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Republica Argentina - Poder Ejecutivo Nacional
Las Malvinas son argentinas

Disposicion
NUmero: DI-2022-10121-APN-ANMAT#MS

CIUDAD DE BUENOS AIRES
Miércoles 28 de Diciembre de 2022

Referencia: 1-0047-3110-004701-22-5

VISTO e Expediente N° 1-0047-3110-004701-22-5 del Registro de esta Administraciéon Naciona de
Medicamentos, Alimentosy Tecnologia Médica (ANMAT), y:
CONSIDERANDO:

Que por las presentes actuaciones Analytical Technologies SA. solicita autorizacion para la venta de Productos
para diagndstico in vitro denominado: Nombre descriptivo: Anticuerpos para inmunoclasificacion de neoplasias
de origen mesenquimatico.

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

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

Que € Instituto Nacional de Productos Médicos hatomado laintervencién 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 1os 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
Médica (RPPTM) de la Administracién Nacional de Medicamentos, Alimentos y Tecnologia Médica (ANMAT)
del producto médico para diagnéstico de uso in vitro Nombre descriptivo: Anticuerpos para inmunoclasificacion
de neoplasias de origen mesenquimético, de acuerdo con lo solicitado por Analytical Technologies SA. con los
Datos Caracteristicos que figuran a 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° IF-2022-136123413-APN-INPM#ANMAT .

ARTICULO 3°- En los rétulos e instrucciones de uso autorizados deberé figurar la leyenda "Autorizado por la
ANMAT PM 2357-17 ", con exclusion de toda otra leyenda no contemplada en la normativa vigente.

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

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

DATOS IDENTIFICATORIOS CARACTERISTICOS

Nombre descriptivo: Anticuerpos parainmunoclasificacion de neoplasias de origen mesenquimatico
Marca comercial: Dako, Agilent.

Indicacion/es de uso:

Los anticuerpos estén indicados para su uso en inmunohistoquimica, para la identificacion y clasificacion de
tumores de origen mesenquimal incluyendo:

 Rabdomiosarcomeas,

* |leilomiomas,

* mesoteliomas,

* leiomiosarcomas,

* adenomas pleomdrficos,

* tumores desmoides,

* angiosarcomas,

* cancer de mamay

» hemangioendotelioma epitelioide

La clasificacion diferencia se complementa con los resultados de un panel de anticuerpos. La interpretacion de



los resultados de cualquier tincién, o su ausencia, debe complementarse mediante estudios morfolgicos con
controles adecuados y debe evaluarla un anatomopatélogo cualificado en el contexto de la historia clinica del
paciente y de otras pruebas diagnosticas. Estos anticuerpos estan indicados para su uso después de redizar €
diagnéstico primario del tumor mediante histopatologia convencional con tinciones histoquimicas no
inmunol dgicas.

Modelos:

1. IR066 FLEX Monoclonal Mouse Anti-Human Smooth Muscle Myosin Heavy Chain, Clone SMMS-1, Ready-
to-Use (Link)

. IR606 FLEX Monaoclonal Mouse Anti-Human Desmin Clone D33 Ready-to-Use (Link)

. IR611 FLEX Monoclona Mouse Anti-Human Smooth Muscle Actin Clone 1A4 Ready-to-Use (Link)

. IR700 FLEX Monoclona Mouse Anti-Human Muscle Actin Clone HHF35 Ready-to-Use (Link)

. IR630 FLEX Monoclonal Mouse Anti- Vimentin Clone V9 Ready-to-Use (Link)

. IR702 FLEX Monoclonal Mouse Anti-Human Beta-Catenin Clone R-Catenin-1 Ready-to-Use (Link)

. IR610 FLEX Monaoclonal Mouse Anti-Human CD31, Endothelial Cell Clone JC70A Ready-to-Use (Link)

. IR527 FLEX Polyclonal Rabbit Anti-Human Von Willebrand Factor Ready-to-Use (Link)

. M0760 Monoclonal Mouse Anti-Human Desmin Clone D33

10. M0851 Monoclona Mouse Anti-Human Smooth Muscle Actin Clone 1A4

11. M0O785 Monoclona Mouse Anti-Human Collagen IV Clone CIV 22

12. M 7245 Monoclona Mouse Anti-Human Calretinin Clone DAK-Calret 1

13. M0725 Monoclona Mouse Anti- Vimentin Clone V9

14. A0082 Polyclonal Rabbit Anti-Human Von Willebrand Factor

15. M0823 Monoclona Mouse Anti-Human CD31, Endothelial Cell Clone JC70A

16. GA067 FLEX Monoclonal Mouse Anti-Myogenin Clone F5D Ready-to-Use (Dako Omnis)

17. GA084 FLEX Monoclona Rabbit Anti-Human Estrogen Receptor a Clon EP1 Ready-to-Use (Dako Omnis)
18. GA090 FLEX Monoclonal Mouse Anti-Human Progesterone Receptor Clone PgR 1294 Ready-to-Use (Dako
Omnis)

19. GA527 FLEX Polyclonal Rabbit Anti-Human Von Willebrand Factor Ready-to-Use (Dako Omnis)

20. GA610 FLEX Monoclonal Mouse Anti-Human CD31, Endothelial Cell Clone JC70A Ready-to-Use (Dako
Omnis)

21. GA611 FLEX Monoclonal Mouse Anti-Human Smooth Muscle Actin Clone 1A4 Ready-to-Use (Dako
Omnis)

22. GA630 FLEX Monoclonal Mouse Anti-Vimentin Clone V9 Ready-to-Use (Dako Omnis)

23. GA702 FLEX Monoclonal Mouse Anti-Human Beta-Catenin Clone 3-Catenin-1 Ready-to-Use (Dako Omnis)
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Forma de presentacion: 1. 12 ml para 40-60 determinaciones
. 12 ml para 40-60 determinaciones
. 12 ml para 40-60 determinaciones
. 12 ml para 40-60 determinaciones
. 12 ml para 40-60 determinaciones
. 12 ml para 40-60 determinaciones
. 12 ml para 40-60 determinaciones
. 12 ml para 40-60 determinaciones
Amly0.2ml.

10. 1mly 0.2 ml.

11. 1 ml
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12.1mly 0.2ml.
13. 1mly 0.2 ml.
14.0.2mly 2 ml.
15.1mly 0.2 ml.
16. 12 ml.
17.12 ml.
18. 12 ml.
19. 12 ml.
20. 12 ml.
21. 12 ml.
22.12ml.
23.12ml.

Periodo de vida Util y condicién de conservacion: A0082: 72 meses, conservado entre 2-8 °C.
MO0760, M0851, M0785, M7245, M0725 y M0823: 36 meses, conservado entre 2-8 °C.

IR606, IR611, IR700, IR630, IR702, IR610, IR527, GA084, GA090, GA527, GA610, GA611, GA630y GA702:
24 meses, conservado entre 2-8 °C.

IR066: 18 meses, conservado entre 2-8 °C.

GAO067: 12 meses, conservado entre 2-8 °C.

Nombre del fabricante:

1-AGILENT TECHNOLOGIES DENMARK APS

2- AGILENT TECHNOLOGIES SINGAPORE (INTERNATIONAL) PTE. LTD
Modelos IR066, GA067, GA084, GA090:

3- AGILENT TECHNOLOGIES, INC.

Lugar de elaboracion:

1-Produktionsvej 42, 2600 Glostrup (DINAMARCA).

2- No 1 Yishun Avenue 7, 768923 (SINGAPUR).

3-5301 Stevens Creek Blvd, Santa Clara, California, 95051 (ESTADOS UNIDOS).
6392 ViaReal, Carpinteria, California, 93013(ESTADOS UNIDOS).

Condicion de uso: Uso profesional exclusivo
Expediente N° 1-0047-3110-004701-22-5
N° Identificatorio Tramite: 40651

AM



Digitally signed by GARAY Valéria Teresa

Date: 2022.12.28 15:30:16 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: 2022.12.28 15:30:22 -03:00



PROYECTO DE ROTULOS

Ré6tulo Externo

Anticuerpos para inmunoclasificacion de neoplasias de origen

mesenquimatico

Modelos: [Referencia][Descripcion]

Importado por:

ANALYTICAL TECHNOLOGIES SA

J. F. Kennedy 2840 Piso 10, Ciudad Autbnoma de Buenos Aires, Argentina.
Director Técnico: Biog., Alida Lucia Alvarez. MN 6998.

Fabricado por:

AGILENT TECHNOLOGIES DENMARK APS

Produktionsvej 42, 2600 Glostrup, Dinamarca.

AGILENT TECHNOLOGIES SINGAPORE (INTERNATIONAL) PTE. LTD
No 1 Yishun Avenue 7, 768923, Singapur.

Modelos IR066, GA067, GA084, GA090:

AGILENT TECHNOLOGIES, INC.

5301 Stevens Creek Blvd, Santa Clara, California, 95051, EEUU.

6392 Via Real, Carpinteria, California, 93013, Estados Unidos.

Marca: Dako, Agilent.

E LoT 50 CX 8°C VD @

31/08/22 11347981C 40-60

Autorizado por la ANMAT - PM 2357-17

PRECAUCIONES Y ADVERTENCIAS: VER INSTRUCCIONES DE USO.

Solamente para uso diagnéstico in-vitro

136123413-APN-INPM#ANMAT
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Venta exclusiva a laboratorios de analisis clinicos.

USO PROFESIONAL EXCLUSIVO

Rotulo del fabricante
Ejemplo de rotulo para modelos IR066, IR606, IR611, IR700, IR630, IR702, IR610 e IR527

(€ I 2d 2020-08-04

|R06661-2 Secondary v3

Agilent Technologies Denmark ApS
Produktionsvej 42

2600 Glostrup, Denmark

FLEX IR0O66 s
Monoclonal Mouse e
Anti-Human e
_ (Lot | 12345678 —_—

Smooth Muscle Myosin [roT ] —
Heavy Chain =9
Clone SMMS-1 W 40-60 =%
Ready-to-Use e <
(Link) 3 ¢
8°C —

2" —

——}

— 2

y y agilent.com/llibraryleifu —/— =

Agilent Technologies, Inc. [:E] =

5301 Stevens Creek Blvd. +44 1614927050 =—=T

Santa Clara, CA 95051 — B

United States ——

. ; — )
Manufactured in the United States — %
— g

——

e
\ ' A
. L _

s Lucia Avare2 ALEJANDRO NYCH
4wy ANALYTICAL T 136123413-APN-INPM#ANMAT

il N© 7928 APONER
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Ejemplo de rotulo para modelos M0760, M0851, M7245 y M0823

C€E T 2020072

M076001-2 Secondary v2

Monoclonal Mouse MO760

Anti-Human

Desmin

Clone D33 12345678
1mL

2cd

agilent.com/library/eifu

I Agilent Technologies Singapore [jz] +44 161 492 7050

(International) Pte Ltd.
No. 1 Yishun Avenue 7

Singapore, 768923
Manufactured in Denmark

Agilent Technologies Denmark ApS

Produktionsvej 42
2600 Glostrup, Denmark

VD

(01)05700572005353(17)200721(10)12345678

G

: ; vare ALEJANDRO 5&;’&“\0‘
" DweciraTeonkca s T F2022:136123413-APN-INPM#ANMAT
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Ejemplo de rotulo para modelo A0082

C€E T 2020072

A000829-2 Secondary v2

Polyclonal Rabbit A0008

Anti-Human

Alpha-1-Fetoprotein 12345678
0.2mL

2cd

agilent.com/library/eifu

I Agilent Technologies Singapore [jz] +44 161 492 7050

(International) Pte Ltd.
No. 1 Yishun Avenue 7
Singapore, 768923

Manufactured in Denmark

Agilent Technologies Denmark ApS
Produktionsvej 42

2600 Glostrup, Denmark

VD

(01)05700572027792(17)200721(10)12345678

G
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Ejemplo de rétulo para modelo GA067, GA084, GA090, GA527, GA610, GA611, GA630 y
GA702

GA06761-2 Secondary v1

(€ I 8¢ 2020-08-03

PLEX GA067
Monoclonal Mouse

Anti-Myogenin

Clone F5D 12345678
Ready-to-Use

(Dako Omnis) 12 mL

2"C/}/80C

' : agilent.com/library/eifu
Agilent Technologies, Inc. [:Ei]
5301 Stevens Creek Blvd. hbr 181 392100
Santa Clara, CA 95051
United States

IVD
Manufactured in the United States

Agilent Technologies Denmark ApS

Produktionsvej 42
2600 Glostrup, Denmark

(01)05700571107027(17)200803(10)12345678

’ -ia Avars? ALEJANDRO bﬁocg«ha
N et ’— s i 2251‘36123413-APN-|NPM#ANMAT
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MANUAL DE INSTRUCCIONES

