo un estudio con tres muestras a las que se les afiadid
Consulte ef apartado RESULTADOS de estas instrucciones de uso, analito que se correlaciona con ol Matfonal institute of Standards and
Technotogy {NIST) a concentraciones que represantan los intervaios
CARACTERISTICAS ESPECIFICAS DEL sublerapsuticos, terapéutices y toxicos. Cada muestra se analizé en
FUNCIONAMIENTO replicados de 21 con el ensayo Theophylling en un instrumento y se
Los datos erientatives obtenidos se incluyen en este apartado. Los calculd el sesge resultante.
resultados obtenidos en otros laboratorios podrian ser distintos. Valor esperade  Flacuperacién Sesgo
Especificldad {pgimiy madia {pgiml)
El ensayo Theophylling mide la concentracién total de tectiling {unida 25 2,45 -0.05 pgimi
© 5in unir & proteinas) en suero y plasma. Se analizaron compuestos
p Mg - 15,0 15,54 3.60%
cuya estruciura quimica © uso terapéutico simultdneo podrien
ocasionar reactiidad cruzada en ef ensaye. Las concentraciones 35.0 35,03 0.09%
analizadas fueran iguales o supericres a las concentraciones maximas Sustancias interferentes
terapéuticas. ) - . Los estudios da interferencia se realizaron con un ctiterio de acaptacidén
Los compuestos indicados an ia tabla siguiente causaron cambias del = 10% de desviasitn respecto a! valor esperado. El funcionamignto
=10% E]'1 la concentracldn del_ farma::o cuando se analizaron en del ensayo Thgophy“ina no se v afectads por fa presencla de las
presencia de 15 ug/mi de teofilina. siguientes sustancias interferentes en las concentracianes maximas que
Compuesto Gonc. analizadsa se indican a continuactan.
{pgimi) Sustancla Goncentracion Valor Valor
Paracetamol 1800 interferente esperado  gbtenido
Acido acetiisaticlico (aspirina) 1000 tugiml} (% del
Carbamacepina 500 asperado)
B-cloroteofilina &0 Bilimubina conjugada 20 mgfdl (513 pmolf 14,19 102,4
Acido 1,3-dimetil (rica 100 Bllirlrublna sin 86 mgfdl (1129 ymolf) 1406 9,0
1,7-dimetlixantina 100 conjugar
Difillna [7-(2,3-dihidroxipropll) tecfilina] 100 Hemoglobina 800 mgfdl (8 gf) 14,19 98.8
Efedrina 5 Anticuetpos humanos 400 ngfmil {1444 mmalfl) 1482 1003
Etosunimida 500 antimaton (HAMA)
Hipoxantina 100 Seroalbiimina 7.5 gid! {75 g/ 14,19 97.4
Acido 1-metll tirico 100 humana
Acido 3-melil drico 200 lyq 12 gid! 120 6f) 118 97
1-metiixantina 50 Factor reurnateide 11688 Ulfmil {1166 KU 17,73 95,3
3-metilxantina 100 Triglicéridos 1000 mgfdi (11,30 mmelfl) 17,73 88,0
7-metilxantina nh Imprecisién
Paraxantina 50 Lapra 5 5 4 " } o d
imprecisién se determind segun se describe en et protocalo de
Fenobarbita) 100 la guia EP5-A2 del CLSLY Para este estudic se utilizé un control
Fenitolna 200 comerciallzade ds suern humano con tres concentraciones distintas
Primidona 200 de teofilina y sels musstras de suero humano. Cada muastra se
Prometacina 10 analizé por duplicado dos weces & dfa durante 20 dias. Cada uno de
Secobarbital 25 los procesamientos diarios se realizd como minima con dos horas de
Tec: ial.l @7 dmatiieanting) 100 diferencia entra ellos.
eobroming (3, ?-dimetilxantina; )
Criterios de aceptactdn: CV total 5 7%.
Acido 1,3.7-timetil urico 100 P ’
Urea 1000 . . Procesa- Procesa-
hoide s 200 Muestra Media Intraserial Intraserial misntos mientos
(legfmi) DE. V%
Acido valproico 500 totales DE. totales CWV%
Xantina 100 Control 1 4.0 0,11 23 0,14 29
I 12,46 0,7 14 0,3 2.5
NOTA: la cafeina, a una concentracién de 100 pg/ml, causd un cambio Contral 2
del 12,3% an la concentracion del fArmaco cuandoe se analizd en Coniral 3 25,97 040 1.5 0,50 1.9
presencia de 15 pgimi de teofilina. Paciente 1 3,50 Q.08 22 0.1 3,3
Intervalo analitico Paciente 2 12,55 0,20 1,8 0,35 28
- 1
El intervalo gnalitico dei ensayo Theophylline en suero o plasma es de Paciente 3 13,70 6,22 16 0.34 / 25
2,0 paiml /40,0 pg/ml (11,1 pmolfl & 222,0 pmolft). Pavieted 17,35 0,20 1 7 050/ ; 29
Linealidak Paciente 5 2448 043 o7 } 3.1
El ensayojTheophyliine es lineal da 2,0 ugfml a 40,0 pg/m! (11,1 pmolf! Paciente 6§ 37,03 .54 ,?5'"\/1 ,68/ 25
a 2220

