
DISPOSICiÓN N° .-. 3 2 t 8

condiciones de aptitud requeridas para su autorización,

Ministerio de Salud
Sccrcwriu de Políticas, Regulación

e Institutos
A.N. M. AT

I
BUENOSAIRES, O 1 DIC. 2016 .

VISTO el expediente N° 1-47-3110-2174/16-7 del Re9istrO! de la

Administración Nacional de Medicamentos Alimentos y Tecnología Medica Y,
I
I

CONSIDERANDO: I
Que por los presentes actuados la firma BIOARSS.A. solicita auto1rización

para la venta a laboratorios de análisis clínicos del Producto para diagnóltico de
I

uso "in vitro" deno~inado 1) a 5) SISTEMA DE SONDAS MARCAD1S CON

DIGOXIGENINA DISENADAS PARADETECTAR CIERTAS SECUENCIASDE rCIDOS

NUCLEICOS, EN MUESTRASDECELULAS O TEJIDO EMBEBIDO EN ~ARíFINA Y

FIJADO EN FORMALlNA, MEDIANTE TECNICAS CISH (HIBRIDACION IN SITU

CROMOGÉNICA); 6) a 25) PRODUCTOSACCESORIOS DISEÑADOS PAL SER

UTILIZADOS ENTECNICAS DE HIBRIDACIÓN IN SITU, que se detallan en Anexo.

Que a fojas 468 a 469 consta el informe técnico producido por el Servicio

de Productos para Diagnóstico que establece que los productos reú~en las

I,, .
I .

Que la Dirección Nacional de Productos Médicos ha tomado la interlJención

de su competencia,

Que se ha dado cumplimiento a los términos que establece la Ley N°

¡;' 16.463, Resolución Ministerial NO145/98 Y Disposición ANMAT N° 2674/99.

j)/f
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Ministerio de Salud
Secretaría de Políticas, Regulación

1;: Institutos
AN. M. A.l

DlSPOSICIÚN N° ~t3218,

45.

Que la presente se dicta en virtud de las facultades conferidas por los
I
I

Decretos NO1490/92 el por el Decreto N0 101 de fecha 16 de diciembre de 2015.

Por ello;

ELADMINISTRADOR NACIONAL DE LA ADMINISTRACIÓN NACIONAL,DE

MEDICAMENTOS,ALIMENTOSY TECNOLOGÍA MÉDICA

DI SP O N E:

ARTÍCULO 1°.- Autorizase la venta a laboratorios de análjsis clínicos del

I
productos de diagnostico para uso in Vitro denominado 1) a 5) / SISTEMA DE

- I
SONDAS MARCADAS CON DIGOXIGENINA DISENADAS PARA ~EfECTAR

CIERTAS SECUENCIAS DE ÁCIDOS NUCLEICOS, EN MUESTRAS DE CELLLAS O

TEJIDO EMBEBIDO EN PA~AFINA Y FIJADO. EN FORMALINA, M+IANTE

TECNICAS CISH (HIBRIDACION IN SITU CROMOGENICA); 6) a 25) PRO[JUCTOS

- IACCESORIOS OISENADOS PARA SER UTILIZADOS EN TECNICjS OE

HIBRIDACIÓN IN SITU, en envases y con una vida útil que se detalla en el

Aenxo; el que será elaborado por ZYTOVISION GmbH. Fischkai 1, 27572

Bremerhaven. (ALEMANIA)e importado terminado por la firma JBBOn

LABORATORIESARGENTINA S.A. Y que la composición se detalla a fojas 40 a,
:

ARTICULO 2°.- Acéptense los proyectos de rótulos y Manual de Instrucdiones a
I
I

fojas 59 a 466. Des9'osándose fojas 69 a 90, 135 a 142, 155 a 160, 17~ a 178,

/' I~ '~,,", m , ''', '" , m,~", '"', '" , '"0, ,,. , m,"". m ,
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ARTÍCULO 3°.- Extiéndase el Certificado correspondiente.

I

I
I,

DlSPOSICION NO ~ t 3 2 ~ 8
Ministerio de Salud

Sc(,;n:Wríll de PoUticus, lkgulución
e Institutos

A.N. M. A.T

464 a 466 debiendo constar en los mismos que la fecha de vencimiento es la,
declarada por el elaborador impreso en los rótulos de cada partida.

I

I
ARTICULO 4°.- LA ADMINISTRACIÓN NACIONAL DE MEDICAMENTOS,

. I
ALIMENTOS Y TECNOLOGIA MEDICA se reserva el derecho de reexaminar [os

métodos de control, estabilidad y elaboración cuando las drcunstanciai así lo

determinen.

ARTÍCULO 5°.- Regístrese, girese a la Dirección de Gestión de infOraCiÓn

Técnica a sus efectos, por Mesa de Entradas de la Dirección Nacional de

Productos Médicos notifíquese al interesado y hágasele entrega de 11 copia

autenticada de la presente Disposición junto con la copia de los proyettos de

rótulos, manual de instrucciones y el certificado correspondiente. Cu pUdo,

archívese.-

,
EXPEDIENTENO1-47-3110-2174/16-7

DISPOSICIÓN N°:t; Fd

JI
I

'fi3218
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Dr. ijOijeeT,tI ~¡¡gi:l
8Ilbadmlnl8frador Nacloial

A.N./lo{.A..'I'.



Ministerio de Salud
Sc:crewría de Politicas, Regulación

e Institutos
A.N. M. A.T

ANEXO

(HIBRIDACIÓNCISHTECNICASMEDIANTEFORMALINA,

Expediente N° 147-3110-2174/16-7

PRODUCTO: 1) a 5) SISTEMA DE SONDAS MARCADAS CON DIGOXIbENINA

- ,1
DISENADAS PARA DETECTAR CIERTAS SECUENCIAS DE ACIDOS NUCLEJ(WS, EN

I
MUESTRAS DE CÉLULAS O TEJIDO EMBEBIDO EN PARAFINA Y FIJADO EN

INl SITU
CROMOGÉNICA); 6) a 25) PRODUCTOS ACCESORIOS DISEÑADOS PA A SER

UTILIZADOS EN TECNICAS DE HIBRIDACIÓN IN SITU,

PRESENTACIÓN:

Sondas Presentación Vida Util I
1) ZytoDot 2C SPECCDKN2A/CEN 9 Probe 1 vial x 0,4 mI. 36 (TREINTA Y SEIS) meses,

conservado entre!2-S oc.

2) ZytoDot (EN 8 Probe 1 vial x 0,4 mI. 36 (TREINTA Y S~IS) meses,
conservado entre 2-8 oc.

3) ZytoDot SPECCCNO! Probe 1 vial x 0,4 mI. 36 (TREINTA Y SEIS) meses,
conservado entre12-8 oc.

4) ZytoOot SPECMYC Probe 1 vial x OA mi. 36 (TREINTA Y SEIS) meses,
conservado entrel2-8 oc.

5) ZytoOot 2C SPECMYC Break Apart Probe 1 vial x OA mi. 36 (TREINTA Y SEIS) meses,
conservado entrel2-8 oc.

6) Mouse-anti-DJG Envases por 40 o 36 (TREINTA Y SEIS) meses,

300 conservado entre¡.2-8 oc.

determinaciones
7) Anti-Mouse-H RP-Polymer Envases por 40 24 (VEINTICUATRO) meses,

determinaciones conservado entre 2-8 oc.

/(
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8) HRP/ AP-Polymer-M ix Envases por 40 36 (TREINTA Y SEIS) meses,
determinaciones conservado entre -8 oc.

9) Anti-DIGjDNP-Mix Envases por 40 36 (TREINTA Y SEIS) meses,
determinaciones conservado entre r8 oc.

10) Blocking Solution Envases por 40 36 (TREINTA Y SEiS) meses,
determinaciones conservado entre ~-8 oc.

I
11) ZytoDot Pretreatment Kit. Envases por 40 22 (VEINTIDOS) meses,

determinaciones conservado entre ,-8 oc.

12} ZytoDot CISH Polymer Detection Kit. Envases por 10 o 40 18 (DIECIOCHO) 0eses,
determinaciones conservado entre r-8 oc.

13} ZytoDot Wash Buffer Set Envases por 40 36 (TREINTA Y SEtS) meses,
determinaciones conservado entre Q-8 oc.

I
14) DAB Solution Set Envases por 100 24 (VEINTICUATRO) meses,

determinaciones conservado entre r-s oc.
15) ZytoDot CISH Implementation Kit Envases por 10 o 40 18 (DIECIOCHO) ~eses,

determinaciones conservado entre r8 oc.

16) ZytoDot 2C CISHPolymer Detection Kit Envases por 40 12 (DOCE) meses}
determinaciones conservado entre 12-8oc.

I
17) ZytoDot AP-Red Solution Set Envases por 100 24 (VEINTICUATRg) meses,

determinaciones conservado entre r~8 oc.
18) ZytoDot HRP-Green Solution Set Envases por 100 24 (VEINTICUATRO) meses,

determinaciones conservado entre f-s oc.
19) ZytoDot 2C CISH Implementation Kit Envases por 10 o 40 12 (DOCE) meses,l

determinaciones conservado entre 2-S oc..,
20} Nuclear Blue Solution Envases por 20 12 (DOCE) meses,:

determinaciones conservado entre rs oc.

21) ERBB2Control Slide Set Envases por 2 24 (VEINTICUATRO) meses,
determinaciones conservado entre 2-8 oc.,
5
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22) EGFRControl Slide Set

23) Heat Pretreatment Solution EDTA

24) PBSjTween

25) Clear-jtTMStringency Buffer

Envases por 2
determinaciones

Envases por 7
determinaciones

Envases por 14
determinaciones

Envases por 7
determinaciones

24 (VEINTICUATRO) meses,
conservado entre 2-8 oc.

1
36 (TREINTA Y SEIS)lmeses,
conservado entre 2-8 oc.

I
48 (CUARENTA y 0(40)
meses, conservadoe~tre 2-
8'(, ,
36 (TREINTA Y SEIS) fmeses,
conservado entre 2-S¡Ce.

fd

DISPOSICIÓN N°:

):
-432 t 8

6

OroROBERTO L~lIit
Subadmlnlstrndnr Nacioa,

A...N.M.A.T.



Ministerio de Salud
Secretoria de Políticas, Regulación
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,
CERTIFICADO DE AUTORIZACIÓN DE VENTA DE l
PRODUCTOSPARA DIAGNOSTICO DE USO IN VITRO

Expediente nO 1-47-3110-217, /16-7
I

Se autoriza a la firma BIOARSS.A. a importar y comercializar el Producto para

diagnóstico de uso in vitro denominado 1) a 5) SISTEMA DE SONDAS MARCADAS

CON DIGOXIGENINA DISEÑADAS PARA DETECTAR CIERTAS SECUENCIAS DE

ÁCIDOS NUCLEICOS, EN MUESTRAS DE CÉLULAS O TEJIDO EMBEBIDO EN

PARAFINA Y FIJADO EN FORMALINA, MEDIANTE TECNICAS CISH (HIBRIDACIÓN

IN SITU CROMOGÉNICA); 6) a 25) PRODUCTOSACCESORIOS DISEÑADOS PARA

SER UTILIZADOS EN TECNICAS DE HIBRIDACIÓN IN SITU.-----------------------

PRESENTACIÓN:

Sondas Presentación Vida Util

1) ZytoDot 2C SPECCDKN2A/CEN 9 Probe 1 vial x 0,4 mi. 36 (TREINTA Y SEIS) meses,
conservado entre 2~8 oc.

I

2) ZytoDot CEN8 Probe 1 vial x 0,4 mi. 36 (TREINTA Y SEIS) meses,
conservado entre 2~8 oc.

3) ZytoDot SPECCCNDl Probe 1 vial x 0,4 mi. 36 (TREINTA Y SEIS) meses,
conservado entre 2~8 oc.

4) ZytoDot SPECMYC Probe 1 vial x 0,4 mI. 36 (TREINTA Y SEIS) meses,
conservado entre 2~8 oc.

S} ZytoDot 2C SPECMYC Break Apart Probe 1 vial x 0,4 mI. 36 (TREINTA Y SEIS) meses,
conservado entre 2~8 oc. ,

6) Mouse-anti-DIG Envases por 40 o 36 (TREINTA Y SEI$) meses,
300 conservado entre 2~8 oC.

determinaciones
7) Anti-Mouse-H RP-Polymer Envases por 40 24 (VEINTICUATRO) meses,

determinaciones conservado entre 2~8 oc.
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I
I

\

I

2I
I

I,
\

I
I
I

8} HRp/ AP-Polymer-Mix Envases por 40 36 (TREINTA Y SEIS) meses,
• conservado entre 2-8 oc.