1. Nombre comercial del Producto

Anticuerpos para inmunoclasificacion de neoplasias de origen mesenquimatico

Modelos:

1. IR066 FLEX Monoclonal Mouse Anti-Human Smooth Muscle Myosin Heavy Chain,
Clone SMMS-1, Ready-to-Use (Link)

2. IR606 FLEX Monoclonal Mouse Anti-Human Desmin Clone D33 Ready-to-Use
(Link)

3. IR611 FLEX Monoclonal Mouse Anti-Human Smooth Muscle Actin Clone 1A4
Ready-to-Use (Link)

4. IR700 FLEX Monoclonal Mouse Anti-Human Muscle Actin Clone HHF35 Ready-to-
Use (Link)

5. IR630 FLEX Monoclonal Mouse Anti- Vimentin Clone V9 Ready-to-Use (Link)

6. IR702 FLEX Monoclonal Mouse Anti-Human Beta-Catenin Clone [-Catenin-1
Ready-to-Use (Link)

7. IR610 FLEX Monoclonal Mouse Anti-Human CD31, Endothelial Cell Clone JC70A
Ready-to-Use (Link)

8. IR527 FLEX Polyclonal Rabbit Anti-Human Von Willebrand Factor Ready-to-Use
(Link)

9. MO760  Monoclonal Mouse Anti-Human Desmin Clone D33

10. M0851  Monoclonal Mouse Anti-Human Smooth Muscle Actin Clone 1A4

11. MO785  Monoclonal Mouse Anti-Human Collagen IV Clone CIV 22

12. M7245 Monoclonal Mouse Anti-Human Calretinin Clone DAK-Calret 1

13. M0725 Monoclonal Mouse Anti- Vimentin Clone V9

14. A0082  Polyclonal Rabbit Anti-Human Von Willebrand Factor

15. M0823 Monoclonal Mouse Anti-Human CD31, Endothelial Cell Clone JC70A

16. GA067 FLEX Monoclonal Mouse Anti-Myogenin Clone F5D Ready-to-Use (Dako

Omnis)

Aware2 Al EJANDRO r,o(;‘b)-a_,vCr
. "!E%Z_()223136123413-APN-|NPM#ANMAT
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17. GA084 FLEX Monoclonal Rabbit Anti-Human Estrogen Receptor a Clon EP1 Ready-
to-Use (Dako Omnis)

18. GA090 FLEX Monoclonal Mouse Anti-Human Progesterone Receptor Clone PgR 1294
Ready-to-Use (Dako Omnis)

19. GA527 FLEX Polyclonal Rabbit Anti-Human Von Willebrand Factor Ready-to-Use
(Dako Omnis)

20. GA610 FLEX Monoclonal Mouse Anti-Human CD31, Endothelial Cell Clone JC70A
Ready-to-Use (Dako Omnis)

21. GA611 FLEX Monoclonal Mouse Anti-Human Smooth Muscle Actin Clone 1A4
Ready-to-Use (Dako Omnis)

22. GA630 FLEX Monoclonal Mouse Anti-Vimentin Clone V9 Ready-to-Use (Dako
Omnis)

23. GA702 FLEX Monoclonal Mouse Anti-Human Beta-Catenin Clone B-Catenin-1
Ready-to-Use (Dako Omnis)

2. Descripcién de lafinalidad de uso del producto
Los anticuerpos estan indicados para su uso en inmunohistoquimica, para la identificacion

y clasificacion de tumores de origen mesenquimal incluyendo:

. Rabdomiosarcomas,

. leiomiomas,

. mesoteliomas,

. leiomiosarcomas,

. adenomas pleomorficos,

. tumores desmoides,

. angiosarcomas,

. cancer de mamay

. hemangioendotelioma epitelioide

La clasificacion diferencial se complementa con los resultados de un panel de anticuerpos.

La interpretacion de los resultados de cualquier tincibn, o su ausencia, debe

Aware2 Al EJANDRO r,o(;‘b)-a_,vCr
AL "!E%Z_{)223186123413-APN-| NPM#ANMAT
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complementarse mediante estudios morfolégicos con controles adecuados y debe evaluarla
un anatomopatologo cualificado en el contexto de la historia clinica del paciente y de otras
pruebas diagndsticas. Estos anticuerpos estan indicados para su uso después de realizar
el diagndstico primario del tumor mediante histopatologia convencional con tinciones

histoquimicas no inmunolégicas.

3. Descripcién del principio de accion del Kit
Identificaciébn de proteinas en células y tejidos utilizando anticuerpos y un sistema de
visualizacibn que permite su identificacion por el médico patélogo en el examen

microscopico.

4. Reactivos suministrados

Modelo #:

1. Anticuerpo monoclonal de ratén listo para su uso suministrado en forma liquida en un
tampdn que contiene proteina estabilizadora y 0,015 mol/l de azida sédica. Clon: SMMS-1
Isotipo: IgG1, kappa.

2. Anticuerpo monoclonal de ratdn listo para su uso suministrado en forma liquida en un
tampon que contiene proteina estabilizadora y 0,015 mol/l de azida sédica. Clon: D33.
Isotipo: IgG1, kappa.

3. Anticuerpo monoclonal de raton listo para su uso suministrado en forma liquida en un
tampon que contiene proteina estabilizadora y 0,015 mol/l de azida sddica. Clon: 1A4.
Isotipo: IgG2a, kappa.

4. Anticuerpo monoclonal de ratén listo para su uso suministrado en forma liquida en un
tampon que contiene proteina estabilizadora y 0,015 mol/l de azida sodica. Clon: HHF35.
Isotipo: IgG1, kappa.

5. El anticuerpo monoclonal de ratdn listo para su uso se suministra en forma liquida en
una solucion tampoén que contiene proteina estabilizante y 0,015 mol/l de NaN3. Clon: V9

Isotipo: Igl, kappa.

1 EJANDRO BOGNOVICH
YTICAL ':!%@223136123413-APN-| NPMAANMAT
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6. Anticuerpo monoclonal de ratdn listo para su uso suministrado en forma liquida en un

tampdén que contiene proteina estabilizadora y 0,015 mol/l de azida sdodica. Clon: B-
catenina-1. Isotipo: IgG1, kappa.

7. Anticuerpo monoclonal de ratdn listo para su uso suministrado en forma liquida en un
tampon que contiene proteina estabilizadora y 0,015 mol/l de azida sédica. Clon: JC70A.
Isotipo: IgG1, kappa.

8. El anticuerpo policlonal de conejo listo para su uso se suministra en forma liquida en
un tampdn que contiene proteina estabilizadora y 0,015 mol/l de azida sodica.

9. Anticuerpo monoclonal de ratén suministrado en forma liquida como sobrenadante de
cultivo celular, dializado contra 0,05 mol/l de Tris/HCI, pH 7,2, y con 15 mmol/l de NaN3.
Clon: D33. Isotipo: 1gG1, kappa. Concentracion de IgG de ratén: Consulte la etiqueta del
vial. La concentracion de proteina puede variar de un lote a otro, pero este cambio no afecta
a la dilucién 6ptima de uso. El titulo de cada lote se compara y ajusta mediante un lote de
referencia para asegurar que el resultado de la tincién inmunohistoquimica sea consistente
entre los distintos lotes.

10. Anticuerpo monoclonal de ratén suministrado en forma liquida como sobrenadante de
cultivo celular, dializado contra 0,05 mol/l de Tris/HCI, pH 7,2, y con 15 mmol/l de NaN3.
Clon: 1A4. Isotipo: 1gG2a, kappa. Concentracion de IgG de raton: consulte la etiqueta del
vial. La concentracion de proteina puede variar de un lote a otro, pero este cambio no afecta
a la dilucién éptima de uso. El titulo de cada lote se compara y ajusta mediante un lote de
referencia para asegurar que el resultado de la tincion inmunohistoquimica sea consistente
entre los distintos lotes.

11. Anticuerpo monoclonal de ratén suministrado en forma liquida como sobrenadante de
cultivo celular, dializado contra 50 mmol/L de TrisHCI, pH 7,2 y con 15 mmol/L de NaN3.
Clon: CIV 22 (2). Isotipo: IgG1, kappa. Concentracién de IgG de ratén: Consulte la etiqueta
del vial. La concentracion de proteina puede variar de un lote a otro, pero este cambio no
afecta a la dilucién 6ptima de uso. El titulo de cada lote se compara y ajusta mediante un
lote de referencia para asegurar que el resultado de la tincién inmunohistoquimica sea

consistente entre los distintos lotes.

1 EJANDRO BOGNOVICH
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12. Anticuerpo monoclonal de ratén suministrado en forma liquida como sobrenadante de

cultivo celular, dializado contra 0,05 mol/l de Tris/HCI, pH 7,2 y con 15 mmol/l de NaN3.
Clon: DAK-Calret 1. Isotipo: IgG1, kappa. Concentracion de IgG de ratén: Consulte la
etiqueta del vial. La concentracion de proteina puede variar de un lote a otro, pero este
cambio no afecta a la diluciéon 6ptima de uso. El titulo de cada lote se compara y ajusta
mediante un lote de referencia.

13. Anticuerpo monoclonal de ratén suministrado en forma liquida como sobrenadante de
cultivo celular, dializado contra 0,05 mol/l de Tris/HCI, pH 7,2, y con 15 mmol/l de NaN3.
Clon: V9. Isotipo: 1IgG1, kappa. Concentracion de IgG de raton: Consulte la etiqueta del vial.
La concentracidn de proteina puede variar de un lote a otro, pero este cambio no afecta a
la dilucién 6ptima de uso. El titulo de cada lote se compara y ajusta mediante un lote de
referencia para asegurar que el resultado de la tincidn inmunohistoquimica sea consistente
entre los distintos lotes.

14. Fraccion de inmunoglobulina purificada de antisuero de conejo, suministrada en forma
liguida en NaCl 0,1 mol/L, NaN3 15 mmol/L. Concentracién de proteina en g/L: ver la
etiqueta del vial. La variacion del titulo entre diferentes lotes de A 0082 es inferior al 10%.
Esto se consigue ajustando el titulo de cada lote individual para que coincida con el titulo
de una preparacion de anticuerpos de referencia mantenida a -80 °C.

15. Anticuerpo monoclonal de ratén suministrado en forma liquida como sobrenadante de
cultivo celular, dializado contra 0,05 mol/l de Tris/HCI, pH 7,2, y con 15 mmol/l de NaN3.
Clon: JC70A. Isotipo: IgG1, kappa. Concentracion de 1gG de raton: consulte la etiqueta del
vial. La concentracion de proteina puede variar de un lote a otro, pero este cambio no afecta
a la dilucién éptima de uso. El titulo de cada lote se compara y ajusta mediante un un lote
de referencia para asegurar que el resultado de la tincion inmunohistoquimica sea
consistente entre los distintos lotes.

16. Anticuerpo monoclonal de ratén listo para su uso suministrado en forma liquida en un
tampdn que contiene proteina estabilizadora y 0,015 mol/l de azida sédica. Clone: F5D

Isotype: IgG1, kappa.

1 EJANDRO BOGNOVICH
YTICAL ':!%@223136123413-APN-| NPMAANMAT
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17. Anticuerpo monoclonal de conejo listo para su uso suministrado en forma liquida en un
tampon que contiene proteina estabilizadora y 0,015 mol/L de azida sédica. Clon: EP1.
Isotipo: IgG de conejo.

18. Anticuerpo monoclonal de ratén listo para su uso suministrado en forma liquida en un
tampon que contiene proteina estabilizadora y 0,015 mol/l de azida s6dica. Clon: PgR 1294.
Isotipo: IgG1, kappa.

19. El anticuerpo policlonal de conejo listo para su uso se suministra en forma liquida en
un tampdn que contiene proteina estabilizadora y 0,015 mol/l de azida soédica.

20. Anticuerpo monoclonal de ratén listo para su uso suministrado en forma liquida en un
tampdn que contiene proteina estabilizadora y 0,015 mol/l de azida sddica. Clon: JC70A.
Isotipo: IgG1, kappa.

21. Anticuerpo monoclonal de ratén listo para su uso suministrado en forma liquida en un
tampdn gque contiene proteina estabilizadora y 0,015 mol/l de azida sédica. Clon: 1A4. El
clon 1A4 es idéntico al anti-asm-1. Isotipo: 1IgG2a, kappa.

22. Anticuerpo monoclonal de ratén listo para su uso suministrado en forma liquida en un
tampon que contiene proteina estabilizadora y 0,015 mol/l de azida sddica. Clon: V9.
Isotipo: IgG1, kappa.

