








Notice Ref No:

Version

Document Date:

PRODUCTO AFECTADO:

INSTRUMENTO

NUMERO DE LOTE

COMPONENTE

NUMERO DE MATERIAL:

RESUMEN DEL PROBLEMA:

ACCION REQUERIDA:

CONTACTOS:

Triglycerides

cobas® c 111 analyzer

cobas® c 303 analitycal unit
cobas® c 311 analyzer

cobas® c 501 module

cobas® c 502 module

cobas® c 503 analitycal unit
cobas® c 701 module

cobas® c 702 module

COBAS INTEGRA® 400 plus analyzer

N/A

Documentacion
Reactivo
Sistema

20767107322
08058687190
04657594190
05171407190
05171407214

Triglycerides (TRIGL): Actualizacién de la hoja de método del
indice | (Ictercia), redaccion del chequeo de nivel de prozona
en «Limitaciones e Interferencias» e intervalo de calibracion

adicional

Informacion para el cliente

Centro de Excelencia en Atencion al Cliente CEAC:
50815864 & 01800-7188853/54
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Estimado cliente

Error! Reference source not found.

N.° ref. Analizador Nombre abreviado | Tema 1: Tema 2: Tema 3:
de la prueba/ indice | Agotamiento | Intervalo
ACN/ID de la declarado del oxigeno | de
prueba calibracion
20767107322 | cobas® ¢ 311 ACN 781 X X
cobas® ¢ 501 ACN 781 X X
cobas® c 502 ACN 8781 X X sin cambios
COBAS INTEGRA® 400 ID de la prueba 0- sin cambios | x
plus 010
08058687190 | cobas® c 303/ 503 ACN 21130 X X
04657594190 | cobas®c 111 ACN 781 sin cambios sin cambios
05171407190 cobasz ¢ 701 ACN 8781 X X sin cambios
05171407214 cobas”™ c 702

Tema 1; indice de ictericia: indice | de interferencia declarado para la bilirrubina no conjugada

Para los sistemas cobas® c (excepto cobas® ¢ 111):

El valor declarado del indice | de interferencia para la bilirrubina no conjugada se reduce de 35 a 10
(corresponde a concentraciones aproximadas de bilirrubina no conjugada de 599 pmol/I [35 mg/dl] a
171 pmol/1 [10 mg/dI], respectivamente).

El valor declarado del indice | de interferencia para la bilirrubina_conjugada no se ve afectado y se
mantiene en 10.

En consecuencia, el valor del indice | en la configuracién de la aplicacién del ensayo TRIGL se mantiene en
10, ya que la determinacién del indice | no discrimina entre bilirrubina conjugada y no conjugada.

No se requiere ninguna accion por parte del usuario en relacién a la configuracién de la aplicacién en el
instrumento.

Para COBAS INTEGRA® 400 plus y cobas® ¢ 111:

El valor declarado del indice | de interferencia en la hoja de método de TRIGL para COBAS INTEGRA® 400
plus y cobas® c 111 sigue siendo vélida y se mantiene sin cambios en 5 para la bilirrubina conjugada y no
conjugada.

Tema 2; comprobacidon de prozona: resultados de agotamiento del oxigeno durante la reaccion
del ensayo

Para los sistemas cobas® ¢ (excepto cobas®c 111);

En la actualidad, se declara que «los resultados falsamente normales se deben al agotamiento del oxigeno
durante la reaccion del ensayo». Es posible que se generen resultados de TRIGL bajos fuera del rango de
referencia debido al agotamiento del oxigeno. Para mayor claridad, se ha cambiado el texto a “Los
resultados falsos bajos se deben al agotamiento del oxigeno durante la reaccién del ensayo”.

Para COBAS INTEGRA® 400 plus y cobas® ¢ 111:

La comprobacién del exceso de antigeno no se aplica en las aplicaciones TRIGL en COBAS INTEGRA® 400
plus y cobas® ¢ 111. Motivo: Debido al disefio técnico del método de mezclado, el riesgo de agotamiento
del oxigeno en estos dos sistemas es muy bajo. Hasta el momento no se han notificado valores falsos bajos
de TRIGL en ninguno de los dos sistemas. Se aplica la redaccion «Las muestras muy lipémicas (triglicéridos
superiores a 3000 mg/dl) pueden producir resultados bajos falsos» como medida de precaucion.

Tema 3; aplicacion de un intervalo de calibracion adicional de 56 dias durante las 26 semanas de
estabilidad a bordo

Para cobas® ¢ 303, cobas® ¢ 503
Para TRIGL se detecté un efecto del envejecimiento del reactivo. Este efecto del envejecimiento podria
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provocar desviaciones en la recuperacion de muestras de CC y de pacientes. Por consiguiente, se aplica un
intervalo de calibracién adicional del tiempo de espera de 56 dias durante las 26 semanas de OBS.

