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Disposicion
NUmero: DI-2023-2524-APN-ANMAT#MS

CIUDAD DE BUENOS AIRES
Martes 4 de Abril de 2023

Referencia: 1-0047-3110-004837-22-6

VISTO e Expediente N° 1-0047-3110-004837-22-6 del Registro de esta Administraciéon Nacional de
Medicamentos, Alimentosy Tecnologia Médica (ANMAT), y:
CONSIDERANDO:

Que por las presentes actuaciones BIOARS S.A. solicita se autorice lainscripcion en el Registro Productores y
Productos de Tecnologia Médica (RPPTM) de esta Administracion Nacional, de un nuevo/s Producto/s Médicols
para diagnéstico in vitro denominado Anticuerpos monoclonales primarios para técnicas de inmunohistoguimica,
Familia Tumores solidos.

Que en € expediente de referencia consta el informe técnico producido por €l Servicio de Productos para
Diagnostico in vitro que establece que los productos retnen las condiciones de aptitud requeridas para su
autorizacion .

Que se ha dado cumplimiento alos términos que establecen la Ley N° 16.463, Resolucién Ministerial N° 145/98 y
Disposicion ANMAT N° 2674/99 y normas complementarias.

Que €l Instituto Nacional de Productos Médicos ha tomado laintervencion de su competencia.
Que corresponde autorizar lainscripcion en el RPPTM del producto médico objeto de la solicitud.

Que la presente se dicta en virtud de las facultades conferidas por |os Decretos N° 1490/92 y sus modificatorias.

Por €llo;

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 diagnostico de uso in vitro denominado Anticuerpos monoclonales primarios para
técnicas de inmunohistoquimica, Familia Tumores solidos, de acuerdo con lo solicitado por BIOARS S.A. con los
Datos Caracteristicos que figuran al 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-2023-30352209-APN-INPM#ANMAT .

ARTICULO 3°- En los rétulos e instrucciones de uso autorizados debera figurar la leyenda " Autorizado por la
ANMAT PM 1127-435", con exclusién 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°.- La vigencia del Certificado de Autorizacion seré de cinco (5) afios, a partir de la fecha de la
presente disposicion.

ARTICULO 6°.- Registrese. Inscribase en e Registro Nacional de Productores y Productos de Tecnologia
Médica al nuevo producto. Por €l Departamento de Mesa de Entrada, notifiquese al interesado, haciéndole entrega
de la presente Disposicion, 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 el legajo correspondiente. Cumplido, archivese.

DATOS IDENTIFICATORIOS CARACTERISTICOS

Nombre descriptivo: Anticuerpos monoclonales primarios para técnicas de inmunohistoquimica, Familia
Tumores solidos

Marca comercia: Bio SB

Modelos:

1) ACE2 (BSB-135), MMab

2) Tinto ACE2 (BSB-135), MMab

3) TMPRSS2 (BSB-136), MMab

4) Tinto TMPRSS2 (BSB-136), MMab
5) CD147 (BSB-137), MMab



6) Tinto CD147 (BSB-137), MMab

7) IL-1a(BSB-138), MMab

8) Tinto IL-1a (BSB-138), MMab

9) IL-1b (BSB-139), MMab

10) Tinto IL-1b (BSB-139), MMab

11) IL-6 (BSB-140), MMab

12) Tinto IL-6 (BSB-140), MMab

13) TNFa-1P2 (BSB-141), MMab

14) Tinto TNFa-1P2 (BSB-141), MMab
15) Annexin VII (EP367), RMab

16) Tinto Annexin VII (EP367), RMab

17) ATM (EP327), RMab

18) Tinto ATM (EP327), RMab

19) ATRX (RBT-ATRX), RMab

20) Tinto ATRX (RBT-ATRX), RMab

21) AuroraB (RM278), RMab

22) Tinto AuroraB (RM278), RMab

23) CXCL12/SDF-1 (BSB-165), MMab
24) Tinto CXCL12/SDF-1 (BSB-165), MMab
25) BRG-1/SMARCA4 (BSB-154), MMab
26) Tinto BRG-1/SMARCA4 (BSB-154), MMab
27) Caspase-3 (RM250), RMab

28) Tinto Caspase-3 (RM250), RMab

Indicacion/es de uso:

Anticuerpos primarios destinados para su uso en aplicaciones en inmunohistoquimica en muestras de tejidos
procedentes de biopsias fijadas en formalina y embebidos en parafina, secciones de tegjidos congelados y/o
preparaciones celulares. Estos anticuerpos se emplean en el diagnostico de procesos oncol Ggicos.

Forma de presentaciéon: Los anticuerpos BIO SB se encuentran disponibles en dos versiones, las Tinto,
prediluidos destinados a ser utilizados en los sistemas automatizados Tinto, y las versiones concentradas para su
empleo en forma no automatizada.

1); 3);5); 7); 9); 11); 13); 15); 17); 19); 21); 23); 25); 27): 0,1 mL,05mL y 1 mL
2); 4); 6); 8); 10); 12), 14); 16); 18); 20); 22); 24); 26); 28): 3mL, 7 mL y 15 mL

Periodo de vida Util y condicién de conservacion: 1) a28): 36 meses, conservados a 2-8 °C

Nombre del fabricante:
Bio SB, Inc.

Lugar de elaboracion:
5385 Hoallister Avenue. Bldg 8, #108. Santa Barbara, CA USA 93111

Condicion de uso: Uso profesional exclusivo

Expediente N° 1-0047-3110-004837-22-6
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ACE2

Clona: BSB-135 C E IVD

Monoclonal de Raton

Recuadro IHQ de ACl EZ en te//do de Pulmdn /nfectado on SARS CoV-2
fijado en formalina y embebido en parafina

Uso

Para uso en diagndstico in Vitro.

Este anticuerpo ha sido validado para ser utilizado en aplicaciones
inmunohistoquimicas en tejidos fijados en formalina amortiguada y embebidos
en parafing, tejido congelado y preparaciones celulares. La interpretacion de los
resultados debe ser realizada por un profesional médico calificado.

Inmundgeno
Péptido sintético correspondiente al C-terminal de ACE2 de origen humano.

Resumen y explicacion

La enzima convertidora de angiotensina 2 es una dipeptidil carboxipeptidasa
activa en la via renina-angiotensina, que ayuda a regular las funciones
cardiovasculares y renales. La ACE2 es una proteina secretada que escinde la
angiotensina | (Angl) en angiotensina 1-9 y la angiotensina Il (Angll) en
angiotensina vasodilatadora 1-7.La ECA2 se expresa en el corazon y el rifidn,
donde puede contrarrestar la vasoconstriccion al inactivar la Ang Il. También se
encuentra en el tracto gastrointestinal, los pulmones y los testiculos, en las
células endoteliales y menos en las células del musculo liso vascular. La ACE2
puede contribuir a a inhibicién tumoral al inactivar la Angll, que se ha
encontrado que participa en la proliferacion tumoral, la angiogénesis y la
metastasis.

La ACE2 ha mostrado efectos inhibidores sobre el cancer de pulmdn, prostata,
mama e higado a través de varios mecanismos de sefalizacion, y su expresion
puede estar correlacionada con la penetracion de células inmunitarias en el
tejido. EL ACE2 también funciona como el receptor principal de la glicoproteina
de pico de los coronavirus humanos HCoV-NL63, SARS-CoV y SARS-CoV-2.

Doc #: PI13702
Version #: 3

Presentacion

Anti-ACE2 es un anticuerpo Monoclonal de Raton derivado de cultivo celular que
se concentra, dializa, se esteriliza por filtracion y se diluye en(solucién
amortiguadora) pH 7.5, la cual contiene albumina sérica bovina (BSA) y azida
sodica como antimicrobial.

Tl'po de Monoclqnal de Clona BSB-135
anticuerpo Raton
Isotipo IgGl Reactividad | Parafina, Congelada
. Membranoso, | Reactividad Humano, Raton,
Localizacion . " .
Citoplasmatico | de especie Rata
Control Rinon, Testiculo, Cerebro, Colon, Trompa de Falopio
Enfermedades Infecciosas, Cancer de Mama, Cancer de
Aplicacion Pulmaén, Cancer de Préstata, Cancer de Higado, Cancer
de Rindn, Cancer de Colon y Gastrointestinal

No. Catilogo Presentacién Dilucién Volumen
BSB-3702-3 Prediluido Listo para usar 3.0mL
BSB-3702-7 Prediluido Listo para usar 7.0 mL
BSB-3702-15 Prediluido Listo para usar 15.0 mL
BSB-3702-01 Concentrado 1:25-1:100 0.1mL
BSB-3702-05 Concentrado 1:25-1:100 0.5 mL
BSB-3702-1 Concentrado 1:25-1:100 1.0 mL
Control positivo de tejidos

No. Catilogo Cantidad
BSB-9002-CS 5 portaobjetos

Almacenar a 2-8°C (Control de Tejidos: Almacenar 20-25°C)

Precauciones

1.S6lo para usuarios profesionales. Los resultados deben ser interpretados por
un profesional médico calificado.

2.Este producto contiene 0.1% azida de sodio (NaN3) como antimicrobiano.
Asegurese de que se utilizan los procedimientos de manipulacién adecuados con
este reactivo.

3.Use siempre equipo de proteccion personal,como bata de laboratorio, gafas y
guantes cuando manipule reactivos.

4. Deseche la solucidn no utilizada con abundante cantidad de agua.

5.No ingerir este reactivo. Si se ingiere el reactivo, consulte a un médico de
inmediato.

6. Evite el contacto con los 0jos. Si se produce contacto, enjuague con una gran
cantidad de agua.

7.Siga las precauciones de seguridad del dispositivo de calentamiento utilizado
para la recuperacion de epitopos (Olla de presion o similar).

8. Para obtener informacion adicional sobre sequridad, consulte el manual, hoja
de especificaciones o de datos de seguridad de este producto.

9.Para obtener recomendaciones completas para el manejo de especimenes
bioldgicos, consulte el documento del CDC, "Directrices para practicas de trabajo
seguras en laboratorios de diagndstico médicos humanos y animales" (enlistado
en las referencias abajo).

Estabilidad

Este Producto es estable hasta la fecha de caducidad en la etiqueta del producto.
No usar después de la fecha de caducidad que aparece en la etiqueta del
paquete. Evitar grandes fluctuaciones de temperatura. Conservar adecuadamente
cuando no esté en uso y evitar una exposicion prolongada a temperatura
ambiente.

Preparacion del espécimen

Secciones de parafina: El anticuerpo se puede utilizar en secciones de tejido
fijados con formalina amortiguada y embebidos en parafina. Asegurese de que el
tejido se someta a una fijacion adecuada para obtener mejores resultados. Se
recomienda el pretratamiento de tejidos con recuperacion térmica de epitopos
utilizando la solucidn ImmunoDNA Retriever con Citrato de Bio SB (BSB
0020-BSB 0023), InmunoDNA Retriever con EDTA (BSB 0030-BSB 0033) o
ImmunoDNA Digestor (BSB 0108-0112), o similares. Consulte el reverso para ver
el protocolo completo. Durante la inmunotincion, el tejido debe permanecer
hidratado en todo momento, mediante el uso de una solucion de lavado como el

ImmunoDNA Washel FBsBQBE> BRREEROR-RN-) NPMAANMAT |
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Secciones congeladas y preparaciones celulares: El anticuerpo se puede Protocolo de montaje

utilizar para la inmunohistoquimica en secciones congeladas y preparaciones Para obtener instrucciones detalladas sobre el uso de medios de montaje

celulares fijadas en acetona. permanentes biodegradables como XyGreen PermaMounter (BSB 0169-0174) o
resinas a base de solventes organicos como PermaMounter (BSB 0094-0097),

Protocolo de IHQ consulte PI0174 o PI0097.

1. Los tejidos deben ser cortados de 3 a 5 micras por microtomia y montados en

portaobjetos cargados positivamente como los portaobjetos de Bio SB Limitaciones del producto

Hydrophilic Plus Slides (BSB 7028) o TintoDetector Cap Gap Plus Slides (BSB Debido a la variabilidad inherente de los procedimientos inmunohistoquimicos

7006), 0 similares. (IHQ), incluyendo el tiempo de fijacion de los tejidos, el factor de dilucion

2. Secar durante 2 horas a 58 °C. utilizado del anticuerpo, el método de recuperacion térmica utilizado y el tiempo

3. Desparafinar, deshidratar y rehidratar los tejidos. de incubacion, para obtener resultados 6ptimos se debe utilizar controles

4. Someter los tejidos a la recuperacion térmica de epitopos utilizando una positivos y negativos. Los resultados deben ser interpretados por un profesional

solucidn de recuperacion adecuada como el ImmunoDNA Retriever con Citrato médico calificado.

(BSB 0020-BSB 0023) 0 EDTA (BSB 0030-BSB 0033),0 similar.

5.Métodos de calentamiento sugeridos: Referencias

a.Olla de Presion TintoRetriever o equivalente 1.ACE2 angiotensin | converting enzyme 2 [ Homo sapiens (human) ]. NCBI

Coloque los tejidos en recipientes plasticos o de vidrio resistentes al calor tipo Gene:https://www.ncbi.nlm.nih.gov/gene/59272

Coplin o similares, conteniendo la solucion de trabajo de recuperacion antigénica 2.Burrell, Louise M, et al. ACE2, a new regulator of the renin-angiotensin

ImmunoDNA Retriever con Citrato o EDTA, o similar, y cologuelos en la olla a system. Trends Endocrinol Metab. 2004 May; 15(4): 166-169.

presion. Agregue 3-5 cm de agua destiladaa la olla a presion, programara https://www.ncbi.nlm.nih.gov/pmc/articles/PMC7128798/

100-121°C e Incubar durante 15 minutos. Dejar salir el vapor a presion, abrir y 3.Zhang, Qi, et al. ACE2 inhibits breast cancer angiogenesis via suppressing the

transferir los tejidos a temperatura ambiente. VEGFa/VEGFR2/ERK pathway.) Exp Clin Cancer Res. 2019 Apr 25; 38:173.

b. Mddulo TintoRetriever PT o equivalente https://www.ncbi.nlm.nih.gov/pmc/articles/PMC6482513/

Coloque los tejidos en recipientes plasticos o de vidrio resistentes al calor tipo 4. Ahmadi M, et al. Colon Cancer and SARS-CoV-2: Impact of ACE2 Expression in

Coplin, conteniendo la solucidn de trabajo de recuperacién antigénica Susceptibility to COVID-19. bioRxiv. 2020 June 13.

ImmunoDNA Retriever con Citrato o EDTA, o similar. Incubar durante 30-60 https://www.biorxiv.org/content/10.1101/2020.06.11.146878v1

minutos y atemperar a temperatura ambiente. 5.U.S. Department of Health and Human Services: Centers forDisease Control

¢. Método Baiio Maria and Prevention. Guidelines for Safe WorkPractices in Human and Animal Medical

Coloque los tejidos en recipientes plasticos o de vidrio resistentes al calor tipo DiagnosticLaboratories. Supplement / Vol. 61, January 6,2012.

Coplin, conteniendo la solucién de trabajo de recuperacion antigénica https://www.cdc.gov/mmwr/pdf/other/su6101.pdf

ImmunoDNA Retriever con Citrato o EDTA, o similar, durante 30-60 minutos.

6. Después del tratamiento térmico, transfiera los portaobjetos en ImmunoDNA
Retriever con Citrato o EDTA a temperatura ambiente y deje reposar durante
15-20 minutos.

7.Para la tincién manual, realice la incubacién de anticuerpos a temperatura
ambiente. Para los métodos de tincion automatizados, realice la incubacion de
anticuerpos de acuerdo con las instrucciones del fabricante del instrumento.

8. Lave los portaobjetos con la solucién de lavado ImmunoDNA Washer o similar.
9. Contintie con el protocolo de tincion IHQ. Lave los portaobjetos entre cada
paso con la solucion de lavado ImmunoDNA Washer, o similar.

Protocolo Inmunohistoquimico Abreviado

Paso ImmunoDetector | PolyDetector PolyDetector
AP/HRP AP/HRP Plus HRP
Blogueador de . . .
pergxidasa/AP 5 min. 5 min. 5 min
Anticuerpo primario 30-60 min. 30-60 min. 30-60 min.
Deteccién de 1° paso 10 min. 30-45 min. 15 min.
Deteccidn de 2° paso 10 min. No Aplica 15 min.
Sustrato-Cromdgeno 5-10 min. 5-10 min. 5-10 min.
Contratincion/Montaje Varia Varia Varia

Leyenda de Simbolo / Légende des symboles/Erldauterung der Symbole

EMERGO EUROPE . . , .
Prinsessegracht 20 Temperatu.ra Qe almacenar{mento Fabngante , Numero de Catalogo
EC | REP Limites de température Fabricant | |REF Référence du catalogue

2514 AP The Hague . .
Zuldssiger Temperaturbereich Hersteller Bestellnummer
The Netherlands
Para uso en diagndstico in vitro Consulte las instrucciones Fecha de Expiracion NUmero de Lote
Dispositif médical de diagnostic in vitro I:E] Consulter les instructions dutilisation Utiliser jusque LOT Code du lot
In-Vitro-Diagnostikum Gebrauchsanweisung beachten Ié/e;’vy‘eggb@gp\iﬁ_) hna A ichnu

M -~
Bio SB |
5385 Hollister Avenue, Bldg. 8, Ste. 108 Santa Barbara, CA93111,USA
Tel. (805) 692-2768 | Tel. (800) 561-1145 | Fax. (805) 69%9{13 2de30
E-mail: sales@biosb.com | Website: www.biosb.com
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TMPRSS2

Clona: BSB-136
Monoclonal de Raton
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Recuadro. /HQ de TMPRSS? en tejido de Pulmdn lnfectado con
SARS-CoV-2 fijado en formalina y embebido en parafina

Uso
Para uso en diagndstico in Vitro.

Este anticuerpo ha sido validado para ser utilizado en aplicaciones
inmunohistoquimicas en tejidos fijados en formalina amortiguada y embebidos
en parafing, tejido congelado y preparaciones celulares. La interpretacion de los
resultados debe ser realizada por un profesional médico calificado.

Inmundgeno
Péptido Sintético Correspondiente A Residuos En la Region Interna de la Proteina
TMPRSS2 Humana.

Resumen y explicacion

La serina proteasa 2 transmembrana es parte de la familia de las serina
proteasas (TMPRSS2), que es activa en muchas vias fisiologicas y patologicas.
TMPRSS2 es una proteina de 492 aminoacidos que contiene un dominio
transmembrana de tipo Il, un dominio de receptor de clase A, un dominio rico en
cisteina del receptor eliminador y un dominio de proteasa. Esta regulado
positivamente por las hormonas andrégenas, particularmente en la prdstata,
donde puede contribuir a la inflamacion activando PAR2 y el cancer de prostata a
través del reordenamiento somatico. TMPRSS2 también se expresa en el tracto
Gl, estomago, rinén y en el epitelio pulmonar,donde puede escindir los canales
de sodio epiteliales. EL par de fusion TMPRSS2-ERG es un reordenamiento
genético somatico comun que ocurre en aproximadamente el 50% de los
canceres de prostata primarios.

Los tumores positivos para la fusion TMPRSS2-ERG pueden tener un mayor
riesgo de metastasis y la influencia de las hormonas, con un metabolismo de
andrégenos diferente y una mayor sefializacion de insulina que los tumores
negativos. EL dominio de proteasa también escinde proteoliticamente y activa las
glicoproteinas de la envoltura viral, lo que facilita la entrada celular de la
influenza humana y los coronavirus como el SARS-CoV-2.

Presentacion

P13703, Ver. 2

Anti-TMPRSS?2 es un anticuerpo Monoclonal de Raton derivado de cultivo celular
que se concentra, dializa, se esteriliza por filtracion y se diluye en(solucion
amortiguadora) pH 7.5, la cual contiene albumina sérica bovina (BSA) y azida
sodica como antimicrobial.

Tl.po de Monoclqnal de Clona BSB-136
anticuerpo Ratdn
Isotipo IgG1 Reactividad | Parafina, Congelada
o Nuclear, Reactividad Humano, Raton,
Localizacion .
Membranoso de especie Rata
Testiculo, Colon, Rindn, Cerebro, Estémago, Pancreas,
Control .
Prostata
Enfermedades Infecciosas, Cancer de Préstata, Colon y
Aplicacion | Gastrointestinal Cancer, Cancer de Rifnon y Cancer de

Pulmon

No. Catilogo Presentacién Dilucién Volumen
BSB-3703-3 Prediluido Listo para usar 3.0mL
BSB-3703-7 Prediluido Listo para usar 7.0 mL
BSB-3703-15 Prediluido Listo para usar 15.0 mL
BSB-3703-01 Concentrado 1:50-1:200 0.1mL
BSB-3703-05 Concentrado 1:50 - 1: 200 0.5 mL
BSB-3703-1 Concentrado 1:50-1:200 1.0 mL
Control positivo de tejidos

No. Catilogo Cantidad
BSB-3703-CS 5 portaobjetos

Almacenar a 2-8°C (Control de Tejidos: Almacenar 20-25°C)

Precauciones

1.S6lo para usuarios profesionales. Los resultados deben ser interpretados por
un profesional médico calificado.