I determinaciones

9) Anii-DIGjDNP-Mix Envases por 40 36 (TREINTA Y SEIS) meses,

I determinaciones conservado entre 2-8 oc.

10) Blocking Solution Envases por 40 36 (TREINTA Y SEIS) meses,I . determinaciones conservado entre 2-8 oc.

11) ZytÓDot Pretreatment Kit. Envases por 40 22 (VEINTIDOS) meses,

I determinaciones conservado entre 2-8 oc.,
12} ZytdOot CISH Polymer Detection Kit. Envases por 10 o 40 18 (DIECIOCHO) meses,

I determinaciones conservado entre 2-8 oc.

I
13) Zyto'oot Wash Buffer Set Envases por 40 36 (TREINTA Y SEIS) meses,

I determinaciones conservado entre 2-8 oc.

14) DAB :Solution Set Envases por 100 24 (VEINTICUATRO) meses,

I , determinaciones conservado entre 2-8 oc.

15) Zytorot CISH Implementation Kit Envases por 10 o 40 18 (DIECIOCHO) meses,
determinaciones conservado entre 2-8 oc.

,
16) Zyto~ot 2e CISH Polymer Oetection Kit Envases por 40 12 (DOCE) meses,

I determinaciones conservado entre 2-8 oc.

I
17) Zytodot AP-Red Solution Set Envases por 100 24 (VEINTICUATRO) meses,

! determinaciones conservado entre 2-8 oc.

I
18) ZytoO'pt HRP-Green Solution Set Envases por 100 24 (VEINTICUATRO) meses,

I determinaciones conservado entre 2-8 oc.,
19} ZytoDot 2C CISH Implementation Kit Envases por 10 o 40 12 (DOCE) meses,

I determinaciones conservado entre 2-8 oc.

20) Nuclear Blue Solution Envases por 20 12 (DOCE) meses,

I determinaciones conservado entre 2-8 oc.

,
21} ERBB2¡Control Slide Set Envases por 2 24 (VEINTICUATRO) meses,

determinaciones conservado entre 2-8 oc.

1
22) EGFR('antro] Slide Set Envases por 2 24 (VEINTICUATRO) meses,, conservado entre 2-8 oc.

I
determinacionese

J/(
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I

I
I

I
I
I

23) Heat Pretreatment $olution EDTA Envases por 7 36 (TREINTA Y SEIS\ meses,
determinaciones conservado entre 2-8 oc.,

I
24) PBSjTween Envases por 14 48 (CUARENTA Y OCHO)

determinaciones meses, conservado entre 2-
8°e. I

,
25) Clear-it'M 5tringency Buffer Envases por 7 36 (TREINTA Y SEIS) meses,

determinaciones conservado entre 2-8 oc.

I

Se le asigna la categoría: venta a Laboratorios de análisis clínicos por hallJse en

145/98. Lugar de elaboración: ZYTOVISION GmbH. Fischkai 1, 27572

Bremerhaven. (ALEMANIA). En las etiquetas de los envases, anun ios y

prospectos deberá constar PRODUCTO PARA DIAGNOSTICb USO IN lVITRO

AUTORIZADO POR LA ADMINISTRACIÓN NACI~An DE MEDICAM NTOS,

ALIMENTOSy TECNOLOGIAMEDICA. Certificado nO.u..u ..8..5.0..5
I

. I
ADMINISTRACION NACIONAL DE MEDICAMENTOS,ALIMENTOS TECNfLOGIA

MEDICA Dr. Roa Tº L\iIllii
SubadmlnlSlf8 aCíolla!

Buenos Aires, O 1 DIC. 2016 .•.N. I
Firma y sello

3 I
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PROYECTO DE RÓTULOS EXTERNOS

; Nombredel roducto:
z oDot Probes Sondas Z oDo - Familia: HEMATOLOGIA

I

¡ I
la forma de presentación de HRPJAP-Polymer-Mix es un frasco rotulado que viene dentro de una bdlsa
plástica transparente que permite ver el rotulo interno. En dicha bolsa viene el manual de instruccion'es.
Por lo tanto, los anticuerpos no tienen rótulos externos, solamente presenta el que viene colocado eA el
frasco.

! - -
I I Anli.DIGIONP-Mix I

¡

La forma de presentación de Anti-DIGIONP-Mix es un frasco rotulado que viene dentro de una bolsa
plástica transparente que permite ver el r6tulo interno. En dicha bolsa viene el manual de instruCCionl~s-
Por lo tanto, los anticuerpos no tienen rótulos externos. solamente presenta el que viene colocado en los
fraseo.

I
Blocking Solulion ,

I I
La forma de presentación de la solución es un frasco rotulado que viene dentro de una bolsa plástica
transparente que permite ver el rótulo interno. En dicha bolsa viene el manual de instrucciones. Po~ lo
tantó la solución no tienen rótulos externos solamente presenta el Que viene colocado en los frasco. I

I I
1I ._- I ZytoDot Pretreatment Kit O

I

I LO! I
S14-oJ1
S02.QJ3

ZytoDot Pretreatment Kit

PT2 Hem PretreJltment SOIutlonEOTA SOl)mI
ES1 Pepsln Solution • mI

~

CE
G]. ."

---------_._------- ---

I
ZytoDot; Producto ZytoVlslon. Familia H!!matologla.

l



-132
Z oDotCISH1mlementationKit

10 determinaciones

ZyloDot CISHImplementationKit w"
crEl

PT2 HNt Prwe.lmtnt Sobt:lon EOTA 150ml Sl'-OHl
ES> ~Í'lSohtion l", 602-OF2
Wlll ••••'ash SlII'lerSSC 150ml 515-001
Wll' PBSIT_ •• """'" CJjj
051 Bloc.khg $<l1utÍCf: l", 516-081

"'"
__ G

'''' S17-Nl1 L!>
"'" ..t.rDfdcu•• .folRFl.PoIyrnef ,mi S1e.oB1
SS10 OABSoWonA "'" Sl&-M..1
SSlb DAS SOUlicnB ,mi """-,
CSI ••••ya~••.• ",,~!n ScMi:)n 'mI ." ...."(E .-r. MoI/tItlngSol\rlio:l ¡.0hClIit) ,mi S22.oF1

l:!i>J ~r~e-3011l-10 ~ N39- 9220n78 1 ~ 201&.10

40 determinaciones

ZyloDot CISHlmplementationKit 'w"'LO' IDr' H&&t~lltmenl SoIution EOTA !lOOmi S14-QJ1
ESl Flepsln $<l1UlOn <mI S02..QJ3
Wll' Woth Bu1!er 6SC !lOOmi S'r.<>J2- PBSfT_ " FOO3-0F1 (]!J.Sl B'ctldn; SoIutlon .'" Sl6-0Fl
ASl McvsHn1i-OlG 'ml S1700Cl L!>AS' AmJ.MOIII..-HRP-PoIymer 'ml SleoOH1
SBll1 ll'.B SoUtion A 0'''' 519.()ll
SSlb D4.BSoIutiotlB "'" 520-011
CSl Maye(' Htm!IIo~ Sc!ulIIY.I 20m' S21-OH1

(E .-r' M/:u'lIing SoMicn (lI'coholk) .'" S27-oJl

l:!i>J ~l~
~e-X118-40 llO1 IN39-92207911 2 ~ 2017-02

ZytoDot2CCISHPolymerDetectionKit
I

I ZytoDot 2C CISH PoIymer Deleellon KI1
~o

WD
wa, 20>:WUh BU1Itr TUS •.. ,,"' S01.()11"' .. .•.nt>OlGJ~ 'm' SS~1

"''' HRP/AP~.Mis. 'ml S5ot.()Gl Oij
"""

.•.P•••.Itd~'onA C.• ml '''"'"'•••• AP~1td SCM:one ""' '''"'"' L!>so•• HRP~ SoMlcnA ""' GS7.()J2
SO" HRP-GrHn Gdu:lcn B "'" SS!.0J2
CS, totueIur BluI ScIuIicn ""' a.1.()Kl

"'. lo4oui'lIhgGduIion (*.ohait) 'ml 522.oJ1

(E
~ ~r
[]El C-!Q28-40 (1E] ~!-rmoNl~ 1 ~ 2017-03 .

¡,----------Z-yt-oD-o-t-A-P-.-R-e-d-S-o-lu-ti-o-n-S-e-t---------b
I

~oo

(

e'tARS SXBIOO.el UDI"ETO.:::V:::~
OlRE OR rr:CN1CC'

ZyloDot AP.RedSolulionSel ~
S86a AP.Red SolutionA 0.4mi SSS-oHI
586b AP-Red50lution 8 15mI SS6-0Hl ~
CE 2017.Q6

~[]E] C-3038-100IT2!J N67.9220nO 1 re!"

IZytoDOt; Producto ZytoVlslon. Familia Hematologla.

j



Z oDot HRP-Green Solution Set

ZYTOflSION ~oo
ZytoDot HRP.Green Solution Sel r.=1

~
SB7a HRP-GreenSOMiOOA O,SmI S57-OJ1
SB7b HRP-GreenSoIutionB 15mi $58-OJl ~

«( 2017-07

~ -~~
[!E]C-3039-100 [1ill N68 -922078621 ~•..'"

ZytoDot 2C CISH Implementation Kit

10 determinaciones

ZyloDot 2C CISH Implementa~on Ktt 'iY.
,,

I LOl I 10 1

PT2 Haat PreL-eatmenl Solut:on EDTA l50ml SU.OJI
ES' PeP'in $oIubo:l '"' SOZ.OF2
VIB' Wash: Btrller SSC 150ml 515-001
VlO5 20x Wash Bu1Ier TBS 50", 501.011 0i.J iAB14 Ami_DIGIONP_Mix '"' S59.0FIAa" HRPlAP-PoIym8l' .MIx '"' S54.0A1
SOO, AP-Rcd Soltlion A 0.1 mi SSS-OFI L1,.
SB6b AP.RecI So: •..•1On8 'ml S56.OFI
SB711 t-AP-Green Solutor¡ A 0.2 mi 557.OFI
S87b ~P-GreQl1 Solutl()f"jB '"' S5a-OF'
CS2 Nutle8r Blue Saullon 'nO S41.{)[)1
MT' Mounlrng Sofution (altohOlit) '"' 522-001«(

~ •.•,.1"'<:
IRE' IC.3044.1 O IT2!J N71.92207858 1 ¡,¡ 2017-01

40 determinaciones I
ZytoDot 2C CISH Implementation Ktt 'iY.

I LOl 1 '0

PT2 Heat Ptelr~1l1menl SoIution EDTA 500 mi Sl4-0Jl
ES' PeDSin Solttion 'mi ScrU)J3
WB' wasb Bune. SSC 500 mi Sl$-OJ2
WB5 20x Wll,h Buflllf TBS b:5(¡ml S¡¡l..o11 lJlJAa" Antl_D1GJDNP.UIX 'mi S$9.0Hl
Aa13 HRP:AP.f'otymer-Mix 'mi S54-011
SS" AP-RocI Soll.C.lOnA 0.4 mI SS5-0J1 ~SB6b A.P-Red Solulion B 15ml SS6-0Jl
S8T8 HRP.Gf1!en SOIutm A. 0.8ml S57~J3
5BTb HRP .Gmen S~ut01 B 15m' S58-0J3CS, NUdcar alIJO SollflQn 20m! S41~Kl
t.m MountiJlll SokJtion (Bkohol~) 'mi S22'()JlCE

~ ",«IREF1c-3044-40 [!2[J N71.92207951 1 ~ 2017.07

(

Nuclear Blue Solution ,
I

la forma de presentación de la solución es en un frasco rotulado que viene dentro de una bolsa plásUca
transparente que permite ver el rótulo intemo. En dicha bolsa viene el manual de instrucciones. Pot lo
tanto la solución no tienen rótulos extemos solamente resenta el ue viene colocado en el frasco. I

ZytoDot; Producto ZytoVlslon. Familia Hematologfa.
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ERBB2 Control SIido Set

ZYTO'ISION W2
ERBB2Control Slide Set

ill!J ¡,jSC2 ERBB2 COntrol Slille 2X FOO2-üG'

CE 2017-07

~ cru rcl''''
~E-4007.2 I LOl I N52. 92207650 1

I, ___ H - EGFR Control Slide Sot
, I

ZYTO'ISION W2
EGFR Control Slide Set

I LOT I
SC3 EGFR COntrol Slille 2x F()()4.NK1

~

CE 2016-11

~ cru r"C
~E-4OW-2 I LOl I N53-922070911 re'

1_, Heat Pretreatment Solution EDTA
I

La forma de presentación de Heat Pretreatment Solution EDTA es un frasco rotulado que viene dentro'de
una bolsa plástica transparente que permite ver el r6tulo interno. En dicha bolsa viene el manual "de
instrucciones. Por lo tanto, la solución no tiene r6tulos externos, solamente presenta el que vi~ne
colocado en el frasco. ,

I
1-- - - PBSfTween '

I
La forma de presentación de PBSfTween es un sobre de aluminio rotulado que viene dentro de una bolsa
plástica transparente que permite ver el rótulo interno. En dicha bolsa viene el manual de instrucciones.
Por Jotanto tamD6n no tienen rótulos externos solamente nresenta el Que viene colocado en el sobre. I

I
1- Clear~t Stringency Buffer :

I
La fonna de presentaci6n del Clear-it Stringency Buffer es un frasco rotulado que viene dentro de una
bolsa plastica transparente que pennite ver el r6tulo interno. En dicha bolsa viene el manual! de
instrucciones. Por lo tanto, la soluci6n no tiene r6tulos externos, solamente presenta el que viene
colocado en los frascos.