23. Anticuerpo monoclonal de ratdn listo para su uso suministrado en forma liquida en un
tampdédn que contiene proteina estabilizadora y 0,015 mol/l de azida sdédica. Clon: B-

catenina-1. Isotipo: IgG1, kappa.

5. Instrucciones de uso modelos 1a 8

5.1 Preparacion de las muestras

El anticuerpo puede utilizarse para marcar cortes de tejido fijados con formol e incluidos en
parafina. Las muestras tisulares deben cortarse en secciones de aproximadamente 4 um.
Se requiere un pretratamiento con recuperacion del epitopo inducida por calor (HIER, por
sus siglas en inglés). Se obtienen resultados 6ptimos al pretratar los tejidos con EnVision
FLEX Target Retrieval Solution, High pH (50x) (n.° de catédlogo K8004).
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Cortes desparafinados: Se recomienda el pretratamiento de los cortes de tejido

desparafinados, en parafina y fijados con formol con Dako PT Link. Para mas detalles,
consulte la Guia del usuario de PT Link.

Para PT Link se deben aplicar los siguientes parametros: temperatura de precalentamiento:
65 °C; temperatura y tiempo de recuperacion del epitopo: 97 °C para 20 (+ 1) minutos; enfriar
a 65 °C. Extraiga la gradilla para portaobjetos Autostainer con los portaobjetos del tanque PT
Link e introdUzcalos inmediatamente en un bote o tanque (p. €j., PT Link Rinse Station, n. de
catalogo PT109) con EnVision FLEX Wash Buffer (20x) (n.° de catalogo K8007). Deje los
portaobjetos en Wash Buffer durante 1-5 minutos.

Cortes de tejido en parafina: Como método alternativo de preparacion de una muestra, tanto

la desparafinizacién como la recuperacién del epitopo se pueden realizar en el PT Link con
un procedimiento modificado. Consulte las instrucciones en la Guia del usuario de PT Link.
Después de finalizado el procedimiento de tincién, se deben deshidratar, enjuagar y montar
los cortes usando un método de montaje permanente.

No permita que las secciones de tejido se sequen durante el tratamiento ni durante el
procedimiento de tinciébn inmunohistoquimica siguiente. Para una mejor adherencia de los
cortes de tejidos a los portaobjetos, se recomienda el uso de Dako Silanized Slides (n.° de
catalogo S3003).

5.2 Procedimiento de tincidn

El sistema de visualizacion recomendado es EnVision FLEX, High pH (Link) (n.° de catalogo
K8000). Los pasos de tincion y los tiempos de incubacién han sido preprogramados en el
software del Autostainer Link. Consulte la Guia del usuario del Autostainer Link para ver
instrucciones detalladas sobre la carga de portaobjetos y reactivos. Si todavia no estan
disponibles los protocolos en la plataforma del Autostainer utilizada, comuniquese con el
servicio de asistencia técnica de Dako. Todos los pasos de incubacion deben realizarse a
temperatura ambiente.

Las condiciones Optimas pueden variar segun la muestra y el método de preparacion y

deberan determinarse individualmente en cada laboratorio.
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Se recomienda la contratincion con hematoxicilina usando EnVision FLEX Hematoxylin (Link)
(n.° de catalogo K8008).

Los tejidos de control positivo y negativo, asi como el reactivo de control negativo, deberan
realizarse de manera simultanea empleando el mismo protocolo que para las muestras del
paciente. El tejido de control positivo debe incluir el Gtero y el apéndice y las
células/estructuras deben mostrar patrones de reaccién como se describe para este tejido
en “Caracteristicas de resultados”. El reactivo de control negativo recomendado es FLEX

Negative Control, Mouse (Link) (n.° de catalogo IR750).

6. Instrucciones de uso modelos 9a 13y 15

6.1 Preparacion de las muestras

Cortes de parafina: El anticuerpo puede utilizarse para marcar los cortes de tejido en
parafina y fijados con formol. Se recomienda el pretratamiento de los tejidos desparafinados
con proteinasa K o la recuperacién del epitopo inducida por calor. Para la recuperacion del
epitopo inducida por calor, obtendra resultados 6ptimos con tampon de Tris de 10 mmol/l,
tampon EDTA de 1 mmol/l, pH 9,0. Obtendra resultados menos éptimos con Dako Target
Retrieval Solution, n.° de catalogo S1700, o tamp6n citrato de 10 mmol/l, pH 6,0. No permita
gue las secciones de tejido se sequen durante el tratamiento ni durante el procedimiento de
tinciéon inmunohistoquimica siguiente.

6.2 Procedimiento de tincidn

Estas solo son pautas orientativas. Las condiciones éptimas pueden variar en funcion del
tipo de muestra y del método de preparacion y deberan ser validadas individualmente en
cada laboratorio. El rendimiento de este anticuerpo debe ser establecido por parte del
usuario si se utiliza con otros sistemas de tinciéon manual o plataformas automatizadas.

Dilucién: puede utilizarse a un rango de dilucion de 1:50-1:100 al aplicarlo en cortes en
parafina y fijados con formol, con una recuperacion del epitopo inducida por calor de 20
minutos en tampoén Tris de 10 mmol/l, tampdn EDTA de 1 mmol/l, pH 9,0 y una incubacion
de 30 minutos a temperatura ambiente con el anticuerpo primario. El control negativo
recomendado es Dako Mouse 1gGl, n.° de catdlogo X0931, diluido a la misma

concentracion de IgG de ratén que el anticuerpo primario. A menos que se haya establecido
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la estabilidad del anticuerpo diluido y del control negativo en el procedimiento de tincion
propiamente dicho, se recomienda diluir estos reactivos inmediatamente antes de su uso,
o bien diluirlos con Dako Antibody Diluent, n.° de catadlogo S0809.

Visualizacion: Se recomienda Dako EnVision+ y los kits HRP, por ejemplo, n.° de catdlogo
K4005. Siga el procedimiento incluido con el kit de visualizacién seleccionado.

Control de calidad: Los tejidos de control positivo y negativo, asi como el reactivo de control

negativo, deberan realizarse de manera simultanea con la muestra del paciente.

7. Instrucciones de uso modelo 14

7.1 Preparacion de las muestras

Secciones de parafina: el anticuerpo puede utilizarse para marcar secciones de tejido
incluidas en parafina fijadas en formol. Es necesario pretratar los tejidos con proteinasa K
0 con recuperacién de epitopo inducida por calor. En el caso de la recuperacién de epitopo
inducida por calor, se obtienen resultados 6ptimos con Dako Target Retrieval Solution
namero de catalogo S 1700, o con tampén Tris 10 mmol/L, EDTA 1 mmol/L, pH 9,0. Se
obtienen resultados menos éptimos con Dako Target Retrieval Solution nimero de catalogo
S 3308 a pH alto, o con tamp6n citrato 10 mmol/L, pH 6,0. No permita que las secciones de
tejido se sequen durante el tratamiento ni durante el procedimiento de tincion
inmunocitoquimica siguiente.

7.2 Procedimiento de tincidn

Dilucion: Polyclonal Rabbit Anti-Human Von Willebrand Factor, nimero de catalogo A 0082,
puede utilizarse en un intervalo de diluciones de 1:200 a 1:400 cuando se aplica a cortes
de amigdala humana incluidos en parafina y fijados con formol, utilizando 20 minutos de
recuperacion de epitopo inducida por calor en Dako Target Retrieval Solution, nimero de
catalogo S 1700, y 30 minutos de incubacién a temperatura ambiente con el anticuerpo
primario. Las condiciones 6ptimas pueden variar en funcion de la muestra y del método de
preparacion, y deben ser determinadas por cada laboratorio individual. El control negativo
recomendado es Dako Rabbit Immunoglobulin Fraction (Solid-Phase Absorbed), nimero
de catalogo X 0936, diluida a la misma concentracion de proteina que el anticuerpo primario.

A menos que se haya establecido la estabilidad del sistema de ensayos utilizado, le
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recomendamos que diluya el producto justo antes de utilizarlo, o que lo diluya en Dako
Antibody Diluent, nimero de catalogo S 0809.

Visualizacion: le recomendamos que utilice el kit DAKO LSAB™+/HRP numero de catalogo
K 0679, y los kits DAKO EnVision™+/HRP numeros de catalogo K 4008 y K 4010. Siga el
procedimiento incluido en el kit de visualizacion seleccionado.

Automatizacion: el anticuerpo es adecuado para la tincién inmunocitoquimica mediante
plataformas automatizadas tales como Dako Autostainer.

7.3 Inmunoprecipitacion en gel - Pautas de dilucién

Inmunoelectroforesis tipo rocket: Anticuerpo: 0,2 pyL por cm cuadrado de area de gel.
Estandar: un grupo de plasmas humanos frescos, 1+0 1+1 1+2 1+5. Dilucién de las
muestras: 1+1. Volumen del estandar y de las muestras: 15 pyL. Se recomienda incluir
Na2EDTA 5 mmol/L en el gel y en el tampo6n para la electroforesis.

7.4 ELISA — Pautas de dilucion

Para ELISA tipo sandwich con doble anticuerpo del factor von Willebrand, el Dako “General

ELISA Procedure” (nimero de pedido 30.023) puede servir de guia.

1. Anticuerpo de recubrimiento: Rabbit Anti-Human Von Willebrand Factor, nimero de
catalogo A 0082, diluido a 1:600.

2. Estandar: grupo de plasmas humanos frescos diluidos entre 1:20 y 1:1280. Dilucion de
las muestras de ensayo: 1:40.

3. Anticuerpo de deteccion: Dako Peroxidase-Conjugated Rabbit Anti-Human Von
Willebrand Factor, nUmero de catalogo P 0226. Pauta de dilucién: 1:8000.

8. Instrucciones de uso modelos 16 a 23

8.1. Preparacion de las muestras

Cortes de parafina: El anticuerpo puede utilizarse para marcar cortes de tejido fijados con
formol e incluidos en parafina. Las muestras de tejido deben cortarse en secciones de 4
pm. Para una mejor adherencia de los cortes de tejidos a los portaobjetos de vidrio, se

recomienda el uso de FLEX IHC Microscope Slides, n.° de catalogo K8020.

8.2 Procedimiento de tincidn
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La desparafinizacion, la recuperacion antigénica, la tincién inmunohistoquimica y la
contratincion se realizan en el instrumento Dako Omnis. Los pasos de tincion y los tiempos
de incubacion se han preprogramado en el software Dako Omnis. Si el protocolo no esta
disponible en el sistema Dako Omnis, se puede descargar de Dako Omnis Protocol Update
en www.agilent.com. Consulte el Manual bésico del usuario de Dako Omnis para obtener
instrucciones detalladas sobre la carga de portaobjetos y reactivos.

Dako Omnis garantiza que los cortes de tejidos no se secan durante el proceso de
pretratamiento ni durante el posterior procedimiento de tincién inmunohistoquimica.
Pretratamiento: La desparafinizacion de los cortes de tejido FFPE se realiza con Clearify™,
n.° de catdlogo GC810. Se recomienda realizar la recuperacion antigénica con recuperacion
del epitopo inducida por calor (HIER) utilizando una dilucién de EnVision FLEX Target
Retrieval Solution, High pH (50x) (Dako Omnis).

Visualizacion: El sistema de visualizacion recomendado es EnVision FLEX, High pH (Dako
Omnis), n.° de catalogo GV800.

Contratincién: La contratincién recomendada es Hematoxylin (Dako Omnis), n.° de catalogo
GC808.

Montaje: Después de la tincién en el instrumento Dako Omnis, se deben deshidratar,

enjuagar y montar los cortes usando un método de montaje permanente.

8.3 Control de calidad

Los tejidos de control positivo y negativo, asi como el reactivo de control negativo, deberan

realizarse de manera simultdnea empleando el mismo protocolo que para las muestras del

paciente.

9. Interpretacion de latincion

Modelo #:

1. Las células marcadas por el anticuerpo muestran tincion citoplasmatica. La tincion puede
mostrar un aspecto fibrilar

2. El patrdn de tincién celular es citoplasmatico.

3. Las células marcadas por el anticuerpo muestran tincion citoplasmatica.
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4.
5.
6.

Las células marcadas por el anticuerpo muestran tincién citoplasmatica.
El patron de tincion celular es citoplasmético.

Las células marcadas con el anticuerpo muestran una tincion de membrana. Las células

neoplasicas pueden mostrar una tincion citoplasmética difusa y nuclear.

7.

Las células marcadas por el anticuerpo muestran predominantemente una tincion de

membrana, con tincion citoplasmatica mas débil.

8.
9.

10.
11.
12.

13.
14.

15.

16.

17.

18.

Las células marcadas por el anticuerpo muestran tincién citoplasmatica.