2.Este producto contiene 0.1% azida de sodio (NaN3) como antimicrobiano.
Asegurese de que se utilizan los procedimientos de manipulacién adecuados con
este reactivo.

3.Use siempre equipo de proteccion personal,como bata de laboratorio, gafas y
guantes cuando manipule reactivos.

4. Deseche la solucidn no utilizada con abundante cantidad de agua.

5.No ingerir este reactivo. Si se ingiere el reactivo, consulte a un médico de
inmediato.

6. Evite el contacto con los 0jos. Si se produce contacto, enjuague con una gran
cantidad de agua.

7.Siga las precauciones de seguridad del dispositivo de calentamiento utilizado
para la recuperacion de epitopos (Olla de presion o similar).

8. Para obtener informacion adicional sobre sequridad, consulte el manual, hoja
de especificaciones o de datos de seguridad de este producto.

9.Para obtener recomendaciones completas para el manejo de especimenes
bioldgicos, consulte el documento del CDC, "Directrices para practicas de trabajo
seguras en laboratorios de diagndstico médicos humanos y animales" (enlistado
en las referencias abajo).

Estabilidad

Este Producto es estable hasta la fecha de caducidad en la etiqueta del producto.
No usar después de la fecha de caducidad que aparece en la etiqueta del
paquete. Evitar grandes fluctuaciones de temperatura. Conservar adecuadamente
cuando no esté en uso y evitar una exposicion prolongada a temperatura
ambiente.

Preparacion del espécimen

Secciones de parafina: El anticuerpo se puede utilizar en secciones de tejido
fijados con formalina amortiguada y embebidos en parafina. Asegurese de que el
tejido se someta a una fijacion adecuada para obtener mejores resultados. Se
recomienda el pretratamiento de tejidos con recuperacion térmica de epitopos
utilizando la solucidn ImmunoDNA Retriever con Citrato de Bio SB (BSB
0020-BSB 0023), InmunoDNA Retriever con EDTA (BSB 0030-BSB 0033) o
ImmunoDNA Digestor (BSB 0108-0112), o similares. Consulte el reverso para ver
el protocolo completo. Durante la inmunotincion EH\JJGFO debe permanecer

hidratado en todo dh@@?ﬁeama

ImmunoDNA Washer (BSB 0029 y BSB 0042), 0 similar. Q’, Még&w
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Secciones congeladas y preparaciones celulares: El anticuerpo se puede
utilizar para la inmunohistoquimica en secciones congeladas y preparaciones
celulares fijadas en acetona.

Protocolo de IHQ

1. Los tejidos deben ser cortados de 3 a 5 micras por microtomia y montados en
portaobjetos cargados positivamente como los portaobjetos de Bio SB
Hydrophilic Plus Slides (BSB 7028) o TintoDetector Cap Gap Plus Slides (BSB
7006), 0 similares.

2. Secar durante 2 horas a 58 °C.

3. Desparafinar, deshidratar y rehidratar los tejidos.

4. Someter los tejidos a la recuperacion térmica de epitopos utilizando una
solucidn de recuperacion adecuada como el ImmunoDNA Retriever con Citrato
(BSB 0020-BSB 0023) 0 EDTA (BSB 0030-BSB 0033),0 similar.

5.Métodos de calentamiento sugeridos:

a. Olla de Presion TintoRetriever o equivalente

Coloque los tejidos en recipientes plasticos o de vidrio resistentes al calor tipo
Coplin o similares, conteniendo la solucion de trabajo de recuperacion antigénica
ImmunoDNA Retriever con Citrato o EDTA, o similar, y cologuelos en la olla a
presion. Agregue 3-5 cm de agua destilada a la olla a presion, programar a
100-121°C e Incubar durante 15 minutos. Dejar salir el vapor a presion, abriry
transferir los tejidos a temperatura ambiente.

b. Mddulo TintoRetriever PT o equivalente

Coloque los tejidos en recipientes plasticos o de vidrio resistentes al calor tipo
Coplin, conteniendo la solucidn de trabajo de recuperacién antigénica
ImmunoDNA Retriever con Citrato o EDTA, o similar. Incubar durante 30-60
minutos y atemperar a temperatura ambiente.

¢. Método Bario Maria

Coloque los tejidos en recipientes plasticos o de vidrio resistentes al calor tipo
Coplin, conteniendo la solucién de trabajo de recuperacion antigénica
ImmunoDNA Retriever con Citrato o EDTA, o similar, durante 30-60 minutos.

6. Después del tratamiento térmico, transfiera los portaobjetos en ImmunoDNA
Retriever con Citrato o EDTA a temperatura ambiente y deje reposar durante
15-20 minutos.

7.Para la tincién manual, realice la incubacién de anticuerpos a temperatura
ambiente. Para los métodos de tincion automatizados, realice la incubacion de
anticuerpos de acuerdo con las instrucciones del fabricante del instrumento.

8. Lave los portaobjetos con la solucién de lavado ImmunoDNA Washer o similar.
9. Contintie con el protocolo de tincion IHQ. Lave los portaobjetos entre cada
paso con la solucion de lavado ImmunoDNA Washer, o similar.

Leyenda de Simbolo / Légende des symboles/Erldauterung der Symbole

Protocolo Inmunohistoquimico Abreviado

Paso ImmunoDetector | PolyDetector PolyDetector
AP/HRP AP/HRP Plus HRP
Blogueador de . . .
per(q)xidasa/AP 5 min. 5 min. 5 min
Anticuerpo primario 30-60 min. 30-60 min. 30-60 min.
Deteccion de 1° paso 10 min. 30-45 min. 15 min.
Deteccion de 2° paso 10 min. No Aplica 15 min.
Sustrato-Cromdgeno 5-10 min. 5-10 min. 5-10 min.
Contratincion/Montaje Varia Varia Varia

Protocolo de montaje

Para obtener instrucciones detalladas sobre el uso de medios de montaje
permanentes biodegradables como XyGreen PermaMounter (BSB 0169-0174) o
resinas a base de solventes organicos como PermaMounter (BSB 0094-0097),
consulte PI0174 o PI0097.

Limitaciones del producto

Debido a la variabilidad inherente de los procedimientos inmunohistoquimicos
(IHQ), incluyendo el tiempo de fijacion de los tejidos, el factor de dilucion
utilizado del anticuerpo, el método de recuperacion térmica utilizado y el tiempo
de incubacidn, para obtener resultados 6ptimos se debe utilizar controles
positivos y negativos. Los resultados deben ser interpretados por un profesional
médico calificado.

Referencias

1. Park, Youngwoo. TMPRSS? (transmembrane protease, serine 2). Atlas Genetics
Oncology. 2010, March.
http://atlasgeneticsoncology.org/Genes/GC_TMPRSS2.html

2.King, Jennifer C, et al. Cooperativity of TMPRSS2-ERG with PI3-kinase pathway
activation in prostate oncogenesis. Nat Genet. 2009 May; 41(5):524-526.
https://www.ncbi.nlm.nih.gov/pmc/articles/PMC2898503/

3. Stopsack, Konrad H, et al. TMPRSS2 and COVID-19: Serendipity or Opportunity
for Intervention? Cancer Discov. 2020 Jun; 10(6):779-782.
https://pubmed.ncbi.nlm.nih.gov/32276929/

4. Knuuttila, Matias, et al. Intratumoral androgen levels are linked to
TMPRSS2-ERG fusion in prostate cancer. 2018; 25: 807-819. Endocrine-Related
Cancer. https://erc.bioscientifica.com/view/journals/erc/25/9/ERC-18-0148 .xml
5.U.S. Department of Health and Human Services: Centers for Disease Control
and Prevention. Guidelines for Safe Work Practices in Human and Animal Medical
Diagnostic Laboratories. Supplement / Vol. 61, January 6,2012.
https://www.cdc.gov/mmwr/pdf/other/su6101.pdf
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Recuadro. IHQ de CD147 en tejido de Pulmdn Infectado con SARS-CoV-2
fijado en formalina y embebido en parafina

Uso

Para uso en diagndstico in Vitro.

L e

Este anticuerpo ha sido validado para ser utilizado en aplicaciones
inmunohistoquimicas en tejidos fijados en formalina amortiguada y embebidos
en parafing, tejido congelado y preparaciones celulares. La interpretacion de los
resultados debe ser realizada por un profesional médico calificado.

Inmundgeno
Proteina recombinante correspondiente al dominio extracelular de la proteina
(D147 humana.

Resumen y explicacion

(D147 es una glicoproteina transmembrana también conocida como Basigin o
EMMPRIN (Inductor de metaloproteinasa de matriz extracelular), que participa en
el desarrollo de tumores y las vias de entrada viral. CD147 es un miembro de la
superfamilia de inmunoglobulinas, regulado positivamente en asmaticos,
diabéticos y otras vias inflamatorias donde induce la expresion de
metaloproteinasas de matriz 1y 9.CD147y sus efectores son inducidos por
concentraciones altas de glucosa en monocitos y promueven su migracion.
(D147 también participa en la diferenciacion de fibroblastos a través de vias de
sefalizacion inducidas por TGF-b1 y es un marcador de células madre
embrionarias humanas indiferenciadas.

Se ha encontrado que CD147 esta requlado positivamente en las células madre
cancerosas, lo que resulta en un aumento del metabolismo a través de la
exportacion de acido lactico, una mayor produccion de hialuronano, inhibiendo
la apoptosis y actuando como un estimulador principal de las metaloproteinasas
de la matriz. En estudios clinicos, CD147 se ha asociado con tumores mas
grandes, invasion mas profunda y mas linfocitos. EL CD147 también facilita la
entrada del parasito de la malaria Plasmodium falciparum en los glébulos rojos y
la entrada de coronavirus en las células humanas al unirse a la glicoproteina de
pico, que funciona como el sequndo receptor del SARS-CoV-2 y posible
participante en la fibrosis pulmonar.

Doc #: PI3704
Version #: 3

Tl'po de Monoclqnal de Clona BSB-137
anticuerpo Raton
Isotipo IgGl Reactividad | Parafina, Congelada

Membranoso, | Reactividad

Citoplasmatico | de especie Humano

Localizacion

Control Testiculo, Colon, Rindn, Estdmago, Cerebro

Enfermedades Infecciosas, Cancer de Rindny
Urotelial, Cancer de Mama, Colon y G.I. Cancer de Vias

Aplicacion Respiratorias, Cancer de Ovario, Cancer de Cabeza y
Cuello, Cancer de Prostata, Cancer de Vesicula Biliar y
Pancreas, Cancer de Endometrio, Cancer de Higado
Presentacion

Anti-CD147 es un anticuerpo monoclonal de raton derivado de cultivo celular
que se concentra, dializa, se esteriliza por filtracion y se diluye en(solucion
amortiguadora) pH 7.5, la cual contiene albiimina sérica bovina (BSA)y azida
sodica como antimicrobial.

No. Catilogo Presentacion Dilucién VYolumen
BSB-3704-3 Prediluido Listo para usar 3.0 mL
BSB-3704-7 Prediluido Listo para usar 7.0 mL
BSB-3704-15 Prediluido Listo para usar 15.0 mL
BSB-3704-01 Concentrado 1:50-1: 200 0.1 mL
BSB-3704-05 Concentrado 1:50-1:200 0.5 mL
BSB-3704-1 Concentrado 1:50-1: 200 1.0 mL

Control positivo de tejidos
No. Catilogo Cantidad
BSB-9071-CS 5 slides

Almacenar a 2-8°C (Control de Tejidos: Almacenar 20-25°C)

Precauciones

1.S6lo para usuarios profesionales. Los resultados deben ser interpretados por
un profesional médico calificado.

2.Este producto contiene 0.1% azida de sodio (NaN3) como antimicrobiano.
Asegurese de que se utilizan los procedimientos de manipulacion adecuados con
este reactivo.

3.Use siempre equipo de proteccion personal,como bata de laboratorio, gafas y
guantes cuando manipule reactivos.

4. Deseche la solucion no utilizada con abundante cantidad de agua.

5.No ingerir este reactivo. Si se ingiere el reactivo, consulte a un médico de
inmediato.

6. Evite el contacto con los 0jos. Si se produce contacto, enjuague con una gran
cantidad de agua.

7.Siga las precauciones de seguridad del dispositivo de calentamiento utilizado
para la recuperacion de epitopos (Olla de presion o similar).

8. Para obtener informacion adicional sobre sequridad, consulte el manual, hoja
de especificaciones o de datos de seguridad de este producto.

9.Para obtener recomendaciones completas para el manejo de especimenes
bioldgicos, consulte el documento del CDC, "Directrices para practicas de trabajo
seguras en laboratorios de diagndstico médicos humanos y animales" (enlistado
en las referencias abajo).

Estabilidad
Este Producto es estable hasta la fecha de caducidad en la etiqueta del producto.
No usar después de la fecha de caducidad que aparece en la etiqueta del

paquete. Evitar grarides RGRB:BA3B2209era PN ChN At FaR NN Tite
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Preparacion del espécimen

Secciones de parafina: El anticuerpo se puede utilizar en secciones de tejido
fijados con formalina amortiguada y embebidos en parafina. Asegurese de que el
tejido se someta a una fijacion adecuada para obtener mejores resultados. Se
recomienda el pretratamiento de tejidos con recuperacion térmica de epitopos
utilizando la solucién ImmunoDNA Retriever con Citrato de Bio SB (BSB
0020-BSB 0023), ImmunoDNA Retriever con EDTA (BSB 0030-BSB 0033) o
ImmunoDNA Digestor (BSB 0108-0112), o similares. Consulte el reverso para ver
el protocolo completo. Durante la inmunotincion, el tejido debe permanecer
hidratado en todo momento, mediante el uso de una solucion de lavado como el
ImmunoDNA Washer (BSB 0029 y BSB 0042), o similar.

Secciones congeladas y preparaciones celulares: El anticuerpo se puede
utilizar para la inmunohistoquimica en secciones congeladas y preparaciones
celulares fijadas en acetona.

Protocolo de IHQ

1. Los tejidos deben ser cortados de 3 a 5 micras por microtomia y montados en
portaobjetos cargados positivamente como los portaobjetos de Bio SB
Hydrophilic Plus Slides (BSB 7028) o TintoDetector Cap Gap Plus Slides (BSB
7006), 0 similares.

2. Secar durante 2 horas a 58 °C.

3. Desparafinar, deshidratar y rehidratar los tejidos.

4. Someter los tejidos a la recuperacion térmica de epitopos utilizando una
solucion de recuperacion adecuada como el ImmunoDNA Retriever con Citrato
(BSB 0020-BSB 0023) o EDTA (BSB 0030-BSB 0033), 0 similar.

5. Métodos de calentamiento sugeridos:

a. Olla de Presion TintoRetriever o equivalente

Coloque los tejidos en recipientes plasticos o de vidrio resistentes al calor tipo
Coplin o similares, conteniendo la solucion de trabajo de recuperacion antigénica
ImmunoDNA Retriever con Citrato o EDTA, o similar, y cologuelos en la olla a
presion. Agregue 3-5 cm de agua destilada a la olla a presion, programar a
100-121°C e Incubar durante 15 minutos. Dejar salir el vapor a presion, abrir y
transferir los tejidos a temperatura ambiente.

b. Mddulo TintoRetriever PT o equivalente

Cologue los tejidos en recipientes plasticos o de vidrio resistentes al calor tipo
Coplin, conteniendo la solucién de trabajo de recuperacién antigénica
ImmunoDNA Retriever con Citrato o EDTA, o similar. Incubar durante 30-60
minutos y atemperar a temperatura ambiente.

¢.Método Baiio Maria

Cologue los tejidos en recipientes plasticos o de vidrio resistentes al calor tipo
Coplin, conteniendo la solucién de trabajo de recuperacién antigénica
ImmunoDNA Retriever con Citrato o EDTA, o similar, durante 30-60 minutos.

6. Después del tratamiento térmico, transfiera los portaobjetos en ImmunoDNA
Retriever con Citrato o EDTA a temperatura ambiente y deje reposar durante
15-20 minutos.

7.Para la tincién manual, realice la incubacion de anticuerpos a temperatura
ambiente. Para los métodos de tincion automatizados, realice la incubacion de
anticuerpos de acuerdo con las instrucciones del fabricante del instrumento.

8. Lave los portaobjetos con la solucién de lavado ImmunoDNA Washer o similar.
9. Contintie con el protocolo de tincion IHQ. Lave los portaobjetos entre cada
paso con la solucién de lavado ImmunoDNA Washer, o similar.

Leyenda de Simbolo / Légende des symboles/Erldauterung der Symbole

Protocolo Inmunohistoquimico Abreviado

Paso ImmunoDetector | PolyDetector PolyDetector
AP/HRP AP/HRP Plus HRP
Blogueador de . . .
per(q)xidasa/AP 5 min. 5 min. 5 min
Anticuerpo primario 30-60 min. 30-60 min. 30-60 min.
Deteccion de 1° paso 10 min. 30-45 min. 15 min.
Deteccion de 2° paso 10 min. No Aplica 15 min.
Sustrato-Cromdgeno 5-10 min. 5-10 min. 5-10 min.
Contratincion/Montaje Varia Varia Varia

Protocolo de montaje

Para obtener instrucciones detalladas sobre el uso de medios de montaje
permanentes biodegradables como XyGreen PermaMounter (BSB 0169-0174) o
resinas a base de solventes organicos como PermaMounter (BSB 0094-0097),
consulte PI0174 o PI0097.

Limitaciones del producto

Debido a la variabilidad inherente de los procedimientos inmunohistoquimicos
(IHQ), incluyendo el tiempo de fijacion de los tejidos, el factor de dilucion
utilizado del anticuerpo, el método de recuperacion térmica utilizado y el tiempo
de incubacidn, para obtener resultados 6ptimos se debe utilizar controles
positivos y negativos. Los resultados deben ser interpretados por un profesional
médico calificado.
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2. Ulrich, Henning and Micheli M Pillat. (D147 as a Target for COVID-19
Treatment: Suggested Effects of Azithromycin and Stem Cell Engagement. Stem
Cell Rev Rep. 2020 Apr 20: 1-7.
https://www.ncbi.nlm.nih.gov/pmc/articles/PMC7167302/

3.Xin, Xiaoyan, et al. CD147/EMMPRIN overexpression and prognosis in cancer:
A systematic review and meta-analysis. Scientific Reports. 2016 Sept 9; 6:32804.
https://www.nature.com/articles/srep32804

4.Landras, Alexandra et al. CD147 Is a Promising Target of Tumor Progression
and a Prognostic Biomarker. Cancers (Basel). 2019 Nov; 11(11): 1803.
https://www.ncbi.nlm.nih.gov/pmc/articles/PMC6896083/

5.U.S. Department of Health and Human Services: Centers for Disease Control
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Recuadro: /HO de IL-1a en tejido de Pulmon /nfectada on SARS (o VZ
fijado en formalina y embebido en parafina

Uso

Para uso en diagndstico in Vitro.

Este anticuerpo ha sido validado para ser utilizado en aplicaciones
inmunohistoquimicas en tejidos fijados en formalina amortiguada y embebidos
en parafing, tejido congelado y preparaciones celulares. La interpretacion de los
resultados debe ser realizada por un profesional médico calificado.

Inmundgeno
Proteina Recombinante Correspondiente A la IL-1a de Origen Humano

Resumen y explicacion

IL-1a es una citocina de funcién dual, que actua como factor de transcripcion y
molécula de senalizacion celular. La forma precursora de 31 kDa es
bioldgicamente activa en el citosol y como proteina de membrana. La calpaina
puede escindir IL-1a en la forma madura de 17 kDa bioldgicamente activa que
regula la expresion de NFKB e IFN-y y sus efectores. Las células madre
cancerosas usan IL-1a para mantener un microambiente tumoral inflamatorio, sin
embargo, IL-1a también se usa para reclutar y proliferar células inmunes como
una necrosis alarmina en epitelios danados. IL-1a induce la senalizacion NFKB y
STAT3 que apoya el crecimiento de las células madre cancerosas. La IL-1a es una
de las principales citocinas en las vias de sefalizacion de la inflamacién innata y,
por tanto, participa en muchas enfermedades inflamatorias y reacciones al estrés
oxidativo.

La IL-1a participa en la interferencia y metastasis de las células cancerosas, y en
la secrecion de factores de crecimiento celular, angiogénesis e inflamacion como
un patron molecular asociado a danos. Se ha encontrado una mayor expresion de
IL-1a en cancer gastrico y carcinomas escamosos de cabeza y cuello que exhiben
metastasis a distancia. La IL-1a también se ha asociado con la desdiferenciacion
tumoral y la metastasis en el cancer de mama, y con la proliferacion tumoral y la
angiogénesis en el cancer pancreatico.

PI13705, Ver. 2

Presentacion

Anti-IL-1a es un anticuerpo Monoclonal de Raton derivado de cultivo celular que
se concentra, dializa, se esteriliza por filtracion y se diluye en(solucién
amortiguadora) pH 7.5, la cual contiene albumina sérica bovina (BSA) y azida
sodica como antimicrobial.