¿

Establecimiento elaborador: ZytoVision GmbH, Fischkai 1, 27572 Bremerhaven (Alemania).
Establecimiento Importador: BIOARS SA - Estomba 961/965 - Ciudad Aut6noma de Buenos Aires.
Director Técnico: Ora. Claudia E. Etchevés - Bioqulmica- Matricula Nacional W 7026
Uso Profesional Exclusivo. Autorizado por la A.N.M.A.T. W Certificado:

lytoDot; Producto lytoVislon. Famllla Hematologla.



I
j
I

PROYECTO DE RÓTULOS INTERNOS
Nombre del roducto:

Z oDo! Pro bes Sondas Z oDo! - Familia: HEMATOLOGIA

xxx

( E1f~ZytoDot XXXXX
IIVDI •

(XXXX)
Xml

IAEFI XXX
LOT XXX

~8'C

2'C-1

El nombre del producto (XXXXX), Volumen (X mi), cambia para cada producto, se anexa el listado con los
i nombres volúmenes de los mismos.
I

I Mouse-anti-DIG (anti-DIG raton)

40 determinaciones
ABl

ZYTO'ISION
:::=
5-~<€ Mouse-anti-DIG

IIVOI

cmLh
4ml

11 IAEFIAB-OOOl-4 .-e%rc ~Lor S17-QK1 2017.10
300 determinaciones

ABl
ZYTO'ISION

••••••w_M_

<€ ,M0use-8nti-OIG !Et~IIVOI

cmLh
30 mi

~.~ ...• IREFIAB-0001-30
~ LOY S17-OKl

zvtoDotlroducto ZytoVislon. Famllia H~mato[og(i1.

~
2017-10

(1



-
.1

"'" .-~;,.
" IFOLIÓ .
,

:~~2iF,

~&~~11'.., y,<t;
qE' PRO~'

I Anti-Mouse-HRP-Polymer (Polimero-HRP anti raton) I
!
I AB2

ZYTO'ISION
•••••w_
~~<E Anti--Mouse-HRP-PoIymer =:. !IlVOj

CEJ&,
4m1

11 IAEFIAB-0002-4 .-croe ~I 8.. LOT S18-0H1 2017-06•,,
II - HRP/AP-Polymer-Mix (Mezcla polímero HRP/AP)

I
AB13

ZYTO'ISION
::::;
=.~(€ HRP/AP-Polymer-Mlx ==-!IIVOI

CEJ&,
4ml

11 IREFIAB-0013-4 .-e%B"C ~Lor 554-011 2017-09

• II Anti-DIG/DNP-Míx~...
I

AB14
ZYTO'ISION ::=-

~
AntI-DIGIONP-Mlx =~

• CEJa,,
I 4ml,

I 11 IREFIAB-001404 .-c%B"C ~I LOT SS9-0H1 2017-08

I
II , Blocklng Solutlon (Soluclon Bloqueante)

I
BS1

ZYTO'ISION =M_

~
Blocking SOlution 5"~

ODa,
4 inl

11 IREFIBS-0001-4 .-etB"C ~ (I!J .. LOT S16-0K1 2017.11

/1 610AR::;S. ~E.Vf/
lytoDot; Producto Zyt:oVlslon. Familia Hematofogfa.é,'

••••l'-< •• ," .•



ZytoDot Pretreatment Kit (Kit pretratamíento ZytoDot)

PT2
ZYTO'ISION ES1

ZYTO'ISION
~ Hea! Pretreatment Solution EDTA ~<9(E Pepsin SOlution

llYPJ
CEJ []]&& 500 mi

4ml

11 ~ PT.ooo2-500 ~..t'~~ 11 IREFIES-0001-4 t..c Q
~S14'()Kl 2017-11 ~.. LOT S02-0J1 ,'c 2017.08

I ZytoDot CISH Polymer Detection Kit (kit de deteccion polimero) . 1
1

Blockin Solution Solucion blo

BS1 ZYTO'ISION
( E: j Blocking Solution
~

10 determinaciones
ueante Mouse-Anti.D1Ganti-DIGraton I
E. AB1 ZYTO'ISION 5 I
~ ~ Mouse-anti-DIG ~

i:J!JL1i.
1mi

•
I!l~.~ . REF BS-OOQ1-1

liJ.. . LOl S16.QF1
Ir'~

2'C.1, ~
2017.06

1 mi

IREFIAS-0001-1
lOr 517.0Cl

Ir'"
rc-1 ~

2017-02

AB2
DAS Solution A Solucion A DAS

SB1a ZYTO'ISION
(€ DAS $olution A
~ 0.1 mi CJ
~SB_OO01a_O.1 lV~ A\ ÍIiiI
[!]!JS19-011 n:-1 L.J.!.JL.b. 2017-08

Anti-Mouse-HRP-Polymer (Polímero HRP-anti
raton

ZYTO'ISION
Anti-Mouse-HR P-Polymer

1mi

¡RE' IAS-Q002.'
LOl S18.QCl

Ir'"
,~-1 ~

2017-02

DAS Solution B Solucion B DAS

ZytoDot; Producto ZytoVision. Familia Hematología.
1



SB1b
ZYTO'ISION = CS1

ZYTO"SION
I~~~

~
DAS Solution B =<9 ~

Mayer's Hematoxylin Solution

CliJL!:i CElL1::,.2ml

11 IREFI SB-0001b-2 X'.C ~
4ml

!!l.. Lor 520-011 'oc 2017-08 a IREFlcs,0001-4 f'.C ~I!I.. lOY S21.0H1 '.C 2017-07

Mounting Solution (alcoholic) (Solucion de
Montale'

MT4
ZYTO'ISION

-..w~-~
~

'-Mounling Salution (alcoholic) ~

[]]&
1mi

11 IREFIMT-0004.1
I!l. LOr S22-0J1

,

~
2017-10

~ •• C

rc-1

4ml
IREFIAS-0001-4
LOr S17-0K1

Mouse-Anti-DIG lanti-DIG raton)

ZYTO'ISION ~
Mouse-anll-DIG =<t>

~e~.
AB1

~
2017-11

~"C

rc-1

4mlIREF I8S-000 1-4
LOT S16-OKt

~e~W

40 determinaciones

Blockino Solution ISolucion Blocueante)

BS1 ZYTO'ISION 5-
~ Blocklng Solullon ~~ ~

l:1!JLt,. iJ.lJLh

Anti-Mouse-HRP-Polymer (Polímero anti raton-
HRP\

AB2 ZYTO'ISION ª
~ Anll-Mouse-HRP-Polymer ~<:!>
l:1!JLt,.

DAB Solution A (Solucion A DAB)

SB1a ZYTOflSION ~.
~ DAS Solution A

O.3ml CJ Gd•.
~sB-ooola-ú.3 ¡V8"C •• 0__
~Sl9-0¡1 ?C-1 CJ1J.&. 2017_06 ~ =

lytoDot; Prcdueto ZytoVision. Familia Hematología.

(
I

..:.' .~., ,,¡-.
3'00 :"'LI., "jr 'J ,~\.,,.. .~'"'OIf-'I-CTl::" •. ~\l '"

,

I

~
2017.06

~'.C
,oc-1

4ml

IREF!AS-0002-4
Ler S18-0Hl

~~
~



DAS Solution S Solucion S DAS

SB1b ZYTO'ISION =
~ DABSo','oo B ~

CIlJLb.

Mayer's Hematoxylin Solution (Soludon
Hematolo ia Ma er

ZYTO'ISION
Mayer's Hematoxylin Solutíon

~~~W
10m!

)REFI58.oo01b-10
LOT 520-011

flrr,
2'C""¡

~
2017"()8

CS1

1:I!JLt::,

~~~W
20ml
IREFICS-0001-20
Lar S21.0J1

flrr,
2'C-1

~
2017-07

\

1

\

ZYTO'ISION
Mounting Solution (alcoholic)

ZytoDol Wash Buffer Sel (Sel de lampon de lavado)

~~&W

i:I!J&
, 4ml

IREFIMT-0004-4
LOr S22.0K1

Mountin
MT4

WashBufferSSC (Tamoonde Lavado) PBSfTween (2 rótulos) IW.'
ZYTO'ISION

WB4
ZYTO'ISION :;-. I

~

~

Wash Buffer SSC e~ ~
PBSfTween- , . \•

i:J!JLt::,IJ!J
& 500 mI good tor 1 Im IREFIWB-0004-1000 .t'" ~ -
iI ~W8.()(J01-500 ~.tro ~

!!l.. LOr F003.0Kl 'o, 2018-11
LOT S15-0Jl 2017-09

DAB Solulion Sel (Sel de solucion DAB)I
I¿

DABSolu!ionA (Soluc;onDABA) DAB Solu!ion B (Solucion DAB B)
1
I I
I /

ji ....:..•.K., "ci.A
8100. ClA;JI".t\::: fe; '.LV~<':

D!REunR TECN ('\

ZytoOot; Prod\lctoZytoVlS¡On. Familia Hematologra.



ZytoDot CISH Implementation Kit (Kit de Implementacion CISH)

~
2017..08

~~I- "o
I

.... 1 \

ZYTOflSION
DAB Solutien B

10ml
IREFI SB.OOO1b-10
Lor S2Q.OI1

SB1b

~
2017-08

SB1a ZYTO'ISION
(f DAS Solutlon A
@!I 0,3 mi
[iEFlSB-OOllla-o3 JlrS'C
~Sl9-011 2*C4 l1!J.&..

l:)lI•.•l .•••r<
8100. cu,o..:J,fl, ETCHE.~S
OlRFCTOR fECNIC

10 determinaciones
Heat Pretreatment Solution EDTA (~\OIUCionde Wash Buffer SSC (Tampon de Lavado)

nretratamiento EDTA calor
PT2

ZYTOflSION
w.,

ZYTOflSION
~ ~Hel!lt Pretre8tment Solution EDTA ••• Wash Buffer SSC =.

lSt~
l1lJ

=~
l1lJ
Ll\. 150ml Ll\. 150ml

m ~ PT-0002-150 rc%S"C ~ Ii rnWB-OOOl-150 ~t~~
LOl 514-01<1 LOT Sl5-0Kl 2017-112017-11

Caia Interna I

ZyloDot CISH Implementation Kit 'v.10
ES1 Pep$in $oll,ltion 1mi
WB4 PBSlTween

"8S1 810d\in9 Solution 1mi
AB1 Mouse-anti-D1G 1mi ~AB2 Anti-Mouse-HRP-Polymer 1mi
SB1a DAS Solulion A 0.1 mi LÍ',SB1b DAS Salution B 2ml
eS1 MII)'er':s Hematoxy!in Solution 4ml
MT4 Mounting Solution {a1coholíc) 1mi

(€mJ
~ 201£-10 t'Cr

l
'
c

~C-~1B.10 CI2D N:39. 92201178 1

Pensin Solution Pensina' PBSfTween I

_" j)Jjj.

j
l}~ L~ S.A.V'

ZytoDot; Producto ZytoVision. Familia Hematologia .