Las células marcadas con el anticuerpo muestran un patrén de tincién citoplasmatica.
La tincion puede mostrar un aspecto fibrilar

Las células marcadas con el anticuerpo muestran un patrén de tincion citoplasmatica.
La tincion puede mostrar un aspecto fibrilar.

Las células marcadas con el anticuerpo muestran tanto un patrén de tincion
citoplasméatica como nuclear.

Las células marcadas con el anticuerpo muestran un patron de tincion citoplasmatica.
Las células marcadas por el anticuerpo presentan una tincién positiva difusa o en
ocasiones ligeramente granular en el citoplasma.

Las células marcadas por el anticuerpo muestran predominantemente una tinciéon de la
membrana de la célula, con tincién citoplasméatica mas débil.

El patrén de tincion celular es nuclear. Pueden observarse trazas de una tincion
citoplasmaética.

El patrén de tincion celular es nuclear. Si se observa marcado citoplasmatico debe
considerarse como no especifico. Un resultado positivo se define como tincién nuclear
en 21% de células tumorales (7). Esto coincide con la recomendacion de ASCO/CAP,
que establece la obtencién de un valor de corte 21% de células tumorales positivas para
poder realizar una evaluacién positiva.

El patron de tincién celular es nuclear. Si se observa marcado citoplasmatico debe
considerarse como no especifico. Un resultado positivo se define como tincién nuclear
en 21% de células tumorales sea cual sea la intensidad de la tincion. Una medida que
se adecua a la recomendacion de ASCO/CAP, que establece la obtencién de un punto

de corte 21% de células tumorales positivas para poder realizar una evaluacién positiva.
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19. Las células marcadas por el anticuerpo muestran tincion citoplasmatica.

20. Las células marcadas por el anticuerpo muestran predominantemente una tincion de
membrana, con tincion citoplasmatica mas débil.

21. El patron de tincion celular es citoplasmético.

22. El patron de tincion celular es citoplasmético.

23. El patron de tincién celular es membranoso. Las células neopléasicas pueden mostrar

una tincion citoplasmética difusa y nuclear.

10. Caracteristicas de los resultados

Modelo #:

1. Tejidos normales: El anticuerpo marca células del musculo liso vascular y células del
musculo liso esofdgicas. En 8/10 tejidos fijados, el anticuerpo marc6 células mesoteliales.
Excepto por las células de origen muscular, los siguientes tejidos normales son negativos:
médula 6sea, riidn, mama, glandula prostatica, cerebro (materia gris), yeyuno, glandula
tiroides, pulmén, colon, estobmago, uréter y amigdala. Las células del musculo liso en la
lamina muscular del colon muestran una reaccion de tincion de moderada a fuerte, mientras
que las células del musculo liso en los pequefios vasos de la lamina propia muestran una
reaccion a la tincién de leve a moderada.

Tejidos anormales: El anticuerpo marcé 4/4 tumores de los rabdomiosarcomas humanos. En
el eséfago humano, el anticuerpo marcé 35/35 leiomiomas, 1/3 leiomiosarcomas y 3/17
tumores estromales. Ademas, el anticuerpo marcé 33/33 leiomiomas uterinos altamente
celulares. Asimismo, el anticuerpo marcé 8/16 mesoteliomas malignos difusos pleurales. En
poélipos vaginales y endocervicales humanos, el anticuerpo marcé tanto a las células
estromales de fondo como las células estromales atipicas dentro de la zona subepitelial. El
anticuerpo no marcé 10 casos de neuroblastoma, linfoma, tumor de Wilms, tumor

neuroectodérmico primitivo y retinoblastoma, como tampoco 4 casos.

2. Tejidos normales: En la aorta del adulto, se marcan las células de la tanica media y la
mayor parte de las células de musculo liso en la intima subendotelial (1). Tanto en el Gtero

como en el apéndice, el masculo liso de la pared y los vasos exhibe tincion citoplasmatica.
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Las células mioepiteliales de los conductos y acinos de tejido mamario normal procesado de
rutina también demostraron reactividad con el anticuerpo. En las fijaciones de rutina, las
células mioepiteliales periductales y periacinares de las glandulas salivales tifieron ante el
anticuerpo, mientras que se comprobo que las células ductales no reaccionaron.

Tejidos andémalos: Se ha demostrado que el anticuerpo marca las capas de células
mioepiteliales intactas presentes en lesiones mamarias benignas y malignas in situ. Las
capas de células mioepiteliales de las neoplasias benignas, como las lesiones esclerosantes
complejas y los papilomas, han mostrado tinciébn, mientras que no se observd la
inmunotincién mioepitelial en carcinomas papilares intraquisticos. Se comprobd la expresion
de la miosina en las células mioepiteliales en la periferia de los conductos y acinos
comprometidos en el carcinoma ductal in situ. No se encontraron células mioepiteliales en el
carcinoma de mama invasivo y el marcado se restringié a las células estromales que tifieron
solo una pequefia proporcién de los tumores analizados. Segun los informes, el anticuerpo

también marco el epitelio neoplasico de los adenomas pleomérficos de la glandula salival.

3. Tejidos normales: El anticuerpo marca células de musculo liso en vasos sanguineos v,
ademas, conductos salivales y células mioepiteliales alrededor de los acinos en las glandulas
salivales. También marcO positivamente células del musculo liso en 35/36 miometrios
uterinos normales. Ademas, se ha observado un marcado temporal de células hepaticas
perisinusoidales. Las células del musculo liso en la mucosa de la lamina muscularis del colon
muestran una reaccion de moderada a fuerte a la tincion, mientras que las células del
musculo liso que recubren los sinusoides hepaticos tienen una reaccién de débil a moderada.
Tejidos andmalos: El anticuerpo marco 24/26 leiomiomas, 6/7 leiomiomas atipicos y 21/25
leiomiosarcomas del uUtero, como también 13/13 leiomiosarcomas fusiformes no
gastrointestinales extrauterinos. Ademas, el anticuerpo marc6é una cantidad variable de
células en 8/8 tumores miofibroblasticos seudosarcomatosos de la vejiga urinaria en nifios.
En adenomas pleomorficos, el anticuerpo marcd células epiteliales del tumor (células

mioepiteliales) en 19/20 casos.
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4. Tejidos normales: En el colon, las células del musculo liso de la lamina muscular muestran
una reaccion a la tincion de moderada a fuerte. En la lengua, las glandulas salivales/mucosas
muestran una reaccion de tincion de débil a moderada. En tejido normal, el anticuerpo marca
las fibras estriadas de los musculos esqueléticos, los musculos lisos de las arterias, las venas
y los pericitos de pequefias arterias, la tinica muscular del tubo gastrointestinal, el miometrio
del utero, el estroma prostatico, las células capsulares de numerosos Organos
parengquimales, como el rifién, el higado, ndédulos linfaticos y bazo, y las capas mioepiteliales
de las glandulas y conductos mamarios, asi como las glandulas sudoriparas ecrinas, las
glandulas bronquiales y las glandulas salivares. Otras células no musculares no son
reactivas, como el tejido conectivo, las células epiteliales, las células linfoides, los
macrofagos, las células neuronales y las células endoteliales vasculares.

Tejido anormal: En tejidos patoldgicos, el anticuerpo marcé tumores de tejidos blandos con
diferenciacion muscular, por ejemplo, lemiomas (LM), leiomiosarcomas (LMS) vy
rabdomiosarcomas (RMS). Schmidt, et al. (1988) confirmaron este hecho al comprobar que
se marcaban 29/30 RMS, incluidos los subtipos embrional, alveolar, botrioide y pleomérfico
con independencia del grado de diferenciacion. Un estudio que comprendia 285 tumores de
tejidos blandos bien diferenciados descubrié que 17/17 RMS, 31/32 LMS, 23/23 LM y 3/5
liposarcomas pleomorficos fueron positivos. La mayoria de los tumores glémicos también
reaccionaron con el anticuerpo. Los tumores desmoides mostraron un marcado ocasional de
las células en 9/15 casos. Otros investigadores obtuvieron resultados similares, ya que
observaron que también se marcaron 34/35 RMS, 11/22 LMS, 5/6 LM y 4/4 rabdomiomas.
Los miofibroblastos de algunas lesiones, como el tejido reactivo, heridas en proceso de
cicatrizacion y placas ateroescleréticas también presentaron tincion con el anticuerpo en la
mayoria de los casos. El anticuerpo también marcé tumores de mama no invasivo, pero no
marco tumores de mama invasivos. En los sarcomas no musculares y las células neoplasicas

de los carcinomas, melanomas y linfomas no se produjo reaccion.

5. Tejidos normales: En general, el anticuerpo marca la mayoria de células mesenquimales
humanas, incluidos fibrocitos, lipocitos, células del musculo liso, células endoteliales

vasculares, astrocitos, células del nervio periférico (Schwann) y macréfagos (incluidas
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células de Kupffer), asi como células mioepiteliales de las glandulas sudoriparas y salivales
y de mama, que son fuertemente marcadas. Las células foliculares de la tiroides, la corteza
suprarrenal y los tubulos renales distales, y las células mesangiales y endoteliales del
glomérulo renal, asi como las células pancreéticas acinares, también resultaron marcadas y
tienen una distribucion e intensidad variables. En el ojo humano, el anticuerpo marca el
epitelio pigmentado anterior y posterior del iris humano, incluida la porcién muscular
(dilatadora de pupilas) del epitelio anterior, asi como el epitelio ciliar pigmentado y no
pigmentado. En el epitelio ciliar, la vimentina se expresé junto con la citoqueratina. Las
células del musculo cardiaco y esquelético, las células epidérmicas, escamosas, uroteliales,
colénicas y de la mucosa gastrica y células gliales, asi como las neuronas, no resultaron
marcadas por el anticuerpo.

Tejidos anormales: El anticuerpo marcé 17/20 sarcomas, 16/18 melanomas, 4/4
meningeomas, 3/3 schwanomas y fue el Unico filamento intermedio presente en estos
tumores. Ademas, porcentajes variables (10-57%) de carcinomas, carcinomas
neuroendocrinos, neuroblastomas, timomas y mesoteliomas se marcaron con el anticuerpo.
Con la excepcién de los neuroblastomas, la citoqueratina se expreso junto con la vimentina
en estos tumores. Entre los adenocarcinomas, mas del 50% de los carcinomas papilares de
tiroides, asi como los carcinomas renales, endometriales, ovaricos y pulmonares fueron

marcados por el anticuerpo y coexpresaron queratinas y vimentina.

6. Tejidos normales: En el colon, las células epiteliales muestran una reaccion a la tincién de
moderada a fuerte. En el higado, los hepatocitos muestran una reaccion a la tincién de débil
a moderada.

Tejidos anormales: El anticuerpo marcé 24/30 tumores desmoides esporadicos y 8/12
tumores desmoides en pacientes con poliposis adenomatosa familiar. El anticuerpo marcé

2/2 adenomas de colon.

7. Tejidos normales: el anticuerpo marca células endoteliales en una amplia variedad de
tejidos, como el endotelio en capilares glomerulares renales y el endotelio de los vasos

vasculares. Ademas, el anticuerpo marca megacariocitos y ocasionales células plasmaticas
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en médula 6sea. En el colon, las células endoteliales de los grandes vasos muestran una
reaccion de tincion moderada a fuerte, mientras que las células B en la zona de las amigdalas
muestran una reaccion de tincion leve a moderada.

Tejidos anormales: el anticuerpo marca las células endoteliales en una variedad de lesiones
vasculares malignas y benignas. En 10/10 (1) y en 6/7 angiosarcomas, respectivamente, el
anticuerpo marcoé las células endoteliales vasculares malignas. Ademas, el anticuerpo marcé
17/17 (2) y 3/3 hemangiomas, respectivamente, 3/3 hemangiomas epitelioides, 1/1
angioendotelioma endovascular papilar, 3/3 angiofiboromas, 2/2 angioqueratomas, 1/1
hemangiopericitoma, 1/1 quimiodectoma, 3/3 mixomas atriales y 2/2 higromas cisticos. Se
han observado resultados discrepantes en linfangioma ya que se registré que el anticuerpo
marcé 8/8 y 0/4 casos, respectivamente. De igual modo para los tumores de glomo, donde
el anticuerpo marc6 2/2 y 0/7 casos. No se observd marcado en un caso de quiste
linfoepitelial y uno pneumatosis coli, también presentaban ausencia de marcado los 30
tumores de la vaina benignos y los 4 malignos, 11 dermatofiboromas, 28
dermatofibrosarcomas protuberantes, 6 leiomiomas, 3 leiomiosarcomas, 3 fibroblastomas de
células gigantes, 52 rabdomiosarcomas, 16 tumores de células redondas pequefas, 11
neuroblastomas, 23 tumores de Wilms, 20 retinoblastomas, 13 estesioneuroblastomas, y 7
linfomas malignos de células pequefias no segmentadas. Ademas, las células fusiformes en

17 casos de sarcomas de Kaposi presentaron uniformemente ausencia de marcado.

