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Assunto: Decisdo da Comissédo de 03 de Fevereiro de 2009, que altera a
decisdo 2002/364/CE DA Comissado relativa a especificacdes
técnicas comuns para dispositivos meédicos para diagnostico in

vitro

Para: Divulgacao Geral

Contacto no INFARMED: Direccao de Produtos de Saude
(Tel. 217987235; Fax: 217987281; e-mail: daps@infarmed.pt)

As especificagdes técnicas comuns para dispositivos médicos para diagndstico in
vitro, estabelecem os critérios de avaliacdo e de reavaliagdo do comportamento
funcional, os critérios de aprovacao dos lotes e os métodos e materiais de referéncia.
No interesse da saude publica, e a fim de reflectir o progresso técnico, incluindo a
evolugdo em matéria de comportamento funcional e sensibilidade analitica dos
dispositivos para diagnodstico in vitro, afigurou-se adequado rever as especificacoes
técnicas comuns estabelecidas na Decisdo 2002/364/CE, de 7 de Maio de 2002.

Dessa revisao destacam-se os seguintes pontos:

1 - Clarificacdo da definicdo de Teste Rapido - “Entende-se por "teste rapido" os
dispositivos médicos de diagndstico in vitro qualitativos ou semiquantitativos, usados
isoladamente ou numa pequena série, mediante procedimentos ndo automatizados,

que foram concebidos para dar um resultado rapido.”

2 - Foram incluidas as definicbes: Taxa de erro global do sistema; Teste de
confirmacao; Teste de tipagem de virus; Amostras de seroconversdo para HIV;
Amostras de seroconversao precoce para HIV.

3 - Clarificacdo dos critérios aplicaveis aos testes de rastreio do HIV para assegurar
que os critérios de comportamento funcional, explicitados nas especificacdes técnicas
comuns, sdo os apropriados a tecnologia actual. Foram acrescentados requisitos aos
testes combinados de anticorpos/antigénios do HIV e detalhados os critérios de

amostragem de determinados testes.
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Sera concedido um periodo de transicao aos fabricantes cujos dispositivos estejam ja
comercializados, para que se possam adaptar as novas especificacbes técnicas
comuns.

A decisdao é aplicavel a partir de 01 de Dezembro de 2010, aos dispositivos que
tenham sido inicialmente introduzidos no mercado antes de 01 de Dezembro de
2009, e é aplicavel a partir de 01 de Dezembro de 2009 a todos os outros
dispositivos. No entanto, no interesse da salde publica, os fabricantes estdo
autorizados a aplicarem as novas especificacdes técnicas comuns antes do termo do

periodo de transicao.

E de salientar o facto de a delegacdo Portuguesa ter participado activamente no grupo
de trabalho Europeu de dispositivos médicos para diagnéstico in vitro, apresentando e
discutindo propostas. Inicialmente foram propostas cinco alteracdes as ETCs, tendo
sido integradas, no projecto de alteracdo as ETC, duas das propostas apresentadas.
Uma das propostas, relativa aos critérios de aceitacdo para sensibilidade de
diagndstico, das amostras em seroconversao precoce, nos testes de diagndstico de
HIV, originou mesmo um intenso debate sobre o estado da arte nesta matéria, e
como consequéncia foram incluidas definicdes das caracteristicas de “amostras em
seroconversao para HIV” e “amostras em seroconversdao precoce para HIV”. Houve
também um aumento na exigéncia dos critérios de aceitacao, relativamente aos testes
de diagndstico do HIV, e foram detalhados os critérios de amostragem,

nomeadamente através da especificacdao do conteldo dos painéis de seroconversao.

O Conselho Directivo

(ke

2009/108/CE: Decisdo da Comissédo, de 3 de Fevereiro de 2009, que altera a Decisédo
2002/364/CE da Comissédo relativa a especificagdes técnicas comuns para dispositivos
médicos de diagndstico /in vitro, disponivel em:
http://eur-lex.europa.eu/LexUriServ/LexUriServ.do?uri=0J]:L:2009:039:0034:01:PT:HTML
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ANEXO — ALTERACOES A DEcisAo 2002/364/CE

Decisao 2009/108/CE — Anexo

Especificacbes Técnicas Comuns para Dispositivos Médicos

de Diagndtico in vitro

Taxa de erro

A taxa de erro global do sistema é a frequéncia de insucessos

global do quando todo o processo é realizado tal como indicado pelo
sistema fabricante.
Teste de Trata-se de um teste utilizado para efeitos de confirmagao de um

confirmacao

resultado reactivo obtido num teste de rastreio

Teste de
tipagem de
virus

Este teste é utilizado para a tipagem com amostras positivas ja
conhecidas e ndo para um diagndstico primario da infeccdo ou um
rastreio.

