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ONLINE TDM Vancomycin Gen.3: resultados
incorretamente baixos

Nome do Produto ONLINE TDM Vancomycin Gen.3 (VANC3)

Sistema Analisador cobas ¢ 311
Mddulos cobas ¢ 501/502
Mddulos cobas ¢ 701/702

GMMI / Identificador de 06779336190 ONLINE TDM Vancomycin Gen.3 100 Tests (c 311, ¢ 501/502)

Dispositivo 06781632190 ONLINE TDM Vancomycin Gen.3 150 Tests (c 701/702)
Versido de SW n/a
Tipo de Acdo Acdo Corretiva de Seguranca em Campo (FSCA)

Prezado Cliente,

Descricéo da Situacao

A Roche Diagnostics GmBH, fabricante do produto, recebeu alguns relatos sobre resultados incorretamente baixos
para a vancomicina em amostras individuais de pacientes medidas com o ensaio ONLINE TDM Vancomicina Gen.3
em plataformas cobas ¢ (VANC3).

Alguns resultados foram marcados como abaixo do intervalo de medicdo (<Teste; definido pelo Limite de
Quantificagdo (LoQ) 4.0 pg / mL). Como os pacientes estavam recebendo vancomicina como farmacoterapia, os
resultados abaixo do intervalo de medicéo foram inesperados e, portanto, implausiveis.

Outros resultados foram erroneamente baixos dentro do intervalo de medigdo sem qualquer flag. Investigagdes
internas utilizando formatos e técnicas de reagentes alternativos (por exemplo, LC-MS / MS) confirmaram que estas
amostras continham vancomicina e, portanto, os resultados obtidos com ONLINE TDM Vancomycin Gen.3 estavam
incorretos.

Causa Raiz

O imunoensaio VANC3 utiliza um formato de ensaio competitivo com microparticulas aglutinantes (KIMS). Nos casos
relatados, a cinética da reagdo do reagente VANC3 estd comprometida. A cinética das amostras afetadas mostrou
uma aglutinagdo das microparticulas forte e incomum. Isso levou a resultados incorretos abaixo do intervalo de
medic&o (<4,0 ug / mL) observada nos casos relatados. Com o formato de teste competitivo da VANC3, uma cinética
de agregacdo menor seria esperada para amostras contendo vancomicina.
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A partir da cinética da reacéo dos resultados incorretamente baixos dentro do intervalo de medigéo (4,0-80 pg / mL)
conclui-se que as amostras de pacientes afetadas contém uma ou mais substancias interferentes ndo especificas
que aumentam a aglutinacéo. Apesar de vérias investigacdes, a (s) substancia (s) interferente (s) ndo puderam ser
isoladas. A imunofixagé&o foi realizada nas amostras disponiveis e um padrio suspeito de imunoglobulina foi
observado. O alvo / epitopo exato destas imunoglobulinas ndo pode ser determinado.

Deteccao e Gravidade

Para resultados abaixo do intervalo de medicdo, a detecgdo é provével, ja que este cendrio é implausivel e n&o
esperado durante a farmacoterapia com vancomicina.

Para resultados incorretamente baixos dentro do intervalo de medicéo, a detecgdo pode ser dificil ou ndo confidvel.
Resultados de teste VANC3 incorretamente baixos dentro do intervalo de medigdo s&o dificeis de detectar, se ndo
confirmados por um método alternativo.

A frequéncia de ocorréncia é remota com base nos casos relatados por nimero de testes realizados.

Acdes adotadas pela Roche Diagndstica

1. Introducédo de uma etapa de verificacdo pr6-zona

Para que os clientes tenham conhecimento de resultados incorretos abaixo do intervalo de medigdo, a Roche
implementard uma etapa de verificagéio pré-zona para as aplicagdes VANC3 ACN (8) 159 para os médulos cobas
c 311 analyzer, ¢ 501/502 e ¢ 701/702. Esta verificacdo detecta amostras com uma aglutinac&o mais forte do que a
de uma amostra livre de vancomicina ou o calibrador zero. Essas amostras afetadas serdo marcadas com um flag
"> Kin". Espera-se que os pacotes eletronicos atualizados estejam disponiveis até o final de setembro de 2019.