8. Tejidos normales: En el colon, las células endoteliales en los vasos de la lamina propia
muestran una reaccion de tincién de moderada a fuerte. En el higado, las células endoteliales
gue delinean los sinusoides muestran una reaccion de tincion de débil a moderada. El
anticuerpo marca las células endoteliales que recubren el lumen de los capilares, los vasos
linfaticos, las arterias y las venas, y las células endoteliales de los glomérulos y de los
sinusoides del higado y el bazo. Ademas de marcar las células endoteliales, el anticuerpo
marca los megacariocitos y las plaquetas (8).

Tejidos anormales: En leucemias mieloides agudas (LMA) clasificadas segun los criterios del
grupo cooperativo franco-americano-britanico (FAB), el anticuerpo marc6 3/3 LMA FAB M7
y 0/56 LMA FAB M1-M6. En otro estudio, el anticuerpo marc6 1/1 LMA FAB M7. El anticuerpo
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marc6 29/36 angiosarcomas de tejido blando y en un estudio de sarcomas de glandulas
salivares y orales, el anticuerpo marc6 19/21 angiosarcomas. Se ha utilizado el anticuerpo
para evaluar el nimero de microvasos por area a 200x en aquellas zonas en que tenga lugar
una neovascularizacion mas intensa en un carcinoma de mama invasivo. En el 99% de los
137 pacientes diagnosticados con hemangioendotelioma epiteliode (EHE) del higado, se
observo que las células intermedias, dendriticas o epitelioides del tejido vascular maligno

expresaban de forma intensa el factor de Von Willebrand.

9. Tejidos normales: El anticuerpo marca células del musculo liso vascular y células del
musculo liso esofdgicas. En 8/10 tejidos fijados, el anticuerpo marcé células mesoteliales.
Excepto por las células de origen muscular, los siguientes tejidos normales son negativos:
Médula 6sea, rifidbn, mama, glandula prostéatica, cerebro (materia gris), yeyuno, glandula
tiroides, pulmén, colon, estbmago, uréter y amigdala. En tejidos fetales congelados, el
anticuerpo marca las células del musculo liso de los vasos sanguineos y del intestino
delgado, las células musculares esqueléticas de la lengua, las células musculares cardiacas,
las células estromales de la médula del rifién, los deciduos, las vellosidades de la placenta,
el cordon umbilical, las células estromales submesoteliales del pericardio, asi como las
células mesoteliales.

Tejidos anormales: El anticuerpo marcé 4 de 4 tumores de los rabdomiosarcomas humanos.
En el es6fago humano, el anticuerpo marcé 35/35 leiomiomas, 1/3 leiomiosarcomas y 3/17
tumores estromales. Ademas, el anticuerpo marcé 33/33 leiomiomas uterinos altamente
celulares. Asimismo, el anticuerpo marcé 8/16 mesoteliomas malignos difusos pleurales. En
poélipos vaginales y endocervicales humanos, el anticuerpo marcé tanto a las células
estromales de fondo como las células estromales atipicas dentro de la zona subepitelial. El
anticuerpo no marcé 10 casos de neuroblastoma, linfoma, tumor de Wilms, tumor
neuroectodérmico primitivo y retinoblastoma, como tampoco 4 casos de carcinoma pulmonar
de células pequefas, 3 casos de sarcoma de Ewing, y 6 casos de nddulos estromales de

endometrio.
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10. Tejidos normales: El anticuerpo marca células de masculo liso en vasos sanguineos vy,
ademas, conductos salivales y células mioepitelial alrededor de los acinos en las glandulas
salivales. También marcé positivamente células de muasculo liso en 35/36 miometrios uterinos
normales. Ademés, se ha observado un marcado temporal de células hepéticas
perisinusoidales. En tejidos congelados, el anticuerpo marca los miofibroblastos y las células
mioepiteliales que rodean a los acinos y conductos de la mama, mientras que los epitelios
(adeno, escamoso), los linfocitos, las células de masculo cardiaco y esquelético, las células
endoteliales, las células grasas, las células de Schwann y los fibroblastos son negativos.

Tejidos andmalos: El anticuerpo marco 24/26 leiomiomas, 6/7 leiomiomas atipicos y 21/25
leiomiosarcomas del Utero, como también 13/13 leiomiosarcomas fusiformes no
gastrointestinales extrauterinos. Ademas, el anticuerpo marcé una cantidad variable de
células en 8/8 tumores miofibroblasticos seudosarcomatosos de la vejiga urinaria en nifios.
En adenomas pleomorficos, el anticuerpo marcd células epiteliales del tumor (células
mioepiteliales) en 19/20 casos. En tejidos congelados, el anticuerpo, ademas de marcar 5/5
leiomiomas y 6/7 leiomiosarcomas, también marcé 4/22 histiocitomas fibrosos malignos y 1/2
rabdomiosarcomas. 6/6 schwanomas malignos no se marcaron, al igual que 13/13 de otros
tumores de tejido blando, que incluian 1 fibrosarcoma, 6 liposarcomas, 1 angiosarcoma, 1

hemangioma capilar, 1 tumor de Triton, y 3 sarcomas sinoviales.

11. Tejidos normales: El anticuerpo marca células de muasculo liso en vasos sanguineos vy,
ademas, conductos salivales y células mioepitelial alrededor de los acinos en las glandulas
salivales. También marcé positivamente células de muasculo liso en 35/36 miometrios uterinos
normales. Ademéas, se ha observado un marcado temporal de células hepaticas
perisinusoidales. En tejidos congelados, el anticuerpo marca los miofibroblastos y las células
mioepiteliales que rodean a los acinos y conductos de la mama, mientras que los epitelios
(adeno, escamoso), los linfocitos, las células de masculo cardiaco y esquelético, las células
endoteliales, las células grasas, las células de Schwann y los fibroblastos son negativos.

Tejidos andmalos: El anticuerpo marc6 24/26 leiomiomas, 6/7 leiomiomas atipicos y 21/25
leiomiosarcomas del Utero, como también 13/13 leiomiosarcomas fusiformes no

gastrointestinales extrauterinos. Ademas, el anticuerpo marcoé una cantidad variable de
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células en 8/8 tumores miofibroblasticos seudosarcomatosos de la vejiga urinaria en nifios.
En adenomas pleomorficos, el anticuerpo marcOd células epiteliales del tumor (células
mioepiteliales) en 19/20 casos. En tejidos congelados, el anticuerpo, ademas de marcar 5/5
leiomiomas y 6/7 leiomiosarcomas, también marcé 4/22 histiocitomas fibrosos malignos y 1/2
rabdomiosarcomas. 6/6 schwanomas malignos no se marcaron, al igual que 13/13 de otros
tumores de tejido blando, que incluian 1 fibrosarcoma, 6 liposarcomas, 1 angiosarcoma, 1

hemangioma capilar, 1 tumor de Triton, y 3 sarcomas sinoviales.

12. Tejidos normales: El anticuerpo muestra el marcado caracteristico de las membranas
basales en varios tejidos y érganos analizados, incluido rifién, piel, musculo liso y estriado,
bazo, ganglios linfaticos, pulmén, placenta y tendén. En el bazo y los ganglios linfaticos, se
observé el marcado fragmentado previsto de las membranas basales discontinuas de los
sinusoides, mientras que otros vasos sanguineos mostraron una tincion lineal continua. En
los rifiones el anticuerpo marcé las membranas basales de los capilares, partes de la matriz
mesangial y la cdpsula de Bowman, asi como las membranas basales tubulares. La Unica
membrana basal que no muestra marcado con el anticuerpo es la del epitelio corneal. Todas

las estructuras distintas de las membranas basales no resultaron marcadas por el anticuerpo.

13. Tejidos normales: El anticuerpo marca células mesoteliales normales, células nerviosas
y células reticulares del colon. De los otros tejidos normales analizados, no se observé
tincion en epitelio escamoso simple, rifién, higado, pancreas, prostata y amigdala.

Tejidos anormales: EI anticuerpo marcé 51/70 mesoteliomas epiteliales, 2/118

adenocarcinomas y 28/53 carcinomas de mama.

14. Tejidos normales: En general, el anticuerpo marca la mayoria de células mesenquimales
humanas, incluidos fibrocitos, lipocitos, células del musculo liso, células endoteliales
vasculares, astrocitos, células del nervio periférico (Schwann) y macréfagos (incluidas
células de Kupffer), asi como células mioepiteliales de las glandulas sudoriparas y salivales
y de mama, que son fuertemente marcadas. Las células foliculares de la tiroides, la corteza

suprarrenal y los tubulos renales distales, y las células mesangiales y endoteliales del
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glomérulo renal, asi como las células pancreéticas acinares, también resultaron marcadas y
tienen una distribucion e intensidad variables. En el ojo humano, el anticuerpo marca el
epitelio pigmentado anterior y posterior del iris humano, incluida la porcién muscular
(dilatadora de pupilas) del epitelio anterior, asi como el epitelio ciliar pigmentado y no
pigmentado. En el epitelio ciliar, la vimentina se expreso junto con la citoqueratina. Las
células del musculo cardiaco y esquelético, las células epidérmicas, escamosas, uroteliales,
colénicas y de la mucosa gastrica y células gliales, asi como las neuronas, no resultaron
marcadas por el anticuerpo.

Tejidos anormales: El anticuerpo marcé 17/20 sarcomas, 16/18 melanomas, 4/4
meningeomas, 3/3 schwanomas y fue el Unico filamento intermedio presente en estos
tumores. Ademas, porcentajes variables (10-57%) de carcinomas, carcinomas
neuroendocrinos, neuroblastomas, timomas y mesoteliomas se marcaron con el anticuerpo.
Con la excepcion de los neuroblastomas, la citoqueratina se expreso junto con la vimentina
en estos tumores. Entre los adenocarcinomas, mas del 50% de los carcinomas papilares de
tiroides, asi como los carcinomas renales, endometriales, ovaricos y pulmonares fueron

marcados por el anticuerpo y coexpresaron queratinas y vimentina.

15. Tejidos normales: el anticuerpo marca las células endoteliales del revestimiento del
lumen de los capilares, vasos linfaticos, arterias, venas y células endoteliales en los
glomérulos y en los sinusoides del higado y el bazo. Aparte de las células endoteliales, el
anticuerpo muestra tincion intercitoplasmatica positiva en megacariocitos y plaquetas.
Tejidos anormales: el anticuerpo se ha utilizado para evaluar el nUmero de microvasos por
campo de 200x en las zonas de neovascularizacion mas invasiva en un carcinoma mamario
invasivo.

En el 99% de 137 pacientes a los que se les diagnostic6 hemangioendotelioma epitelioide
(EHE, por sus siglas en inglés) del higado, las células epitelioides, dendriticas y mediatas del
tejido vascular maligno mostraron una expresién intensa del factor von Willebrand (2). El
factor von Willebrand se expresa muy raramente en tumores vasculares escasamente

diferenciados.
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16. Tejidos normales: el anticuerpo marca células endoteliales en una amplia variedad de
tejidos, como el endotelio en capilares glomerulares renales y el endotelio de los vasos
vasculares. Ademas, el anticuerpo marca megacariocitos y ocasionales células plasmaticas
en médula ésea. En cortes congelados de amigdala y bazo humanos, el anticuerpo marca
algunas células no endoteliales, incluyendo algunas células B y células T de la zona del
manto. En frotis de sangre, el anticuerpo marca los neutréfilos polimorfos, 50% de los
linfocitos y todos los monocitos y plaquetas.

Tejidos anormales: el anticuerpo marca las células endoteliales en una variedad de lesiones
vasculares malignas y benignas. En 10/10 (1) y en 6/7 angiosarcomas, respectivamente, el
anticuerpo marco las células endoteliales vasculares malignas. Ademas, el anticuerpo marco
17/17 y 3/3 hemangiomas, respectivamente, 3/3 hemangiomas epitelioides, 1/1
angioendotelioma endovascular papilar (2), 3/3 angiofibromas, 2/2 angioqueratomas, 1/1
hemangiopericitoma, 1/1 quimiodectoma, 3/3 mixomas atriales y 2/2 higromas cisticos. Se
han observado resultados discrepantes en linfangioma ya que se registré que el anticuerpo
marcé 8/8 y 0/4 casos, respectivamente. De igual modo para los tumores de glomo, donde
el anticuerpo marcé 2/2 (1) y 0/7 casos. No se observd marcado en un caso de quiste
linfoepitelial y uno pneumatosis coli, también presentaban ausencia de marcado los 30
tumores de la vaina benignos y los 4 malignos, 11 dermatofiboromas, 28
dermatofibrosarcomas protuberantes,6 leiomiomas, 3 leiomiosarcomas, 3 fibroblastomas de
células gigantes, 52 rabdomiosarcomas, 16 tumores de células redondas pequefias, 11
neuroblastomas, 23 tumores de Wilms, 20 retinoblastomas, 13 estesioneuroblastomas, y 7
linfomas malignos de células pequefias no segmentadas. Ademas, las células fusiformes en

17 casos de sarcomas de Kaposi presentaron uniformemente ausencia de marcado.