No. Catilogo Presentacién Dilucién Volumen
BSB-3705-3 Prediluido Listo para usar 3.0mL
BSB-3705-7 Prediluido Listo para usar 7.0 mL
BSB-3705-15 Prediluido Listo para usar 15.0 mL
BSB-3705-01 Concentrado 1:10-1:50 0.1mL
BSB-3705-05 Concentrado 1:10-1:50 0.5 mL
BSB-3705-1 Concentrado 1:10-1:50 1.0 mL

Tl.po de Monoclqnal de Clona BSB-138
anticuerpo Ratdn
Isotipo IgG2b Reactividad | Parafina, Congelada
. Membranoso, | Reactividad
Localizacion . " . Humano
Citoplasmatico | de especie
Control Rindn, Colon, Glandula Suprarrenal, Testiculo, Pulmén

Rechazo y Autoinmunidad, Cancer de Cabeza y Cuello,
Cancer de Vesicula Biliar y Pancreas, Sarcoma y
Tejidos Blandos, Cancer de Mama, Colon y
Gastrointestinal

Aplicacion

Control positivo de tejidos
No. Catilogo Cantidad
BSB-3705-CS 5 portaobjetos

Almacenar a 2-8°C (Control de Tejidos: Almacenar 20-25°C)

Precauciones

1.S6lo para usuarios profesionales. Los resultados deben ser interpretados por
un profesional médico calificado.

2.Este producto contiene 0.1% azida de sodio (NaN3) como antimicrobiano.
Asegurese de que se utilizan los procedimientos de manipulacién adecuados con
este reactivo.

3.Use siempre equipo de proteccion personal,como bata de laboratorio, gafas y
guantes cuando manipule reactivos.

4. Deseche la solucidn no utilizada con abundante cantidad de agua.

5.No ingerir este reactivo. Si se ingiere el reactivo, consulte a un médico de
inmediato.

6. Evite el contacto con los 0jos. Si se produce contacto, enjuague con una gran
cantidad de agua.

7.Siga las precauciones de seguridad del dispositivo de calentamiento utilizado
para la recuperacion de epitopos (Olla de presion o similar).

8. Para obtener informacion adicional sobre sequridad, consulte el manual, hoja
de especificaciones o de datos de seguridad de este producto.

9.Para obtener recomendaciones completas para el manejo de especimenes
bioldgicos, consulte el documento del CDC, "Directrices para practicas de trabajo
seguras en laboratorios de diagndstico médicos humanos y animales" (enlistado
en las referencias abajo).

Estabilidad

Este Producto es estable hasta la fecha de caducidad en la etiqueta del producto.
No usar después de la fecha de caducidad que aparece en la etiqueta del
paquete. Evitar grandes fluctuaciones de temperatura. Conservar adecuadamente
cuando no esté en uso y evitar una exposicion prolongada a temperatura
ambiente.

Preparacion del espécimen

Secciones de parafina: El anticuerpo se puede utilizar en secciones de tejido
fijados con formalina amortiguada y embebidos en parafina. Asegurese de que el
tejido se someta a una fijacion adecuada para obtener mejores resultados. Se
recomienda el pretratamiento de tejidos con recuperacion térmica de epitopos
utilizando la solucidn ImmunoDNA Retriever con Citrato de Bio SB (BSB
0020-BSB 0023), InmunoDNA Retriever con EDTA (BSB 0030-BSB 0033) o
ImmunoDNA Digestor (BSB 0108-0112), o similares. Consulte el reverso para ver
el protocolo completo. Durante la inmunotincion, el tej do debe permanecer

hidratado en todo ket Re @Bk 2 ARNGUKRNHEADIV AT
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Secciones congeladas y preparaciones celulares: El anticuerpo se puede
utilizar para la inmunohistoquimica en secciones congeladas y preparaciones

celulares fijadas en acetona.

Protocolo de IHQ

1. Los tejidos deben ser cortados de 3 a 5 micras por microtomia y montados en
portaobjetos cargados positivamente como los portaobjetos de Bio SB
Hydrophilic Plus Slides (BSB 7028) o TintoDetector Cap Gap Plus Slides (BSB

7006), 0 similares.

2. Secar durante 2 horas a 58 °C.

3. Desparafinar, deshidratar y rehidratar los tejidos.
4. Someter los tejidos a la recuperacion térmica de epitopos utilizando una
solucidn de recuperacion adecuada como el ImmunoDNA Retriever con Citrato
(BSB 0020-BSB 0023) 0 EDTA (BSB 0030-BSB 0033),0 similar.
5.Métodos de calentamiento sugeridos:
a. Olla de Presion TintoRetriever o equivalente
Coloque los tejidos en recipientes plasticos o de vidrio resistentes al calor tipo
Coplin o similares, conteniendo la solucion de trabajo de recuperacion antigénica
ImmunoDNA Retriever con Citrato o EDTA, o similar, y cologuelos en la olla a
presion. Agregue 3-5 cm de agua destilada a la olla a presion, programar a
100-121°C e Incubar durante 15 minutos. Dejar salir el vapor a presion, abriry
transferir los tejidos a temperatura ambiente.

b. Mddulo TintoRetriever PT o equivalente
Coloque los tejidos en recipientes plasticos o de vidrio resistentes al calor tipo
Coplin, conteniendo la solucién de trabajo de recuperacién antigénica
ImmunoDNA Retriever con Citrato o EDTA, o similar. Incubar durante 30-60
minutos y atemperar a temperatura ambiente.

¢. Método Baiio Maria

Coloque los tejidos en recipientes plasticos o de vidrio resistentes al calor tipo
Coplin, conteniendo la solucién de trabajo de recuperacién antigénica
ImmunoDNA Retriever con Citrato o EDTA, o similar, durante 30-60 minutos.

6. Después del tratamiento térmico, transfiera los portaobjetos en ImmunoDNA
Retriever con Citrato o EDTA a temperatura ambiente y deje reposar durante

15-20 minutos.

7.Para la tincién manual, realice la incubacién de anticuerpos a temperatura
ambiente. Para los métodos de tincion automatizados, realice la incubacion de
anticuerpos de acuerdo con las instrucciones del fabricante del instrumento.

8. Lave los portaobjetos con la solucién de lavado ImmunoDNA Washer o similar.
9. Contintie con el protocolo de tincion IHQ. Lave los portaobjetos entre cada
paso con la solucion de lavado ImmunoDNA Washer, o similar.

Protocolo Inmunohistoquimico Abreviado

Paso ImmunoDetector | PolyDetector PolyDetector
AP/HRP AP/HRP Plus HRP
Bloqueador de . . .
pergxidasa/AP 5 min. 5 min. 5 min
Anticuerpo primario 30-60 min. 30-60 min. 30-60 min.
Deteccién de 1° paso 10 min. 30-45 min. 15 min.
Deteccidn de 2° paso 10 min. No Aplica 15 min.
Sustrato-Cromdgeno 5-10 min. 5-10 min. 5-10 min.
Contratincion/Montaje Varia Varia Varia

Protocolo de montaje

Para obtener instrucciones detalladas sobre el uso de medios de montaje
permanentes biodegradables como XyGreen PermaMounter (BSB 0169-0174) o
resinas a base de solventes organicos como PermaMounter (BSB 0094-0097),
consulte PI0174 o PI0097.

Limitaciones del producto

Debido a la variabilidad inherente de los procedimientos inmunohistoquimicos
(IHQ), incluyendo el tiempo de fijacion de los tejidos, el factor de dilucion
utilizado del anticuerpo, el método de recuperacion térmica utilizado y el tiempo
de incubacion, para obtener resultados 6ptimos se debe utilizar controles
positivos y negativos. Los resultados deben ser interpretados por un profesional
médico calificado.

Referencias

1. Suwara, Ml, et al. IL-1a released from damaged epithelial cells is sufficient
and essential to trigger inflammatory responses in human lung fibroblasts.
Mucosal Immunol. 2014; 7:684-693. https://www.nature.com/articles/mi201387
2.Baker, Kevin J, et al. IL-1 Family Members in Cancer; Two Sides to Every Story.
Front Immunol. 2019 Jun 7; 10:1197.
https://www.ncbi.nlm.nih.gov/pmc/articles/PMC6567883/

3.Webwe, Axel, et al. Interleukin-1 (IL-1) pathway. 2010 Jan 19; 3(105) cm1.
https://stke.sciencemag.org/content/3/105/cm1.long

4.U.S. Department of Health and Human Services: Centers for Disease Control
and Prevention. Guidelines for Safe Work Practices in Human and Animal Medical
Diagnostic Laboratories. Supplement / Vol. 61, January 6,2012.
https://www.cdc.gov/mmwr/pdf/other/su6101.pdf
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Recuadro: IHQ de IL-1b en tejido de Pulmon Infectado con SARS-CoV-2
fijado en formalina y embebido en parafina

Uso

Para uso en diagndstico in Vitro.

Este anticuerpo ha sido validado para ser utilizado en aplicaciones
inmunohistoquimicas en tejidos fijados en formalina amortiguada y embebidos
en parafing, tejido congelado y preparaciones celulares. La interpretacion de los
resultados debe ser realizada por un profesional médico calificado.

Inmundgeno
Proteina Recombinante Correspondiente A la IL-1(3 de Origen Humano.

Resumen y explicacion

IL-1b tiene multiples funciones como una citoquina proinflamatoria principal
regulada por NFKB. EL precursor de 31 kDa es bioldgicamente inactivo en el
citosol y es procesado a su forma madura activa de 17 kDa por la Caspasa 1 en
lisosomas especiales. La citocina de barril beta se secreta para participar en las
vias de angiogénesis, presentacion de antigenos, expresion de moléculas de
adhesion, actividad de células inflamatorias y expresion de enzimas que
degradan la matriz.

La IL-1b es producida por células mieloides que se infiltran en el tumor, que
luego producen VEGF y otros factores relacionados con la angiogénesis,
promoviendo el crecimiento en mltiples tipos de tumores. IL-1b tiene un papel
en la metastasis tumoral y ayuda a mantener un entorno tumoral inflamatorio,
pero también ha demostrado una funcién antitumoral en el reclutamiento de
células inmunes y la activacion de la respuesta Th1 contra el mieloma y linfoma
de células B. Los patrones moleculares asociados a patégenos también pueden
iniciar la expresion de IL-1b, lo que ayuda a acumular neutréfilos y promueve la
inflamacion y la fibrosis en el sitio de la infeccion.

PI13706, Ver. 2

Presentacion

Anti-IL-1b es un anticuerpo Monoclonal de Ratén derivado de cultivo celular que
se concentra, dializa, se esteriliza por filtracion y se diluye en(solucién
amortiguadora) pH 7.5, la cual contiene albumina sérica bovina (BSA) y azida
sodica como antimicrobial.

T|.po de Monoclqnal de Clona BSB-139
anticuerpo Raton
Isotipo IgG2b Reactividad | Parafina, Congelada
Localizacion | Citoplasmatico Reactlwd.:;\d Humano
de especie
Colon, Pancreas, Higado, Estémago, Cerebro,
Control Testiculos, Pulman, Carcinoma de Células de

Transicion, Amigdalas

Rechazo y Autoinmunidad, Cancer de Mama, Cancer de
Colon y Gastrointestinal, Cancer de Pulmon, Cancer de
Higado, Canceres de Cabeza y Cuello, Melanoma y
Cancer de Piel

Aplicacion

No. Catilogo Presentacién Dilucién Volumen
BSB-3706-3 Prediluido Listo para usar 3.0mL
BSB-3706-7 Prediluido Listo para usar 7.0 mL
BSB-3706-15 Prediluido Listo para usar 15.0 mL
BSB-3706-01 Concentrado 1:50-1:200 0.1mL
BSB-3706-05 Concentrado 1:50 - 1: 200 0.5 mL
BSB-3706-1 Concentrado 1:50-1:200 1.0 mL
Control positivo de tejidos

No. Catilogo Cantidad
BSB-3706-(S 5 portaobjetos

Almacenar a 2-8°C (Control de Tejidos: Almacenar 20-25°C)

Precauciones

1.S6lo para usuarios profesionales. Los resultados deben ser interpretados por
un profesional médico calificado.

2.Este producto contiene 0.1% azida de sodio (NaN3) como antimicrobiano.
Asegurese de que se utilizan los procedimientos de manipulacién adecuados con
este reactivo.

3.Use siempre equipo de proteccion personal,como bata de laboratorio, gafas y
guantes cuando manipule reactivos.

4. Deseche la solucidn no utilizada con abundante cantidad de agua.

5.No ingerir este reactivo. Si se ingiere el reactivo, consulte a un médico de
inmediato.

6. Evite el contacto con los 0jos. Si se produce contacto, enjuague con una gran
cantidad de agua.

7.Siga las precauciones de seguridad del dispositivo de calentamiento utilizado
para la recuperacion de epitopos (Olla de presion o similar).

8. Para obtener informacion adicional sobre sequridad, consulte el manual, hoja
de especificaciones o de datos de seguridad de este producto.

9.Para obtener recomendaciones completas para el manejo de especimenes
bioldgicos, consulte el documento del CDC, "Directrices para practicas de trabajo
seguras en laboratorios de diagndstico médicos humanos y animales" (enlistado
en las referencias abajo).

Estabilidad

Este Producto es estable hasta la fecha de caducidad en la etiqueta del producto.
No usar después de la fecha de caducidad que aparece en la etiqueta del
paquete. Evitar grandes fluctuaciones de temperatura. Conservar adecuadamente
cuando no esté en uso y evitar una exposicion prolongada a temperatura
ambiente.

Preparacion del espécimen

Secciones de parafina: El anticuerpo se puede utilizar en secciones de tejido
fijados con formalina amortiguada y embebidos en parafina. Asegurese de que el
tejido se someta a una fijacion adecuada para obtener mejores resultados. Se
recomienda el pretratamiento de tejidos con recuperacion térmica de epitopos
utilizando la solucidn ImmunoDNA Retriever con Citrato de Bio SB (BSB
0020-BSB 0023), InmunoDNA Retriever con EDTA (BSB 0030-BSB 0033) o
ImmunoDNA Digestor (BSB 0108-0112), o similares. Consulte el reverso para ver
el protocolo completo. Durante la inmunotincion, el tejido debe permanecer
hidratado en todo momento, mediante el uso de una solucion de lavado como el

ImmunoDNA Washet FBsRB023) PEK3512 ZI)MFPN INPM#AN MA'I;:
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Secciones congeladas y preparaciones celulares: El anticuerpo se puede
utilizar para la inmunohistoquimica en secciones congeladas y preparaciones
celulares fijadas en acetona.

Protocolo de IHQ

1. Los tejidos deben ser cortados de 3 a 5 micras por microtomia y montados en
portaobjetos cargados positivamente como los portaobjetos de Bio SB
Hydrophilic Plus Slides (BSB 7028) o TintoDetector Cap Gap Plus Slides (BSB
7006), 0 similares.

2. Secar durante 2 horas a 58 °C.

3. Desparafinar, deshidratar y rehidratar los tejidos.

4. Someter los tejidos a la recuperacion térmica de epitopos utilizando una
solucidn de recuperacion adecuada como el ImmunoDNA Retriever con Citrato
(BSB 0020-BSB 0023) 0 EDTA (BSB 0030-BSB 0033),0 similar.

5.Métodos de calentamiento sugeridos:

a. Olla de Presion TintoRetriever o equivalente

Coloque los tejidos en recipientes plasticos o de vidrio resistentes al calor tipo
Coplin o similares, conteniendo la solucion de trabajo de recuperacion antigénica
ImmunoDNA Retriever con Citrato o EDTA, o similar, y cologuelos en la olla a
presion. Agregue 3-5 cm de agua destilada a la olla a presion, programar a
100-121°C e Incubar durante 15 minutos. Dejar salir el vapor a presion, abriry
transferir los tejidos a temperatura ambiente.

b. Mddulo TintoRetriever PT o equivalente

Coloque los tejidos en recipientes plasticos o de vidrio resistentes al calor tipo
Coplin, conteniendo la solucidn de trabajo de recuperacién antigénica
ImmunoDNA Retriever con Citrato o EDTA, o similar. Incubar durante 30-60
minutos y atemperar a temperatura ambiente.

¢. Método Bario Maria

Coloque los tejidos en recipientes plasticos o de vidrio resistentes al calor tipo
Coplin, conteniendo la solucién de trabajo de recuperacion antigénica
ImmunoDNA Retriever con Citrato o EDTA, o similar, durante 30-60 minutos.

6. Después del tratamiento térmico, transfiera los portaobjetos en ImmunoDNA
Retriever con Citrato o EDTA a temperatura ambiente y deje reposar durante
15-20 minutos.

7.Para la tincién manual, realice la incubacién de anticuerpos a temperatura
ambiente. Para los métodos de tincion automatizados, realice la incubacion de
anticuerpos de acuerdo con las instrucciones del fabricante del instrumento.

8. Lave los portaobjetos con la solucién de lavado ImmunoDNA Washer o similar.
9. Contintie con el protocolo de tincion IHQ. Lave los portaobjetos entre cada
paso con la solucion de lavado ImmunoDNA Washer, o similar.

Protocolo Inmunohistoquimico Abreviado

Paso ImmunoDetector | PolyDetector PolyDetector
AP/HRP AP/HRP Plus HRP
Blogueador de . . .
pergxidasa/AP 5 min. 5 min. 5 min
Anticuerpo primario 30-60 min. 30-60 min. 30-60 min.
Deteccién de 1° paso 10 min. 30-45 min. 15 min.
Deteccidn de 2° paso 10 min. No Aplica 15 min.
Sustrato-Cromdgeno 5-10 min. 5-10 min. 5-10 min.
Contratincion/Montaje Varia Varia Varia

Protocolo de montaje

Leyenda de Simbolo / Légende des symboles/Erldauterung der Symbole

Para obtener instrucciones detalladas sobre el uso de medios de montaje
permanentes biodegradables como XyGreen PermaMounter (BSB 0169-0174) o
resinas a base de solventes organicos como PermaMounter (BSB 0094-0097),
consulte PI0174 o PI0097.

Limitaciones del producto

Debido a la variabilidad inherente de los procedimientos inmunohistoquimicos
(IHQ), incluyendo el tiempo de fijacion de los tejidos, el factor de dilucion
utilizado del anticuerpo, el método de recuperacion térmica utilizado y el tiempo
de incubacion, para obtener resultados 6ptimos se debe utilizar controles
positivos y negativos. Los resultados deben ser interpretados por un profesional
médico calificado.

Referencias
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Recuadro: IHQ de IL-6 en tejido de Pulmdn Infectado con SARS-CoV-2
fijado en formalina y embebido en parafina

Uso

Para uso en diagndstico in Vitro.

Este anticuerpo ha sido validado para ser utilizado en aplicaciones
inmunohistoquimicas en tejidos fijados en formalina amortiguada y embebidos
en parafing, tejido congelado y preparaciones celulares. La interpretacion de los
resultados debe ser realizada por un profesional médico calificado.

Inmundgeno
Proteina Recombinante Correspondiente A la IL-6 de Origen Humano.

Resumen y explicacion

La interleucina-6 es una citoquina que requla las vias de inflamacion de las
cascadas de senalizacion clasica y trans,a menudo implicadas en afecciones
metabolicas, autoinmunes e inflamatorias como la nefropatia por IgA, la nefritis
lupica y la enfermedad renal crénica. La ligadura de IL-6 / IL-6R activa las vias de
senalizacion JAK / STAT3 (supervivencia y proliferacion celular) y MAPK
(crecimiento celular y produccion de proteinas).

IL-6 participa en afecciones autoinmunes e inflamatorias como la artritis, donde
desencadena la diferenciacion de las células T CD4 + en células auxiliares Th17,
suprime la diferenciacion en células T requladoras y previene la apoptosis de las
células T auxiliares junto con IL-2. La IL-6 también induce la diferenciacion de
monocitos en macrdfagos y utiliza células auxiliares T foliculares para inducir la
activacion de células B, regulando al alza la produccion de IgG.La IL-6 se
encuentra a menudo en tejidos inmunes, podocitos, células mesangiales, células
endoteliales y epiteliales. Il-6 es importante en el crecimiento de las células
cancerosas Y la supresion del sistema inmunoldgico en el microambiente del
tumor, la metastasis y la renovacion de las células madre cancerosas.

PI13707,Ver.2

Presentacion

Anti-IL-6 es un anticuerpo Monoclonal de Ratdn derivado de cultivo celular que
se concentra, dializa, se esteriliza por filtracion y se diluye en(solucién
amortiguadora) pH 7.5, la cual contiene albumina sérica bovina (BSA) y azida
sodica como antimicrobial.

T|'po de Monoclqnal de Clona BSB-140
anticuerpo Raton
Isotipo IgG2b Reactividad | Parafina, Congelada

Membranoso, | Reactividad

Localizacion . " . Humano
Citoplasmatico | de especie
Testiculo, Pulmén, Estémago, Rifidn, Carcinoma de
Control , L
(Células de Transicion
Rechazo y Autoinmunidad, Cancer de Colon'y
Gastrointestina,, Cancer de Mama, Cancer de Pulmon,
Aplicacion Cancer de Prostata, Cancer de Ovario, Todos Los

(Canceres de Vejiga y Pancreas, Cancer de Rindn y
Urotelial

No. Catilogo Presentacién Dilucién Volumen
BSB-3707-3 Prediluido Listo para usar 3.0mL
BSB-3707-7 Prediluido Listo para usar 7.0 mL
BSB-3707-15 Prediluido Listo para usar 15.0 mL
BSB-3707-01 Concentrado 1:50-1:200 0.1mL
BSB-3707-05 Concentrado 1:50 - 1: 200 0.5 mL
BSB-3707-1 Concentrado 1:50-1:200 1.0 mL
Control positivo de tejidos

No. Catilogo Cantidad
BSB-3707-CS 5 portaobjetos

Almacenar a 2-8°C (Control de Tejidos: Almacenar 20-25°C)

Precauciones

1.S6lo para usuarios profesionales. Los resultados deben ser interpretados por
un profesional médico calificado.