Amostras de
seroconversao
para HIV

As amostras de seroconversao para o HIV apresentam as
seguintes caracteristicas:

- resposta positiva ao antigénio p24 e/ou ao ARN do HIV; e

- reconhecimento por todos os testes de rastreio de anticorpos; e
- testes de confirmacdo positivos ou indeterminados.

Amostras de
seroconversao
precoce para
HIV

As amostras de seroconversao precoce para o HIV apresentam as
seguintes caracteristicas:

- resposta positiva ao antigénio p24 e/ou ao ARN do HIV; e

- nao reconhecimento por todos os testes de rastreio de anticorpos;
e

- testes de confirmacdo indeterminados ou negativos.

3.1.1.

(...)Ver também o ponto 3.1.11 relativo aos testes de rastreio.

3.1.4.

Todas as avaliagdes do comportamento funcional serdo realizadas
em comparagao directa com um dispositivo reconhecidamente de
tecnologia de ponta.

3.1.7.

Serdao seleccionadas amostras positivas utilizadas na avaliacdao do
comportamento funcional por forma a reflectir as diferentes fases
da(s) doencas(s) correspondentes, diferentes padrdoes de
anticorpos, diferentes gendtipos, diferentes subtipos, mutacdes,
etc.

3.1.8.

A sensibilidade com verdadeiros positivos e amostras de
seroconversdo sera avaliada do seguinte modo:

3.1.8.1.

A sensibilidade dos testes de diagnédstico durante a seroconversdo
tem de reflectir o progresso técnico. Os resultados dos novos testes
dos mesmos painéis ou de painéis de seroconversao suplementares,
quer sejam realizados pelo organismo notificado, quer pelo
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fabricante, confirmardo os dados iniciais da avaliacdo do
comportamento funcional (ver quadro 1). Os painéis de
seroconversdo devem iniciar-se com amostras negativas e
caracterizar-se por curtos intervalos de colheita.

3.1.8.2. No caso dos dispositivos para testes de rastreio do sangue (a
excepcao dos testes de HBsAg e anti-HBc), todas as amostras
verdadeiras positivas devem ser identificadas como positivas pelo
dispositivo que ostentara a marcagdo CE (quadro 1). No caso dos
testes HBsAg e anti-HBc, o novo dispositivo terd um
comportamento funcional global pelo menos equivalente ao do
dispositivo reconhecido (ver ponto 3.1.4.).

3.1.8.3. No que diz respeito aos testes de HIV:

- todas as amostras de seroconversao para HIV serdo identificadas
como positivas, e

- serdo submetidas a teste pelo menos 40 amostras de
seroconversao precoce para o HIV. Os resultados devem reflectir o
progresso técnico.

- todas as amostras de seroconversao para HIV serdo identificadas
como positivas, e

- serdo submetidas a teste pelo menos 40 amostras de
seroconversdo precoce para o HIV. Os resultados devem reflectir o
progresso técnico.

3.1.9. A avaliagdo do comportamento funcional dos testes de rastreio deve
incluir 25 amostras positivas (se disponiveis, em caso de infecgdes
raras) de soro ou plasma "do dia" (< 1 dia apds a colheita).

3.1.16. No ambito da analise de risco exigida, a taxa de erro global do
sistema que origina resultados falsos negativos serda determinada
através da repeticdo de testes em amostras fracamente positivas.

3.1.17. Se um novo dispositivo médico de diagnodstico in vitro constante da
lista A do Anexo II ndo for especificamente abrangido pela
especificacdo técnica comum, tomar-se-& em consideracdo a
especificagdo técnica comum de um dispositivo afim. Os dispositivos
podem considerar-se afins por diversas razdes, por exemplo, por
terem a mesma utilizagao prevista ou uma utilizagao similar, ou por
apresentarem riscos semelhantes.

3.2. Requisitos suplementares para o0s testes combinados de
anticorpos/antigénios do HIV

3.2.1. Os testes combinados de anticorpos/antigénios do HIV que se
destinam a deteccdo de anti-HIV e antigénio p24 e que visam
também a detecgdo individual do antigénio p24 devem respeitar o
quadro 1 e o quadro 5, incluindo critérios de sensibilidade analitica
ao antigénio p24.