16. Tejidos normales: No se observa tincién en los tejidos normales analizados
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Tipo de tejido Elementos tisulares positivos Tipo de tejido Elementos tisulares positivos

(n.” analizado) (n.” analizado)
Amigdala (3) 0/3 Médula dsea (3) 0/3
Bazo (3) 0/3 Musculo 3

esquelético (3)

Ceélulas de revestimiento 0/3 Nervio periférico (3) | 0/3
(pared toracica, pared
abdominal, pericardio,
superficie de muestras
gastrointestinales, corazén
y/o pulmon) (3)

Colon (3) 0/3 Owario (3) 073
Corazon (3) 0/3 Pancreas (3) 0/3
Cuello uterino (3) 0/3 Paratiroides (3) 0/3
Encéfalo, cerebelo (3) 0/3 Piel (3) 0/3
Encéfalo, cerebro (3) 0/3 Prostata (3) 0/3
Esofago (3) 0/3 Pulmén (3) 0/3
Estomago (3) 0/3 Rifion (3) 0/3
Glandula salivar (3) 0/3 Suprarrenal (3) 0/3
Higado (3) 0/3 Testiculo (3) 0/3
Hipofisis (3) 0/3 Timo (3) 0/3
Intestino delgado (3) 0/3 Tiroides (3) 0/3
Mama (3) 0/3 Utero (3) 0/3

Tejidos anémalos: El anticuerpo marcé 30/33 rabdomiosarcoma y en 1/1 tumor de Wilms.
No se ha observado inmunorreactividad en el sarcoma de Ewing o tumor neuroectodérmico

primitivo periférico (0/26) o en neuroblastomas (0/12).

17.Tejidos normales: La Tabla 1 contiene un resumen de la inmunorreactividad de
Monoclonal Rabbit Anti-Human ER a, Clone EP1 en el panel recomendado para tejidos
normales. Todos los tejidos se fijaron con formol y se incluyeron en parafina, y se tifieron
en Dako Omnis segun las instrucciones del prospecto. No se observa tincién citoplasmatica
en ninguno de los tejidos. Se observo una tincion débil ocasional de fondo no especifica en

la glandula salivar (1/3), el nervio periférico (1/3) y el intestino delgado (1/3).
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Tabla 1: Resumen de la reactividad en tejido normal (8)

Tipo de tejido
(n.” analizado)

Tincion nuclear positiva
Elementos tisulares

Tipo de tejido
(n.” analizado)

Tincion nuclear positiva
Elementos tisulares

Amigdala (3) 1/3 células epiteliales (1%) Médula dsea (3) 0r3
Bazo (3) 03 Musculo, 0r3
esquelético (3)
Cersbelo (3) o3 Nervio, periferico 03
(3
Cerebro (3) 03 Cwario (3) 33 células estromales
{10-25%)
173 células epiteliales (50%)
Colon (3) ifE] Pancreas (3) 1/3 células estromales (<5%)
Corazon (3) 03 Piel (3} 173 células epiteliales (5%)
Cuello utering (3) 3/3 células epiteliales (15-=80%) | Placenta (3) 03
/3 células estromales (50-80%)
Endometrio (3) 33 celulas epiteliales (=80-=90%) | Prostata (3) 313 células epiteliales (<5-10%)
2/3 células estromales (=90%)
2/3 células musculares (=90%)
Esdfago (3) 0/3 Pulmon (3) 03
Estomago (3) 0/3 Rifian (3) 03
Ganglio linfatico (3) 03 Suprarrenal (3) 03
Glandula salivar (3) /3 Testiculo (3) 0r3
Higado (3) 03 Tiroides {3) 03
Hipofisis (3) 373 células hipofisarias (<5-<10%) Trompa de Falopio | 3/3 células epiteliales (30-90%,
(3 /3 células estromales
(60-50%)
Intestino delgado (3) 03 Uréter (3) 03
Mama (3) 3/3 células epiteliales (<5-80%) Utero (3) 3 células epiteliales (25-100%)
33 células estromales (25-=00%)
33 células musculares
{15-=00%)

Medula espinal {3)

0/3

Yejiga urinaria (3)

1/3 células epiteliales (5%)
1/3 células estromales {5%)

Tejidos andbmalos: En estudios comparativos de Anti-ER a, Clone EP1 y Anti-ER a, Clone

SP1 y el componente ER del kit ER/PR pharmDx (combinacion de clones de anticuerpos

monoclonales de ratén 1D5 y ER-2-123) se ha observado un alto grado de concordancia
(~95%) entre Clone EP1, Clone SP1y el componente ER del kit ER/PR pharmDx. Para Clone
EP1y Clone SP1 se utilizé un valor de corte de mas de 1% de células positivas para evaluar

el estado positivo/negativo. Para el componente ER del kit ER/PR pharmDx, el valor de corte

para positividad se calculé de acuerdo con la puntuacion de Allred.

18. Tejidos normales: La siguiente Tabla 1 contiene un resumen de la inmunorreactividad de

Anti-PR, Clone PgR 1294 en el panel recomendado para tejidos normales. Todos los tejidos

se fijaron con formol y se tifieron en Dako Omnis segun las instrucciones del prospecto. Se
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observo tincién citoplasmatica débil en un 50% de las células medulares en 2/3 casos de

tejidos suprarrenales.

Tabla 1: Resumen de la reactividad en tejido normal (14)

Tipo de tejido
(n.” analizado)

Tincion nuclear positiva
Elementos tisulares

Tipo de tejido
(n.” analizado)

Tincion nuclear positiva
Elementos tisulares

Amigdala (3) ar3 Médula dsea (3) |[0/3
Bazo (3) 03 Misculo, 03
esquelético (3)
Cerebelo (3) 03 Nervio, periferico | 0/3
(3
Cerebro (3) 03 Owario (3) 2/3 celulas epiteliales (50%)
33 células estromales (50%)
Colon (3) 1/3 células de mosculo liso (10%) | Pancreas (3) 3/3 células insulares (50%)
Corazon (3) 03 Piel {3) 03
Cuello utering (3) 33 células estromales (=50--90%) | Placenta (3) 03
Endometrio (3) 373 células epiteliales (100%) Prostata (3) 1/3 células epiteliales (=1%)
373 células musculares (=90%) 1/3 células estromales (=10%)
33 células estromales (100%)
Esofago (3) 03 Pulman (3) 03
Estomago (3) 053 Rifian (3) 03
Zanglio linfatico (3) 03 Suprarrenal (3) 03
Glandula salivar (3) 173 células de la glandula salivar | Testiculo (3) 1/3 células estromales (5%)
{=5%)
Higado (3) 0r3 Tiroides (3) 03
Hipofisis (3) 313 células hipofisarias (1-10%) | Trompa de Falopio | 3/3 células epiteliales (90%)

3

3/3 células estromales (90%)

Intestino delgado (3)

03

Uréter (3)

03

Mama (3)

33 células glandulares (5-90%)

Utero (3)

33 celulas de mosculo liso
(=10-=095%)

2/3 celulas estromales
(=80-=95%)

3/3 células glandulares
(=80-=05%)

Médula espinal (3)

013

Yejiga unnaria (3)

2/3 celulas estromales (10%)

Tejidos an6malos: En estudios con cortes de tejido de cancer de mama fijados con formol e
incluidos en parafina se ha observado que Anti-PR, Clone PgR 1294, es Util para mostrar el
estado de PR. En estudios comparativos de Anti-PR, Clone PgR 1294 del kit ER/PR pharmDx
se ha observado un alto grado de concordancia (96%) con Anti-PR, Clone PgR 636. Se utiliz6

un valor de corte de mas de 1% de células positivas para evaluar el estado positivo/negativo.

19. Tejidos normales: El anticuerpo marcé todas las células endoteliales de los tipos de
tejidos analizados. Es posible observar alguna reaccion de fondo en practicamente todos los

tejidos.
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Reactvidad en tejido normal (B)

Tipo de tejido Elementos tisulares Tipo de tejido Elementos tisulares posifivos
i{n.” analizado) positivos (n.” analizado)
Amigaala | 3) 33 celulas endobaiales MOsCUn, camdiaco (3) | 33 céulas endotellales
33 queratinodios 273 miocitos
Eazo (3) 33 c2lulas endotailales Mlsculo, esqueletico | 373 cslulas endotellales
3 colulas de 13 pulpa ofa [3)
33 celulas de |13 pulpa banca
Ceiulas mesoteilalies (3) 33 calulas endotilales Mervia, perfférico (3) 373 calulas endotellales
33 celulas mesotedlaies 33 ieflgo adipoEn
Cerededo (3) 33 celulas endobaiales Owano | 3) 33 cilulas endotellales
13 celas glales 173 cshulas eslromalss
Cerslorn |3) 33 c2lulas endotailales Pancreas [3) 373 ctlulas endotellales
173 céiulas glanduiares
Colon (3] 33 celulas endotallales Paratinoldes (3) 313 ciulas endotellales
23 células glanduiares
Cuelia wierino (3) 33 celulas endotailales Pled {3) 33 células endotellales
33 celulas glanduiarss
endometrales
Esdfago (3] 33 c2lulas endotailales Pristata (3) 373 ctlulas endotellales
33 celulas estromales 33 céulas glanduiares
Esitmago (3} 33 celulas endotallales Pulman (3} 313 culas endotellales
33 cellas glandularas 33m

33 calulas epitellales alveolares
153 céulas glandulares ononguiaies

Glandula salkvar (3) 33 cellas endotziales Ren ] 33 calulas endotellales
23 cellas glandularas 313 calulas epitellales tubulanes
113 macofagos
Higada (3] 33 cejulas endoiziiales Supramenal [3) 373 calllas endotellales
23 hepatochins 33 calulas endocrinas de la corteza y
i tefio adiposo
Hipafisds (3) 13 cejulas endoiziiales Testiculn (3) 33 calulas endotellales
13 cellas glandularas
Imtesting dedgado (3) 13 cejulas endotallales Tima (3] 33 calulas endotellales
33 trombocios
Mama [3) 35 cellas endotziales Tirokdes {3 33 calulas endoteliales
13 endatalo duclal
Medula ds=a (3) 313 cejulas endotzllales Uiero [ 33 calulas endotellales
33 megacanociios 173 oalllas esTomales endomarales
33 celulas madne
hematopoyéticas
33 bejido adposo

Tejidos anormales: En leucemias mieloides agudas (LMA) clasificadas segun los criterios del
grupo cooperativo franco-americano-britanico (FAB), el anticuerpo marcé 3/3 LMA FAB M7
y 0/56 LMA FAB M1-M6. En otro estudio, el anticuerpo marc6 1/1 LMA FAB M7. El anticuerpo
marc6 29/36 angiosarcomas de tejido blando y en un estudio de sarcomas de glandulas
salivares y orales, el anticuerpo marcé 19/21 angiosarcomas. El anticuerpo se ha utilizado
para evaluar el nimero de microvasos por area a 200x en aquellas zonas en que tenga lugar
una neovascularizacion mas intensa en un carcinoma de mama invasivo. En el 99% de los

137 pacientes diagnosticados con hemangioendotelioma epiteliode (EHE) del higado, se
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observo que las células medias, dendriticas o epitelioides del tejido vascular maligno
expresaban de forma intensa el factor de Von Willebrand.

20. Tejidos normales: el anticuerpo marca células endoteliales en una amplia variedad de
tejidos, como el endotelio en capilares glomerulares renales y el endotelio de los vasos
vasculares. Ademas, el anticuerpo marca megacariocitos y ocasionales células plasmaticas
en médula 6sea. En el colon, las células endoteliales de los grandes vasos muestran una
reaccién de tincibn moderada a fuerte, mientras que las células B en la zona de las amigdalas
muestran una reaccion de tincion leve a moderada.