2.Este producto contiene 0.1% azida de sodio (NaN3) como antimicrobiano.
Asegurese de que se utilizan los procedimientos de manipulacién adecuados con
este reactivo.

3.Use siempre equipo de proteccion personal,como bata de laboratorio, gafas y
guantes cuando manipule reactivos.

4. Deseche la solucidn no utilizada con abundante cantidad de agua.

5.No ingerir este reactivo. Si se ingiere el reactivo, consulte a un médico de
inmediato.

6. Evite el contacto con los 0jos. Si se produce contacto, enjuague con una gran
cantidad de agua.

7.Siga las precauciones de seguridad del dispositivo de calentamiento utilizado
para la recuperacion de epitopos (Olla de presion o similar).

8. Para obtener informacion adicional sobre sequridad, consulte el manual, hoja
de especificaciones o de datos de seguridad de este producto.

9.Para obtener recomendaciones completas para el manejo de especimenes
bioldgicos, consulte el documento del CDC, "Directrices para practicas de trabajo
seguras en laboratorios de diagndstico médicos humanos y animales" (enlistado
en las referencias abajo).

Estabilidad

Este Producto es estable hasta la fecha de caducidad en la etiqueta del producto.
No usar después de la fecha de caducidad que aparece en la etiqueta del
paquete. Evitar grandes fluctuaciones de temperatura. Conservar adecuadamente
cuando no esté en uso y evitar una exposicion prolongada a temperatura
ambiente.

Preparacion del espécimen

Secciones de parafina: El anticuerpo se puede utilizar en secciones de tejido
fijados con formalina amortiguada y embebidos en parafina. Asegurese de que el
tejido se someta a una fijacion adecuada para obtener mejores resultados. Se
recomienda el pretratamiento de tejidos con recuperacion térmica de epitopos
utilizando la solucidn ImmunoDNA Retriever con Citrato de Bio SB (BSB

0020-BSB 0023), InmunoDNA Retriever con EDTA (BSB 0030-BSB 0033) o
ImmunoDNA Digestor (BSB 0108-0112), o similares. Consulte el reverso para ver
el protocolo completo. Durante la inmunotincion, el tejido debe permanecer
hidratado en todo momento, mediante el uso de una solucion de lavado como el [

ImmunoDNA Washet F<BQB> BRRRSEROG-ARN-INPMAANMAT, |
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Secciones congeladas y preparaciones celulares: El anticuerpo se puede
utilizar para la inmunohistoquimica en secciones congeladas y preparaciones
celulares fijadas en acetona.

Protocolo de IHQ

1. Los tejidos deben ser cortados de 3 a 5 micras por microtomia y montados en
portaobjetos cargados positivamente como los portaobjetos de Bio SB
Hydrophilic Plus Slides (BSB 7028) o TintoDetector Cap Gap Plus Slides (BSB
7006), 0 similares.

2. Secar durante 2 horas a 58 °C.

3. Desparafinar, deshidratar y rehidratar los tejidos.

4. Someter los tejidos a la recuperacion térmica de epitopos utilizando una
solucidn de recuperacion adecuada como el ImmunoDNA Retriever con Citrato
(BSB 0020-BSB 0023) 0 EDTA (BSB 0030-BSB 0033),0 similar.

5.Métodos de calentamiento sugeridos:

a. Olla de Presion TintoRetriever o equivalente

Coloque los tejidos en recipientes plasticos o de vidrio resistentes al calor tipo
Coplin o similares, conteniendo la solucion de trabajo de recuperacion antigénica
ImmunoDNA Retriever con Citrato o EDTA, o similar, y cologuelos en la olla a
presion. Agregue 3-5 cm de agua destilada a la olla a presion, programar a
100-121°C e Incubar durante 15 minutos. Dejar salir el vapor a presion, abriry
transferir los tejidos a temperatura ambiente.

b. Mddulo TintoRetriever PT o equivalente

Coloque los tejidos en recipientes plasticos o de vidrio resistentes al calor tipo
Coplin, conteniendo la solucidn de trabajo de recuperacién antigénica
ImmunoDNA Retriever con Citrato o EDTA, o similar. Incubar durante 30-60
minutos y atemperar a temperatura ambiente.

¢. Método Bario Maria

Coloque los tejidos en recipientes plasticos o de vidrio resistentes al calor tipo
Coplin, conteniendo la solucién de trabajo de recuperacion antigénica
ImmunoDNA Retriever con Citrato o EDTA, o similar, durante 30-60 minutos.

6. Después del tratamiento térmico, transfiera los portaobjetos en ImmunoDNA
Retriever con Citrato o EDTA a temperatura ambiente y deje reposar durante
15-20 minutos.

7.Para la tincién manual, realice la incubacién de anticuerpos a temperatura
ambiente. Para los métodos de tincion automatizados, realice la incubacion de
anticuerpos de acuerdo con las instrucciones del fabricante del instrumento.

8. Lave los portaobjetos con la solucién de lavado ImmunoDNA Washer o similar.
9. Contintie con el protocolo de tincion IHQ. Lave los portaobjetos entre cada
paso con la solucion de lavado ImmunoDNA Washer, o similar.

Protocolo Inmunohistoquimico Abreviado

Paso ImmunoDetector | PolyDetector PolyDetector
AP/HRP AP/HRP Plus HRP
Blogueador de . . .
pergxidasa/AP 5 min. 5 min. 5 min
Anticuerpo primario 30-60 min. 30-60 min. 30-60 min.
Deteccién de 1° paso 10 min. 30-45 min. 15 min.
Deteccidn de 2° paso 10 min. No Aplica 15 min.
Sustrato-Cromdgeno 5-10 min. 5-10 min. 5-10 min.
Contratincion/Montaje Varia Varia Varia

Protocolo de montaje

Para obtener instrucciones detalladas sobre el uso de medios de montaje
permanentes biodegradables como XyGreen PermaMounter (BSB 0169-0174) o
resinas a base de solventes organicos como PermaMounter (BSB 0094-0097),
consulte PI0174 o PI0097.

Limitaciones del producto

Debido a la variabilidad inherente de los procedimientos inmunohistoquimicos
(IHQ), incluyendo el tiempo de fijacion de los tejidos, el factor de dilucion
utilizado del anticuerpo, el método de recuperacion térmica utilizado y el tiempo
de incubacion, para obtener resultados 6ptimos se debe utilizar controles
positivos y negativos. Los resultados deben ser interpretados por un profesional
médico calificado.
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TNFa-1P2

Clona: BSB-141 C € IVD

Monoclonal de Raton
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Recuadro: IHQ de TNFa-IP en tejido de Pulmdn Infectado con
SARS-CoV-2 fijado en formalina y embebido en parafina
Uso
Para uso en diagndstico in Vitro.

Este anticuerpo ha sido validado para ser utilizado en aplicaciones
inmunohistoquimicas en tejidos fijados en formalina amortiguada y embebidos
en parafing, tejido congelado y preparaciones celulares. La interpretacion de los
resultados debe ser realizada por un profesional médico calificado.

Inmundgeno
Proteina Recombinante Correspondiente A la Proteina 2 Inducida Por TNFa de
Origen Humano.

Resumen y explicacion

La proteina 2 inducida por el factor de necrosis tumoral alfa (también conocida
como B94 o TNFa-IP2) es un polipéptido de 73 kDa involucrado en las vias de
inflamacion, metastasis, vasculatura tumoral y angiogénesis. La proteina tiene un
complejo de exocistos, complejo Dsl1, complejo de Golgi oligomérico conservado
(COG) y complejo de proteina retrégrada asociada a Golgi (GARP).

ELTNFalP2 se encuentra en células epiteliales y células inmunes expuestas al
factor de necrosis tumoral alfa (TNFa), IL-1beta, LPS, interferdn-y, acido retinoico,
proteina de membrana latente 1 (LMP1)y otras citocinas proinflamatorias.
TNFalP puede inhibir NFKB para reducir ain mas la inflamacion en la disfuncion
renal y el choque séptico. y puede interactuar con GTPasas para regular el cancer
de mama y el citoesqueleto de actina de las células Hela y la estructura celular.
TNFalP2 también participa en la migracion de células T como regulador
inflamatorio de la secrecion de quimiocinas y promueve la metdstasis y la
formacion de microvasos en el carcinoma nasofaringeo.

PI13708, Ver. 2

Presentacion

Anti-TNFa-IP2 es un anticuerpo Monoclonal de Ratdn derivado de cultivo celular
que se concentra, dializa, se esteriliza por filtracion y se diluye en(solucion
amortiguadora) pH 7.5, la cual contiene albumina sérica bovina (BSA) y azida
sodica como antimicrobial.

T|'po de Monoclqnal de Clona BSB-141
anticuerpo Raton
Isotipo IgGl Reactividad | Parafina, Congelada
. Membranoso, | Reactividad Humano, Raton,
Localizacion . " .
Citoplasmatico | de especie Rata
Control Testiculo, Amigdalas, Pulmén, Rinén

Rechazo y Autoinmunidad, Rinén y Urotelio, Cancer de
Mama, Cancer de Cabeza y Cuello, Cancer de Vesicula
Biliar y Pancreas, Linfoma, Cancer de Ovario, Cancer
de Cuello Uterino

Aplicacion

No. Catilogo Presentacién Dilucién Volumen
BSB-3708-3 Prediluido Listo para usar 3.0mL
BSB-3708-7 Prediluido Listo para usar 7.0 mL
BSB-3708-15 Prediluido Listo para usar 15.0 mL
BSB-3708-01 Concentrado 1:50-1:200 0.1mL
BSB-3708-05 Concentrado 1:50-1:200 0.5 mL
BSB-3708-1 Concentrado 1:50-1:200 1.0 mL
Control positivo de tejidos

No. Catélogo Cantidad

BSB-3708-CS 5 portaobjetos

Almacenar a 2-8°C (Control de Tejidos: Almacenar 20-25°C)

Precauciones

1.S6lo para usuarios profesionales. Los resultados deben ser interpretados por
un profesional médico calificado.

2.Este producto contiene 0.1% azida de sodio (NaN3) como antimicrobiano.
Asegurese de que se utilizan los procedimientos de manipulacién adecuados con
este reactivo.

3.Use siempre equipo de proteccion personal,como bata de laboratorio, gafas y
guantes cuando manipule reactivos.

4. Deseche la solucidn no utilizada con abundante cantidad de agua.

5.No ingerir este reactivo. Si se ingiere el reactivo, consulte a un médico de
inmediato.

6. Evite el contacto con los 0jos. Si se produce contacto, enjuague con una gran
cantidad de agua.

7.Siga las precauciones de seguridad del dispositivo de calentamiento utilizado
para la recuperacion de epitopos (Olla de presion o similar).

8. Para obtener informacion adicional sobre sequridad, consulte el manual, hoja
de especificaciones o de datos de seguridad de este producto.

9.Para obtener recomendaciones completas para el manejo de especimenes
bioldgicos, consulte el documento del CDC, "Directrices para practicas de trabajo
seguras en laboratorios de diagndstico médicos humanos y animales" (enlistado
en las referencias abajo).

Estabilidad

Este Producto es estable hasta la fecha de caducidad en la etiqueta del producto.
No usar después de la fecha de caducidad que aparece en la etiqueta del
paquete. Evitar grandes fluctuaciones de temperatura. Conservar adecuadamente
cuando no esté en uso y evitar una exposicion prolongada a temperatura
ambiente.

Preparacion del espécimen

Secciones de parafina: El anticuerpo se puede utilizar en secciones de tejido
fijados con formalina amortiguada y embebidos en parafina. Asegurese de que el
tejido se someta a una fijacion adecuada para obtener mejores resultados. Se
recomienda el pretratamiento de tejidos con recuperacion térmica de epitopos
utilizando la solucidn ImmunoDNA Retriever con Citrato de Bio SB (BSB
0020-BSB 0023), InmunoDNA Retriever con EDTA (BSB 0030-BSB 0033) o
ImmunoDNA Digestor (BSB 0108-0112), o similares. Consulte el reverso para ver
el protocolo completo. Durante la inmunotincion, el tejido debe permanecer
hidratado en todo momento, mediante el uso de una solucion de lavado como el

ImmunoDNA Weshet 3530825 BESAZ00ARY-INPMAANMAT | f
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Secciones congeladas y preparaciones celulares: El anticuerpo se puede
utilizar para la inmunohistoquimica en secciones congeladas y preparaciones
celulares fijadas en acetona.

Protocolo de IHQ

1. Los tejidos deben ser cortados de 3 a 5 micras por microtomia y montados en
portaobjetos cargados positivamente como los portaobjetos de Bio SB
Hydrophilic Plus Slides (BSB 7028) o TintoDetector Cap Gap Plus Slides (BSB
7006), 0 similares.

2. Secar durante 2 horas a 58 °C.

3. Desparafinar, deshidratar y rehidratar los tejidos.

4. Someter los tejidos a la recuperacion térmica de epitopos utilizando una
solucidn de recuperacion adecuada como el ImmunoDNA Retriever con Citrato
(BSB 0020-BSB 0023) 0 EDTA (BSB 0030-BSB 0033),0 similar.

5.Métodos de calentamiento sugeridos:

a. Olla de Presion TintoRetriever o equivalente

Coloque los tejidos en recipientes plasticos o de vidrio resistentes al calor tipo
Coplin o similares, conteniendo la solucion de trabajo de recuperacion antigénica
ImmunoDNA Retriever con Citrato o EDTA, o similar, y cologuelos en la olla a
presion. Agregue 3-5 cm de agua destilada a la olla a presion, programar a
100-121°C e Incubar durante 15 minutos. Dejar salir el vapor a presion, abriry
transferir los tejidos a temperatura ambiente.

b. Mddulo TintoRetriever PT o equivalente

Coloque los tejidos en recipientes plasticos o de vidrio resistentes al calor tipo
Coplin, conteniendo la solucidn de trabajo de recuperacién antigénica
ImmunoDNA Retriever con Citrato o EDTA, o similar. Incubar durante 30-60
minutos y atemperar a temperatura ambiente.

¢. Método Bario Maria

Coloque los tejidos en recipientes plasticos o de vidrio resistentes al calor tipo
Coplin, conteniendo la solucién de trabajo de recuperacion antigénica
ImmunoDNA Retriever con Citrato o EDTA, o similar, durante 30-60 minutos.

6. Después del tratamiento térmico, transfiera los portaobjetos en ImmunoDNA
Retriever con Citrato o EDTA a temperatura ambiente y deje reposar durante
15-20 minutos.

7.Para la tincién manual, realice la incubacién de anticuerpos a temperatura
ambiente. Para los métodos de tincion automatizados, realice la incubacion de
anticuerpos de acuerdo con las instrucciones del fabricante del instrumento.

8. Lave los portaobjetos con la solucién de lavado ImmunoDNA Washer o similar.
9. Contintie con el protocolo de tincion IHQ. Lave los portaobjetos entre cada
paso con la solucion de lavado ImmunoDNA Washer, o similar.

Protocolo Inmunohistoquimico Abreviado

Paso ImmunoDetector | PolyDetector PolyDetector
AP/HRP AP/HRP Plus HRP
Blogueador de . . .
pergxidasa/AP 5 min. 5 min. 5 min
Anticuerpo primario 30-60 min. 30-60 min. 30-60 min.
Deteccién de 1° paso 10 min. 30-45 min. 15 min.
Deteccidn de 2° paso 10 min. No Aplica 15 min.
Sustrato-Cromdgeno 5-10 min. 5-10 min. 5-10 min.
Contratincion/Montaje Varia Varia Varia

Leyenda de Simbolo / Légende des symboles/Erldauterung der Symbole

Protocolo de montaje

Para obtener instrucciones detalladas sobre el uso de medios de montaje
permanentes biodegradables como XyGreen PermaMounter (BSB 0169-0174) o
resinas a base de solventes organicos como PermaMounter (BSB 0094-0097),
consulte PI0174 o PI0097.

Limitaciones del producto

Debido a la variabilidad inherente de los procedimientos inmunohistoquimicos
(IHQ), incluyendo el tiempo de fijacion de los tejidos, el factor de dilucion
utilizado del anticuerpo, el método de recuperacion térmica utilizado y el tiempo
de incubacion, para obtener resultados 6ptimos se debe utilizar controles
positivos y negativos. Los resultados deben ser interpretados por un profesional
médico calificado.

Referencias
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Decreases Survival in Septic Shock Patients.) Innate Immun. 2016 Jan; 8:57-66.
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3. Chen, Lih-Chyang, et al. A novel role for TNFAIP2: its correlation with invasion
and metastasis in nasopharyngeal carcinoma. Modern Pathology. 2011;
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4. Chen, CC, et al. NF-kB-mediated transcriptional upregulation of TNFAIP2 by
the Epstein-Barr virus oncoprotein, LMP1, promotes cell motility in
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Anexina VIl

Clona: EP367
Monoclonal de conejo
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Recuadro: IHQ de Anexina VIl en tejido de Adenocarcinoma de Prostata
fijado en formalina y embebido en parafina

Uso

Para uso en diagndstico in Vitro.
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Este anticuerpo ha sido validado para ser utilizado en aplicaciones
inmunohistoquimicas en tejidos fijados en formalina amortiguada y embebidos
en parafing, tejido congelado y preparaciones celulares. La interpretacion de los
resultados debe ser realizada por un profesional médico calificado.

* EL anticuerpo Anexina VII, clona EP367, se ha fabricado utilizando la tecnologia
Epitomics RabMab® cubierta por las patentes n® 5.675.063 y 7.402.409.

Inmundgeno
Proteina recombinante de anexina VIl humana.

Resumen y explicacion

La anexina VIl (0 anexina A7) es una proteina de union a fosfolipidos
dependiente de (a2 +. Esta codificado por el gen ANX7, que se encuentra en el
cromosoma humano 10q21. Es un miembro de la familia de proteinas anexinas,
que regula varios procesos de endomembrana, incluida la fusion, segregacion y
compartimentacion de vesiculas, y esta implicada en los mecanismos de
reparacion de la membrana plasmatica.

Los estudios sugieren que ANX7 es un gen supresor de tumores y se encontrd
que la anexina VIl esta asociada con varios tipos de canceres, como el de
prostata, mama, higado y estémago. EL analisis IHC mostré que una baja o
pérdida de expresion de ANX7 se correlaciona con la progresion del cancer de
prostata. Por el contrario, se encontraron altos niveles de expresion de ANX7 en
tumores de mama metastasicos y que los pacientes negativos para HER2 sufren
un mayor riesgo de muerte cuando los niveles de expresion de ANX7 estan
elevados. Otro estudio encontrd que ANX7 muestra predominantemente baja
expresion en otros tipos de cancer, como el adenocarcinoma de colon o el
carcinoma de células de transicion de vejiga. Un estudio identifico el impacto
pronostico de ANXA7 en el cancer de prostata utilizando microarrays de tejidos,
identificd ANXA7 como un nuevo factor prondstico e indicd una correlacion
bimodal con la progresion del tumor. Otro estudio concluyé que la expresion de
anexina A7 fue capaz de inhibir la metastasis en los ganglios linfaticos de HCC,
mientras que la eliminacion de la expresion de anexina A7 indujo
significativamente la metastasis de HCC en los ganglios linfaticos locales.

Tl'po de Monoclor)al de Clona EP367
anticuerpo Conejo
Isotipo IgG Reactividad | Parafina, Congelada

-
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Doc #: PI3709
Version #: 3

Nuclear, Reactividad
Localizacion | Citoplasmatico, - Humano
de especie
Membranoso
Seno, Colon, Rindn, Amigdalas. Préstata, Testiculo,
Control . , .,
(Carcinoma de Células de Transicion
Aplicacién Cancer de Mama, Cancer de Prostata, Cancer de
P Higado, Colon y Gastrointestinal. Cancer
Presentacion

Anti-Anexina VIl es un anticuerpo Monoclonal de conejo derivado de cultivo
celular que se concentra, dializa, se esteriliza por filtracion y se diluye
en(solucion amortiguadora) pH 7.5, la cual contiene alblimina sérica bovina (BSA)
y azida sédica como antimicrobial.

No. Catélogo Presentacion Dilucion Volumen
BSB-3709-3 Prediluido Listo para usar 3.0 mL
BSB-3709-7 Prediluido Listo para usar 7.0 mL
BSB-3709-15 Prediluido Listo para usar 15.0 mL
BSB-3709-01 Concentrado 1:50-1: 200 0.1mL
BSB-3709-05 Concentrado 1:50-1: 200 0.5 mL
BSB-3709-1 Concentrado 1:50-1: 200 1.0mL
Control positivo de tejidos

No. Catilogo Cantidad
BSB-9018-CS 5 portaobjetos

Almacenar a 2-8°C (Control de Tejidos: Almacenar 20-25°C)

Precauciones

1. S6lo para usuarios profesionales. Los resultados deben ser interpretados por
un profesional médico calificado.

2. Este producto contiene 0.1% azida de sodio (NaN3) como antimicrobiano.
Asegurese de que se utilizan los procedimientos de manipulacion adecuados con
este reactivo.