.,r "'.' <--o - •



:=-'32 f 8

, ..,","~

ES1
ZYTO'fISION WB4

ZYTO'fISION =1
~~~

Pepsin Solution

~
PBSfTween =~!

l:J!JL!i CEJLi':, I1 mi
good for 1 I11 IREFIES-0001.1 ¡'OC ~

~lOI S02-OK1 11 IREFIWB-0004-1000 rc%SOC
I

!!l .. ,oe 2017-10
lOl FOO3-0K1l!1.. 2018.11

Blockina Solution (Salucion blooueante) Mouse-Anti-DIGtanti-DIG raton) I
BS1

ZYTO'fISION W"'" AB1
ZYTO'fISION

~~

-,",:!,

~
Blocking Solution

~~~
~

Mouse-anti-DIG

CElL!i cEJ&
1 mi 1 mi

11 JREFIBS.OOO101 ¡'OC ~ 11 IREFIAB-0001.1 ¡re
~I!l. lOl $16-0F1 ,oe 2017-06 !!l .. LOl S17-OC1 ,oe 2017-02

Anti-Mouse-HRP-Polymer (Polimero HRP-anti
DAS Solut;on A (Solucion A DAS)raton)

AB2
ZYTO'fISION = 581. ZYTOf'SION

~~~~
~ DAS Solution A

~
Anti-Mouse-H RP-Polymer ~! IVD 0.1 mi

~~SB-OOOla-o.1 ~%~ D21ge< ~
Lor $19.011 2017-08 ~CElLi':,

1 mi

11 fREFIAS.OOO2.1 2"Cts"C ~
!!l .. LOl S1S-0C1 2017-02

Mayer's Hematoxylin Solution (Salucion
DAS Solution S (Solucion S DAS) Hernatoiooia Maver)

5B1b
ZYTO'fISION - CS1

ZYTO'ISION:':::.
~

DAS Solulion 8

~ ~
Mayer's Hematoxylin So!ution

l:J!JL!i iJ!J&2ml

11 IREFI5B-0001b-2 2"CX"C ~
4ml

21 IREFlcs.0001-4 yoe
~!!J.. LOT 520-011 2017-08

I!l. LOT S21-0H1 '.C 2017-07,

Mounting Solution (alcoholic) Solucion de IMontaje

ZytoDot; Producto ZytoVision. Familia Hematología.



I,
I
1
IWash Buffer SSC Tam on de Lavado

ZYTO'ISIONZYTO ISION

ZYTO'ISION
Mounting Solution (alcohoUc)

1mi

IREFI MT -0004-1
LOr S22-0Jl

~.~lff

PT2

MT4

40 determinaciones
Heat Pretreatment Solution EDTA (Solucion de

retratamiento EDTA calor

Heat Prelrulm9nt SoIu1ion EDTA Wesh Buffer SSC

500 mi

~ PT-0002-5lX)

~Sl.-oKl ~
2017.11

500 mi

~ WB-OOOl-500

~S15-oJl ~
2017-09

Ca'a Interna

ZytoDot CISH ImplementationKit 'V40

E51
WB4
BSl
ABl
AB2
SB18
SB1b
CSl
MT4

Pspsin Solution
PBSlTwt.n
Blotking Solution
Mouse-enti.ma
Anti-Mou$é-HRP-POlymer
DAS Solulion A
DAS Solulion B
Maye($ Hematoxylin SotLllion
Mounting Solution (alcobolie)

4ml
2,
4ml
4ml
4ml
03ml
10ml
20ml
4ml

CE
~
~C.3018-40 I Lor I N39-92207753 2 •• 20.7-0.

!yO<
J'e'1

(PBSfTweenPe

t>l'j ••••r\~ >:>.
8100. CLAUnll\ FT ,h~VcS
DIRFnnR TEC ICO

ZytoDot; Producto ZytoVision. Familia Hematología.



~
2017-'0

~
2Cl17-08

arre
2'C-1

4ml
IREFIAB-0001-4
Lor S17-0K1

DAS SoJution A Saludon A DAS

WB4
ZYTOflSION

~
~

PBSfTween .'
[]]Lt. ¡

good tor 11 111 IREFIWB-0004.1000 rore ~lor FOO3-0K1 !~l. 2018-11

Mouse-Anti-DIG anti-DIG ratan

AB1
ZYTOflSION

••••••

~
~

Mouse-anti-DIG

lJlJ&

SB1a ZYTO'ISION
(f. DAS Solution A
~ O.3ml
~SB_OOO1a_o3 ~rc
~S19.011 rc4 [J}J¿h

~
2017.06

~
2017-08

ueante

ZYTO'ISION
Pepsin Solution

ZYTO'ISION
Anti.Mouse-H RP-Polymer

4ml

IREFIAB'OO02-4
lor S18-QH1

ZYTOflSION
Blocking Solution

4ml

lB JREFIES-0001-4 ~8.C
~.. Lor S02-0J1 2.C-1

Blockin Solution Solucion blo

ES1

BS1

~~OO.

4ml
!. IAEFI8$-0001-4 IV-rc ~
~ Lor S16-OK1 2"C.;J 2017-11

Anti-Mouse-HRP-Polymer (Polimero HRP-anti
ratan

AB2

~
2017-07

Ir,.e
,,,-1

20 mi

)REFICS-0001-20
LOr S21-0J1

Mayer's Hematoxylin Solution (Solucion
Hematolo ia Ma er

ZYTOflSION
Mayer's Hematoxylin Solution

~~~.
CS1

20~-O8

arre
2'C...j

10ml

IREFlsa-0001b'10
lor 520-011

DAS Solution B Saludan B DAS

ZYTOflSION
DAS SoIution B

SB1b

~M~.
Mounting Solution (alcoholic) (Solucion de

monta'e

ZytoDot; Producto ZytoVision. Familia Hematología.



MT4

~~fiJW

ZYTO'ISION
Mounting Solution (alcoholic)

4ml

IREFI MT ,()004-4
LOT S22-OK1

I ,_ _, _ ZytoDot 2C CISH Polymer Detection Kit (Kit de deteccion Polimero) I I

~
2017-08

¡

~
~ I-~,
•

Anti-DIG/DNP-Mix

ZYTO'ISION
Anti-DIGIDNP-Mix

4ml
IREFIAB-0014-4
LOr S59-0H1

~~~.
AB14

~
2018-09

ZYTO'ISION
20x Wash Buffer TBS

SO mi
IREFIWB-0005-50
Lor 501-011

20x Wash Buffer TBS (2 rótulos) (Tampon de
Lavado}

WB5

HRP/AP-Polymer-Mix (Mezcla de polfmero
HRP/API

~
2017_11

AP-Red Solu!;on A (Solueion A AP-Roio\ I
SBSa ZYTO'ISION
(í AP.Red Solution A
~ 0.4 mi
~SB_OOO&1._0,4 [Vaoc
~S5S_0K1 rc4 CEILf:,.

~
2017-09

ZYTO'ISION
HRP/AP-Polyrner-Mix

4ml
IAEFIAS-0013-4
Lor 554-011

~~filW

AB13

AP-Red Solu!ion B (Solueion B AP-Roiol

SS6b ZYTO'ISION
( E: AP-Red Solution B
~

HRP- Green Solution A (Salucian HRP-verde)~

SB7a ZYTO'ISION ~
~ HRP-Green Solution A ~ :n ¡

0,8mi O - "'"""'-REF S8.OOO7/1.0 ti re •• ¡¡;;;oo;
~SS7-OJ3 2"C% CJ!JLh. 2017-08 ~ ~

~~~.15mlIAEFI SB-0006b-15
Lor S56-0K1

Ir'"
2°C..tJ

~
2017.11

e; HRP- Green Solution B tSolucion B HRP-verde)

ZytoDot; Producto ZytoVision. Familia Hematologl¡¡.

Nuclear Blue Solution (Solucion Nuclear Azul

_Jl/ :,:,~r¿t1
8100 CLAUDIA l- r '~,':':I/:':~



ZYTO'ISION
HRP-Green Solution B

ZYTO'ISION
Nuclear Blue Solution

~
2017-10

nre'c
rc-1

20ml
IREFICS-0002-20
LOT S41-0L1

CS2

i:J!J&

~~~..••...[Ir"C (J
",...-1 20'*-08

SB7b

15ml
~. /REFISB-0007b-15
~ .•• I Lor S5S-QJ3

Mountjn
MT4

~¡

Cl!JLh
~m¡,~.4 mi

IREFIMT-0004-4
LOT S22-0K1

Saludan de Monta'e

ZyloDol AP-Red Solulion Sel (Sel de solucion AP-Rojo)

AP-Red Solution A Solucion A AP.ro'o
8B6a ZYTO'ISION
(í AP.Red Sotution A
~ 0.4 mi
~SB-0006a-OA 1IrS'C ~
l![!lS55-0Kl ;n::4 l1!JLt. 2017-11

AP-Red Solution B Saludan B AP-ro'o

SB6b ZYTO'ISION
( E: AP.Red Solution B
~

i.J!JL!::.

~~~'W
15ml

IREFISB-0006b-15
Lor S56.0Kl

nre'c
rc-1 ~

2017-11

ZyloDol HRP-Green Solulion Sel (Sel de Solucion HRP-Green)

HRP- Green Solution A Saludon A HRP-verde HRP- Green Solution B Salucion HRP-verde

!

ZytoDot; Producto ZytoVision. Familia Hematología.



: "32 t 8

SBJa ZYTO'ISION ~(í HRP-Green Solution A ~ ".ft "I~
~ O.8ml 0- g
[m1SB-0007a-O,B [V1l'l: iíiiI 8"'''':;_
~S57_OJ3 rc-1 ~ 2011-08 ~a;z:,~

SB7b
ZYTO'ISION

HRP-Green Solution B

~~1iJ.
15ml
IREFlsB.0007b.15
lOl 558.QJ3

Ir"C
'"0.1 ~

2017-08

ZytoDot 2C CISH Implementation Kit (Kit de Implementacion CISH) ..1

10 determinaciones
Heat Pretreatment Solution EOTA (Saluden de

retratamiento EDTA calor Wash Buffer SSC am on de Lavado

I
I

PT2

ZYTO'ISION
WB'

~ ~Heat Pretreatment Solution EDTA =<!>=' !
CEJ CEJ
,d\. 150 mi ,d\.

m ~ PT.(lO()2-150 X" ~ mLOT $14.0Kl ,~ 2011-11

Wash Buffer SSC

150ml

~ WB-OOOl-153
~ SlS-oK1 ~

2017-11

Ca"a Interna

ZytoDot 2C CISH Implementation Kit '«10

ES'
WB5
AB14
AB13
886.
S86b
S67a
SB7b
eS2
MH

pgpSIn Sljutlon
20x Wash Buffer TBS
Antl-DIGIDNP-Mix
HRPIAP_Polymel_Mix
AP-Red SoIullon A
AP_Red Solulion B
HRP-Green Solulion A
HRP-Green Solutlon B
Nucleal Blue Solulion
MQuntmg SolutJon (at<:oholic)

1 mi
50 mI
1 mi
1 mi
0.1 mi
, mi
0.2 mi
, mi
, mi
1 mi

CE
lliPJ
~C-3044-10 [b2!J N71.922077691 ¡,¡ 2017-01

(

Lo.~""'Ü S.A. /
810Q,CUUII~,/\F-rr:' .. '"

"nO'L'r' •

20x Wash Buffer TBS Tam on Lavado

ZytoDot; Producto ZytoVision. Familia Hematologia.



Irrc ~
rcJj 2018-01

Salucian B AP-ro'o

ZYTO'ISION
AP-Red Solution B

ZYTO'fISION
20x Wash Buffer TBS

1 mi~~ IREFIAB-0013-1
ÍilW LOl S54-PA1

AP-Red Solution B
SB6b

50ml

11 1~~~I:o~~I~Orcl8"C 20~09

HRP/AP-Polymer-Mix (Mezcla de polímero
HRP/AP

ZYTO'fISION
HRP/AP~Polymer-Mix

~
2016-01

~
2017-12

ZYTO'ISION
Pepsin SoJution

ZYTO'ISION
Anti-DIGIDNP-Mix

1mi

IREFIAB-0014-1
LOl SS9-PBl

ES1

1 mi

~~ ¡REFIES-0001.1 llr"C ~~W LOl S02.0K1 2'c4 2017-10

Anti-DIG/DNP-Mix (Mezcla de anti DIG/DNP)

AP-Red Solution A Solucion A AP-ro'o

SB6a ZYTO"SION
(£ AP-Red Solution A
~ 0.1 mi
~SB-0006a-0_1 Vs'C
~S55-PB1 n-1 cm.&.