Tejidos anormales: el anticuerpo marca las células endoteliales en una variedad de lesiones
vasculares malignas y benignas. En 10/10 y en 6/7 angiosarcomas, respectivamente, el
anticuerpo marco las células endoteliales vasculares malignas. Ademas, el anticuerpo marco
17/17 y 3/3 hemangiomas, respectivamente, 3/3 hemangiomas epitelioides, 1/1
angioendotelioma endovascular papilar, 3/3 angiofiboromas, 2/2 angioqueratomas, 1/1
hemangiopericitoma, 1/1 quimiodectoma, 3/3 mixomas atriales y 2/2 higromas cisticos. Se
han observado resultados discrepantes en linfangioma ya que se registré que el anticuerpo
marc6 8/8 y 0/4 casos, respectivamente. De igual modo para los tumores de glomo, donde
el anticuerpo marcé 2/2 y 0/7 casos. No se observé marcado en un caso de quiste
linfoepitelial y uno pneumatosis coli, también presentaban ausencia de marcado los 30
tumores de la vaina benignos y los 4 malignos, 11 dermatofiboromas, 28
dermatofibrosarcomas protuberantes, 6 leiomiomas, 3 leiomiosarcomas, 3 fibroblastomas de
células gigantes, 52 rabdomiosarcomas, 16 tumores de células redondas pequefas, 11
neuroblastomas, 23 tumores de Wilms, 20 retinoblastomas, 13 estesioneuroblastomas, y 7
linfomas malignos de células pequefias no segmentadas. Ademas, las células fusiformes en

17 casos de sarcomas de Kaposi presentaron uniformemente ausencia de marcado.

21. Tejidos normales: En el colon/apéndice, las células del musculo liso de la lamina muscular
muestran una tincién citoplasmatica de moderada a fuerte. En el higado, las células
musculares lisas en los sinusoides hepéaticos muestran una tincion citoplasmatica de débil a

moderada.
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Reactividad en tejido normal (6).

Tipo de tejido
n.” analizado]

Elementos tisulares positivos

Tipo de tejido
(n.” analizado)
I

Elementos tisulares positives

toracica, pared
abdominal,
pernicardio, superficie
de muestras
gastmintesiinales,
corazon yio pulman)

@)

Amigdala (3) 3/3 células de misculo liso en vasos Médula dsea (3) 313 células de musculo liso en vasos
(=00%) (=90%)

Bazo (3) 3/3 células de masculo liso en vasos Musculo 313 células de muscule liso en vasos
(>90%) esguelético (3) (=80%)

Células de 3/3 células de mdsculo liso en vasos Mervio periférico (3) | 3/3 células de musculo liso en vasos

revestimiento (pared | (=90%) (=90%)

313 perineurio {miofibroblastos
epitelicides) (>90%)

Colon (3)

3/3 células de misculo liso en vasos
(=90%)

3/3 células del musculo liso en la
mucosa de la ldmina muscular y capa
musgcular propia (>90%)

313 células basales/células
micepiteliales (>90%)

Ovario (3)

313 células de musculo liso en vasos
(=90%)

Corazon (3)

3/3 células de mdsculo liso en vasos
(=90%)

Pancreas (3)

313 células de musculo liso en vasos
{=90%)
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1/3 células glandulares {~50%)
Cuello uterino (3) 3/3 células de masculo liso en vasos Paratircides (3) 313 células de misculo liso en vasos
(=90%) (=90%)
143 muscular (>90%)
Encefalo, cerebelo 313 células de masculo liso en vasos Fiel (3) /3 células de musculo liso en vasos
3 {=90%) {=80%)
313 células mioepiteliales (=90%)
33 misculos piloerectores (=00%)
Encéfalo, cerebro 343 células de misculo liso en vasos Prostata (3) 313 células de misculo iso en vasos
(3) (=90%) (=90%)
33 células de estroma
fibromuscularbasales/miocepiteliales
(=00%)
Esofago (3) 343 células de masculo liso en vasos Pulman (3) 33 células de musculo liso en vasos
(=00%) (=90%)
343 células del miseulo liso en la
mucosa de la ldamina muscular y capa
muscular propia (=90%)
Estémago (3) 313 células de musculo liso en vasos Rifign (3) 313 células de misculo liso en vasos
(=90%) (=90%)
343 células del mdsculo liso en la 313 capilares en los glomérulos (=903%)
mucosa de la lamina muscular y capa 33 células basales/imioepiteliales
muscular propia (>90%) (>90%)
313 células basales/células
micepiteliales (=90%)
Glandula salivar (3) | 3/3 células de misculo liso en vasos Suprarrenal (3) 313 células de misculo liso en vasos
(=90%) (>90%)
343 células mioepiteliales (=80%)
Higado (3) 3/3 células de misculo lizo en los Testiculo (3) 3/3 células de misculo liso en vasos
zinusoides hepaticos y los espacios (=90%)
portales (=90%) 33 membrana basal de los tibulos
seminiferos (=90%)
Hipdfisis (3) 343 células de misculo liso en vasos Timo (3) 313 células de misculo iso en vasos
(=00%) (=90%)
Intestino delgado 313 células de misculo liso en vasos Tiroides (3) 3/3 células de misculo liso en vasos
(3 (=90%) (=90%)
343 células del musculo lizo en la
mucosa de la lamina muscular y capa
musgcular propia (=90%)
343 células basalesicélulas
mioepiteliales (=90%)
Mama (3) 343 células de misculo liso en vasos Utera (3) 313 células de misculo iso en vasos
(=90%) (=90%)
343 células mioepiteliales (>803%) 33 miometrio (>90%)

Tejidos andmalos: El anticuerpo marco 24/26 leiomiomas, 6/7 leiomiomas atipicos y 21/25
leiomiosarcomas del utero, como también 13/13 leiomiosarcomas fusiformes no
gastrointestinales extrauterinos. Ademas, el anticuerpo marcé una cantidad variable de
células en 8/8 tumores miofibroblasticos seudosarcomatosos de la vejiga urinaria en nifos.
En adenomas pleomorficos, el anticuerpo marcd células epiteliales del tumor (células

mioepiteliales) en 19/20 casos.

22. Tejidos normales: En general, el anticuerpo marca la mayoria de células mesenquimales

humanas, incluidos fibrocitos, lipocitos, células del musculo liso, células endoteliales
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vasculares, astrocitos, células del nervio periférico (Schwann) y macréfagos (incluidas
células de Kupffer), asi como células mioepiteliales de las glandulas sudoriparas y salivales
y de mama, que son fuertemente marcadas. Las células foliculares de la tiroides, la corteza
suprarrenal y los tubulos renales distales, y las células mesangiales y endoteliales del
glomérulo renal, asi como las células pancreéticas acinares, también resultaron marcadas y
tienen una distribucién e intensidad variables.

En el ojo humano, el anticuerpo marca el epitelio pigmentado anterior y posterior del iris
humano, incluida la porcién muscular (dilatadora de pupilas) del epitelio anterior, asi como el
epitelio ciliar pigmentado y no pigmentado. En el epitelio ciliar, la vimentina se expreso
junto con la citoqueratina. Las células del musculo cardiaco y esquelético, las células
epidérmicas, escamosas, uroteliales, colénicas y de la mucosa gastrica y células gliales, asi
como las neuronas, no resultaron marcadas por el anticuerpo. En la amigdala, los linfocitos
y las células endoteliales muestran una reaccion a la tincion de moderada a fuerte. En el
higado, las células del musculo liso sinusoidal muestran una reaccién a la tincién de débil a
moderada.

Tejidos anormales: El anticuerpo marcé 17/20 sarcomas, 16/18 melanomas, 4/4
meningeomas, 3/3 schwanomas y fue el Unico filamento intermedio presente en estos
tumores. Ademds, porcentajes variables (10-57%) de carcinomas, carcinomas
neuroendocrinos, neuroblastomas, timomas y mesoteliomas se marcaron con el anticuerpo.
Con la excepcion de los neuroblastomas, la citoqueratina se expreso junto con la vimentina
en estos tumores. Entre los adenocarcinomas, mas del 50% de los carcinomas papilares de
tiroides, asi como los carcinomas renales, endometriales, ovaricos y pulmonares fueron

marcados por el anticuerpo y coexpresaron queratinas y vimentina.

23. Tejidos normales: En el colon, las células epiteliales muestran una reaccion a la tincion
de moderada a fuerte. En el higado, los hepatocitos muestran una reaccion a la tincién de
débil a moderada.

Tejidos andmalos: El anticuerpo marcé 24/30 tumores desmoides esporadicos y 8/12
tumores desmoides en pacientes con poliposis adenomatosa familiar. El anticuerpo marco

2/2 adenoma de colon.
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11. Condiciones de almacenamiento y transporte

Almacenar a 2-8 °C. No debe utilizarse después de la fecha de caducidad que aparece
impresa en el vial. Si los reactivos se almacenan en condiciones diferentes a las
especificadas, el usuario debe comprobarlas. No existen signos evidentes que indiquen
inestabilidad en este producto. Por lo tanto, los controles positivo y negativo deberan
realizarse de manera simultanea con las muestras del paciente. Si observa tinciones
inesperadas que no puedan atribuirse a las variaciones en los procedimientos de laboratorio
y se sospecha que existe un problema con el anticuerpo, péngase en contacto con el

servicio de asistencia técnica de Dako.

12. Precauciones generales

1. Para uso diagnéstico in vitro.

2. Para usuarios profesionales.

3. Este producto contiene azida sédica (NaN3), un compuesto quimico altamente téxico en
su forma pura. A las concentraciones en las que esta presente en el producto, aunque no
se clasifican como peligrosas, la azida sédica puede reaccionar con las cafierias de plomo
y cobre, lo que formard acumulaciones de azidas metalicas muy explosivas. Tras desechar
el producto, abra el grifo y deje que salga abundante agua para despejar las cafierias de
cualquier acumulacién de azidas.

4. Al igual que con cualquier producto derivado de fuentes bioldgicas, deberan aplicarse
procedimientos adecuados de manejo.

5. Utilice el equipo de proteccion personal adecuado para evitar el contacto con los ojos y
la piel.

6. La solucion no utilizada debe desecharse de acuerdo a las normativas locales, nacionales
y de la UE.

13. Método de evaluacién del producto empleado por el establecimiento elaborador
y resultados que expresen las caracteristicas especificas de desempefio
8.1. Especificidad IR066
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En la prueba de inmunotransferencia Western de extractos medios de aorta humana, el
anticuerpo reacciona con ambas isoformas, MHC-1 (205 kDa) y MHC-2 (200 kDa)

8.2. Especificidad IR606
En transferencias de Western de preparaciones citoesqueléticas de células MCF-7, células

SCC-4, células RT-112, epidermis, cultivo primario de células de carcinoma renal,
leiomioma, corazén fetal y extracto bruto de sustancia blanca de cerebro humano, el
anticuerpo solo marca una banda de ~53 kDa en las preparaciones de leiomioma y corazén
fetal, lo que prueba su reactividad con la desmina y demuestra la ausencia de reactividad
con otros tipos de filamentos intermedios analizados

8.3. Especificidad IR611

En inmunotransferencias SDS-PAGE de la isoforma a de la actina de musculo liso, el

anticuerpo marca una banda que corresponde a la actina a de musculo liso.

8.4. Especificidad IR700
En inmunoelectrotransferencia (Western blot) de actina musculo esquelética purificada de

conejo, extractos de Utero, diafragma, corazén y aorta de mono, el anticuerpo marca una
proteina de 42 kDa que corresponde a actina muscular de los isotipos a e y, pero no

reacciona con la actina a de origen no muscular (células endoteliales).

8.5. Especificidad IR630

En la transferencia de Western de vimentina porcina purificada, el anticuerpo marca una

Unica banda de 57 kDa que corresponde a la vimentina. Al aplicar extractos de células
enteras de lineas celulares que expresan vimentina mas proteina acidica fibrilar glial
(GFAP) y vimentina mas desmina, respectivamente, el anticuerpo marca especificamente
la banda de 57 kDa de la vimentina. Estos experimentos muestran de manera directa que
el anticuerpo no reacciona con las dos proteinas IF mas estrechamente relacionadas con

la vimentina, es decir la desmina y la GFAP.

8.6. Especificidad IR702
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En la inmunoelectrotransferencia (Western blot) de células A431 epiteliales humanas, el
anticuerpo marca una banda que corresponde a la proteina B-catenina humana. No se

observé reaccién cruzada con la a ni la y-catenina.

8.7. Especificidad IR610
Anti-Human CD31, Endothelial Cell, Clone JC70A, se agrupé como anti-CD31 en el Fifth

International Workshop and Conference on Human Leucocyte Differentiation Antigens (5°

taller y conferencia internacional sobre antigenos para diferenciacion de leucocitos
humanos). Se comprobé que el epitopo reconocido se encontraba dentro del dominio
extracelular 1.