3.Use siempre equipo de proteccion personal,como bata de laboratorio, gafas y
guantes cuando manipule reactivos.

4. Deseche la solucién no utilizada con abundante cantidad de agua.

5.No ingerir este reactivo. Si se ingiere el reactivo, consulte a un médico de
inmediato.

6. Evite el contacto con los ojos. Si se produce contacto, enjuague con una gran
cantidad de agua.

7.Siga las precauciones de sequridad del dispositivo de calentamiento utilizado
para la recuperacion de epitopos (Olla de presion o similar).

8. Para obtener informacion adicional sobre seguridad, consulte el manual, hoja
de especificaciones o de datos de seguridad de este producto.

9. Para obtener recomendaciones completas para el manejo de especimenes
bioldgicos, consulte el documento del CDC, "Directrices para practicas de trabajo
seguras en laboratorios de diagnostico médicos humanos y animales” (enlistado
en las referencias abajo).

Estabilidad

Este Producto es estable hasta la fecha de caducidad en la etiqueta del producto.
No usar después de la fecha de caducidad que aparece en la etiqueta del
paquete. Evitar grandes fluctuaciones de temperatura. Conservar adecuadamente
cuando no esté en uso y evitar una exposicion prolongada a temperatura
ambiente.

Preparacion del espécimen
Seutiones de parl b2 oP i ANRE220RA RN NEMAANMAT

fijados con formalina amortiguada y embebidos en parafina. Asegurese de que el

Pégina 15 de 30




tejido se someta a una fijacion adecuada para obtener mejores resultados. Se
recomienda el pretratamiento de tejidos con recuperacion térmica de epitopos
utilizando la solucion ImmunoDNA Retriever con Citrato de Bio SB (BSB
0020-BSB 0023), ImmunoDNA Retriever con EDTA (BSB 0030-BSB 0033) o
ImmunoDNA Digestor (BSB 0108-0112), o similares. Consulte el reverso para ver
el protocolo completo. Durante la inmunotincién, el tejido debe permanecer
hidratado en todo momento, mediante el uso de una solucion de lavado como el
ImmunoDNA Washer (BSB 0029 y BSB 0042), o similar.

Secciones congeladas y preparaciones celulares: El anticuerpo se puede
utilizar para la inmunohistoquimica en secciones congeladas y preparaciones
celulares fijadas en acetona.

Protocolo de IHQ

1. Los tejidos deben ser cortados de 3 a 5 micras por microtomia y montados en
portaobjetos cargados positivamente como los portaobjetos de Bio SB
Hydrophilic Plus Slides (BSB 7028) o TintoDetector Cap Gap Plus Slides (BSB
7006), 0 similares.

2. Secar durante 2 horas a 58 °C.

3. Desparafinar, deshidratar y rehidratar los tejidos.

4. Someter los tejidos a la recuperacién térmica de epitopos utilizando una
solucidn de recuperacion adecuada como el ImmunoDNA Retriever con Citrato
(BSB 0020-BSB 0023) o EDTA (BSB 0030-BSB 0033),0 similar.

5.Métodos de calentamiento sugeridos:

a. Olla de Presion TintoRetriever o equivalente

Coloque los tejidos en recipientes plasticos o de vidrio resistentes al calor tipo
Coplin o similares, conteniendo la solucion de trabajo de recuperacion antigénica
ImmunoDNA Retriever con Citrato o EDTA, o similar, y cologuelos en la olla a
presion. Agregue 3-5 cm de agua destilada a la olla a presion, programar a
100-121°C e Incubar durante 15 minutos. Dejar salir el vapor a presion, abriry
transferir los tejidos a temperatura ambiente.

b. Mddulo TintoRetriever PT o equivalente

Coloque los tejidos en recipientes plasticos o de vidrio resistentes al calor tipo
Coplin, conteniendo la solucién de trabajo de recuperacién antigénica
ImmunoDNA Retriever con Citrato o EDTA, o similar. Incubar durante 30-60
minutos y atemperar a temperatura ambiente.

¢. Método Bario Maria

Coloque los tejidos en recipientes plasticos o de vidrio resistentes al calor tipo
Coplin, conteniendo la solucién de trabajo de recuperacién antigénica
ImmunoDNA Retriever con Citrato o EDTA, o similar, durante 30-60 minutos.

6. Después del tratamiento térmico, transfiera los portaobjetos en ImmunoDNA
Retriever con Citrato o EDTA a temperatura ambiente y deje reposar durante
15-20 minutos.

7.Para la tincién manual, realice la incubacién de anticuerpos a temperatura
ambiente. Para los métodos de tincion automatizados, realice la incubacion de
anticuerpos de acuerdo con las instrucciones del fabricante del instrumento.

8. Lave los portaobjetos con la solucién de lavado ImmunoDNA Washer o similar.
9. Contintie con el protocolo de tincion IHQ. Lave los portaobjetos entre cada
paso con la solucion de lavado ImmunoDNA Washer, o similar.

Leyenda de Simbolo / Légende des symboles/Erldauterung der Symbole

Protocolo Inmunohistoquimico Abreviado

Paso ImmunoDetector | PolyDetector PolyDetector
AP/HRP AP/HRP Plus HRP
Blogueador de . . .
per(q)xidasa/AP 5 min. 5 min. 5 min
Anticuerpo primario 30-60 min. 30-60 min. 30-60 min.
Deteccion de 1° paso 10 min. 30-45 min. 15 min.
Deteccion de 2° paso 10 min. No Aplica 15 min.
Sustrato-Cromdgeno 5-10 min. 5-10 min. 5-10 min.
Contratincion/Montaje Varia Varia Varia

Protocolo de montaje

Para obtener instrucciones detalladas sobre el uso de medios de montaje
permanentes biodegradables como XyGreen PermaMounter (BSB 0169-0174) o
resinas a base de solventes organicos como PermaMounter (BSB 0094-0097),
consulte PI0174 o PI0097.

Limitaciones del producto

Debido a la variabilidad inherente de los procedimientos inmunohistoquimicos
(IHQ), incluyendo el tiempo de fijacion de los tejidos, el factor de dilucion
utilizado del anticuerpo, el método de recuperacion térmica utilizado y el tiempo
de incubacidn, para obtener resultados 6ptimos se debe utilizar controles
positivos y negativos. Los resultados deben ser interpretados por un profesional
médico calificado.
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Recuadro: IHQ de ATM en tejido de Tejido de Leucemia Linfocitica
(rdnica fijado en formalina y embebido en parafina

Uso

Para uso en diagndstico in Vitro.

Este anticuerpo ha sido validado para ser utilizado en aplicaciones
inmunohistoquimicas en tejidos fijados en formalina amortiguada y embebidos
en parafing, tejido congelado y preparaciones celulares. La interpretacion de los
resultados debe ser realizada por un profesional médico calificado.

* EL anticuerpo ATM, clona EP327, se ha fabricado utilizando la tecnologia
Epitomics RabMab® cubierta por las patentes n® 5.675.063 y 7.402.409.

Inmundgeno
Péptido sintético correspondiente a residuos de la proteina ATM humana.

Resumen y explicacion

La proteina ataxia telangiectasia mutada (ATM) es una serina / treonina quinasa
que pertenece a la familia de las proteinas quinasas relacionadas con la
fosfatidilinositol-3 (PI3K). ATM es una proteina de punto de control clave de la
via de respuesta al dano del ADN. Cuando se producen roturas de la doble hebra
del ADN,ATM activa diferentes cascadas, lo que resulta en la activacion de
puntos de control del ciclo celular, detenciones del ciclo celular y apoptosis.

Las mutaciones en el gen ATM aumentan el riesgo de padecer varios tipos de
cancer, que incluyen leucemias, linfomas, cancer colorrectal, cancer de pancreas y
adenocarcinoma de estdmago. Los estudios muestran que se encontré que los
tejidos del cancer gastrico eran ATM negativos mediante tincion con IHC, lo que
indica que la ATM puede usarse como biomarcador. También se ha encontrado
que la baja expresion de la proteina ATM contribuye a una progresion mas
agresiva y un resultado clinico deficiente del cancer de mama. Los resultados de
otro estudio indican que la pérdida de expresion de la proteina ATM esta
asociada con el desarrollo de cancer de pulmén.

Doc #:P13710ES
Version #: 1

Presentacion

Anti-ATM es un anticuerpo Monoclonal de conejo derivado de cultivo celular que
se concentra, dializa, se esteriliza por filtracion y se diluye en(solucion
amortiguadora) pH 7.5, la cual contiene albumina sérica bovina (BSA) y azida
sodica como antimicrobial.

T|.po de Monoclor.wal de Clona EP327
anticuerpo Conejo
Isotipo IgG Reactividad | Parafina, Congelada
Localizacion Nuclear Reactlwd.:;\d Humano
de especie
Trompa de Falopio, Cerebro, Colon, Mama, Testiculo,
Control Amigdalas, Carcinoma de Células de Transicion,
Linfoma Linfoblastico de Células T
Aplicacion Céncer de Mama,'Céncgr Qéstrico, Cancer de Pulman,
Linfoma, Leucemia E Histiocitico

No. Catilogo Presentacién Dilucién Volumen
BSB-3710-3 Prediluido Listo para usar 3.0mL
BSB-3710-7 Prediluido Listo para usar 7.0 mL
BSB-3710-15 Prediluido Listo para usar 15.0 mL
BSB-3710-01 Concentrado 1:50-1: 200 0.1mL
BSB-3710-05 Concentrado 1:50-1: 200 0.5 mL
BSB-3710-1 Concentrado 1:50-1: 200 1.0 mL
Control positivo de tejidos

No. Catilogo Cantidad
BSB-9021-CS 5 portaobjetos

Almacenar a 2-8°C (Control de Tejidos: Almacenar 20-25°C)

Precauciones

1.S6lo para usuarios profesionales. Los resultados deben ser interpretados por
un profesional médico calificado.

2.Este producto contiene 0.1% azida de sodio (NaN3) como antimicrobiano.
Asegurese de que se utilizan los procedimientos de manipulacién adecuados con
este reactivo.

3.Use siempre equipo de proteccion personal,como bata de laboratorio, gafas y
guantes cuando manipule reactivos.

4. Deseche la solucidn no utilizada con abundante cantidad de agua.

5.No ingerir este reactivo. Si se ingiere el reactivo, consulte a un médico de
inmediato.

6. Evite el contacto con los 0jos. Si se produce contacto, enjuague con una gran
cantidad de agua.

7.Siga las precauciones de seguridad del dispositivo de calentamiento utilizado
para la recuperacion de epitopos (Olla de presion o similar).

8. Para obtener informacion adicional sobre sequridad, consulte el manual, hoja
de especificaciones o de datos de seguridad de este producto.

9.Para obtener recomendaciones completas para el manejo de especimenes
bioldgicos, consulte el documento del CDC, "Directrices para practicas de trabajo
seguras en laboratorios de diagndstico médicos humanos y animales" (enlistado
en las referencias abajo).

Estabilidad

Este Producto es estable hasta la fecha de caducidad en la etiqueta del producto.
No usar después de la fecha de caducidad que aparece en la etiqueta del
paquete. Evitar grandes fluctuaciones de temperatura. Conservar adecuadamente
cuando no esté en uso y evitar una exposicion prolongada a temperatura
ambiente.

Preparacion del espécimen

Secciones de parafina: El anticuerpo se puede utilizar en secciones de tejido
fijados con formalina amortiguada y embebidos en parafina. Asegurese de que el
tejido se someta a una fijacion adecuada para obtener mejores resultados. Se
recomienda el pretratamiento de tejidos con recuperacion térmica de epitopos
utilizando la solucidn ImmunoDNA Retriever con Citrato de Bio SB (BSB

0020-BSB 0023), InmunoDNA Retriever con EDTA (BSB 0030-BSB 0033) o
ImmunoDNA Digestor (BSB 0108-0112), o similares. Consulte el reverso para ver
el protocolo completo. Durante la inmunotincion, el tejido debe permanecer
hidratado en todo momento, mediante el uso de una solucion de lavado como el J(

ImmunoDNA Washel FBsRORR 3EBFR20R-ARN-I NPM#AN
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Secciones congeladas y preparaciones celulares: El anticuerpo se puede Protocolo de montaje

utilizar para la inmunohistoquimica en secciones congeladas y preparaciones Para obtener instrucciones detalladas sobre el uso de medios de montaje
celulares fijadas en acetona. permanentes biodegradables como XyGreen PermaMounter (BSB 0169-0174) o
resinas a base de solventes organicos como PermaMounter (BSB 0094-0097),
Protocolo de IHQ consulte PI0174 o PI0097.
1. Los tejidos deben ser cortados de 3 a 5 micras por microtomia y montados en
portaobjetos cargados positivamente como los portaobjetos de Bio SB Limitaciones del producto
Hydrophilic Plus Slides (BSB 7028) o TintoDetector Cap Gap Plus Slides (BSB Debido a la variabilidad inherente de los procedimientos inmunohistoquimicos
7006), 0 similares. (IHQ), incluyendo el tiempo de fijacion de los tejidos, el factor de dilucion
2. Secar durante 2 horas a 58 °C. utilizado del anticuerpo, el método de recuperacion térmica utilizado y el tiempo
3. Desparafinar, deshidratar y rehidratar los tejidos. de incubacion, para obtener resultados 6ptimos se debe utilizar controles
4. Someter los tejidos a la recuperacion térmica de epitopos utilizando una positivos y negativos. Los resultados deben ser interpretados por un profesional
solucidn de recuperacion adecuada como el ImmunoDNA Retriever con Citrato médico calificado.
(BSB 0020-BSB 0023) 0 EDTA (BSB 0030-BSB 0033),0 similar.
5.Métodos de calentamiento sugeridos: Referencias
a.Olla de Presion TintoRetriever o equivalente 1.Nanda N, Roberts NJ. ATM Serine/Threonine Kinase and its Role in Pancreatic
Coloque los tejidos en recipientes pldsticos o de vidrio resistentes al calor tipo Risk. Genes (Basel). 2020;11(1):108. Published 2020 Jan 17.
Coplin o similares, conteniendo la solucion de trabajo de recuperacion antigénica d0i:10.3390/genes11010108
ImmunoDNA Retriever con Citrato o EDTA, o similar, y cologuelos en la ollaa 2.Sundar R, Miranda S, Rodrigues DN, et al. Ataxia Telangiectasia Mutated
presion. Agregue 3-5 cm de agua destilada a la olla a presion, programar a Protein Loss and Benefit From Oxaliplatin-based Chemotherapy in Colorectal
100-121°C e Incubar durante 15 minutos. Dejar salir el vapor a presion, abriry Cancer. Clin Colorectal Cancer. 2018;17(4):280-284.
transferir los tejidos a temperatura ambiente. d0i:10.1016/}.clcc.2018.05.011
b. Mddulo TintoRetriever PT o equivalente 3.Mavrou A, Tsangaris GT, Roma E, Kolialexi A. The ATM gene and ataxia
Coloque los tejidos en recipientes plasticos o de vidrio resistentes al calor tipo telangiectasia. Anticancer Res. 2008;28(1B):401-405.
Coplin, conteniendo la solucion de trabajo de recuperacion antigénica 4. Miller RM, Nworu C,McKee L, et al. Development of an Immunohistochemical
ImmunoDNA Retriever con Citrato o EDTA, o similar. Incubar durante 30-60 Assay to Detect the Ataxia-Telangiectasia Mutated (ATM) Protein in Gastric
minutos y atemperar a temperatura ambiente. Carcinoma. Appl Immunohistochem Mol Morphol. 2020;28(4):303-310.
¢. Método Baiio Maria doi:10.1097/PA1.0000000000000786
Coloque los tejidos en recipientes plasticos o de vidrio resistentes al calor tipo 5.Kim HS, Kim MA, Hodgson D, et al. Concordance of ATM (ataxia telangiectasia
Coplin, conteniendo la solucién de trabajo de recuperacion antigénica mutated) immunohistochemistry between biopsy or metastatic tumor samples
ImmunoDNA Retriever con Citrato o EDTA, o similar, durante 30-60 minutos. and primary tumors in gastric cancer patients. Pathobiology. 2013;80(3):127-137.
6. Después del tratamiento térmico, transfiera los portaobjetos en ImmunoDNA doi:10.1159/000346034
Retriever con Citrato o EDTA a temperatura ambiente y deje reposar durante 6.Feng X, Li H,Dean M, et al. Low ATM protein expression in malignant tumor as
15-20 minutos. well as cancer-associated stroma are independent prognostic factors in a
7.Para la tincién manual, realice la incubacién de anticuerpos a temperatura retrospective study of early-stage hormone-negative breast cancer. Breast Cancer
ambiente. Para los métodos de tincion automatizados, realice la incubacion de Res. 2015;17(1):65. Published 2015 May 3. doi:10.1186/513058-015-0575-2
anticuerpos de acuerdo con las instrucciones del fabricante del instrumento. 7.Petersen LF, Klimowicz AC, Otsuka S, et al. Loss  of tumour-specific ATM protein
8. Lave los portaobjetos con la solucién de lavado ImmunoDNA Washer o similar. expression is an independent prognostic factor in early resected NSCLC.
9. Contintie con el protocolo de tincion IHQ. Lave los portaobjetos entre cada Oncotarget. 2017;8(24):38326-38336.doi:10.18632/oncotarget.16215
paso con la solucidn de lavado ImmunoDNA Washer, o similar. 8.U.S. Department of Health and Human Services: Centers for Disease Control
and Prevention. Guidelines for Safe WorkPractices in Human and Animal Medical
Protocolo Inmunohistoguimico Abreviado Diagnostic Laboratories. Supplement / Vol. 61, January 6,2012.
Paso ImmunoDetector | PolyDetector PolyDetector https://www.cdc.gov/mmwr/pdf/other/su6101 pdf
AP/HRP AP/HRP Plus HRP
Blogueador de . . .
peroxidasa/AP 5 min. 5 min. 5 min
Anticuerpo primario 30-60 min. 30-60 min. 30-60 min.
Deteccion de 1° paso 10 min. 30-45 min. 15 min.
Deteccidn de 2° paso 10 min. No Aplica 15 min.
Sustrato-Cromdgeno 5-10 min. 5-10 min. 5-10 min.
Contratincion/Montaje Varia Varia Varia

Leyenda de Simbolo / Légende des symboles/Erldauterung der Symbole
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Recuadro: IHQ de ATRX en tejido de Astrocitoma fijado en formalina y
embebido en parafina

Uso

Para uso en diagndstico in Vitro.

Este anticuerpo ha sido validado para ser utilizado en aplicaciones
inmunohistoquimicas en tejidos fijados en formalina amortiguada y embebidos
en parafing, tejido congelado y preparaciones celulares. La interpretacion de los
resultados debe ser realizada por un profesional médico calificado.

Inmundgeno
Proteina ATRX humana recombinante.

Resumen y explicacion

El gen ligado al cromosoma X (ATRX) del sindrome de a-talasemia / retraso
mental se encuentra en el cromosoma Xq21.1. ATRX esta involucrado en muchos
procesos celulares fundamentales como la transcripcion, replicacion, reparacion y
recombinacion del ADN. Se ha descubierto que las mutaciones de la linea
germinal de ATRX causan el complejo trastorno genético Llamado sindrome de
retraso mental alfa-talasemia. Se encontrd que las mutaciones somaticas,
deleciones y niveles alterados de expresion de ATRX eran prevalentes en varios
tipos de cancer. Un estudio informé que la pérdida de la expresion de ATRX
resulté ser un marcador prondstico de inestabilidad cromosdmica en tumores
neuroendocrinos pancredticos. También hay evidencia que destaca el papel de
ATRX como un biomarcador en el cancer de mama en el que la expresion de
ATRX se asocio significativamente con el grado del tumor.

Se ha descrito una mutacion / pérdida de la expresion de ATRX en gliomas
anaplasicos. Un estudio explor6 el papel del estado de ATRX en la clasificacion
molecular de los gliomas anaplasicos y su impacto en la supervivencia. Se
detect6 pérdida de expresion de ATRX en el 45% de los astrocitomas anaplasicos
(AA), el 27% de los oligoastrocitomas anaplasicos (AOA)y el 10% de los
oligodendrogliomas anaplasicos (AO). EL andlisis de supervivencia mostré una
marcada separacion de los tumores astrociticos mutantes de IDH en dos grupos
segun el estado de ATRX: los tumores con pérdida de ATRX tenian un prondstico
significativamente mejor. Otro estudio reciente analizé el uso de ATRX, IDH y
codelecion 1p / 19q en una serie de astrocitomas, oligodendrogliomas,
oligoastrocitomas y glioblastomas y presentd un algoritmo basado en analisis
escalonado con inmunohistoguimica inicial para ATRX e IDH1-R132H seguido de
analisis 1p / 19g. luego, mediante secuenciacion IDH, que reduce el nimero de
analisis moleculares y tiene una asociacion mucho mejor con el resultado del
paciente.