~~íiiI!

AB14

4ml

!i~IREFI SB-0006b-4 flr8"C ~
ÍilW lalS56-PBl rcJj 2017-12

HRP- Green Solution B Solucion B HRP-verde

SB7b ZYTO'ISION ~=
~ HRP-G",en S~.mon B ¡~
~

Nuclear Blue Solution (Salucian Azul Nuclear)

4ml

~~ IREFISB-0007b-4 __ [V8"C ~~W LOT S58-PB1 •.•••4 2018-{11

Mounting Solution (alcoholic) (Solucion de
Monta'e

lytoDot; Producto ZytoVision. Familia Hematologra.



CS2
ZYTO'ISION

MT4
ZYTO'ISION

_..
1

w_.
Anent",,,~_.CE ~t•••\1oo

~
Nuclear Blue Solulion Mounting Solution (alcoholic) "''''''''''., ,

~ ~,:l1!JLL. mJ&
1mi ,.,r" 20~~

4ml ;1 IREFIMT-0004-1!I IREF!CS-0002-4 ye ~ 13.. Lor S22-0J1
!!l.. lOr S41-PB1 re 2016-01

~
2017-00

500ml

Wash Buffer SSC

~ WB-OOOt-5O[)rn 515-0.)1

~
ZYTO ISION

~Heat Pretreatrnent SoMen EDTA f!<!)
[]] []]
LL 500 mi LL

iI ~ PT-0002-SOO %" ~ ELor 514--0;:;1 ,. 2017-11

40 determinaciones
Heat Pretreatment Solution EDTA (Salucian de

retratamiento EDTA calor

Ca'a Intema
ZytoDot 2CCISHImplementationKit U7

'V40

ES1 Pepsin Solution 'ml ,-~,"--~-
VVB5 20lCWash BulTar TBS 2)(SOmJ
AB14 Arlti-D1OmNP-MiJ;; 'ml
AS13 HRPIAP-POIymer -MlX 'ml cmSS&! AP-Red SokJ~DrlA ""'SB50 AP.R9d SokltlOrl 8 15ml
SBTa HRP-Gleen SOlu1iollA 0.8 mi &S81b HRP-Green Sokrtion B 15ml
e52 Nuct9ar 8100 SOlu~on 20ml
"T4 MOl/Atino Solotion (~Icoholicl 'ml

CE
[J![]
I REF 1C-3044-40 I LOT I N71.922077361 rJ 2017-03

I

BIOQ.C.P,,""I\¡:-" ;: '.I~.
n¡fJ""I"",H,krFC len

.•••. f1r8'C CJ
A •• -1 20~~9

50ml

IREFIWB-OOOS-5O
LOr 501--011

20x Wash Buffer TBS (2 r61ulos) (Tampon de
Lavado

ZYTO'ISION
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1. Finalidad de la aplicación

Un patólogo calificado debe interpretar los resultados en el contexto del historial clínico

considerándose los datos clínicos y patológicos del paciente.

2. Precauciones de seguridad y eliminación de desechos

./' lea las instrucciones antes de usar este kit .

./' No use los reactivos después de su fecha de caducidad .

./' Evite la contaminación cruzada y la contaminación bacteriana de los reactivos .

./' Algunos de los componentes del sistema contienen sustancias dañinas para la salud en

concentración y volumen reducidos. Evite cualquier contacto directo con los reactivos.

Tome las precauciones necesarias (utilice guantes desechables, gafas protectoras y batas

de laboratorio) .
./' Si los reactivos entran en contacto con la piel, lave inmediatamente la piel con cantidades

abundantes de agua .

./' No pipetear soluciones con la boca .

.¡' la eliminación de los reactivos debe llevarse a cabo de acuerdo con las regulacione~

locales .
.¡' Puede solicitarse la hoja de datos de seguridad para el usuario profesional.

3. ZytoDot Pretreatment Kit

3.1 Componentes

El kit incluye los siguientes componentes:

Código Componente Cantidad Contenedor

"740

PT2 Heat Pretreatment Solution EDTA 500 mi Botella con tapón de rosca (grande)

ESl Pepsin Solution 4ml Frasco cuentagotas, tapa blanca

Manual de instrucciones 1

El componente (ES1) es suficiente para realizar 40 reacciones aproximadamente.

(PT2) es suficiente para 7 recipientes de tinción de 70 mi cada uno.

C'
El componente

15IUA/"I..:>.':>YI'.
9100. CLAUDIAElCHE\:
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3.2. Almacenamiento y durabilidad

3.3 Objeto de estudio

El ZytoDot Pretreatment Kit ha sido optimizado para su uso en muestras de células y tejido

embebido en parafina y fijado en formalina. Sin embargo, el kit puede usarse también para otras i
muestras de tejidos o células (por ejemplo, en células o frotis de células fijados en metanol- con j

ácido acético glacial). En este caso, para el material fijado o embebido de modo diferente, puede l.
ser necesaria la adaptación del protocolo por el usuario. Nuestros especialistas están a su

disposición para ayudarle cuando sea necesario realizar algún ajuste.

Recomendamos preparar los tejidos del siguiente modo:

./ Fijación en formalina 10% tamponada a pH neutro durante 24 h a temperatura ambiente.

Con el fin de conseguir una fijación e inclusión en parafina óptima y uniforme, el tamaño

de las muestras no debe exceder los 0,5 cm3
•

./ Procesamiento e inclusión estándar en parafina

Utilice una parafina de buena calidad. La infiltración e inclusión debe llevarse a cabo

temperaturas inferiores a 6YC.

./ Prepare secciones de 3-5 11mmediante micrótomo.

Coloque las secciones en portaobjetos silanizados o portaobjetos de adhesión (por ejemplJ

HistoBond fJ). Fije las secciones de 2-16 h a 50-60°C. 1

4. Pretratamiento

1. Incubar los portaobjetos a 70°C durante 10 min (por ejemplo, en una placa calefactora).

2. Incubar 2x 5 min en xileno.

3. Incubar 3x 3 min en etanol al 100%.

4. lavar 3x 2 min en agua desionizada o destilada.

I
5. Calentar la Heat Pretreatment Solution EDTA (PT2), en una cubeta tapada, hasta al menos 95-C

poniéndola en un baño de agua hirviendo.

6. Colocar [os portaobjetos en la Heat Pretreatment Solution EDTA (PT2) e incubarlos durante (~

mino¿-

- - - - ._-----~
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\'~W?'10. ~~1. Finalidad de la aplicación ~PRq1).'"

El ZytoDot CISH Polymer Detection Kit está diseñado para ser usado en la detección de sondas I
marcadas con digoxigenina (DIG) en muestras de células o tejido embebido en parafina y fijado en
formalina mediante hibridación in situ cromogénica (CISH).

Las sondas marcadas con DIG son detectadas utilizando anticuerpos primarios anti-DIG (no

marcado), anticuerpos secundarios conjugados a HRPpolimerizado, y DAS (diaminobenzidina).

Un patólogo calificado debe interpretar los resultados en el contexto del historial clínico
considerándose los datos clínicos y patológicos del paciente.

2. Precauciones de seguridad y eliminación de desechos

.¡' Lea las instrucciones antes de usar este kit.

./ No use los reactivos después de su fecha de caducidad .

./ Evite la contaminación cruzada y la contaminación bacteriana de los reactivos .

./ Algunos de los componentes del sistema contienen sustancias dañinas para la salud en

concentración y volumen reducidos. Evite cualquier contacto directo con los reactivos.

Tome las precauciones necesarias (utilice guantes desechables, gafas protectoras y batas
de laboratorio) .

./ Si los reactivos entran en contacto con la piel, lave inmediatamente la piel con cantidades
abundantes de agua .

./ No pipetear soluciones con la boca .

./ La eliminación de los reactivos debe llevarse a cabo de acuerdo con las regulaciones
locales.

./ Puede solicitarse la hoja de datos de seguridad para el usuario profesional.

(

I
¡

I
I
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3. El ZytoDot CISH Polvmer Detection Kit

3.1 Componentes

El kit incluye los siguientes componentes:

Cantidad ,
,

Código Componente 40 \~ 10 Contenedor .
•BS1 Blocking Solution 4ml 1 mi Frasco cuentagotas, tapón naranja

AB1 Mouse-Anti-DIG 4ml 1 mi Frasco cuentagotas, tapón rosa
•

AB2 Anti-Mouse-HRP-Polymer 4 mi 1 mi Frasco cuentagotas, tapón violeta,
SB1 a DAB Solution A 0,3ml 0,1 mi Frasco cuentagotas, tapón verae,
SB1 b DAS Solution B 10 mi 2 mi Frasco cuentagotas, tapón grif

CS1 Mayer's Hematoxylin Solution 20ml 4ml Botella con tapón de rosca, ne~ro

MT4 Mounting sorution (alcoholic) 4 mi 1 mi Botella de vidrio, marrón I
Manual de instrucciones 1 1 I

C-3005-40(40 aplicaciones): Todos los componentes son suficientes para 40 reacciones.

e-300s-10 (10 aplicaciones): Todos los componentes son suficientes para 10 reacciones.

3.2. Almacenamiento y durabilidad

los componentes del kit deben ser almacenados de 2 a 8°C. En estas condiciones de
almacenamiento, el kit funcionará sin pérdidas en el rendimiento, por lo menos hasta la fecha de
caducidad impresa en la etiqueta.

¿"

(
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El ZytoDot CISH Polymer Detection Kit ha sido optimizado para su uso en muestras de células y

tejido embebido en parafina y fijado en formalina. Sin embargo, el kit puede usarse también para

otras muestras de tejidos o células (por ejemplo en células o frotis de células fijados en metanol-

con ácido acético glacial). En este caso, para el material fijado o embebido de modo diferente,

puede ser necesaria la adaptación del protocolo por el usuario. Nuestros especialistas están a su

disposición para ayudarle cuando sea necesario realizar algún ajuste.

Previo a la detección de las sondas hibridadas marcadas con digoxigenina, se recomiendan los
siguientes procedimientos:

./ Preparación del tejido: formalina 10% tamponada a pH neutro durante 24 h a temperatura

ambiente. La inclusión en parafina debe ser llevada a cabo por procedimientos estándar.
Prepare secciones de 3-5 J.l.mmediante micrótomo,

./ Pretratamiento: El pretratamiento (desparafinado y proteólisis) de la sección celular y

tejido debe ser realizado utilizando protocolos estándares establecidos, Como regla

general, se recomienda que el tiempo óptimo de proteólisis se establezca en pruebas
previas .

./ Hibridación: La hibridación debe llevarse a cabo en una cámara húmeda toda la noche a

3rC. Lavar los portaobjetos antes de comenzar con la detección .

./ Desactivación fluorescente (Quenching): Incubar los portaobjetos durante 10 minutos en

3% de H202 en metanol absoluto. La Desactivación fluorescente se puede realizar luego del

desparafinado de los portaobjetos o luego de la hibridación.

3.4 Materiales adicionales

Los siguientes reactivos, materiales y equipamiento no se incluyen en el sistema:

Reactivos y materiales

- Agua desionizada o destilada

- Etanol 100%, desnaturalizado

- PBS/Tween

- Xileno

Equipamiento

• Cubre objetos (22 mm x 22 mm, 24 mm x 32 mm)

- Microscopio óptico

- Cubetas de lavar, 50-80 mi

- 3 -
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4. Protocolo del ZytoDot elSH Polymer Detection Kit

4.1 Pasos previos

• Blocking Solution (BSl), Mouse-Anti-DIG (ABl), Anti-Mouse-HRP.Polymer (AB2), Mayer's

Hematoxylin Solution (eSl), Mounting Solution (alcoholicJ (MT4): Mantener a
temperatura ambiente antes de su uso.

• Preparación de la solución de DAB: Antes de usar, añadir la DAB Solution B (SBlb) gota a

gota en un recipiente graduado (1 mi como máximo) y añadir una gota de la DAB Solution

8. (SBla). A temperatura ambiente, la solución se mantiene estable durante 2 h.

(
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4.2 Detección

1. Lavar 3x 2 min en PBS/Tween (no provisto).

2. Aplicar gotas de la solución bloqueante Blocking Solution (851) a los portaobjetos (3-4
gotas/portaobjetos) e incubar durante 10 min a temperatura ambiente.