Para los sistemas cobas® ¢ 501/502, cobas® ¢ 701/702 y cobas® ¢ 311:
Estos sistemas no se ven afectados porque el valor declarado para la estabilidad a bordo del reactivo ya es
de 56 dias para el cobas® c pack pequefio y de 14 dias para el cobas® c pack grande.

Para los sistemas COBAS INTEGRA® 400 plus and cobas® ¢ 111:

Estos sistemas no se ven afectados debido a los diferentes principios de la prueba. El valor del blanco del
reactivo se mide primero, antes de afiadir la muestra. Por tanto, cualquier cambio de la absorbancia del
reactivo del blanco se resta en cada medicion, eliminando asi el efecto causado por el envejecimiento del
reactivo.

Causa Principal
Tema 1; indice de ictericia: indice | de interferencia declarado para la bilirrubina no conjugada

Este cambio se basa en hallazgos recientes en el marco del proyecto maestro de cobas® ¢ 503:

«A medida que generamos datos adicionales sobre cobas® ¢ 503, debemos cumplir los dltimos requisitos
regulatorios (p. €j., el IVDR) y algunos procedimientos operativos van cambiando debido a versiones
actualizadas de las directrices internacionales subyacentes (p. €j., directrices del Instituto de Estandares
Clinicos y de Laboratorio [CLSI]). Estos cambios en los requisitos externos pueden dar lugar a diferentes
ajustes de la aplicacion y a resultados diferentes obtenidos con cobas® ¢ 503 en comparacién con los datos
del antiguo cobas® ¢ 501».

Detalles:

El valor actualmente declarado del indice | de interferencia para la bilirrubina no conjugada (35) se basa
en el ensayo de interferencia realizado con el sistema principal cobas® ¢ 501, de acuerdo con el requisito
de realizar un ensayo de interferencia con una sola concentracion (en torno al punto de decisiéon médica).

Antecedentes:

Durante el trabajo de aplicacién para cobas® ¢ 503, se analizé la interferencia para la bilirrubina a dos
concentraciones, como exigia el requisito actualizado. El valor declarado de interferencia para la bilirrubina
sin conjugar con 35 mg/dl no se cumplié en la muestra con una concentracion alta de triglicéridos en
cobas® c 503. La investigacion interna demostré que, para esta concentracion alta de triglicéridos,
tampoco se cumplia el valor declarado para cobas® c 501. La explicacion cientifica es que el ensayo TRIGL
muestra un comportamiento inusual en relacion con la interferencia para la bilirrubina no conjugada. Esta
interferencia es mas pronunciada con concentraciones patoldgicas (altas) de triglicéridos en comparacion
con las concentraciones de triglicéridos en torno al punto de decisién médica.

Tema 2; comprobacidn de prozona: resultados de agotamiento del oxigeno durante la reaccién
del ensayo

Para los sistemas caobas® c (excepto cobas® ¢ 111):

Se mejord la redaccién porque la comprobacion de prozona marca los valores bajos falsos que no estén en
el rango normal y que, por tanto, no son vélidos. La comprobacién de prozona se codifica en los ajustes del
instrumento para estos sistemas.

Para COBAS INTEGRA® 400 plus y cobas® ¢ 111:
Como medida de precaucion, se afiade a las hojas de método la declaracién de que las muestras muy
lipémicas pueden producir resultados falsos bajos.

Tema 3; aplicacion de un intervalo de calibracién adicional del tiempo de espera de 56 dias
durante las 26 semanas de estabilidad a bordo

El reactivo se oscurece con el tiempo. El reactivo de TRIGL se basa en un principio de ensayo enzimatico
colorimétrico. El reactivo de TRIGL es un monorreactivo que contiene todos los componentes en una
solucion. Durante el tiempo de conservacion a bordo, la absorbancia del blanco del reactivo aumenta
debido a la formacién de color en la solucion de reactivo.
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Evaluacion de riesgos

Frecuencia de aparicion
Temas 1-3: No se presentaron quejas verificadas (periodo de observacion: un afio).

Posibilidad de deteccion

Tema 1; indice de ictericia: indice | de interferencia declarado para la bilirrubina no conjugada
Se marcaran las muestras con un indice | >10. Sin embargo, los clientes pueden notar que la hoja de
método contiene un valor declarado del indice | de 35 (concentracion aproximada de bilirrubina no
conjugada: 599 pmol/I o 35 mg/dl).