: !I) La finealidad s¢ verificd usando al protocolo descrite en
HE/A.dgl Qinical and Laboratory Standards institute {CLSI).'S
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Comparacién de métodos
Se llevaron a cabo estudios de carrelacidn segun el protocolo de la guia
EP9-A2 del CLS)®

Los rasultados en suero de! ensayo 5P06 Theophylitne
se gompararon con los resultados obtenidos con el ansayo
1EQ9 Theophylline en un ARCGHITECT ¢ System.

. 5POB respecto & 1E09
n 103
Pandiente (Passing-Bablok) 107
Ovdenada an sl origen 0,07
Coeficiente de correlacion 0,9985
Intervalo {pg/mi) 254369

BIBLIOGRAFIA

1. Hendelss L, Welnberger M, Johnson @. Manitering serum iheophyllihe
levels. Clin Pharmacokingt 1978;3(4):294-312. 1

2. Hendeles L, Weinberger M. Theophyliine: therapeutic use and
serum concentration monitoring. In; Taylor W, Finn AL, editors.
Individusfizing Drug Therapy: Practical Applicetions of Drug Manitoring.
New York, NY: Gross, Townsend, Frank; 188t:vadl 1, 21-85.

3. Hendeles L, Massanari M, Wainberger M. Theophylline. In: Middleton
€ Jr, Road CE, Ellis EF. ¢t a, editors. Aliergy: Principles and Practic, |
3rd ed. 5t Louis, MO: CV Mosby; 1888Vl 1, B73-T14.

4. Bierman CW, Williams PV. Therapautic menitoring of theaphylline:
rationele and current status, Clin Pharmacokinet 1989;17{6):377-84.

5. Glynn-Barnhart A, Hill M, Szefler SJ. Sustainad release theophyline
preparatlons: practical recommendations for prescriting and
tharapeutic drug monitoring. Drugs 1988,35(6):711-26.

8. US Department of Labor, Occupational Safety and Health
Administration. 20 CFR Part 1910.1030. Bloodborne Pathogens.

7. US Department of Heallh and Human Services. Biosafely in
Microbiological and Biomedical Laboratories, Sth ed. Washington, DG:

US Government Printing Office, December 2008,

8. World Health Organization. Laboratory Biosafety Manual, 3rd ed.
Geneva: World Health Organization, 2004.

8. Sewell Dt, Bove KE, Callihan DR, et al. Protsctian of Laboraiory
Workers from Occupalionally Acquired Infections; Approved
Guidsline— Third Edition (M29-A3). Wayne, PA: Clinical and Laboratory
Standards Institute, 2005,

10. Dasgupla A, Dean R, Saldana S, et al. Absorption of therapeutic
crugs by barrier gels in serum separator blood collection tubes:
volume- and time-dependent reduction in total and free drug
concentrations. Am J Clin Patho! 1984:101{4);456-61.

11. Guder WG, da Fonseca-Wollheim F, Heil W, ot al. The Quafity of
Diagnastlc Samples. Darmstadt, Germany: GIT Verlag; 2001:24-5.