3. Quitar el exceso de la Slocking Solution (SS!), pero no lavar!

4. Aplicar gotas del anticuerpo Mouse-Anti-DIG (ASl) a los portaobjetos (3-4 gotas/portaobjetos)
e incubar durante 30 min a temperatura ambiente.

5. Lavar 3x 2 min en PBS/Tween (no provisto).

6. Aplicar gotas del anticuerpo secundario Anti-Mouse~HRP-Potymer (AB2) a los portaobjetos (3-4
gotas/portaobjetos) e incubar durante 30 min a temperatura ambiente.

7. Lavar 3x 2 min en PBS/Tween (no provisto).

8. Durante los pasos de lavado, preparar la DAS Solution poniendo 1 mi de la DAS Solution B

(S81b) gota a gota en un recipiente graduado y añadiendo una gota de la DAB Solution A (S81a).

9. Aplicar gotas de la DAS Solution preparada a los portaobjetos (3-4 gotas/portaobjetos) e
incubar durante 30 min a temperatura ambiente.

10. Trasladar los portaobjetos a una cubeta y lavarlos durante 2 min en agua corriendo del grifo.

11. Contrateñir las muestras de tejido/las células durante 8-10 s con la Mayer's Hematoxylin
Solution (eSl).

12. Trasladar los portaobjetos a una cubeta y lavarlos durante 2 min en agua corriendo del grifo.

13. Deshidratar en etanol 70%, 85%, 95% Y2x 100% durante 2 min en cada concentración.

14. Incubar 2x 2 min en xileno (utilizar xilol puro)

Después dejar que las secciones se sequen al aire durante aproximadamente 15 mino

15. Cubra las secciones muestra con cubreobjetos (22 mm x 22 mm; 24 mm x 32 mm) evitando la

formación de burbujas y utilizando el medio de montaje Mounting Solution (alcoholicl (MT4);
dejar secar al aire durante aproximadamente 30 mino

16. Evaluar las muestras en un microscopio óptico.

(

- 5-

BIOARS S.A.-
SIDO. CLAUDIA ETCHEVES

blRECTOR TECNICO



5. Interpretación de resultados

En los núcleos diploides normales sin aberraciones cromos6micas, pueden observarse 2 señales

por núcleo, con sus bordes planos y redondos claramente visibles, excepto para sondas diana de

los cromosomas sexuales resultando de Oa 2 señales por sonda, dependiendo del género. Debido

a una posible mitosis, puede que se observen señales adicionales en un reducido porcentaje de las

células no neoplásicas. Ocasionalmente, pueden observarse núcleos con un número reducido de
señales en secciones de tejido parafinadas.

En células con aberraciones cromosómicas se puede ver un patrón de señales diferente.

Lavisualización de las señales debe realizarse utilizando un objetivo de al menos 40x, resultado en
señales fácilmente visibles.

El tiempo de contratinción depende de la naturaleza del tejido o células utilizadas y por lo tanto,
debe ser optimizado. Evitar contratinciones oscuras, ya que esto podría oscurecer señales de
tinción positivas.

los resultados experimentales finales también se encuentran fuertemente influenciados por las

etapas experimentales anteriores, es decir, la fijación del tejido, el pretratamiento, la

desnaturalización de la sonda de ADN, la hibridación y el lavado. Para un mejor rendimiento, se

recomienda el uso de un sistema CISHde ZytoDot por ZytoVision.

Para solucionar problemas, consulte el capítulo 7.
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Problema Posible caula Corrección
Se observan rayas en el porta Precipitación lavar lo sección inmediatamente
después de parar el en agua desfilada (1 desionizada
tratamiento con lo pepsina

Señal débil o ausencia de No secuencios diana presentes Usar poria c-ontrol
señal

Células o fejido Insuficientemente Optimizar el tiempo de fiiación
filOdos

Protratomlento proteolítico Optimizar el tiempo de
inadecuado incubación

Temperofura inadecuado de Revisar la temperatura
desnaturalización

Temperatura madecuada de Revisor la temperatura
hibridación

Tiempo demasiado corfo de Aumentar el fiempo de
hibridación hibridación

Incubación con el sustrato Aumentar el tiempo de
CTomogénico demasiado corlo incubación

Controtincién demasiado oscura Optimizar el tiempo de
incuboción

Tinción desigual, y débil en Desparafinación incompleta Utilizar soluciones frescos; revisor
algunas portes los tiempos de desparafinación

Señales de hibridación Volumen por área de la sondo Reducir el valumen de la sondo
cruzado; tinclón fuerte de demasiado elevado por sección/órea, distribuir la
fondo sondo gota a gota poro evitar

una concentración local

Tratamiento proteo lítico Optimizar el tiempo de
demasiado fuerte Incubación

DeshidrataCIón de las secciones Evitar deshidratación de Jos
entre las distintas incubaciones muestras

Temperatura del lavada post- Revisar fa temperatura
hibridación demasiado baia

Sección floto en el porta Tratamiento proteolítico RedUCIrel tiempo de incubación
demasiado fuerte

Recubrimiento inadecuado de los Utilizar portas apropiados
portas

1

I
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INDICACiÓN AL CONSUMIDOR

1. Por cualquier información puede consultar al
siguiente teléfono: (011) 4555-4601 en el horario de
9.00 a 18.00 de Lunes a Viemes. Personal de
BIOARS S.A. estará a vuestra disposición.

I
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Establecimiento elaborador: ZytoVision GmbH, Fischkai
1,27572 Bremerhaven (Alemania).
Establecimiento Importador: BIOARS SA - Eslomba
961/965 - Ciudad Autónoma de Buenos Aires.
Director Técnico: Dra. Claudia E. Etchevés - Bioqulmica-
Matrícula Nacional W 7028
Uso Profesional Exclusívo. Autorízado por la A.N.M.A.T.
N° Certificado;

2. La mercaderíaviaja por cuenta y riesgo del
destinatario. Todo reclamo seré atendido según lo
prevee el "Manual de procedimiento para reclamos
técnicos y devolución de mercadería" que BIOARS
S. A. pone a disposición del Cliente.
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ZytoDot 2C

SPEC MYC Break Apart Probe

(Sonda SPEC MYC Break Apart)

i

I
I
I

I REF1 C-3066-400 W 40 (0.4 mi)

Para la detección de translocaciones que involucran gen MYC en 8q24.21

.e
mediante hibridación in sítu cromogénica (CISH)

Para uso diagnóstico in-Vitre

según reglamento UE 98/79/CE

I
I
I
I

í



Descripción del producto

C-3066-400: 0.4 mi (40 reacciones de 10 ¡J.lcada uno)
I
1

La sonda ZytoDot 2C SPECMYC Break Apart Probe (P046) está

diseñada para detectar translocaciones que involucran al g~'n

MYC en 8q24.21 en muestras de células o tejidos embebidos tn

parafina y fijados con formalina mediante hibridación in situ
cromogénica (CISH) I

I
la sonda ZytoDot 2C $PEC MYC Break Apart Probe (P046) debe

ser almacenada a 2...8°C y es estable hasta la fecha de caducidad,
que aparece en la etiqueta.

I
Este producto está diseñado para el uso diagnóstico in vitro•
(según reglamento UE 98/79/CE). Un patólogo calificado debe,
interpretar los resultados en el contexto del historial clínico

considerándose los datos clínicos y patológicos del paciente

ZytoDot 2C SPEC MYC Break Apart Probe (P046) en solución ,
tampón de hibridación. Esta sonda consta de polinude6tidos ,
marcados con digoxigenina, quienes permiten la detección de

secuencias mapeadas en 8q24.21 distal al c1úster del punto de,
rotura de MYC, y polinucleótidos marcados con ONP, quienes

permiten la detección de secuencias mapeadas en 8q24,21,
proximal al c1úster del punto de rotura de MYC

Uso:

Almacenamiento ¡Estabilidad:

Especificidad:

Producto:

Contenido:

Precauciones de seguridad: lea las instrucciones antes de usar este kit

No use los reactivos después de su fecha de caducidad

Este producto contiene sustancias dañinas para la salua en
I

concentración y volumen reducidos. Evite cualquier contacto
directo con los reactivos. Tome las precauciones neceJarias

I
(utilice guantes desechables, gafas protectoras y batas de

laboratorio) I
En caso de contacto con el reactivo, hay que enjuagar con

abundante agua el sitio en cuestión I
Puede solicitarse la hoja de datos de seguridad para el u~uario

profesional lí
I Itl!,¡d,¿e~l.
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Principios del método

La formación dúplex por la sonda marcada (con secuencias de la región cromosómica 8q24.21 en
el objeto de estudio) puede detectarse usando un anticuerpo primario (no marcado), el cual se

detecta usando un anticuerpo secundario, conjugado con una enzima y polimerizado. Las
reacciones enzimáticas de un sustrato cromogénico conducen a la formación de una señal
coloreada que puede ser visualizada con un microscopio óptico.

Instrucciones

El pretratamiento (desparafinado, proteólisis, post-fijación) debe ser llevado a cabo según las

necesidades del usuario.

Desnaturalización e hibridación de la sonda:

1. Agitar la sonda ZytoDot 2e SPECMYC Break Apart Probe (PD46) con vórtex y pipetear 10 J.l.1de la
sonda al material de análisis.

Distribuir la sonda gota a gota en el órea deseada y evitar una concentración elevada de la
sonda en cualquier parte del material. De forma alternativa, puede colocarse la sonda en el
centro del cubreobjetos y transferir boca abajo sobre la sección deseada. El proceso de
pipeteado de la sonda puede facilitarse al calentar ésta y utilizar una punta recortada de
pipeta.

2. Cubra, libre de burbujas, la muestra con un cubreobjeto (22 mm x 22 mm) y selle la sección (por
ejemplo, sellando los bordes del vidrio cubreobjeto con una capa de pegamento caliente, I

sirviéndose de una pistola de pegar, o séltelo con "Rubber Cement".

3. Desnaturalizar el portaobjeto a 78-80°C durante 5 min, por ejemplo en una placa calefactora.

4. Llevar el portaobjeto a una cámara húmeda e hibridarlos durante la noche incubándolos a 3rc
(por ejemplo, en un horno de hibridación) I
Esfundamental que las seccionesde los tejidos/las célulasno sesequen durante la etapa de la f
hibridación. I

Además, procesos como los lavados, detección y la contratinción pueden ser completados según,
las necesidades del usuario. Para un mejor rendimiento, recomendamos el uso de un sistema

ZytoDot2C CISH de ZytoVision. Estos sistemas fueron usados también para la confirmación

apropiada de las sondas ZytoDot 2e SPECMYC Break Apart Probe (PD46). I

I
I
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En la interfase de las células normales o células sin una translocación que involucre la banda

8q24.21, 2 señales de fusión verde/roja, que pueden ser claramente distinguidas del fondo,
aparecen cuando se utiliza un sistema de detección CISH ZytoDot 2e de ZytoVision.
Ocasionalmente puede ser observado el solapamiento de las señales como puntos oscuros de

color no definido. Un locus 8q24.21 afectado por una translocación se indica por una señal verde y

una señal roja separadas. Puntos de rotura alternativos, particularmente observado en variantes

de translocaciones MYC t(8;22) y t(2;8) podrían resultar en patrones de señales diferentes. El color

y la apariencia de las señales pueden variar cuando se utiliza un sistema de detección diferente.

Debido a una posible mitosis, puede que se observen señales adicionales en un reducido I
porcentaje de las células no neoplásicas. Ocasionalmente, pueden observarse núcleos con un
número reducido de señales en secciones de tejido parafinadas.

Con el fin de evaluar la especificidad de las señales recibidas, toda hibridación debe acompañarse

• de un control. Recomendamos usar al menos una muestra control en la que se conoce el estado

de 8q24.21.

Nuestros expertos se encuentran disponibles para contestar sus preguntas.

(

I
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1. Por cualquier información puede consultar al
siguiente teléfono: (011) 4555.4601 en el horario de
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2. la mercaderfa viaja por cuenta y riesgo del
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prevee el "Manual de procedimiento para recl!'lmos
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Mouse-anti-D IG

(Anti-DIG de Ratón)

1 REF I AS-OOO 1-4

1 REF I AS-OOO 1-30

W 40 (4 mi)

W 300 (30 mi)

Para uso en procedimientos de hibridación in situ

Para uso diagnóstico in-Vitro

Según reglamento UE98/79/(E

/

/
alOARS S.A.