Tema 2; comprobacidn de prozona: resultados de agotamiento del oxigeno durante la reaccion
del ensayo

Si se activa la comprobacién de prozona, el resultado no es vélido y, por tanto, es obsoleto definir si un
resultado de la prueba marcado estd dentro («<normal») o fuera («alto»/«bajo») del rango de referencia.

Tema 3; aplicacion de un intervalo de calibracién adicional del tiempo de espera de 56 dias
durante las 26 semanas de estabilidad a bordo

El cliente que utilice un paquete de reactivos (dentro de las 26 semanas de estabilidad a bordo) durante mas de
56 dias sin realizar ninguna recalibracién puede experimentar un cambio en la recuperacién del control, lo que
indica que el pack de reactivo esta envejecido.

Gravedad

Tema 1; indice de ictericia: indice | de interferencia declarado para la bilirrubina no conjugada
La interferencia que causo la reduccion del valor declarado se observd inicamente en muestras con una
concentracion alta de triglicéridos. El valor actualmente declarado sigue siendo vélido en torno al punto de
decisiéon médica.

Los resultados de los pacientes no se ven afectados, ya que la configuracién de la aplicacién TRIGL para
los sistemas cobas® ¢ contiene un valor declarado del indice | de interferencia de 10. No se notificaran
resultados falsos de TRIGL en los sistemas cobas® c.

Tema 2; comprobacion de prozona: resultados de agotamiento del oxigeno durante la reaccién
del ensayo
La redaccidn actual o futura no afecta a los resultados de los pacientes ni a las decisiones médicas.

Tema 3; aplicacion de un intervalo de calibracién adicional del tiempo de espera de 56 dias

durante las 26 semanas de estabilidad a bordo

El envejecimiento del reactivo puede causar una desviacién en las muestras de CC y de pacientes.

Se descarta el riesgo de decisiones médicas erréneas:
1) El cliente puede observar desviaciones en la recuperacion del CC. Una nueva calibracién corregiré el
efecto del envejecimiento del reactivo y dard lugar a valores de CC y del paciente correctos.
2) Se observé que el PCCC1 (1,31 mmaol/I), el PCCC2 (2,42 mmol/l) y las muestras de suero humano
(1,72 mmol/I/3,28 mmol/I) en torno al punto de decisién médica (2,3 mmol/l) se encontraban dentro de
las especificaciones 30 semanas después de la calibracion, lo que descarta cualquier riesgo de
decisiones médicas incorrectas. Solo se vio afectada la muestra con una concentracién muy baja (0,243
mmol/1).

Resumen de los temas 1-3:

Se ha determinado que la probabilidad de que se produzca un dafio en combinacién con la gravedad
relacionada con el problema y el riesgo global constituye un riesgo residual aceptable. Por consiguiente, no
es necesario realizar una evaluacion de riesgos para la salud (HHE).
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Informacién importante

A esta Notificacion de Calidad se adjuntan las instrucciones de uso actualizadas y las notas importantes para
todos los sistemas afectados.

Todos los paquetes e-library actualizados, incluidas las hojas de método actualizadas, se publicaran en el portal
e-Content con referencia a esta Notificacion de Calidad.

Calendario de publicacién para los diferentes analizadores:

En la hoja de método de cobas® c 303/503 para uso en todos los paises excepto EE. UU., ya se ha afiadido
la unidad analitica cobas® ¢ 703. Por motivos regulatorios, la publicacién de este documento a través de
eLabDoc o a través de los paquetes e-library para cobas® ¢ 303 y cobas® ¢ 503 solo es posible después del
lanzamiento en la CE de cobas® ¢ 703. Sin embargo, esta hoja de método ya se adjunta a esta Notificacién
de Calidad.

Version de la Analizador Publicacion hasta
hoja de método

13.0 cobas®c 111
cobas® ¢ 311/501/502

15.0 COBAS INTEGRA® 400 Mayo de 2024
plus

12.0 cobas® ¢ 701/702

6.0 cobas® ¢ 303/503 ;82*2 semanas después del lanzamiento en la CE de cobas® ¢

* Se espera que la decisién de lanzamiento en los paises de la CE de cobas® c 703 se tome al final del
segundo trimestre de 2024 y se anunciard a su debido tiempo mediante una Notificacidon independiente.

Contacto
Por favor, no dude en contactarnos en caso de preguntas con respecto a la informacion proporcionada.

Atentamente,
Veraliz Zambrano Luna Gabriela Aguirre
SWA-Application Product Manager Local Safety Officer

CEAC LATAM HUB México

Recibido Por:
Fecha:
Firma:
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