12. US Pharmacopeial Convention, Inc. General notices. in- LIS
Pharmacopeia Nationa! Formutary, 1995 ed (LISP 23/NF 18). Rockvilte,
MD: The US Pharmacopeial Convention, Inc, 183411,

13. Goldman L, Ausigllo D, editors. Cecif Madicing, 23rd ed. Philadelphia,

PA; Elsevier Saunders, 2008:2995,

14. Burtis CA, Ashwood ER, Bruns DE, editors. Tistz Textbook of Clinical
Chemistry and Molecular Diagrostics, 4th ed. St Louis, MO: Elsevier
Saunders; 2008:2314.

15. Tholen DW Kroll M, Astles JR, et al. Evaluation of the Linearily
of Quantitative Measurement Procedures; A Statistical Approach,
Approved Guideline (EPS-A). Wayne, PA: Clinlcal and Laboratory
Standards Institute, 2003.

16. Pierson-Perry JF, Vaks JE, Durham AP, et al. Evaluaifon of Detection
Capability for Clinical Laboratory Measurement Procedures; Approved
Guideline—Second Edition (EFP17-AZ). Wayne, PA: Clinical and
Laboratory Standards Institute, 2012,

17. Tholen DW, Kallner A, Kennedy JW, et al. Evaluation of Precisian
Ferformance of Guantitative Measurement Methads, Approved
Guideline—Second Edition (EP5-AZ). Wayne, PA: Clinical and
Labaratory Standards institute, 2004,

18. Krouwer JS, Tholen DW, Garbar CC, et al Meathad Comparison and
Bias Estimation Using Patient Samples; Approved Guideline—Second
Edition (EP9-A2). Wayne, PA: Clinical and Laboratory Standards
Institute, 2002.

MARCAS COMERCIALES

La familla de los ARCHITEGT ¢System estd compusgsta por los sistemas
4000, cBO00 v ¢ 16000,

ARCHITECT, ¢4000, ¢R00D, ¢ 16000, ¢ System y SmartWash son
marcas comerciales de Abbott Laboratories an varios pafses.

Ef resto de marcas comerciales estd a nombre de sus propietarios.
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Confjunar los parkinetros g6 sni Hol s LI

® Bislcos O Callracidn O LanduSmart 0 l6n 0O Bivicoa O Callhrac?én - 'I.andoSmlrt 0 Resultados O Interpretacion