8100. CLALH"'\l" E1CHE:
"lREClOR T£CN1C



Mouse-anti-DIG (AB1) está diseñado para ser utilizado en los pasos de detección en protocolos de

hibridación in situ (ISH) de ZytoVision.

2. Precauciones de seguridad y eliminación de desechos

./' lea las instrucciones antes de usar este kit .

./' No use los reactivos después de su fecha de caducidad .

./' Evite la contaminación cruzada y la contaminación bacteriana de los reactivos .

./' Evite cualquier contacto directo con los reactivos. Tome las precauciones necesarias

(utilice guantes desechables, gafas protectoras y batas de laboratorio) .
./' Si los reactivos entran en contacto con la piel, lave inmediatamente la piel con cantidades

abundantes de agua .
./' No pipetear soluciones con la boca .
./' la eliminación de los reactivos debe llevarse a cabo de acuerdo con las regulaciones

locales .
./' Puede solicitarse la hoja de datos de seguridad para el usuario profesional.

3. Mouse-anti~DIG

los siguientes componentes se encuentran incluidos:

El componente (AB1) es suficiente para realizar 40 reaccionesAB-OOOl-4 (40 tests):
aproximadamente.

Cantidad ReciDiente

Codigo Componentes W40 300

AB1 Mouse-anti-DIG 4ml 30 mi.
frasco cuentagotas, tapa rosa I
• Botella con taoón de rosca

Manual de instrucciones 1 1

AB-oOOl-30 (300 tests):
aproximadamente.

El componente (AB1) es suficiente para realizar 300 reacciones ,

4. Almacenamiento Y durabilidad

/

El componente debe ser almacenado de 2 a 8°C. En estas condiciones de almacenamiento, el!

componente funcionará sin pérdidas en el rendimiento, por lo menos hasta la fecha de caducidad

impresa en la etiqueta.
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5. Instrucciones

Nuestros expertos se encuentran disponibles para contestar sus preguntas.

I
I

Versión: 1 de Enero, 2010 (4.5) INDICACiÓN AL CONSUMIDOR
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I
1. Por cualquier información puede consultar al

siguiente teléfono: (011) 4555-4601 en el horario de
9.00 a 18.00 de Lunes a Viernes. Personal de
BIOARS S.A. estará a vuestra disposición.
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2. La mercaderla viaja por cuenta y riesgo del

destinatario. Todo reclamo será alendido según lo
prevee el "Manual de procedimiento para reclamos
técnicos y devolución de mercadería" que BIOARS
S. A. pone a disposición del Cliente. ,

Establecimiento elaborador: ZyloVision GmbH, Fischkai
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Anti-Mouse-H RP-Polymer

(Anti-Ratón-H RP-Polí mero)

1 REF 1 AB-0002-4 W 40 (4 mi)

Para uso en procedimientos de hibridación in situ

Para uso diagnóstico in-Vitro

Según reglamento UE98/79/CE

C'

(

BIOARS. S,A,
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1. Finalidad de la aplicación

Anti-Mouse-HRP-Polymer (AB2) está diseñado para ser utilizado en los pasos de detección en

protocolos de hibridación in situ (ISH)de ZytoVision.

2. Precauciones de seguridad y eliminación de desechos

.¡' Lea las instrucciones antes de usar este kit.

./' No use los reactivos después de su fecha de caducidad.
,¡' Evite la contaminación cruzada y la contaminación bacteriana de los reactivos .
./' Evite cualquier contacto directo con los reactivos. Tome las precauciones necesarias

(utilice guantes desechables, gafas protectoras y batas de laboratorio).
,¡' Si los reactivos entran en contacto con la piel, lave inmediatamente la piel con cantidades

abundantes de agua .
./' No pipetear soluciones con la boca.

¥ la eliminación de 105reactivos debe llevarse a cabo de acuerdo con las regulaciones

locales.
¥ Puede solicitarse la hoja de datos de seguridad para el usuario profesional.

3. Contenido del paquete

los siguientes componentes se encuentran incluidos:

Código

AB2

Componente

Anti-Mouse-HRP-Polymer

Cantidad

4ml

Contenedor

Frasco cuentagotas, tapa violeta

Manual de instrucciones 1

El componente (AB2) es suficiente para realizar 40 reacciones aproximadamente.

4. Almacenamiento y durabilidad

El componente debe ser almacenado de 2 a 8°C. En estas condiciones de almacenamiento, el

componente funcionará sin pérdidas en el rendimiento, por lo menos hasta la fecha de caducidad

_impresa en la etiqueta.¿

5. Instrucciones (

BIOARS tiA
BIOO. CLAUDIA ETCH VE:
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Antj~Mouse-HRP-Polymer (AB2) es una solución lista para usar para los pasos de detecció

aplicaciones ISH, siguiendo los protocolos 15Hde ZytoVision.

Nuestros expertos se encuentran disponibles para contestar sus preguntas.

\

¿

Versión: 12 de Marzo, 2012 (5.0)

Marca registrada:

ZytoVlsion@es una marca registrada
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INDICACIÓN AL CONSUMIDOR

1. Por cualquier información puede consultar al
siguiente teléfono: (011) 4555-4601 en el horario de
9.00 a 18.00 de Lunes a Viernes. Personal de
BIOARS SA estará a vuestra disposición.

2. La mercadería viaja por cuenta y riesgo del
destinatario. Todo reclamo será atendido según lo t
prevee el "Manual de procedimiento para reclamos
técnicos y devolución de mercadería" que BIOARS
S. A. pone a dísposición del Cliente.

Establecimiento elaborador: ZytoVision GmbH, Fischkai
1,27572 Bremerhaven (Alemania).
Establecimiento Importador: BIOARS S.A. - Estomba
961/965 - Ciudad Autónoma de Buenos Aires.
Director Técnico: Dra. Claudia E. Etchevés - Bioqulmica-
Matricula Nacional W 7028
Uso Profesional Exclusivo. Autorizado por la A.N.M.A.T.
W Certificado:
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HRP/AP-Polymer -Mix

(HRP/AP-Polí mero-M ix)

Para uso en procedimientos de hibridación in situ

1 REF I AB-OO 13-4 W 40(4 mi)

,

I
Para uso diagnóstico in-Vitro

Según reglamento UE98/79/CE

(1
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Este producto está diseñado para el uso diagnóstico in vitro (según reglamento VE 98/79/CE). Un .

patólogo calificado debe interpretar los resultados en el contexto del historial clínico
considerándose los datos clínicos y patológicos del paciente.

1. Finalidad de la aplicación

HRP/AP-Polymer-Mix (AB13) está diseñado para ser utilizado en los pasos de detección en
protocolos de hibridación in situ (ISH) de ZytoVision.

2. Precauciones de seguridad y eliminación de desechos

,¡' Lea las instrucciones antes de usar este kit.
,¡' No use los reactivos después de su fecha de caducidad .
.¡' Evite la contaminación cruzada y la contaminación bacteriana de los reactivos .

./' Evite cualquier contacto directo con los reactivos. Tome las precauciones necesarias

(utilice guantes desechables, gafas protectoras y batas de laboratorio) .
./ Si los reactivos entran en contacto con la piel, lave inmediatamente la piel con cantidades

abundantes de agua .
./ No pipetear soluciones con la boca .
./ La eliminación de los reactivos debe llevarse a cabo de acuerdo con las regulaciones

locales .
./ Puede solicitarse la hoja de datos de seguridad para el usuario profesional.

3. Contenido del paquete

Los siguientes componentes se encuentran incluidos:

Código Componente Cantidad Contenedor

AB13 HRP/AP-Polymer-Mix 4mi Frasco cuentagotas, tapa azul

Manual de instrucciones 1 I
;

El componente (AB13) es suficiente para realizar 40 reacciones aproximadamente.

4. Almacenamiento y durabilidad

El componente debe ser almacenado de 2 a 8"(. En estas condiciones de almacenamiento, el ;

componente funcionará sin pérdidas en el rendimiento, por lo menos hasta la fecha de caducidad.¿impresa en la etiqueta, I

ólUAH5 S.A. I
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S. Instrucciones

HRP/AP.Polymer-Mix (AB13) es una solución lista para usar para los pasos de
aplicaciones ISH, siguiendo los protocolos ISH de ZytoVision.

Nuestros expertos se encuentran disponibles para contestar sus preguntas.

Establecimiento elaborador: ZytoVision GmbH, Fischkai
1, 27572 Bremerhaven (Alemania).
Establecimiento Importador: BIOARS SA - Estomba
9611965 - Ciudad Autónoma de Buenos Aires. i
Director Técnico: Dra. Claudia E. Etchevés - Bioquítnica-
Matricula Nacional N° 7028
Uso Profesional Exclusivo. Autorizado por la A.N.MAT.
N" Certificado:

BIOARS' .A.
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INDICACiÓN AL CONSUMIDOR ,
I

1. Por cualquier información puede consultar al
siguiente teléfono: (011) 4555-4601 en el horario de
9.00 a 18.00 de Lunes a Viernes. Personéllde
B\OARS S.A. estara a vuestra disposición.

I
2. La mercaderla viaja por cuenta y riesgo" del

destinatario. Todo reclamo será atendido según lo
prevee el "Manual de procedimiento para reclamos
técnicos y devolución de mercadería" que 810ARS
S. A. pone a disposición del Cliente.
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Anti-DIG/DNP-Mix

(Mezcla Anti-DIG/DNP)

I REF 1 As-oa 14-4 W 40(4 mi)

Para uso en procedimientos de hibridación in situ

Para uso diagnóstico in-Vitro

Según reglamento UE 98/79/CE

/
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8100. CLAuDIA E;eHEVE

DIRECTOR TECNIC0



1. Finalidad de la aplicación

Este producto está diseñado para el uso diagnóstico in vitro (según reglamento UE 98/79/CE). Un
patólogo calificado debe interpretar los resultados en el contexto del historial ciínico

considerándose los datos dinicos y patológicos del paciente.

Anti-DIG/DNP-Mix (AB14) está diseñado para ser utilizado en los pasos de detección en protocolos

de hibridación in situ (ISH) de ZytoVision.

2. Precauciones de seguridad y eliminación de desechos

,¡' Lea las instrucciones antes de usar este kit.
,¡' No use los reactivos después de su fecha de caducidad.
,¡' Evite la contaminación cruzada y la contaminación bacteriana de los reactivos,

,¡' Evite cualquier contacto directo con los reactivos. Tome las precauciones necesarias

(utilice guantes desechables, gafas protectoras y batas de laboratorio).
,¡' Si los reactivos entran en contacto con la piel, lave inmediatamente la piel con cantidades
I abundantes de agua.
,¡' No pipetear soluciones con la boca.
,¡' la eliminación de los reactivos debe llevarse a cabo de acuerdo con las regulaciones

locales.
,¡' Puede solicitarse la hoja de datos de seguridad para el usuario profesional.

3. Contenido del paquete

Los siguientes componentes se-encuentran inciuidos:

Código

AB14

Componente

Anti-DIG/DNP-Mix

Manual de instrucciones

Cantidad

4ml

1

El componente (AB14) es suficiente para realizar 40 reacciones aproximadamente.

4. Almacenamiento Y durabilidad

El componente debe ser almacenado de 2 a 8°C. En estas condiciones de almacenamiento, el

componente funcionará sin pérdidas en el rendimiento, por lo menos hasta la fecha de caducidad

impresa en la etiqueta.

¿
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5. Instrucciones

Anti-DIG/DNP-Mix (AB14) es una solución lista para usar

aplicaciones ISH, siguiendo los protocolos ISH de ZytoVision,

Nuestros expertos se encuentran disponibles para contestar sus preguntas.

INDICACiÓN AL CONSUMIDOR

,
,

La mercaderia viaja por cuenta y riesgo '.del
destinatario. Todo reclamo será atendido segú~ lo
prevee el "Manual de procedimiento para reclamos
técnicos y devolución de mercaderia" que BIOA.RS
S. A. pone a disposición del Cliente.

Por cualquier información puede consultar al
siguiente teléfono: (011) 4555-4601 en el horario de
9.00 a 18.00 de Lunes a Viernes. Personal de
BIOARS S.A. estará a vuestra disposición.
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Blocking Solution

(Solución de bloqueo)

. ,
¡

IREF I 85-0001-4 W 40 (4 mi)

Para uso en procedimientos de hibridación in situ

Para uso diagnóstico in-Vitro

Según reglamento UE 98/79/CE
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1. Finalidad de la aplicación

El Blocking Solution (851) está diseñado para ser utilizado en los pasos de bloqueo en protocolos

de hibridación in situ cromogénica (CISH)de ZytoVision.