Doc #: PI3711
Version #: 2

T|'po de Monoclor)al de Clona RBTATRX
anticuerpo Conejo
Isotipo IgG Reactividad | Parafina, Congelada
Localizacion Nuclear React|V|d?d Humano
de especie
Mama, Colon, Trompas de Falopio, Cerebro,
Control Amigdalas, Carcinoma de Células de Transicion,
Linfoma Linfoblastico de Células T
Aplicacion Cancer Neural y Neuroendocrino

Presentacion

Anti-ATRX es un anticuerpo Monoclonal de conejo derivado de cultivo celular
que se concentra, dializa, se esteriliza por filtracion y se diluye en(solucion
amortiguadora) pH 7.5, la cual contiene albiimina sérica bovina (BSA)y azida
sodica como antimicrobial.

No. Catilogo Presentacion Dilucién VYolumen
BSB-3711-3 Prediluido Listo para usar 3.0 mL
BSB-3711-7 Prediluido Listo para usar 7.0 mL
BSB-3711-15 Prediluido Listo para usar 15.0 mL
BSB-3711-01 Concentrado 1:50-1: 200 0.1 mL
BSB-3711-05 Concentrado 1:50-1: 200 0.5 mL
BSB-3711-1 Concentrado 1:50-1: 200 1.0 mL

Control positivo de tejidos
No. Catilogo Cantidad
BSB-9022-CS 5 portaobjetos

Almacenar a 2-8°C (Control de Tejidos: Almacenar 20-25°C)

Precauciones

1.S6lo para usuarios profesionales. Los resultados deben ser interpretados por
un profesional médico calificado.

2. Este producto contiene 0.1% azida de sodio (NaN3) como antimicrobiano.
Asegurese de que se utilizan los procedimientos de manipulacién adecuados con
este reactivo.

3.Use siempre equipo de proteccion personal,como bata de laboratorio, gafas y
guantes cuando manipule reactivos.

4. Deseche la solucion no utilizada con abundante cantidad de agua.

5.No ingerir este reactivo. Si se ingiere el reactivo, consulte a un médico de
inmediato.

6. Evite el contacto con los ojos. Si se produce contacto, enjuague con una gran
cantidad de agua.

7.Siga las precauciones de seguridad del dispositivo de calentamiento utilizado
para la recuperacion de epitopos (Olla de presion o similar).

8. Para obtener informacion adicional sobre seguridad, consulte el manual, hoja
de especificaciones o de datos de seguridad de este producto.

9.Para obtener recomendaciones completas para el manejo de especimenes
bioldgicos, consulte el documento del CDC, "Directrices para practicas de trabajo
seguras en laboratorios de diagndstico médicos humanos y animales” (enlistado
en las referencias abajo).

Estabilidad
Este Producto es estable hasta la fecha de caducidad en la etiqueta del producto.
No usar después de la fecha de caducidad que aparece en la etiqueta del

paquete. Evitar grandes fluctuaciones de temperatura. Conservar adecuadamente
cuando no esté en uso y evitar una exposicion prolongada a temperatura

ambiente. |F-2023-30352209-APN-INPM
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Preparacion del espécimen

Secciones de parafina: El anticuerpo se puede utilizar en secciones de tejido
fijados con formalina amortiguada y embebidos en parafina. Asegurese de que el
tejido se someta a una fijacion adecuada para obtener mejores resultados. Se
recomienda el pretratamiento de tejidos con recuperacion térmica de epitopos
utilizando la solucién ImmunoDNA Retriever con Citrato de Bio SB (BSB
0020-BSB 0023), InmunoDNA Retriever con EDTA (BSB 0030-BSB 0033) o
ImmunoDNA Digestor (BSB 0108-0112), o similares. Consulte el reverso para ver
el protocolo completo. Durante la inmunotincion, el tejido debe permanecer
hidratado en todo momento, mediante el uso de una solucion de lavado como el
ImmunoDNA Washer (BSB 0029 y BSB 0042), o similar.

Secciones congeladas y preparaciones celulares: El anticuerpo se puede
utilizar para la inmunohistoquimica en secciones congeladas y preparaciones
celulares fijadas en acetona.

Protocolo de IHQ

1. Los tejidos deben ser cortados de 3 a 5 micras por microtomia y montados en
portaobjetos cargados positivamente como los portaobjetos de Bio SB
Hydrophilic Plus Slides (BSB 7028) o TintoDetector Cap Gap Plus Slides (BSB
7006), 0 similares.

2. Secar durante 2 horas a 58 °C.

3. Desparafinar, deshidratar y rehidratar los tejidos.

4. Someter los tejidos a la recuperacion térmica de epitopos utilizando una
solucion de recuperacion adecuada como el ImmunoDNA Retriever con Citrato
(BSB 0020-BSB 0023) o EDTA (BSB 0030-BSB 0033), 0 similar.

5. Métodos de calentamiento sugeridos:

a. Olla de Presion TintoRetriever o equivalente

Coloque los tejidos en recipientes plasticos o de vidrio resistentes al calor tipo
Coplin o similares, conteniendo la solucion de trabajo de recuperacion antigénica
ImmunoDNA Retriever con Citrato o EDTA, o similar, y cologuelos en la olla a
presion. Agregue 3-5 cm de agua destilada a la olla a presion, programar a
100-121°C e Incubar durante 15 minutos. Dejar salir el vapor a presion, abrir y
transferir los tejidos a temperatura ambiente.

b. Mddulo TintoRetriever PT o equivalente

Cologue los tejidos en recipientes plasticos o de vidrio resistentes al calor tipo
Coplin, conteniendo la solucién de trabajo de recuperacién antigénica
ImmunoDNA Retriever con Citrato o EDTA, o similar. Incubar durante 30-60
minutos y atemperar a temperatura ambiente.

¢.Método Baiio Maria

Cologue los tejidos en recipientes plasticos o de vidrio resistentes al calor tipo
Coplin, conteniendo la solucién de trabajo de recuperacién antigénica
ImmunoDNA Retriever con Citrato o EDTA, o similar, durante 30-60 minutos.

6. Después del tratamiento térmico, transfiera los portaobjetos en ImmunoDNA
Retriever con Citrato o EDTA a temperatura ambiente y deje reposar durante
15-20 minutos.

7.Para la tincion manual, realice la incubacion de anticuerpos a temperatura
ambiente. Para los métodos de tincion automatizados, realice la incubacion de
anticuerpos de acuerdo con las instrucciones del fabricante del instrumento.

8. Lave los portaobjetos con la solucién de lavado ImmunoDNA Washer o similar.
9. Contintie con el protocolo de tincion IHQ. Lave los portaobjetos entre cada
paso con la solucién de lavado ImmunoDNA Washer, o similar.

Leyenda de Simbolo / Légende des symboles/Erldauterung der Symbole

Protocolo Inmunohistoquimico Abreviado

Paso ImmunoDetector | PolyDetector PolyDetector
AP/HRP AP/HRP Plus HRP
Blogueador de . . .
per(q)xidasa/AP 5 min. 5 min. 5 min
Anticuerpo primario 30-60 min. 30-60 min. 30-60 min.
Deteccion de 1° paso 10 min. 30-45 min. 15 min.
Deteccion de 2° paso 10 min. No Aplica 15 min.
Sustrato-Cromdgeno 5-10 min. 5-10 min. 5-10 min.
Contratincion/Montaje Varia Varia Varia

Protocolo de montaje

Para obtener instrucciones detalladas sobre el uso de medios de montaje
permanentes biodegradables como XyGreen PermaMounter (BSB 0169-0174) o
resinas a base de solventes organicos como PermaMounter (BSB 0094-0097),
consulte PI0174 o PI0097.

Limitaciones del producto

Debido a la variabilidad inherente de los procedimientos inmunohistoquimicos
(IHQ), incluyendo el tiempo de fijacion de los tejidos, el factor de dilucion
utilizado del anticuerpo, el método de recuperacion térmica utilizado y el tiempo
de incubacidn, para obtener resultados 6ptimos se debe utilizar controles
positivos y negativos. Los resultados deben ser interpretados por un profesional
médico calificado.
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Recuadro: IHQ de Aurora B en tejido de Adenocarcinoma de Pulmon
fijado en formalina y embebido en parafina

Uso

Para uso en diagndstico in Vitro.

Este anticuerpo ha sido validado para ser utilizado en aplicaciones
inmunohistoquimicas en tejidos fijados en formalina amortiguada y embebidos
en parafing, tejido congelado y preparaciones celulares. La interpretacion de los
resultados debe ser realizada por un profesional médico calificado.

Inmundgeno
Péptido sintético correspondiente al extremo N de la Aurora quinasa B humana.

Resumen y explicacion

La quinasa Aurora B, una serina-treonina quinasa de tamano 39,3 kDa, es un
miembro de la familia Aurora de quinasas mitéticas. La actividad enzimatica de
la quinasa Aurora B previene las uniones cinetocoro-microtibulos estables en la
mitosis temprana y promueve la estabilizacion de las uniones en la mitosis
posterior debido a la baja actividad. EL gen de la quinasa Aurora B (AURKB) se
encuentra en el cromosoma 17p13.1.

Se ha encontrado expresion anormal de la quinasa Aurora B en muchos tipos de
cancer, como el carcinoma de pulmén de células no pequenas, el mesotelioma, el
glioblastoma, el cancer oral y el carcinoma hepatocelular. En el cancer de
prostata y colorrectal, la expresion de Aurora B se correlaciona directamente con
La progresion del cancer. En un estudio que investigaba la expresion de la
quinasa Aurora B en el carcinoma de tiroides, se detectd una expresion
abundante de la quinasa Aurora B en los carcinomas anapldsicos mediante IHC.
Por lo tanto, una mayor expresion de la quinasa Aurora B en el cancer de tiroides
anaplasico que en el cancer de tiroides diferenciado sugiere su uso como
marcador de pronéstico. En otro analisis inmunohistoquimico, la quinasa Aurora
B mostré sobreexpresion nuclear en el cancer de prostata de grado Gleason alto,
en comparacion con los casos de grado bajo e intermedio. Ademas, existen
numerosos estudios que indican el uso de la quinasa Aurora B como marcador
pronostico en el cancer de ovario. Un estudio encontré que la expresion de
Aurora-B se correlaciond con el indice de proliferacion (P <0,001) y la expresion
de p53 (P=0,014) en tejidos de cancer de mama y su expresion se asocié con
metastasis en los ganglios linfaticos (P = 0,002) y grado histolégico (P = 0,001).
En conclusion, la expresion elevada de Aurora-B en pacientes con cancer de
mama contribuye a la quimiorresistencia y predice un mal pronéstico.

Cancer de Prostata, Cancer de Ovario, Cancer de Colon
y Gastrointestinal, Cancer de Tiroides y Paratiroides,
Cancer Neural y Neuroendocrino, Cancer de Pulmén,
(Cancer de Higado

Aplicacion

Presentacion

Anti-Aurora B es un anticuerpo Monoclonal de Conejo derivado de cultivo celular
que se concentra, dializa, se esteriliza por filtracion y se diluye en(solucion
amortiguadora) pH 7.5, la cual contiene albimina sérica bovina (BSA)y azida
sddica como antimicrobial.

T|_po de Monoclopal de Clona RM278
anticuerpo Conejo
Isotipo IgG Reactividad | Parafina, Congelada
o Nuclear, Reactividad
Localizacion . . . Humano
(Citoplasmatico | de especie

No. Catélogo Presentacion Dilucion Volumen
BSB-3712-3 Prediluido Listo para usar 3.0 mL
BSB-3712-7 Prediluido Listo para usar 7.0 mL
BSB-3712-15 Prediluido Listo para usar 15.0 mL
BSB-3712-01 Concentrado 1:50-1: 200 0.1mL
BSB-3712-05 Concentrado 1:50-1: 200 0.5 mL
BSB-3712-1 Concentrado 1:50-1: 200 1.0mL
Control positivo de tejidos

No. Catilogo Cantidad
BSB-9023-CS 5 portaobjetos

Almacenar a 2-8°C (Control de Tejidos: Almacenar 20-25°C)

Precauciones

1.S6lo para usuarios profesionales. Los resultados deben ser interpretados por
un profesional médico calificado.

2. Este producto contiene 0.1% azida de sodio (NaN3) como antimicrobiano.
Asegurese de que se utilizan los procedimientos de manipulacion adecuados con
este reactivo.

3.Use siempre equipo de proteccion personal,como bata de laboratorio, gafas y
guantes cuando manipule reactivos.

4. Deseche la solucion no utilizada con abundante cantidad de agua.

5.No ingerir este reactivo. Si se ingiere el reactivo, consulte a un médico de
inmediato.

6. Evite el contacto con los ojos. Si se produce contacto, enjuague con una gran
cantidad de agua.

7.Siga las precauciones de seguridad del dispositivo de calentamiento utilizado
para la recuperacion de epitopos (Olla de presion o similar).

8. Para obtener informacion adicional sobre seguridad, consulte el manual, hoja
de especificaciones o de datos de seguridad de este producto.

9. Para obtener recomendaciones completas para el manejo de especimenes
bioldgicos, consulte el documento del CDC, "Directrices para practicas de trabajo
seguras en laboratorios de diagnostico médicos humanos y animales” (enlistado
en las referencias abajo).

Estabilidad

Este Producto es estable hasta la fecha de caducidad en la etiqueta del producto.
No usar después de la fecha de caducidad que aparece en la etiqueta del
paquete. Evitar grandes fluctuaciones de temperatura. Conservar adecuadamente
cuando no esté en uso y evitar una exposicion prolongada a temperatura
ambiente.
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Preparacion del espécimen

Secciones de parafina: El anticuerpo se puede utilizar en secciones de tejido
fijados con formalina amortiguada y embebidos en parafina. Asegurese de que el
tejido se someta a una fijacion adecuada para obtener mejores resultados. Se
recomienda el pretratamiento de tejidos con recuperacion térmica de epitopos
utilizando la solucién ImmunoDNA Retriever con Citrato de Bio SB (BSB
0020-BSB 0023), InmunoDNA Retriever con EDTA (BSB 0030-BSB 0033) o
ImmunoDNA Digestor (BSB 0108-0112), o similares. Consulte el reverso para ver
el protocolo completo. Durante la inmunotincion, el tejido debe permanecer
hidratado en todo momento, mediante el uso de una solucion de lavado como el
ImmunoDNA Washer (BSB 0029 y BSB 0042), o similar.

Secciones congeladas y preparaciones celulares: El anticuerpo se puede
utilizar para la inmunohistoquimica en secciones congeladas y preparaciones
celulares fijadas en acetona.

Protocolo de IHQ

1. Los tejidos deben ser cortados de 3 a 5 micras por microtomia y montados en
portaobjetos cargados positivamente como los portaobjetos de Bio SB
Hydrophilic Plus Slides (BSB 7028) o TintoDetector Cap Gap Plus Slides (BSB
7006), 0 similares.

2. Secar durante 2 horas a 58 °C.

3. Desparafinar, deshidratar y rehidratar los tejidos.

4. Someter los tejidos a la recuperacion térmica de epitopos utilizando una
solucion de recuperacion adecuada como el ImmunoDNA Retriever con Citrato
(BSB 0020-BSB 0023) o EDTA (BSB 0030-BSB 0033), 0 similar.

5. Métodos de calentamiento sugeridos:

a. Olla de Presion TintoRetriever o equivalente

Coloque los tejidos en recipientes plasticos o de vidrio resistentes al calor tipo
Coplin o similares, conteniendo la solucion de trabajo de recuperacion antigénica
ImmunoDNA Retriever con Citrato o EDTA, o similar, y cologuelos en la olla a
presion. Agregue 3-5 cm de agua destilada a la olla a presion, programar a
100-121°C e Incubar durante 15 minutos. Dejar salir el vapor a presion, abrir y
transferir los tejidos a temperatura ambiente.

b. Mddulo TintoRetriever PT o equivalente

Cologue los tejidos en recipientes plasticos o de vidrio resistentes al calor tipo
Coplin, conteniendo la solucién de trabajo de recuperacién antigénica
ImmunoDNA Retriever con Citrato o EDTA, o similar. Incubar durante 30-60
minutos y atemperar a temperatura ambiente.

¢.Método Baiio Maria

Cologue los tejidos en recipientes plasticos o de vidrio resistentes al calor tipo
Coplin, conteniendo la solucién de trabajo de recuperacién antigénica
ImmunoDNA Retriever con Citrato o EDTA, o similar, durante 30-60 minutos.

6. Después del tratamiento térmico, transfiera los portaobjetos en ImmunoDNA
Retriever con Citrato o EDTA a temperatura ambiente y deje reposar durante
15-20 minutos.

7.Para la tincion manual, realice la incubacion de anticuerpos a temperatura
ambiente. Para los métodos de tincion automatizados, realice la incubacion de
anticuerpos de acuerdo con las instrucciones del fabricante del instrumento.

8. Lave los portaobjetos con la solucién de lavado ImmunoDNA Washer o similar.
9. Contintie con el protocolo de tincion IHQ. Lave los portaobjetos entre cada
paso con la solucién de lavado ImmunoDNA Washer, o similar.

Leyenda de Simbolo / Légende des symboles/Erldauterung der Symbole

Protocolo Inmunohistoquimico Abreviado

Paso ImmunoDetector | PolyDetector PolyDetector
AP/HRP AP/HRP Plus HRP
Blogueador de . . .
per(q)xidasa/AP 5 min. 5 min. 5 min
Anticuerpo primario 30-60 min. 30-60 min. 30-60 min.
Deteccion de 1° paso 10 min. 30-45 min. 15 min.
Deteccion de 2° paso 10 min. No Aplica 15 min.
Sustrato-Cromdgeno 5-10 min. 5-10 min. 5-10 min.
Contratincion/Montaje Varia Varia Varia

Protocolo de montaje
Para obtener instrucciones detalladas sobre el uso de medios de montaje
permanentes biodegradables como XyGreen PermaMounter (BSB 0169-0174) o
resinas a base de solventes organicos como PermaMounter (BSB 0094-0097),
consulte PI0174 o PI0097.

Limitaciones del producto
Debido a la variabilidad inherente de los procedimientos inmunohistoquimicos
(IHQ), incluyendo el tiempo de fijacion de los tejidos, el factor de dilucion
utilizado del anticuerpo, el método de recuperacion térmica utilizado y el tiempo
de incubacidn, para obtener resultados 6ptimos se debe utilizar controles
positivos y negativos. Los resultados deben ser interpretados por un profesional

médico calificado.
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2. Aurora kinase B. https://www.uniprot.org/uniprot/Q96GD4

3.Sorrentino R, Libertini S, Pallante PL, et al. Aurora B overexpression associates
with the thyroid carcinoma undifferentiated phenotype and is required for
thyroid carcinoma cell proliferation.J Clin Endocrinol Metab.
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4. Chieffi P. Aurora B: A new promising therapeutic target in cancer. Intractable
Rare Dis Res. 2018;7(2):141-144.doi:10.5582/irdr.2018.01018

5. Chieffi P, Cozzolino L, Kisslinger A, et al. Aurora B expression directly
correlates with prostate cancer malignancy and influence prostate cell
proliferation. Prostate. 2006;66(3):326-333. doi:10.1002/pros.20345
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doi:10.1136/esmoopen-2020-000718
7.Zhang Y, Jiang G, Li H, et al. Elevated Aurora B expression contributes to
chemoresistance and poor prognosis in breast cancer. IntJ Clin Exp Pathol.
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8.U.S. Department of Health and Human Services: Centers for Disease Control
and Prevention. Guidelines for Safe WorkPractices in Human and Animal Medical
Diagnostic Laboratories. Supplement / Vol. 61, January 6,2012.
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CXCL12/5DF-1

Clona: BSB-165
Monoclonal de Raton

Recuadro IHQ de CXCL12/SDF-1 en tejido de (arcmoma de Mama
Negativo Para HER? fijado en formalina y embebido en parafina
Uso

Para uso en diagndstico in Vitro.

Este anticuerpo ha sido validado para ser utilizado en aplicaciones
inmunohistoquimicas en tejidos fijados en formalina amortiguada y embebidos
en parafing, tejido congelado y preparaciones celulares. La interpretacion de los
resultados debe ser realizada por un profesional médico calificado.

Inmundgeno
Proteina Alfa CXCL12/SDF-1 Humana Recombinante.

Resumen y explicacion

La quimiocina 12 del motivo de citocina C-X-C (CXCL12) se sintetiza mediante
tejidos diana de metastasis y se ha demostrado que atrae células tumorales que
expresan el receptor, el receptor de quimiocina C-X-C tipo 4 (CXCR4).

(XCL12 es una quimiocina inflamatoria involucrada en las vias de fosfolipasa C,
MAPK y PI3K-Akt-mTOR, y JAK / STAT. CXCL12 interacttia con su receptor CXCR4
para promover la inmunosupresion, quimiotaxis, adhesion y migracion,
proliferacion celular y supervivencia. (XCL12 participa en la proteccion y
metastasis de tumores, donde induce angiogénesis y transicion epitelial a
mesenquimal e inhibe la apoptosis y la respuesta inmune del huésped. CXCL12
se expresa altamente en fibroblastos asociados con cancer y estroma tumoral,
donde secuestra las células Ty evita que se infiltran y ataquen el tumor.