Ensayo: THEOP Tipo:  Folomitrico Versidn: Enssyor  THEGP
Himere: 2883 Disponbifdad del ensaye. Aetivado r m
Procesar contrales & cambio de: Envase Componente  Reactivi f Ensaye  Lavado Volumen Replicados
& Definicidn de Ja reaccldn O Reattivo | Muesira O Chequeo de valldez
Modo da reaccién:  Cinética nscendents
Primaria  Secundaria Tiempos de lectura Theophylline Suero/Plasma—Unldades convencionales
_ Longitud de ondax 340 | Principal; 20-23
Ulima leclura requarida; 23 Flax, _ -_ L G o U
. ";f‘“"de"ﬂ:‘“m? :l.moo-a.zmu Comeccidn do color: _ = __ O Biskos O Caibrecléon O LavedoSmart_® Resultados_O Interpretacion
w0 muestra: Ninguno Ensayo; THEQP Nimaro del ensaye: 2883
Itervalo de diluclén preprogramado: Unidades para el resultade:  ugimb
O Defiititn de la raaceldn ® Reactivo | Muesia O Cheduen de valldez Lim. baje linealida: 2.0
R1 A2 Lim. aho linealidad: a0
Reactive: THEOP Voluman do reactivo. 141 7 Ranges especificacos par: el sexo ¥ la edad:
Diyente:  Sol. salina Volumen de agua:  __ Sexn Edad [afosfdias)  Normal Extrame
Wode dispensacion diyents: Tipo R Modo da dispensacién:  Tipe 0 ‘I1p0 1] Ambos 0130 (&} B0 -20.0
Muestra Factor de Dilucién
Dibucidn Muestra  diuida  Dikyente Agua diucién por defecte
ESTANDAR: 6.7 —- = 100 ] Ensayo:  THEOP
Dii: 250 134 i) __ = 1:2.07 a Versién: 1
Umdades para el resufiado:  ugiml
Nimem de decimales: 1 [Rango 0 - 4]
O Defirdcidn da la reacclén O Reactivo { Muestra @ Chadueo de valldsz .
Veril. de reaccion: Ninguno Factor do w:eiaf:nn. 1.0000
Ordenada en ef origen:  0.0000
Uingalidad cindlica %: ___
Theophyfline Suero/Plasma—Unldades St
Ofigiear e PArkmEtit gt SnekyO - LRIrAcH e ————— e
O Bisicos,® Calibracion O LavadoSmart_O Resultados 0 Interpestacion b s ik i S
Ensayo. THECP  Mélodo de calibracion. Pellnémice a tramos O Bisicos O Callracién O ® Resultades O 4r|tar taci
Ensay:  THEOP Nimaro del ensayo: 2883
® Callbredoves O Volimenes O Intervalos O Chequso e valldez Inkervaks de dilucién preprogramace: Unigades para el resultado: umolfL
Conjunto de calibrmadores: Nivel de callbsador:  Gongentracion: Lim. bajo finealidad: 114
TDMMCC Bianco: TOMMCG1 bid Lim. altp linealidad: ~ 222.0
Cal 1 TDMMCC2 it Rangoe espacificados pam el sexo v 13 edad:
Replicados: 2 [Range 1 - 3] Cal 2: TDMMCSS it Sexp Edad (afos/dias) Hoemal Extremo
Cal 3: TOMMCC4 # Ambos - 130 (A} 440 - 111.0
Cal 4 TDMMCCS #
Cal 5: TOMMCCS #
Cal §: Ningune
Ensayo.
O Calibrdores ¥ Wiimenes O Infervalos O Chequeo de vaildez Versidn: 1
Calibvador: TDMMCC Muerstra Unidades para e resultade:  umelfL
Nivel de callbvador Muestra  diids  Dikyerte  Agua Nimer de decimales: 1 [Rango G - 4]
Blanaa:  TOMMCCI &7 — Factor de conelacidn:  1.0000
Cal 1 TOMMCC2 &7 — Ordenada en el origen: 00000
Cal2, TOMMCCY 87 - —_
Cal 3 TOMMGCCS &7 _— I
Cal4 TDMMCCE 8.7 - —_— J—
Cal§: TDMMCCE 8.7 —_ - —_
Cal 6 Ninguno
O Callbeadores O Yolomenes Sintervaios O Chequeo de valiges |
Intervalos pam calibracion:
Intervalo calibracion completa: 168 (horas)
Tipo cig:m:: ajuste; Ninguno 1 Las versiones puoden variar debido a las diferencias en los
- sistamas de analizadores y a las configuraciones de las unidades.
- *  La longitud de onda sencurdaria de! sistema ¢ 8000 es de 412 nm;
0 Cpllbrpdores O Volimenes O Infervalos @ Cheouso de validez la longitud de onda secundaria de los sistemas ¢4000 y ¢ 16000 es
Rango absorbancia del blancg: - de 418 nm.
Ampltud: - Blanco - Blanco £ Muestra el nimere de decimales definido en et campo det

Rango de amplilud de absorbancia: "

Faclor de calibracién esperado: 5?0_ R parametrs "Hamero de decimales”.

Tolerancin (%) del factor de
calibmeion esperado:

sl calibrador
la pantalla

£ Consulte la concentracién indicada en ¢l etiguetad.
0 0 an la hoja de valores. Estos valores se definen
"Configuracisn def conjunto de calibradores”
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[DISTRIBUTED 1N THE USA BY |
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Simboios utilizados

Callbrador 1

Contiene azida sddica. En contacta
con acidos libara gases muy tdxicos.
Distribuido #n EE. UU. por

Reprasentante autorizado en la
Unidn Europea

Identifica |los productes que se deben
usar conjuntamenta

Informacién de interés sdlo para
=S IR

Producto sanitatio para diagnéstico
in vitro

Numera da kete
Producto de EE. UL,
Reactivo 1

Reagctive 2

Nimero de referanciaf
numers de catdloge

Nimeso de serle

Consulte las instrucciones de use
Fabricante

Contenido suficiente para
Limitacidn de temperattira

Fecha de caducldad

THEOPHYLLINE
5P06-21

Aslstencia técnlca: pdngase en comtacto con el representante
de Abbott Diagnostics o busque la
Infermacidn de contacto para su pals en
www.abbottdiagnostics.com.