En transferencias de Western de preparaciones de membranas provenientes un bazo rico
en antigeno o de plaguetas normales, el anticuerpo marca bandas de 100 kDa y 130 kDa
respectivamente, las Ultimas de las cuales corresponden al CD31 clasico. La banda mas
pequefia de 100 kDa que se observé con la preparacién esplénica puede deberse a la

ruptura proteolitica o a las variaciones en la glicosilacién

8.8.  Especificidad IR527
El anticuerpo reacciona con el complejo factor de Von Willebrand humano/factor VIII. Las

trazas de anticuerpos contaminantes se eliminaron mediante absorcién de la fase solida
con proteinas plasmaticas humanas. El Polyclonal Rabbit Anti-Human Von Willebrand
Factor reacciona con el factor de Von Willebrand en las células endoteliales, los
megacariocitos y las plaquetas cuando se la utiliza en andlisis con tejidos humanos
normales en parafina y fijados con formol (médula ésea, rifion, higado, pulmén, nédulo
linfatico, piel y bazo.

En inmunoelectroforesis cruzada, con 12,5 ul de anticuerpo concentrado por cm2 de area
de gel frente a 10 yl de plasma humano, solo aparece un precipitado correspondiente al

factor de Von Willebrand. Tincion: Coomassie Brilliant Blue.

8.9. Especificidad M0760
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En transferencias de Western de preparaciones citoesqueléticas de células MCF-7, células
SCC-4, células RT-112, epidermis, cultivo primario de células de carcinoma renal,
leiomioma, corazén fetal y extracto bruto de sustancia blanca de cerebro humano, el
anticuerpo solo marca una banda de ~53 kDa en las preparaciones de leiomioma y corazén
fetal, lo que prueba su reactividad con la desmina y demuestra la ausencia de reactividad
con otros tipos de filamentos intermedios analizados.

8.10. Especificidad M0851

En inmunotransferencias SDS-PAGE de la isoforma a de la actina de musculo liso, el

anticuerpo marca una banda que corresponde a la actina a de masculo liso.

8.11. Especificidad MO785

La especificidad del anticuerpo se ha evaluado por radioinmunoanalisis (RIA), donde se

reconoce un epitopo presente en el colageno humano de tipo IV en su conformacion nativa,
mientras que no se reconoce la proteina reducida y alquilada en estado desnaturalizado.
La tincién de inmunotransferencia con el anticuerpo fue negativa y, ademas, indica que el
anticuerpo reconoce un epitopo conformacional en el colageno de tipo IV.

En la inmunotransferencia o RIA, no es posible detectar reactividad cruzada del anticuerpo

con el coladgeno humano aislado de tipol, II, Il y V.

8.12. Especificidad M7245

En inmunohistoquimica, el anticuerpo marca especificamente la calretinina.

8.13. Especificidad M0725

En la transferencia de Western de vimentina porcina purificada, el anticuerpo marca una

Unica banda de 57 kDa que corresponde a la vimentina. Al aplicar extractos de células
enteras de lineas celulares que expresan vimentina mas proteina acidica fibrilar glial
(GFAP) y vimentina més desmina, respectivamente, el anticuerpo marca especificamente

la banda de 57 kDa de la vimentina. Estos experimentos muestran de manera directa que
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el anticuerpo no reacciona con las dos proteinas IF méas estrechamente relacionadas con

la vimentina, es decir la desmina y la GFAP.

8.14. Especificidad A0O082
El anticuerpo reacciona con el complejo del factor von Willebrand humano/Factor VIII. Se

han eliminado las trazas de cualquier anticuerpo contaminante mediante absorcion en fase
sélida con proteinas de plasma humano. Polyclonal Rabbit Anti-Human Von Willebrand
Factor reacciona con el factor von Willebrand en células endoteliales, megacariocitos y
plaguetas cuando se prueba en tejidos humanos normales incluidos en parafina y fijados
con formol (médula 6sea, rifién, higado, pulmones, ganglios linfaticos, piel y bazo).

En inmunoelectroforesis cruzada, utilizando 12,5 uL de anticuerpo por cm2 de area de gel
frente a 10 pL de plasma humano, sélo se observa un precipitado correspondiente al factor
von Willebrand. Tincién: azul brillante de Coomassie.

Como se demuestra mediante inmunocitoquimica, el anticuerpo reacciona de forma
cruzada con proteina equivalente a la VWF en tejidos incluidos en parafina y fijados con
formol de vaca, caballo, ratdon y cerdo. Utilizando otros fijadores, se observé reaccion
cruzada en el pollo, el perro y la rata.

8.15. Especificidad M0823
El anticuerpo fue agrupado como anti-CD31 en el Fifth International Workshop and

Conference on Human Leucocyte Differentiation Antigens (5° taller y conferencia
internacional sobre antigenos para diferenciacién de leucocitos humanos). Se comprob6
gue el epitopo reconocido se encontraba dentro del dominio extracelular 1.

En transferencias de Western de preparaciones de membranas provenientes un bazo rico
en antigeno o de plaguetas normales, el anticuerpo marca bandas de 100 kDa y 130 kDa
respectivamente, las Ultimas de las cuales corresponden al CD31 clasico. La banda mas
pequefia de 100 kDa que se observé con la preparacién esplénica puede deberse a la

ruptura proteolitica o a las variaciones en la glicosilacion.

13.16. Especificidad GA067
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El anticuerpo reconoce un epitopo localizado en la regién aminoécida 138-158 de la
proteina de miogenina y se ha hallado que marca la miogenina humana.

13.17. Especificidad GA084
En las pruebas de inmunoelectrotransferencia (Western blot) de lisados de células MCF7,

el anticuerpo marca una banda principal de aproximadamente 67 kDa, correspondiente al

peso molecular esperado del ER a. No se observo reaccion cruzada con ER (3.

13.18. Especificidad GA090

Se ha demostrado que el anticuerpo Anti-PR, PgR 1294 reacciona con las formas PR-A 'y

PR-B por inmunoelectrotransferencia (Western blot) de extractos de células completas,
reaccionando tanto con el PR libre como ligado a hormonas. El epitopo ha sido mapeado

al dominio aminoterminal compartido por PR-A y PR-B.

13.19. Especificidad GA527
El anticuerpo reacciona con el complejo factor de Von Willebrand humano/factor VIII. Las

trazas de anticuerpos contaminantes se eliminaron mediante absorcién de la fase solida
con proteinas plasméticas humanas. Polyclonal Rabbit Anti-Human Von Willebrand Factor
reacciona principalmente con el factor de Von Willebrand en células endoteliales cuando se
analiza con tejidos humanos normales fijados con formol e incluidos en parafina.

En inmunoelectroforesis cruzada, con 12,5 ul de anticuerpo concentrado por cm2 de area
de gel frente a 10 pl de plasma humano, solo aparece un precipitado correspondiente al

factor de Von Willebrand. Tincién: Coomassie Brilliant Blue.

13.20. Especificidad GA610
Anti-Human CD31, Endothelial Cell, Clone JC70A, se agrup6 como anti-CD31 en el Fifth

International Workshop and Conference on Human Leucocyte Differentiation Antigens (5°
taller y conferencia internacional sobre antigenos para diferenciaciéon de leucocitos
humanos. Se comprob6 que el epitopo reconocido se encontraba dentro del dominio

extracelular 1.
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En transferencias de Western de preparaciones de membranas provenientes un bazo rico
en antigeno o de plaquetas normales, el anticuerpo marca bandas de 100 kDa y 130 kDa
respectivamente, las ultimas de las cuales corresponden al CD31 clésico. La banda més
pequefia de 100 kDa que se observo con la preparacion esplénica puede deberse a la

ruptura proteolitica o a las variaciones en la glicosilacion.

13.21. Especificidad GA611
En la inmunoelectrotransferencia (Western blot) y en la inmunotransferencia SDS-PAGE de

la isoforma a-musculo liso de actina, el anticuerpo marca una banda correspondiente a la

a-musculo liso de actina.

13.22. Especificidad GA630

En la transferencia de Western de vimentina porcina purificada, el anticuerpo marca una

Unica banda de 57 kDa que corresponde a la vimentina. Al aplicar extractos de células
enteras de lineas celulares que expresan vimentina mas proteina acidica fibrilar glial
(GFAP) y vimentina més desmina, respectivamente, el anticuerpo marca especificamente
la banda de 57 kDa de la vimentina. Estos experimentos muestran de manera directa que
el anticuerpo no reacciona con las dos proteinas IF méas estrechamente relacionadas con
la vimentina, es decir la desmina y la GFAP.

En IHC, el anticuerpo marca las lineas celulares humanas IMR90, RD, glioma y HelLa

positivas para vimentina.

13.23. Especificidad GA702

En las inmunotransferencias de células A431 epiteliales humanas, el anticuerpo marca una

banda que corresponde a la proteina B-catenina humana. No se observo reaccién cruzada

con la a ni la y-catenina.
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14. Indicacion al consumidor
Ante cualquier duda o consulta comunicarse con las siguientes vias de contacto:
Teléfono: 011-4509-9000
E-mail: aalvarez@analytical.com

vares Al EJANDRO BOGY‘#N\.JV'CP‘
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Certificado - Redaccion libre
NUOmero: CE-2022-137104821-APN-ANMAT#MS

CIUDAD DE BUENOS AIRES
Miércoles 21 de Diciembre de 2022

Referencia: 1-0047-3110-004701-22-5

CERTIFICADO DE AUTORIZACION E INSCRIPCION
PRODUCTO MEDICO PARA DIAGNOSTICO IN VITRO

Expediente N° 1-0047-3110-004701-22-5

La Administracion Nacional de Medicamentos, Alimentosy Tecnologia Médica (ANMAT) certifica que de
acuerdo con lo solicitado por Analytical Technologies SA. ; se autorizalainscripcion 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: Anticuerpos parainmunoclasificacion de neoplasias de origen mesenquimético.

Indicacion/es de uso:

L os anticuerpos estan indicados para su uso en inmunohistoquimica, paralaidentificaciony clasificacion de
tumores de origen mesenquimal incluyendo:

 Rabdomiosarcomeas,

* leilomiomas,

* mesoteliomas,

* leiomiosarcomas,

* adenomas pleomdrficos,

* tumores desmoides,



* angiosarcomas,

e cancer de mamay

* hemangioendotelioma epitelioide

Laclasificacion diferencial se complementa con los resultados de un panel de anticuerpos. Lainterpretacion de
los resultados de cualquier tincion, o su ausencia, debe complementarse mediante estudios morfol 6gicos con
controles adecuados y debe evaluarla un anatomopatdlogo cualificado en €l contexto de la historia clinica del
paciente y de otras pruebas diagnosticas. Estos anticuerpos estan indicados para su uso después de realizar €l
diagndstico primario del tumor mediante histopatologia convencional con tinciones histoquimicas no

inmunol ogicas.

Forma de presentacion: 1. 12 ml para 40-60 determinaciones
. 12 ml para 40-60 determinaciones
. 12 ml para 40-60 determinaciones
. 12 ml para 40-60 determinaciones
. 12 ml para 40-60 determinaciones
. 12 ml para 40-60 determinaciones
. 12 ml para 40-60 determinaciones
. 12 ml para 40-60 determinaciones
Amly0.2ml.

.1mly0.2ml.

Aml

.1mly0.2ml.

13. 1mly 0.2 ml.

14.02mly 2 ml.

15.1mly 0.2 ml.

16. 12 ml.

17. 12 ml.

18. 12 ml.

19. 12 ml.

20. 12 ml.

21.12ml.

22.12ml.

23.12ml.

O O ~NOO O~ WNDN
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Periodo de vida Util; A0082: 72 meses, conservado entre 2-8 °C.
MO0760, M0851, M0785, M 7245, M0725 y M0823: 36 meses, conservado entre 2-8 °C.

IR606, IR611, IR700, IR630, IR702, IR610, IR527, GA084, GA090, GA527, GA610, GA611, GA630y GA702:
24 meses, conservado entre 2-8 °C.

IR066: 18 meses, conservado entre 2-8 °C.

GAO067: 12 meses, conservado entre 2-8 °C.

Nombre del fabricante:



1-AGILENT TECHNOLOGIES DENMARK APS

2- AGILENT TECHNOLOGIES SINGAPORE (INTERNATIONAL) PTE. LTD
Modelos IR066, GA067, GA084, GAQ90:

3- AGILENT TECHNOLOGIES, INC.

Lugar de elaboracion:

1-Produktionsvej 42, 2600 Glostrup (DINAMARCA).

2- No 1 Yishun Avenue 7, 768923 (SINGAPUR).

3-5301 Stevens Creek Blvd, Santa Clara, California, 95051 (ESTADOS UNIDOS).
6392 ViaReal, Carpinteria, California, 93013(ESTADOS UNIDOS).

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 2357-17 , con unavigencia de cinco (5) afios a partir de la fecha de la Disposicion autorizante.

Expediente N° 1-0047-3110-004701-22-5
N° Identificatorio Tramite: 40651
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