3.2.2. Os testes combinados de anticorpos/antigénios do HIV que se
destinam a detecgdo de anti-HIV e p24 e que ndo visam a deteccado
individual do p24 devem respeitar o quadro 1 e o quadro 5,
excluindo critérios de sensibilidade analitica ao p24.
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3.5.1.

Todas as avaliagdes do comportamento funcional serdo realizadas
em comparagao directa com um dispositivo reconhecidamente de
tecnologia de ponta. O dispositivo utilizado para comparacao
ostentard a marcacao CE, se estiver comercializado na altura da
avaliacdo do comportamento funcional.

Quadro 1.

Testes de “rastreio”:
anti-HIV 1 e 2, anti-
HTLV I e II, anti-HCV,
HBsAg, anti-HBc

Sensibilidade de
Diagnéstico

Anti-HCV

400 (amostras positivas), incluindo amostras de fases diferentes de
infeccdo e reflectindo diferentes padrdes de anticorpos.

Gendtipos 1 — 4: > 20 amostras por genotipo (incluindo subtipos
nao-a do gendtipo 4);

5: > 5 amostras;

6: se disponiveis.

Quadro 1.

Testes de “rastreio”:
anti-HIV 1 e 2, anti-
HTLV I e II, anti-HCV,
HBsAg, anti-HBc

Sensibilidade Analitica

HBsAg

0,130 UI/ml (segundo padrdo internacional para o HBsAg, subtipo
adw2, gendtipo A, cdédigo NIBSC: 00/588)

Quadro 3.

Testes rapidos: anti-
HIV 1 e 2, anti-HCV,
HBsAg, anti-HBc,
anti-HTLV I e II

Sensibilidade de
Diagnéstico

Painéis de
Seroconversao

Mesmos critérios que para os testes de rastreio.

Quadro 3.

Testes rapidos: anti-
HIV 1 e 2, anti-HCV,
HBsAg, anti-HBc,
anti-HTLV I e II

Especificidade de
Diagnéstico

Amostras Negativas

HBsAg

1 000 dadivas de sangue
200 amostras clinicas
200 amostras de gravidas

100 amostras potencialmente interferentes

Quadro 4.

Testes de confirmacao
e suplementares para
anti-HIV 1 e 2, anti-
HTLV I e II, anti-HCV,
HBsAg

Sensibilidade de
Diagnéstico

Teste Suplementar HCV

300 HCV (amostras Positivas)

Incluindo amostras de fases diferentes de infeccao e reflectindo
diferentes padrdes de anticorpos.

Genotipos 1 - 4: > 20 amostras por gendtipo (incluindo subtipos
ndo-a do gendtipo 4); 5: > 5 amostras; 6: se disponiveis.

Teste de confirmagao HBsAg

Parque da Saude de Lisboa, Av. do Brasil, 53 . 1749-004 LISBOA - Tel.: 217987100 - Fax 217987316 - www.infarmed.pt




ik

Ministério da Saude

@!{@ infarmed

Autoridade Nacional do Medicamento

& Produtos de Saide |LP.

Amostras positivas

300 HBsAg

Incluindo amostras de diferentes fases de infeccao

20 amostras “fortemente positivas” (> 26 UI/ml); 20 amostras na
gama do valor limiar

Quadro 4.

Testes de confirmacao
e suplementares para
anti-HIV 1 e 2, anti-
HTLV I e II, anti-HCV,
HBsAg

Especificidade de
Diagnéstico

Teste de confirmagao HBsAg

10 falsos positivos, se disponiveis na sequéncia da avaliacdo do
comportamento funcional dos testes de rastreio

50 amostras potencialmente interferentes

Quadro 5.
Antigénio do HIV

Sensibilidade Analitica

Critérios de aceitacdo

< 2 Ul/ml

Quadro 6.

Teste de serotipagem
e genotipagem: HCV

Sensibilidade de

Teste de serotipagem e genotipagem do HCV

200 (amostras positivas incluindo amostras de fases diferentes de
infeccdo e reflectindo diferentes padrdes de anticorpos.

Genotipos 1 - 4: > 20 amostras (incluindo subtipos ndo-a do
genotipo 4);

Diagndstico 5: > 5 amostras; 6: se disponiveis
Critérios de aceitagdo
> 95 % de concordancia entre a serotipagem e a genotipagem
> 95 9% de concordancia entre a genotipagem e a sequenciagdo
Quadro 7. Anti-HBs

Marcadores HBV:
anti-HBs, IgM anti-
HBc, anti-HBe, HBeAg

Sensibilidade de
Diagnéstico

Painéis de
Seroconversao

10 amostras de sequimento ou seroconversoes anti-HBs
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