Microgenics Corporation
€ 46500 Kato Road
Fremont, CA 94538 USA

Tharmo Fisher Sclantific Oy
Rataste 2, PO, Box 160

{1621 Vantaa, Finland
Tel; +358-5-329100
Fax: +358-9-32810300

ISTRIBUTER IH THE WSA BY

Abbott Laboratories

Julic 2014 balt Park. IL 60064 USA
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PROYECTO DE ROTULO INTERNO

Theophylline REF]

. 18 ml.

Anticuerpos monoclonales antitecfilina < 1,0%
LOTE N®
AN

CONSERVAR: 2 - 8°C

Theophylline
. 8 ml.

Teofilina marcada con

LOTE N°
VTO: .
CONSERVAR: 2 - 8°C

gluccsa-6-fosfato deshidrogenasa < 1,0%

g Or Miguel Liguori
Apoderado




Theophylline

For the in vitro quantitative
measurement of theophyiline in
human serum or plasma.

Anti-theophylline monocional
antibodies (mouse)

Theophylline-labeled glucose-6- < 1.0%
phosphate dehydrogenase

< 1.0%

[ DISTRIBUTERQ IN THE USA BY |

Abpott Labdatories
ZAbbott Park, IL 60064 USA

G MOISIA
SBLCE.qw I

HLSOMY

q
V'S Builiefiny

|
3

5P06-21 §s7 300

[ FOR USE WITH| IVD C€

Theophylline

3x 18 mi Jf‘m
2°C

R2{3x 8mL

ICONTAINS: AZIDE!

[:E} www abbuottidiagriostics.comfiFu R04

W oo 2099-12-31

ot}  12345M100
(01)00380740102715 (17)991231

(10)12345M100 (240)5P 0621

Microgenics Corporation
‘ 46500 Kato Road
Fremont, CA 94538 USA

[ECJREP] Thermo Fisher Scientific Oy
Ratastie 2, P.O. Box 100
01621 Vantag, Finland
Tel: +358-9-329100
Fax: +358-8-32910300

[PRODUCT OF USA|

306645/R03

1

IMPORTADO Y DISTRIBUIDO POR: s

ABBOTT LABORATORIES ARGENTINA S A,

Ing. Butty 240 P12 (C10G1AFE} CABA. younll

Dep: Ing. Pienovi 104 — Avell — Prov, Bs, As.

Numero Lista: 0000 O

Elaborado en : EEUU \-Dl

DIR. TEC.: Farma. Monica E. Yoshida

AUTORIZADO POR ANMAT.
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“2016 - Afio del Bicentenaric de la Declaracion de la Independencia Nacional”

Ministerio de Salud
Secretaria de Politicas, Regulacién
e fnstitittos
ANMAT

CERTIFICADO DE AUTORIZACION DE VENTA

DE PRODUCTOS PARA DIAGNOSTICO DE USQO IN VITRO _

Expediente n®:1-47-3110-3169/14-3
Se autoriza a la firma ABBOTT LABORATCRIES ARGENTINA S.A. a imporfar Y
comercializar el Producto para Diagnéstico de uso “in vitro” denominado
THEOPHYLLINE / PARA LA DETERMINACI@N CUANTITATIVA DE TEOFILINA EN
SUERO O PLASMA HUMANO CON LOS ANALIZADORES ARCHITECT C SYSTEMS,
en envases PARA 300 DETERMINACIONES,CONTIENE: R1:3 x 18 ml , R2: 3 x 8
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 elaboracién: MICROGENICS CORPORATION
46500 KATO ROAD FREEMONT, CA 94538 USA. Periodo de vida L’Jt”:: 18
(DIECIOCHO) meses conservados entre 2 - 89C.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 MEDICAMENTOS, ALIMENTOS Y
TECNOLOGIA Mﬁl;ﬁ. 4 l
Certificado no: 8 8

ADMINISTRACION NACIONAL DE MEDICAMENTOS, ALIMENTOS Y TECNOLOGIA

MEDICA.
Dr. WRIG Lesg
badministrader Naciosal
AN Y AT
Buenos Aires, 0 7 0CT 201 Firma y sello
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