2. Atualizacéo das instrucdes de uso (IfU) para o VANC3 em todos os analisadores cobas ¢

Em geral, os manuais do operador dos sistemas cobas ¢ recomendam uma diluigdo ou uma nova execugdo com
volume de amostra reduzido para amostras sinalizadas com “> Kin". No entanto, para amostras com baixa
recuperacdo abaixo do intervalo de medic&o, uma diluicdo das amostras afetadas nédo corrigird a recuperacéo e a
acéo recomendada para tal amostra € usar outra técnica de ensaio. Portanto, as Instru¢des de Uso (IfU) serdo
atualizadas para incluir as seguintes informacgdes, que devem estar disponiveis até o final de setembro de 2019:

“Um resultado de teste sinalizado com“> Kin
probabilidade de que a amostra contenha uma substancia interferente que acelera a cinética da reacdo. Para
amostras muito raras, ndo € possivel reportar uma concentracéo de analito confidvel com este ensaio ”.

indica uma cinética de reagdo incomum. Existe uma alta

A investigacdo mostrou uma aglutinacdo das microparticulas que nem sempre podiam ser distinguidas das amostras
ndo afetadas. Portanto, amostras com baixa recuperacdo dentro do intervalo de medi¢do ndo podem ser detectadas
pela etapa de verificagdo pré-zona. Como substancias interferentes também podem levar a uma inibicdo da
aglutinacdo e, consequentemente, a resultados incorretamente altos, foi decidido incluir a seguinte declaracdo na
Instrugdo de Uso (IfU):

“Em casos muito raros (menos de 1 caso relatado por 1000000 testes) certas imunoglobulinas podem interferir de
forma n&o especifica na reacdo de aglutinacgéo, levando a resultados ndo confidveis”.

Notificacdo de Acédo de Campo | TDM | SBN-CPS-2019-006 | Versdo 1



DocuSign Envelope ID: 81FBE273-284A-4C98-885C-04EBE44ECES8A

ONLINE TDM Vancomycin Gen.3: resultados
incorretamente baixos

Acdes que devem ser adotadas pelos Clientes/Usuérios
As configuracdes da etapa de verificagdo pr6-zona ndo podem ser alteradas manualmente, mas estdo incluidas na
aplicacdo atualizada.

Para o VANC3 nos mdédulos do analisador cobas ¢ 311 e cobas ¢ 501/502/701/702, é necessdrio baixar a aplicagcdo
VANCS3 atualizada. A Instrucdo de Uso (IfU) atualizada estard disponivel no portal de contetido eletronico.

Amostras apresentando resultados de teste VANC3 incorretamente baixos, abaixo e dentro do intervalo de medicéo
devem ser testados novamente com imunoensaios alternativos ou LC-MS / MS.

Comunicacédo desta Acdo de Campo

Favor transferir esta notificacdo para outras organizagbes ou individuos que possam ser impactados em sua
organizacdo ou em seus clientes. Por favor, mantenha ciéncia desta notificacdo e agdo resultante por um periodo
apropriado, para garantir a efetividade da acgéo corretiva.

Para outras duvidas e suporte, por favor, ndo hesite em ligar para a nossa Central de Atendimento CEAC -
08007720295.

Pedimos sinceras desculpas por quaisquer inconvenientes causados por esta situagdo e esperamos contar com sua
compreensdo e apoio.

Atenciosamente,

DocuSigned by: DocuSigned by:

Pala Bresuiand [éawic,t (awrondis
6D9CE4BDA4124E4. ..
Paula Bresciani Gabriel Laurentis

Gerente de  Assuntos  Regulatérios, Gerente de Produto
Qualidade e Seguranca de Produto
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FORMULARIO DE CIENCIA DA NOTIFICACAO DE ACAO DE CAMPO

Referéncia: SBN-CPS-2019-006 Verséo 1
Com o abaixo assinado, confirmo o recebimento e a tomada das acées descritas nesta notificacao.

Distribuidores: Favor transferir esta notificacdo para outras organizacoes / clientes sobre os quais esta
acdo possa ter impacto.

Favor completar todos os dados abaixo, com letra legivel.

Nome da Instituicdo:

Enderegco Completo:

Data de Recebimento:

Nome do Assinante:

Assinatura:

OBS: Esta carta devera ser devolvida a Roche Diagndstica Brasil / Distribuidor com os dados acima preenchidos, em
até 30 dias da data de recebimento, como evidéncia desta notificagdo.

Utilize as seguintes opg¢des para a devolugéo:
1- E-mail: brasil.tecnovigilancia@roche.com OU
2- Entregue uma cdpia assinada ao seu Representante Roche / Distribuidor.
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