La expresion de CXCL12 y CXCR4 en canceres de mama, pancreas, eséfago,
pulmon, préstata y ovario aumenta la angiogénesis y se asocia con un mal
pronostico, especialmente en presencia de HER2-neu que inhibe la degradacion
del complejo de senalizacion CXCL12 / CXCR4. La expresion de CXCL12 en
6rganos como pulmones, ganglios linfaticos, médula 6sea e higado aumenta la
probabilidad de metastasis en esos sitios. La expresion y actividad de CXCL12
esta controlada por hipoxia, receptor ACKR3 (CXCR7) y modificaciones
postraduccionales; Se ha informado hipermetilacion de CXCL12 en cancer de
estdmago, mama, colon, pulmdn y préstata. Un gran estudio encontrd una alta
expresion de CXCL12 asociada con una reduccion de la supervivencia general en
pacientes con cancer de es6fagogastrico, pancreas y pulmon, mientras que en
pacientes con cancer de mama, una alta expresion de CXCL12 confiri6 una
ventaja de supervivencia general.

PI13713,Ver. 1

Testiculo, Mama, Colon, Trompas de Falopio,
Control Amigdalas, Carcinoma de Células Transicionales,
Linfoma Linfoblastico de Células T

Cancer de Mama, Cancer de Pulmdn, Cancer de
Prostata, Cancer de Ovario, Cancer de Colon y
Gastrointestinal, Cancer de Vesicula Biliar y Pancreas

Aplicacion

Presentacion

Anti-CXCL12/SDF-1 es un anticuerpo Monoclonal de Ratdn derivado de cultivo
celular que se concentra, dializa, se esteriliza por filtracion y se diluye
en(solucion amortiguadora) pH 7.5, la cual contiene alblimina sérica bovina (BSA)
y azida sddica como antimicrobial.

T|.po de Monoclonal de Clona BSB-165
anticuerpo Raton
Isotipo IgG1 Reactividad | Parafina, Congelada

Citoplasmatico, | Reactividad

. Humano
Membranoso | de especie

Localizacion

No. Catélogo Presentacion Dilucion Volumen
BSB-3713-3 Prediluido Listo para usar 3.0 mL
BSB-3713-7 Prediluido Listo para usar 7.0 mL
BSB-3713-15 Prediluido Listo para usar 15.0 mL
BSB-3713-01 Concentrado 1:25-1:100 0.1mL
BSB-3713-05 Concentrado 1:25-1: 100 0.5 mL
BSB-3713-1 Concentrado 1:25-1:100 1.0mL
Control positivo de tejidos

No. Catilogo Cantidad
BSB-3713-CS 5 portaobjetos

Almacenar a 2-8°C (Control de Tejidos: Almacenar 20-25°C)

Precauciones

1.S6lo para usuarios profesionales. Los resultados deben ser interpretados por
un profesional médico calificado.

2. Este producto contiene 0.1% azida de sodio (NaN3) como antimicrobiano.
Asegurese de que se utilizan los procedimientos de manipulacion adecuados con
este reactivo.

3.Use siempre equipo de proteccion personal,como bata de laboratorio, gafas y
guantes cuando manipule reactivos.

4. Deseche la solucion no utilizada con abundante cantidad de agua.

5.No ingerir este reactivo. Si se ingiere el reactivo, consulte a un médico de
inmediato.

6. Evite el contacto con los ojos. Si se produce contacto, enjuague con una gran
cantidad de agua.

7.Siga las precauciones de seguridad del dispositivo de calentamiento utilizado
para la recuperacion de epitopos (Olla de presion o similar).

8. Para obtener informacion adicional sobre seguridad, consulte el manual, hoja
de especificaciones o de datos de seguridad de este producto.

9. Para obtener recomendaciones completas para el manejo de especimenes
bioldgicos, consulte el documento del CDC, "Directrices para practicas de trabajo
seguras en laboratorios de diagnostico médicos humanos y animales” (enlistado
en las referencias abajo).

Estabilidad

Este Producto es estable hasta la fecha de caducidad en la etiqueta del producto.
No usar después de la fecha de caducidad que aparece en la etiqueta del
paquete. Evitar grandes fluctuaciones de temperatura. Conservar adecuadamente
cuando no esté en uso y evitar una exposicion prolongada a temperatura
ambiente.

Preparacion del espécimen

Secciones de parafina: El anticuerpo se puede utilizar en secciones de tejido
fncos con oo E A SRR AN CRAGHAM el
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utilizando la solucién ImmunoDNA Retriever con Citrato de Bio SB (BSB
0020-BSB 0023), ImmunoDNA Retriever con EDTA (BSB 0030-BSB 0033) o
ImmunoDNA Digestor (BSB 0108-0112), o similares. Consulte el reverso para ver
el protocolo completo. Durante la inmunotincion, el tejido debe permanecer
hidratado en todo momento, mediante el uso de una solucion de lavado como el
ImmunoDNA Washer (BSB 0029 y BSB 0042), o similar.

Secciones congeladas y preparaciones celulares: EL anticuerpo se puede
utilizar para la inmunohistoquimica en secciones congeladas y preparaciones
celulares fijadas en acetona.

Protocolo de IHQ

1. Los tejidos deben ser cortados de 3 a 5 micras por microtomia y montados en
portaobjetos cargados positivamente como los portaobjetos de Bio SB
Hydrophilic Plus Slides (BSB 7028) o TintoDetector Cap Gap Plus Slides (BSB
7006), 0 similares.

2. Secar durante 2 horas a 58 °C.

3. Desparafinar, deshidratar y rehidratar los tejidos.

4. Someter los tejidos a la recuperacion térmica de epitopos utilizando una
solucion de recuperacion adecuada como el ImmunoDNA Retriever con Citrato
(BSB 0020-BSB 0023) o EDTA (BSB 0030-BSB 0033),0 similar.

5.Métodos de calentamiento sugeridos:

a. Olla de Presion TintoRetriever o equivalente

Coloque los tejidos en recipientes plasticos o de vidrio resistentes al calor tipo
Coplin o similares, conteniendo la solucion de trabajo de recuperacion antigénica
ImmunoDNA Retriever con Citrato o EDTA, o similar, y coloquelos en la olla a
presion. Agregue 3-5 cm de agua destilada a la olla a presion, programar a
100-121°C e Incubar durante 15 minutos. Dejar salir el vapor a presion, abrir y
transferir los tejidos a temperatura ambiente.

b. Modulo TintoRetriever PT o equivalente

Coloque los tejidos en recipientes plasticos o de vidrio resistentes al calor tipo
Coplin, conteniendo la solucion de trabajo de recuperacion antigénica
ImmunoDNA Retriever con Citrato o EDTA, o similar. Incubar durante 30-60
minutos y atemperar a temperatura ambiente.

¢. Método Baio Maria

Coloque los tejidos en recipientes plasticos o de vidrio resistentes al calor tipo
Coplin, conteniendo la solucion de trabajo de recuperacion antigénica
ImmunoDNA Retriever con Citrato o EDTA, o similar, durante 30-60 minutos.

6. Después del tratamiento térmico, transfiera los portaobjetos en ImmunoDNA
Retriever con Citrato o EDTA a temperatura ambiente y deje reposar durante
15-20 minutos.

7.Para la tincién manual, realice la incubacion de anticuerpos a temperatura
ambiente. Para los métodos de tincion automatizados, realice la incubacion de
anticuerpos de acuerdo con las instrucciones del fabricante del instrumento.

8. Lave los portaobjetos con la solucién de lavado ImmunoDNA Washer o similar.
9. Continte con el protocolo de tincion IHQ. Lave los portaobjetos entre cada
paso con la solucion de lavado ImmunoDNA Washer, o similar.

Leyenda de Simbolo/Légende des symboles/Erlauterung der Symbole

Protocolo Inmunohistoquimico Abreviado

Paso ImmunoDetector | PolyDetector PolyDetector
AP/HRP AP/HRP Plus HRP
Blogueador de . . .
per(q)xidasa/AP 5 min. 5 min. 5 min
Anticuerpo primario 30-60 min. 30-60 min. 30-60 min.
Deteccion de 1° paso 10 min. 30-45 min. 15 min.
Deteccion de 2° paso 10 min. No Aplica 15 min.
Sustrato-Cromdgeno 5-10 min. 5-10 min. 5-10 min.
Contratincion/Montaje Varia Varia Varia

Protocolo de montaje

Para obtener instrucciones detalladas sobre el uso de medios de montaje
permanentes biodegradables como XyGreen PermaMounter (BSB 0169-0174) o
resinas a base de solventes organicos como PermaMounter (BSB 0094-0097),
consulte PI0174 o PI0097.

Limitaciones del producto

Debido a la variabilidad inherente de los procedimientos inmunohistoquimicos
(IHQ), incluyendo el tiempo de fijacion de los tejidos, el factor de dilucion
utilizado del anticuerpo, el método de recuperacion térmica utilizado y el tiempo
de incubacidn, para obtener resultados 6ptimos se debe utilizar controles
positivos y negativos. Los resultados deben ser interpretados por un profesional
médico calificado.

Referencias

1.Zhou W, Guo S, Liu M, Burow ME, Wang G. Targeting CXCL12/CXCR4 Axis in
Tumor Immunotherapy. Curr Med Chem. 2019;26(17):3026-3041.
doi:10.2174/0929867324666170830111531

2.Righetti A, Giulietti M, Sabanovic B, Occhipinti G, Principato G, Piva F. CXCL12
and Its Isoforms: Different Roles in Pancreatic Cancer?. J Oncol.
2019;2019:9681698. Published 2019 Jun 2.doi:10.1155/2019/9681698

3. Mirisola V, Zuccarino A, Bachmeier BE, et al. CXCL12/SDF1 expression by
breast cancers is an independent prognostic marker of disease-free and overall
survival. Eur J Cancer. 2009;45(14):2579-2587. d0i:10.1016/j.ejca.2009.06.026

4. Samarendra H, Jones K, Petrinic T, et al. A meta-analysis of (XCL12 expression
for cancer prognosis. BrJ Cancer. 2017;117(1):124-135.
doi:10.1038/bjc.2017.134

5.U.S. Department of Health and Human Services: Centers for Disease Control
and Prevention. Guidelines for Safe Work Practices in Human and Animal Medical
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Recuadro: IHQ de BRG—Z/SMAk(A4 en tejido de Carcinoma Ductal de
Mama fijado en formalina y embebido en parafina

Uso
Para uso en diagndstico in Vitro.

Este anticuerpo ha sido validado para ser utilizado en aplicaciones
inmunohistoquimicas en tejidos fijados en formalina amortiguada y embebidos
en parafing, tejido congelado y preparaciones celulares. La interpretacion de los
resultados debe ser realizada por un profesional médico calificado.

Inmundgeno
Péptido sintético correspondiente al extremo N de la proteina Brg-1 humana.

Resumen y explicacion

La proteina del gen 1 relacionado con Brahma (BRG-1) est4 codificada por el gen
SMARCA-4, que se localiza en el cromosoma 19.BRG-1 es la subunidad catalitica
central de ATPasa de SWltch/sacarosa no fermentable (SWI/SNF) complejo. Los
SWI/SNF son miembros de la familia de complejos de remodelacion de cromatina
dependientes de ATPy la funcidn de SWI/SNF es facilitar la activacion
transcripcional o la represion de genes diana. BRG-1 es esencial para la
reparacion, diferenciacion y desarrollo de 6rganos del ADN.

Hay varios estudios que sugieren la participacion de BRG-1 en diferentes tipos de
cancer. Se encontr6 que la pérdida de expresion de BRG-1 ocurre en una parte de
los tipos de cancer probados, incluidos el cancer de mama, colon, cabeza/cuello,
ovario, higado y células renales. Por el contrario, Se encontrd sobreexpresion de
BRG-1 en cancer de mama, colorrectal y de prostata, asi como en melanoma y
neuroblastoma. No hay un limite establecido para determinar a expresion alta
versus baja; La tincion del tejido normal circundante se ha utilizado como valor
medio con respecto al cual la expresion de BRG-1/SMARCA4 puede considerarse
aumentada o disminuida. Un analisis IHC de BRG-1 en pacientes con cancer de
pulmon de células no pequenas (NSCLC) reveld que la tasa de supervivencia de
los pacientes BRG-1 negativos fue del 0%, en comparacion con los pacientes
BRG-1 positivos, lo que indica el valor pronéstico de BRG-1 como biomarcador.
Otros estudios de IHC encontraron que la pérdida de expresion de la proteina
BRG-1 se correlaciona en gran medida con el carcinoma de células pequenas del
ovario, tipo hipercalcémico (SCCOHT), lo que sugiere que BRG-1 es un marcador
de diagnostico para SCCOHT.

Doc #: PI3714ES
Version #: 3

Tl'po de Monoclqnal de Clona BSB-154
anticuerpo Raton
Isotipo IgGl Reactividad | Parafina, Congelada
., Reactividad Humano, Raton,
Localizacion Nuclear .
de especie Rata
Colon, Rindn, Préstata, Testiculo, Carcinoma de
Control (Células de Transicion, Linfoma Linfoblastico de
Células T
Cancer de Pulmén, Cancer de Ovario, Cancer de Mama,
Aplicacion Melanoma y Cancer de Piel, Cancer de Colony
Gastrointestinal, Cancer de Prostata
Presentacion

Anti-BRG-1/SMARCA4 es un anticuerpo Monoclonal de Ratén derivado de cultivo
celular que se concentra, dializa, se esteriliza por filtracion y se diluye
en(solucion amortiguadora) pH 7.5, la cual contiene albdmina sérica bovina (BSA)
y azida sddica como antimicrobiano.

No. Catilogo Presentacion Dilucién VYolumen
BSB-3714-3 Prediluido Listo para usar 3.0 mL
BSB-3714-7 Prediluido Listo para usar 7.0 mL
BSB-3714-15 Prediluido Listo para usar 15.0 mL
BSB-3714-01 Concentrado 1:25-1:100 0.1 mL
BSB-3714-05 Concentrado 1:25-1:100 0.5 mL
BSB-3714-1 Concentrado 1:25-1:100 1.0 mL

El antigeno BRG-1 se ve afectado negativamente por el perdxido de
hidrageno al 3% (3% H202) y, por lo tanto, no se recomienda su uso
para inactivar la peroxidasa enddgena en muestras que se van a
analizar mediante IHC de BRG-1. Recomendamos el uso del
PolyDetector Peroxidase Blocker (BSB 0050 - BSB 0054) o similar.

Control positivo de tejidos
No. Catilogo Cantidad
BSB-9038-CS 5 portaobjetos

Almacenar a 2-8°C (Control de Tejidos: Almacenar 20-25°C)

Precauciones

1.S6lo para usuarios profesionales. Los resultados deben ser interpretados por
un profesional médico calificado.

2. Este producto contiene 0.1% azida de sodio (NaN3) como antimicrobiano.
Asegurese de que se utilizan los procedimientos de manipulacién adecuados con
este reactivo.

3.Use siempre equipo de proteccion personal, como bata de laboratorio, gafas y
guantes cuando manipule reactivos.

4. Deseche la solucion no utilizada con abundante cantidad de agua.

5.No ingerir este reactivo. Si se ingiere el reactivo, consulte a un médico de
inmediato.

6. Evite el contacto con los ojos. Si se produce contacto, enjuague con una gran
cantidad de agua.

7.Siga las precauciones de seguridad del dispositivo de calentamiento utilizado
para la recuperacion de epitopos (Olla de presion o similar).

8. Para obtener informacion adicional sobre seguridad, consulte el manual, hoja
de especificaciones o de datos de seguridad de este producto.

9.Para obtener recomendaciones completas para el manejo de especimenes
bioldgicos, consulte el documento del CDC, "Directrices para practicas de trabajo
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Estabilidad

Este Producto es estable hasta la fecha de caducidad en la etiqueta del producto.
No usar después de la fecha de caducidad que aparece en la etiqueta del
paquete. Evitar grandes fluctuaciones de temperatura. Conservar adecuadamente
cuando no esté en uso y evitar una exposicion prolongada a temperatura
ambiente.

Preparacion del espécimen

Secciones de parafina: El anticuerpo se puede utilizar en secciones de tejido
fijados con formalina amortiguada y embebidos en parafina. Asegurese de que el
tejido se someta a una fijacion adecuada para obtener mejores resultados. Se
recomienda el pretratamiento de tejidos con recuperacion térmica de epitopos
utilizando la solucién ImmunoDNA Retriever con Citrato de Bio SB (BSB
0020-BSB 0023), ImmunoDNA Retriever con EDTA (BSB 0030-BSB 0033) 0
ImmunoDNA Digestor (BSB 0108-0112), o similares. Consulte el reverso para ver
el protocolo completo. Durante la inmunotincion, el tejido debe permanecer
hidratado en todo momento, mediante el uso de una solucion de lavado como el
ImmunoDNA Washer (BSB 0029 y BSB 0042), o similar.

Secciones congeladas y preparaciones celulares: EL anticuerpo se puede
utilizar para la inmunohistoquimica en secciones congeladas y preparaciones
celulares fijadas en acetona.

Protocolo de IHQ

1. Los tejidos deben ser cortados de 3 a 5 micras por microtomia y montados en
portaobjetos cargados positivamente como los portaobjetos de Bio SB
Hydrophilic Plus Slides (BSB 7028) o TintoDetector Cap Gap Plus Slides (BSB
7006), 0 similares.

2. Secar durante 2 horas a 58 °C.

3. Desparafinar, deshidratar y rehidratar los tejidos.

4. Someter los tejidos a la recuperacion térmica de epitopos utilizando una
solucion de recuperacion adecuada como el ImmunoDNA Retriever con Citrato
(BSB 0020-BSB 0023) o EDTA (BSB 0030-BSB 0033), 0 similar.

5.Métodos de calentamiento sugeridos:

a. Olla de Presion TintoRetriever o equivalente

Coloque los tejidos en recipientes plasticos o de vidrio resistentes al calor tipo
Coplin o similares, conteniendo la solucion de trabajo de recuperacion antigénica
ImmunoDNA Retriever con Citrato o EDTA, o similar,y coloquelos enlaollaa
presion. Agregue 3-5 cm de agua destilada a la olla a presion, programar a
100-121°C e Incubar durante 15 minutos. Dejar salir el vapor a presion, abrir y
transferir los tejidos a temperatura ambiente.

b. Modulo TintoRetriever PT o equivalente

Coloque los tejidos en recipientes plasticos o de vidrio resistentes al calor tipo
Coplin, conteniendo la solucion de trabajo de recuperacion antigénica
ImmunoDNA Retriever con Citrato o EDTA, o similar. Incubar durante 30-60
minutos y atemperar a temperatura ambiente.

¢.Método Baiio Maria

Coloque los tejidos en recipientes plasticos o de vidrio resistentes al calor tipo
Coplin, conteniendo la solucion de trabajo de recuperacion antigénica
ImmunoDNA Retriever con Citrato o EDTA, o similar, durante 30-60 minutos.

6. Después del tratamiento térmico, transfiera los portaobjetos en ImmunoDNA
Retriever con Citrato o EDTA a temperatura ambiente y deje reposar durante
15-20 minutos.

Leyenda de Simbolo/Légende des symboles/Erlauterung der Symbole

7.Para la tincion manual, realice la incubacién de anticuerpos a temperatura
ambiente. Para los métodos de tincion automatizados, realice la incubacion de
anticuerpos de acuerdo con las instrucciones del fabricante del instrumento.

8. Lave los portaobjetos con la solucién de lavado ImmunoDNA Washer o similar.
9. Contintie con el protocolo de tincion IHQ. Lave los portaobjetos entre cada
paso con la solucion de lavado ImmunoDNA Washer, o similar.

Protocolo Inmunohistoquimico Abreviado

Paso ImmunoDetector | PolyDetector PolyDetector
AP/HRP AP/HRP Plus HRP
Blogueador de . . .
pergxidasa/AP 5 min. 5 min. 5 min
Anticuerpo primario 30-60 min. 30-60 min. 30-60 min.
Deteccién de 1° paso 10 min. 30-45 min. 15 min.
Deteccidn de 2° paso 10 min. No Aplica 15 min.
Sustrato-Cromdgeno 5-10 min. 5-10 min. 5-10 min.
Contratincion/Montaje Varia Varia Varia

Protocolo de montaje

Para obtener instrucciones detalladas sobre el uso de medios de montaje
permanentes biodegradables como XyGreen PermaMounter (BSB 0169-0174) o
resinas a base de solventes organicos como PermaMounter (BSB 0094-0097),
consulte PI0174 o PI0097.

Limitaciones del producto

Debido a la variabilidad inherente de los procedimientos inmunohistoquimicos (IHQ),
incluyendo el tiempo de fijacion de los tejidos, el factor de dilucién utilizado del
anticuerpo, el método de recuperacion térmica utilizado y el tiempo de incubacién, para
obtener resultados 6ptimos se debe utilizar controles positivos y negativos. Los resultados
deben ser interpretados por un profesional médico calificado.

Referencias
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2.Wang P, Song X, Cao D, et al. Oncogene-dependent function of BRG1 in
hepatocarcinogenesis. Cell Death Dis. 2020;11(2):91. Published 2020 Feb 4.
doi:10.1038/541419-020-2289-3

3. Transcription activator BRG1. https://www.uniprot.org/uniprot/P51532.

4.Reisman DN, Sciarrotta J, Wang W, Funkhouser WK, Weissman BE. Loss of BRG1/BRM in
human lung cancer cell lines and primary lung cancers: correlation with poor prognosis.
Cancer Res. 2003;63(3):560-566.

5. Marquez-Vilendrer SB, Thompson K, Lu L, Reisman D. Mechanism of BRG1 silencing in
primary cancers. Oncotarget. 2016;7(35):56153-56169. doi:10.18632/oncotarget.10593
6. Muthuswami R, Bailey L, Rakesh R, Imbalzano AN, Nickerson JA, Hockensmith JW. BRG1 is
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SMARCA4/BRG1 and SMARCA2/BRM is highly sensitive and specific for small cell carcinoma
of the ovary, hypercalcaemic type.J Pathol. 2016;238(3):389-400. doi:10.1002/path.4633
8. Witkowski L, Goudie C, Foulkes WD, McCluggage WG. Small-Cell Carcinoma of the Ovary
of Hypercalcemic Type (Malignant Rhabdoid Tumor of the Ovary): A Review with Recent
Developments on Pathogenesis. Surg Pathol Clin. 2016;9(2):215-226.
doi:10.1016/j.path.2016.01.005

9.U.S. Department of Health and Human Services: Centers for Disease Control and
Prevention. Guidelines for Safe WorkPractices in Human and Animal Medical Diagnostic
Laboratories. Supplement/Vol. 61, January 6,2012.
https://www.cdc.gov/mmwr/pdf/other/su6101.pdf
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Recuadro: IHQ de Caspasa-3 en tejido de Carcinoma de Mama negativo
para HER? fijado en formalina y embebido en parafina

Uso

Para uso en diagndstico in Vitro.

Este anticuerpo ha sido validado para ser utilizado en aplicaciones
inmunohistoquimicas en tejidos fijados en formalina amortiguada y embebidos
en parafing, tejido congelado y preparaciones celulares. La interpretacion de los
resultados debe ser realizada por un profesional médico calificado.

Inmundgeno
Péptido sintético correspondiente a residuos dentro de la subunidad p17 de
(Caspasa-3 humana.

Resumen y explicacion

La caspasa-3 es una proteasa de cisteina-acido aspartico codificada por el gen
CASP3 en el cromosoma 4q35.1. La caspasa-3 pertenece a la familia de las
caspasas, que es una familia de enzimas cruciales para mediar la apoptosis. Una
vez activada, la caspasa-3 degrada las proteinas intracelulares y las proteinas
funcionales e induce la muerte celular.

La apoptosis desregulada es una caracteristica tipica del cancer humano. La
expresion anormal de caspasa-3 se ha asociado directamente con la leucemia
mieldgena aguda, en la que se ha detectado una sobreexpresion de caspasa-3.
Por el contrario, se ha encontrado una disminucion de la expresion de caspasa-3
en el cancer de prostata. Otro estudio ha encontrado una asociacion significativa
entre los niveles altos de Caspasa-3 y el aumento de las tasas de mortalidad en
el cancer de mama utilizando IHC, destacando el potencial pronéstico de
(Caspasa-3. En otro estudio, el analisis IHC de cancer gastrico, ovarico, cervical y
colorrectal demostrd que los pacientes con alta expresion de caspasa-3 escindida
tenian un tiempo de supervivencia general significativamente mas corto en
comparacion con aquellos con baja expresion de caspasa-3 escindida. Ademas, se
encontr6 un vinculo entre la expresion de Caspasa-3 y el estadio del tumor y la
metastasis en los ganglios linfaticos en el cancer de ovario y gastrico. La
caspasa-3 es la caspasa predominante implicada en la escision de la proteina
precursora de amiloide-f3 (APP), de acuerdo con su marcada elevacion en las
neuronas moribundas de los cerebros de la enfermedad de Alzheimer y la
colocalizacion de su producto de escision de la APP con AR en placas seniles. Por
tanto, las caspasas parecen desempenar un papel doble en el procesamiento
proteolitico de APPy la propension resultante a la formacion del péptido AR, asi
como en la muerte apoptatica final de las neuronas en la enfermedad de
Alzheimer.

Doc #: PI3715
Version #: 2

TI.pO de Monoclor)al de Clona RM250
anticuerpo Conejo
Isotipo IgG Reactividad | Parafina, Congelada
., Nuclear, Reactividad
Localizacion . S . Humano
Citoplasmatico | de especie
Control (Carcinoma de Colon, Amigdalas, Testiculos, Trompas
de Falopio, Estomago, Células de Transicion
Leucemia E Histiocitica, Cancer de Prostata, Cancer de
Aplicacion Mama, Cépcer Gés'trico, Cancer de Ovario, Cancer de
Endometrio y Genital, Cancer de Colony
Gastrointestinal
Presentacion

Anti-Caspasa-3 es un anticuerpo Monoclonal de Conejo derivado de cultivo
celular que se concentra, dializa, se esteriliza por filtracion y se diluye
en(solucién amortiguadora) pH 7.5, la cual contiene albimina sérica bovina (BSA)
y azida sddica como antimicrobial.

No. Catilogo Presentacion Dilucién VYolumen
BSB-3715-3 Prediluido Listo para usar 3.0 mL
BSB-3715-7 Prediluido Listo para usar 7.0 mL
BSB-3715-15 Prediluido Listo para usar 15.0 mL
BSB-3715-01 Concentrado 1:50-1: 200 0.1 mL
BSB-3715-05 Concentrado 1:50-1: 200 0.5 mL
BSB-3715-1 Concentrado 1:50-1: 200 1.0 mL
Control positivo de tejidos

No. Catilogo Cantidad
BSB-9056-CS 5 slides

Almacenar a 2-8°C (Control de Tejidos: Almacenar 20-25°C)

Precauciones

1.S6lo para usuarios profesionales. Los resultados deben ser interpretados por
un profesional médico calificado.

2.Este producto contiene 0.1% azida de sodio (NaN3) como antimicrobiano.
Asegurese de que se utilizan los procedimientos de manipulacion adecuados con
este reactivo.

3.Use siempre equipo de proteccion personal,como bata de laboratorio, gafas y
guantes cuando manipule reactivos.

4. Deseche la solucion no utilizada con abundante cantidad de agua.

5.No ingerir este reactivo. Si se ingiere el reactivo, consulte a un médico de
inmediato.

6. Evite el contacto con los 0jos. Si se produce contacto, enjuague con una gran
cantidad de agua.

7.Siga las precauciones de seguridad del dispositivo de calentamiento utilizado
para la recuperacion de epitopos (Olla de presion o similar).

8. Para obtener informacion adicional sobre sequridad, consulte el manual, hoja
de especificaciones o de datos de seguridad de este producto.

9.Para obtener recomendaciones completas para el manejo de especimenes
bioldgicos, consulte el documento del CDC, "Directrices para practicas de trabajo
seguras en laboratorios de diagndstico médicos humanos y animales" (enlistado
en las referencias abajo).

Estabilidad
Este Producto es estable hasta la fecha de caducidad en la etiqueta del producto.
No usar después de la fecha de caducidad que aparece en la etiqueta del

paquete. Evitar grarides RGRB:BA3B2209era PN ChN At FaRNHWAE Tite

cuando no esté en uso y evitar una exposicion prolongada,a temperatur, :
ambiente. 1 -
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Preparacion del espécimen

Secciones de parafina: El anticuerpo se puede utilizar en secciones de tejido
fijados con formalina amortiguada y embebidos en parafina. Asegurese de que el
tejido se someta a una fijacion adecuada para obtener mejores resultados. Se
recomienda el pretratamiento de tejidos con recuperacion térmica de epitopos
utilizando la solucién ImmunoDNA Retriever con Citrato de Bio SB (BSB
0020-BSB 0023), InmunoDNA Retriever con EDTA (BSB 0030-BSB 0033) o
ImmunoDNA Digestor (BSB 0108-0112), o similares. Consulte el reverso para ver
el protocolo completo. Durante la inmunotincion, el tejido debe permanecer
hidratado en todo momento, mediante el uso de una solucion de lavado como el
ImmunoDNA Washer (BSB 0029 y BSB 0042), o similar.

Secciones congeladas y preparaciones celulares: El anticuerpo se puede
utilizar para la inmunohistoquimica en secciones congeladas y preparaciones
celulares fijadas en acetona.

Protocolo de IHQ

1. Los tejidos deben ser cortados de 3 a 5 micras por microtomia y montados en
portaobjetos cargados positivamente como los portaobjetos de Bio SB
Hydrophilic Plus Slides (BSB 7028) o TintoDetector Cap Gap Plus Slides (BSB
7006), 0 similares.

2. Secar durante 2 horas a 58 °C.

3. Desparafinar, deshidratar y rehidratar los tejidos.

4. Someter los tejidos a la recuperacion térmica de epitopos utilizando una
solucion de recuperacion adecuada como el ImmunoDNA Retriever con Citrato
(BSB 0020-BSB 0023) o EDTA (BSB 0030-BSB 0033), 0 similar.

5. Métodos de calentamiento sugeridos:

a. Olla de Presion TintoRetriever o equivalente

Coloque los tejidos en recipientes plasticos o de vidrio resistentes al calor tipo
Coplin o similares, conteniendo la solucion de trabajo de recuperacion antigénica
ImmunoDNA Retriever con Citrato o EDTA, o similar, y cologuelos en la olla a
presion. Agregue 3-5 cm de agua destilada a la olla a presion, programar a
100-121°C e Incubar durante 15 minutos. Dejar salir el vapor a presion, abrir y
transferir los tejidos a temperatura ambiente.

b. Mddulo TintoRetriever PT o equivalente

Cologue los tejidos en recipientes plasticos o de vidrio resistentes al calor tipo
Coplin, conteniendo la solucién de trabajo de recuperacién antigénica
ImmunoDNA Retriever con Citrato o EDTA, o similar. Incubar durante 30-60
minutos y atemperar a temperatura ambiente.

¢.Método Baiio Maria

Cologue los tejidos en recipientes plasticos o de vidrio resistentes al calor tipo
Coplin, conteniendo la solucién de trabajo de recuperacién antigénica
ImmunoDNA Retriever con Citrato o EDTA, o similar, durante 30-60 minutos.

6. Después del tratamiento térmico, transfiera los portaobjetos en ImmunoDNA
Retriever con Citrato o EDTA a temperatura ambiente y deje reposar durante
15-20 minutos.

7.Para la tincion manual, realice la incubacion de anticuerpos a temperatura
ambiente. Para los métodos de tincion automatizados, realice la incubacion de
anticuerpos de acuerdo con las instrucciones del fabricante del instrumento.

8. Lave los portaobjetos con la solucién de lavado ImmunoDNA Washer o similar.
9. Contintie con el protocolo de tincion IHQ. Lave los portaobjetos entre cada
paso con la solucién de lavado ImmunoDNA Washer, o similar.

Leyenda de Simbolo / Légende des symboles/Erldauterung der Symbole

Protocolo Inmunohistoquimico Abreviado

Paso ImmunoDetector | PolyDetector PolyDetector
AP/HRP AP/HRP Plus HRP
Blogueador de . . .
per(q)xidasa/AP 5 min. 5 min. 5 min
Anticuerpo primario 30-60 min. 30-60 min. 30-60 min.
Deteccion de 1° paso 10 min. 30-45 min. 15 min.
Deteccion de 2° paso 10 min. No Aplica 15 min.
Sustrato-Cromdgeno 5-10 min. 5-10 min. 5-10 min.
Contratincion/Montaje Varia Varia Varia

Protocolo de montaje

Para obtener instrucciones detalladas sobre el uso de medios de montaje
permanentes biodegradables como XyGreen PermaMounter (BSB 0169-0174) o
resinas a base de solventes organicos como PermaMounter (BSB 0094-0097),
consulte PI0174 o PI0097.

Limitaciones del producto

Debido a la variabilidad inherente de los procedimientos inmunohistoquimicos
(IHQ), incluyendo el tiempo de fijacion de los tejidos, el factor de dilucion
utilizado del anticuerpo, el método de recuperacion térmica utilizado y el tiempo
de incubacidn, para obtener resultados 6ptimos se debe utilizar controles
positivos y negativos. Los resultados deben ser interpretados por un profesional
médico calificado.
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Para uso en diagndstico in vitro

In-Vitro-Diagnostikum

Consulte las instrucciones
Dispositif médical de diagnostic in vitro I:E] Consulter les instructions dutilisation
Gebrauchsanweisung beachten

Fecha de Expiracion Numero de Lote
Utiliser jusque LOT Code du lot
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PROYECTO DE ROTULOS EXTERNOS E

INTERNOS

ANTICUERPOS PRIMARIOS.

ROTULO EXTERNO

Ejemplo: ACE2

\

Nombre |

Clon

Tipo

Volumen

Dilucion
2 ="

& | Emergo Europe ]
Prinsessegracht 20 2514

AP
The Hague, Netherlands 1
Bio 5B Inc -
d 5385 Holister Ave. Bldg 8 m C E

Santa Barbara, CA 93111

USA B [:Ii]
2cd

.

S/

(Bio.SB%
Tinto ACE2
Clone:BSB-135
MMab
3mL Predilute

RN N /-

Bio SB%”
Tinto ACE2
Clone:BSB-135
MMab

7mL Predilute

Bio SB%°
Tinto ACE2
Clone:BSB-135
MMab

15mL Predilute

BSB-3702-3 BSB-3702-7 BSB-3702-15
XHOOOOKNK o _ HOOKXKNK = _ HOOOOOOOK o
- X0 o X000UXX
Cce
I o I‘J
/
p aa— N o . AV )
-4 - 00
Bio SB%° Bio SB% Bio. SB%
ACE2 ACE2 ACE2
Clone:BSB-135 Clone:BSB-135 Clone:BSB-135
MMab MMab MMab
1mL Concentrate 0.5mL Concentrate 0.1mL Concentrat
Dil: 1:25 -1:100 Dil: 1:25 -1:100 Dil: 1:25 -1:100
[REF] BSB-3702-1 BSB-3702-05 BSB-3702-01
HOOKXHKK XHKHKXHKXK JOOBKHK

EJEMPLO DE SOBREROTULO

-

Importador: BIOARS S.A. | Estomba 961 - C.A.B.A.)

C.P.: C1427COU | Tel.: (011) 4555 4601 | www.bioars.com.ar
Directora Técnica: Dra. C. Etchevés - Bioquimica M.N. :7028

Venta exclusiva a laboratorios de analisis clinicos

lni~A A~ -~ USO PROFESIONAL EXCLUSIVO - Cert. AN.M.AT PM-1127-435

Vit = BSB-3702-01 | ACE2

\BSB3702.01 LOTE MM.DD.AAAA

J

Anticuerpos Primarios Bio SB. PM-1127-435

I F-2023-30352209 P}
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ROTULO INTERNO

4 ° N\
8°C
0SB9y (8 oo
BIOSCIENCE FOR THE WORLD
Nombre |
| Clon | [REF]| cCodigo |
[ Tipo | Lot  Lote |
Volumen —
| g
\l Dilucion | Y,
Ejemplo: ACE2
(1 * Ts 8 N\ (D T #C I (M : “Ts o A
Bio SB%® ce EI Bio SBS® ce€ [ [ ~i Bio SB8®° <€ [wo] [T ¥
Tinto ACE2 Tinto ACE2 Tinto ACE2
Clone:BSB-135 BSB-3702-3 Clone:BSB-135 BSB-3702-7 Clone:BSB-135 BSB-3702-15
MMab XOOOXXXXX MMab XRXXXKHHXHX MMab XOOOKXKKXK
3mL Predilute XXXXUXX 7mL Predilute o XXXXIXX 15mL Predilute o XOOKUXX
. /N J
(1 “Ts £C 3 (- T3 sc\ (D * T3 &C 1\
Bio SB%° <€ ol [ =" | [Big SB%® <€ Ml [ =" | (Big SB%® <€ ol [ i
ACE2 ACE2 ACE2
Clone:BSB-135 BSB-3702-01 Clone:BSB-135 BSB-3702-05 Clone:BSB-135 BSB-3702-1
MMab XXX MMab XXX MMab XOOOOKKXXK
0.1mL Concentrate XXX 0.5mL Concentrate L XXXUXX 1mL Concentrate XXX
|_Dil: 1:25-1:100 (_Dil: 1:25 -1:100 } \_pit1:25-1:100 )

Se presenta el modelo de Rétulo Externo e Interno.

A modo de ejemplo, se presentan los rotulos externos e internos, con todas las formas de

presentacion del producto ACE2.

Todos los productos tienen los mismos rétulos, con la informacion de nombre, clon, volumen,
dilucién, cédigo, lote y vencimiento que corresponde a cada producto.

Anticuerpos Primarios Bio SB. PM-1127-435

BIOARS S.A. .
BIOQ. CLAUDIA ETCHEVES
DRECTOR TECNICO

IF-2023-30352209-APN-INPMZANMAT
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Republica Argentina - Poder Ejecutivo Nacional
1983/2023 - 40 ANOS DE DEMOCRACIA

Certificado - Redaccion libre

Numero: CE-2023-37304818-APN-ANMAT#MS

CIUDAD DE BUENOS AIRES
Martes 4 de Abril de 2023

Referencia: 1-0047-3110-004837-22-6

CERTIFICADO DE AUTORIZACION E INSCRIPCION
PRODUCTO MEDICO PARA DIAGNOSTICO IN VITRO

Expediente N° 1-0047-3110-004837-22-6

La Administracion Naciona de Medicamentos, Alimentos y Tecnologia Médica (ANMAT) certifica que de
acuerdo con lo solicitado por BIOARS S.A. ; se autoriza la inscripcion en el Registro Naciona de Productores y
Productos de Tecnologia Médica (RPPTM), de un nuevo producto denominado Anticuerpos monoclonales
primarios para técnicas de inmunohistoquimica, Familia Tumores solidos, con |os siguientes datos identificatorios
caracteristicos:

DATOSIDENTIFICATORIOS CARACTERISTICOS

Nombre Descriptivo: Anticuerpos monoclonales primarios para técnicas de inmunohistoquimica, Familia
Tumores solidos

Marca comercial: Bio SB

Modelos:

1) ACE2 (BSB-135), MMab

2) Tinto ACE2 (BSB-135), MMab
3) TMPRSS2 (BSB-136), MMab



4) Tinto TMPRSS2 (BSB-136), MMab
5) CD147 (BSB-137), MMab

6) Tinto CD147 (BSB-137), MMab

7) IL-1a(BSB-138), MMab

8) Tinto IL-1a (BSB-138), MMab

9) IL-1b (BSB-139), MMab

10) Tinto IL-1b (BSB-139), MMab

11) IL-6 (BSB-140), MMab

12) Tinto IL-6 (BSB-140), MMab

13) TNFa-IP2 (BSB-141), MMab

14) Tinto TNFa-1P2 (BSB-141), MMab
15) Annexin V11 (EP367), RMab

16) Tinto Annexin VIl (EP367), RMab
17) ATM (EP327), RMab

18) Tinto ATM (EP327), RMab

19) ATRX (RBT-ATRX), RMab

20) Tinto ATRX (RBT-ATRX), RMab
21) AuroraB (RM278), RMab

22) Tinto AuroraB (RM278), RMab
23) CXCL12/SDF-1 (BSB-165), MMab

24) Tinto CXCL12/SDF-1 (BSB-165), MMab
25) BRG-1/SMARCA4 (BSB-154), MMab
26) Tinto BRG-1/SMARCA4 (BSB-154), MMab

27) Caspase-3 (RM250), RMab
28) Tinto Caspase-3 (RM250), RMab

Indicacion/es de uso:

Anticuerpos primarios destinados para su uso en aplicaciones en inmunohistoquimica en muestras de tejidos
procedentes de biopsias fijadas en formalina y embebidos en parafina, secciones de tegjidos congelados y/o
preparaciones celulares. Estos anticuerpos se emplean en € diagnéstico de procesos oncol 6gicos.

Forma de presentacion: Los anticuerpos BIO SB se encuentran disponibles en dos versiones, las Tinto,
prediluidos destinados a ser utilizados en los sistemas automatizados Tinto, y las versiones concentradas para su

empleo en forma no automatizada.

1); 3); 5); 7); 9); 11); 13); 15); 17); 19); 21); 23); 25); 27): 0,1 mL, 0,5 mL y 1 mL
2); 4); 6); 8); 10); 12), 14); 16); 18); 20); 22); 24); 26); 28): 3mL, 7 mL y 15 mL

Periodo de vida Util: 1) a 28): 36 meses, conservados a 2-8 °C

Nombre del fabricante:
Bio SB, Inc.

Lugar de elaboracion:

5385 Hoallister Avenue. Bldg 8, #108. Santa Barbara, CA USA 93111

Grupo de Riesgo: Grupo C



Condicién de uso: Uso profesional exclusivo

Se extiende e presente Certificado de Autorizacién e Inscripcion del PRODUCTO PARA DIAGNOSTICO IN
VITRO PM 1127-435 , con unavigenciade cinco (5) afios a partir de lafecha de la Disposicién autorizante.

Expediente N° 1-0047-3110-004837-22-6
N° Identificatorio Tramite: 40762

AM

Digitally signed by Gestion Documental Electronica
Date: 2023.04.04 22:58:21 -03:00

Valeria Teresa Garay
Subadministradora Nacional

Administracién Nacional de Medicamentos, Alimentosy Tecnologia
Médica

Digitally signed by Gestion Documental
Electronica
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