2. Precauciones de seguridad y eliminación de desechos

./ Lea las instrucciones antes de usar este kit.

./' No use los reactivos después de su fecha de caducidad.
"./ Evite la contaminación cruzada y la contaminación bacteriana de los reactivos .

./' Evite cualquier contacto directo con los reactivos. Tome las precauciones necesarias
(utilice guantes desechables, gafas protectoras y batas de laboratorio).

-/ Si los reactivos entran en contacto ccn la piel, lave inmediatamente la piel con cantidades

abundantes de agua.
,¡' No pipetear soluciones con la boca .
./' la eliminación de los reactivos debe llevarse a cabo de acuerdo con las regulaciones

locales .
./' Puede solicitarse la hoja de datos de seguridad par~ el usuario profesional.

3. Contenido del paquete

los siguientes componentes se encuentran incluidos:

Código Componente Cantidad Contenedor

BS1 Blocking Solution 4ml Frasco cuentagotas, tapa naranja

Manual de instrucciones 1

El componente (581) es suficiente para realizar 40 reacciones aproximadamente.

4. Almacenamiento y durabilidad

El componente debe ser almacenado de 2 a 8GC. En estas condiciones de almacenamiento, el
componente funcionará sin pérdidas en el rendimiento, por lo menos hasta la fecha de caducidad

impresa en la etiqueta.

¿'
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5. Instrucciones

Nuestros expertos se encuentran disponibles para contestar sus preguntas.

Versión: 12 de Marzo, 2012 (5.0) INDICACiÓN AL CONSUMIDOR
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ZytoDot

Wash Buffer Set

(Set de Solución Tampón de Lavado)

1 REF1 C-3011-40

Para uso en procedimientos de hibridación iri situ cromogénica (CISH)

CE
IIVol

Para uso diagnóstico in-Vitre

según reglamento UE98/79/CE

1. Fi~alidadde la aplicación

...., B10ARS SA
~ BlOO, CLAUDIA FreHEVE<
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Este producto está diseñado para el uso diagnóstico in vitre (según reglamento UE 98/79/ ~ "Dn..~}:!p
patólogo calificado debe interpretar los resultados en el contexto del historial e' ~ .•'i:.~

01), •••
considerándose tos datos clínicos y patológicos del paciente.

El ZvtoDot Wash Buffer Se! está diseñado para ser utilizado en pasos de lavados en apUcaciones de
hibridación in situ cromogénica (CfSH) siguiendo los protocolos del sistema de hibridación in situ
cromogénica (CISH) de ZytoVision.

2. Precauciones de seguridad y eliminación de desechos

,¡' lea las instrucciones antes de usar este kit.
-/' No use los reactivos después de su fecha de caducidad.
,¡' Evite la contaminación cruzada y la contaminación bacteriana de los reactivos .
./ Algunos de los componentes del sistema contienen sustancias dañinas para la salud en

concentración y volumen reducidos. Evite cualquier contacto directo con los reactivos.
Tome las precauciones necesarias (utilice guantes desechables, gafas protectoras y batas
de laboratorio) .

./ Si los reactivos entran en contacto con la piel, lave inmediatamente la piel con cantidades
abundantes de agua.

./ No pipetear soluciones con la boca .

./ La eliminación de los reactivos debe llevarse a cabo de acuerdo con las regulaciones
locales .

./ Puede solicitarse la hoja de datos de seguridad para el usuario profesional.

3. El ZytoDot Wash Buffer Set

Los siguientes componentes se encuentran incluidos en el set:

Cantidad

Código Componente 40'01 Contenedor
WB1 Wash Buffer SSC 500 mi Botella con tapón de rosca (grande)
WB4 PBSlTween 2 Paquete de aluminio

Manual de instrucciones 1

El componente (WB1) es suficiente para 7 recipientes de tinción de 70 mI cada uno.

El componente (WB4) es suficiente para 28 recipientes de tinción de 70 mi cada uno.

4. Almacenamiento Vdurabilidad



,
S. Instrucciones

Wash Buffer SSC(WB1) es una solución lista para usar para los pasos de lavado en aplicaciones
ISH,siguiendo los protocolos ISHde ZytoVision.

Prep~ración de PBS/Tween: Agregar una tableta de PBS/Tween'(WB4) a 1000 mI de agua
desio~jzada o destilada y disolver.
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DAS Solution Set

(Set de Solución de DAS)

IREF IC-301S-100 W100

Para uso en procedimientos de hibridación in situ cromogénica (CISH)

Para uso diagnóstico in.Vitro

según reglamento UE98/79/CE
re
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1. Finalidad de la aplicación

,,
I

1

1
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;; ....2,43te, . . ,
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~P¡:¡O' ~--,-'-Este producto está diseñado para el uso diagnóstico in vitre (según reglamento UE 98/79/CE). Un,

patólogo calificado debe interpretar los resultados en el contexto del historial clínico
considerándose los datos clínicos y patológicos del paciente. I
El DAS SoJution Set está diseñado para ser utilizado como un sustrato para anticuerpos conjugados,
con HRP en aplicaciones de hibridación in situ cromogénica (CISH) siguiendo los protocolos de
sistemas de hibridación in situ cromogénica (CISH)de ZytoVision.

\í

2. Precauciones de seguridad y eliminación de desechos

¥ lea las instrucciones antes de usar este kit.
v' No use los reactivos después de su fecha de caducidad.

¥ Evite la contaminación cruzada y la contaminación bacteriana de los reactivos.

,¡' Algunos de los componentes del sistema contienen sustancias dañinas para la salud en

concentración y volumen reducidos. Evite cualquier contacto directo con los reactivot
;

Tome las precauciones necesarias (utilice guantes desechables, gafas protectoras y batas
de laboratorio). J

,¡' Si los reactivos entran en contacto con la piel, lave inmediatamente la piel con cantidades
abundantes de agua.

,¡' No pipetear soluciones con la boca.

,¡' La eliminación de los reactivos debe llevarse a cabo de acuerdo con las regulaciones
locales.

-/' Puede solicitarse la hoja de datos de seguridad para el usuario profesional.

3. El DAB Solution Set

los siguientes componentes se encuentran incluidos en el set:

Cantidad
Código Componente W 100 Contenedor

SS1a DAS Solulion A 0,3ml Frasco cuentagotas, tapa verde 1
SS1b DAS Solulion S 10 mi Frasco cuentagotas, tapa gris I

Manual de instrucciones 1 I
los componentes (SBla-b) son suficientes para 100 reacciones.

4. Almacenamiento y durabilidad

Bl BIOAR'. S A
100. CLAUOIAh~Ev~.
OJR~rOR TEChlIC(\

1

los componentes deben ser almacenados de 2 a 8aC. En estas condiciones de almacenamiento, el,
componente funcionará sin pérdida de rendimiento, por lo menos hasta la fecha de caducidad

¿presa en la etiqueta. /
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El DAS Solution Se! es un sistema de dos componentes para los pasos de detección en aplicaciones
CISH,siguiendo los protocolos CISHde ZytoVision.

Preparación de la solución de DAS: Antes de usar, agregar gota a gota DAS Solution B (SBlb) en un
recipiente graduado hasta 1 mI y agregar una gota de DAS Solution A (5B1a). La solución es
estable por 2 h a temperatura ambiente.

Los resultados finales de un ensayo de CI5H se encuentran fuertemente influenciados por las

etapas experimentales anteriores y posteriores, es decir, la fijación del tejido, el pretratamiento, la

desnaturalización de la sonda de ADN, la hibridación y detección. Para un mejor rendimiento, se,
recomienda el uso de una sonda CISH de ZytoVision. Estas sondas y el sistema CISH de ZytoVision
fueron usados para la confirmación de las propiedades del DAB Solution Seto

Nuestros expertos se encuentran disponibles para contestar sus preguntas.

Versión: 1 de Enero, 2010 (4.5) INDICACIÓN AL CONSUMIDOR
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Para usar en hibridación in sifu cromogénica (CISH) con
cualquier sonda de lytoDof CISH
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Para uso diagnóstico in-Vitro
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l. Finalidad de la aplicación
El ZytoDotCISH Implementotion Kit está diseñado para detectar secuencias de
AON humano en muestras de células o tejido embedido en parafina y fijado en
formalina mediante hibridación in situ cromogénica (CISH).

Un patólogo calificado debe interpretar los resultados en el contexto del histo-
rial clínico considerándose los datos clínicos y patológicos del paciente.

2. Principios del método
La presencia de ciertas secuencias de ácidos nudeicos en células o tejidos
puede ser detectada por hibridación in situ usando sondas de ADN marcadas.
La hibridación da lugar a la formación duplex entre ciertas secuencias existen-
tes en el objeto de estudio y lo sonda ADN correspondiente.

El lytoDofCISH Implementation Kit se puede usar con cualquier sonda de
ZytoDolCISH marcada con digoxigenina.

La formación dúplex por la sonda marcada con digoxigenina puede detectarse
usando un anticuerpo primario anti-digoxigenina (no marcado), el cual se de-
tecta usando un anticuerpo secundario, conjugado con una enzima y polimeri-
zado. La reacción enzimótica de DAS (diaminobenzidina) conduce a la forma-
ción de una fuerte señal marrón permanente que puede ser visualizada con un
microscopio óptico a 40x (objetivo seco).,¿;

- 1 -
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3. Precauciones de seguridad y eliminación de
desechos

./ Lea las instrucciones antes de usar este kit.

./ No use los reactivos después de su fecha de caducidad .

./" Evite cualquier contaminación cruzada y micro-bactericida de los reacti-
vos .

./ Algunos de los componentes del sistema contienen sustancias dañinas
para la salud en concentración y volumen reducidos. Evite cualquier con-
tacto directo con los reactivos. Tome las precauciones necesarias (utilice
guantes desechables, gafas protectoras y batas de laboratorio) .

../ En caso de contacto con el reactivo, hay que enjuagar con abundante
aguo el sitio en cuestión .

./ Nunca pipetee soluciones con lo boca .

./ La eliminación de los desechos de los reactivos debe llevarse a cabo de
acuerdo con los reglamentos locales.

~ Puede solicitarse hoja de datos de seguridad para el usuario profesional.

-2 -
BIOARS S.A
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Código Componente
Cantidad

Recipiente
40 , 10

PT2 Heo! Pretreotmenf Solution EDTA 500 mi 150 mi Botella ccn topón de rosco (grande)

ESl Pepsin Solution 4ml 1 mi Frasco cuentagotas, tapón blanco
WBl Wash Buffer SSC 500 mi 150 mi Botella con topón de rosco (gronde)

WB4 PBSfIween 2 1 Poquete de aluminio

BSl Blocking Solufion 4ml 1 mi Frasco cuentagotas, tapón naranjo

ABl Mouse-Anti.D1G 4ml 1 mi Frasco cuentagotas, topón rosa
AB2 Anti -Moyse. HRP. Polymer 4 mi 1 mi Frasco cuentagotos, topón violeta

S810 DAS Solution A 0,3 mi 0,1 mi Frasco cuentagotas, tapón verde

SBlb DAS Solufion B 10 mi 2 mi Frasco cuentagotas, lapón gris

eSl Moyer's Hematoxylin Solution 20 mi 4 mi Botella con tapón de rosca, negro

MT4 Mounting Solution (olcoholicl 4 mi 1 mi Bote de cristal, morrón
Instrucciones poro el uso 1 1

4. ElZytoDotCISH Implem~ntation Kit

4.1 Componentes
El kit contiene los siguientes componentes:

C-301a-40 {40 aplicaciones}: Los componentes (ESl), (BSI), (ABl), (AB2),
(5B1a-b), (CS1) Y (MT4) son suficientes para 40 aplicaciones. Los componentes
(PT2)y (WB1) son suficientes para 7 cubetas de 70 mi cada una. El componen-
te (WB4)es suficiente parar 27 cubetos de 70 mi coda una.

C-301a-10 (10 aplicaciones): Los componentes (ESI), (BSl), (AB!), (AB2),
(SBla-b), (CSl) y (MT4) son suficientes poro 10 aplicaciones. Los componentes
(PT2)y (WB1) son suficientes para 2 cubetas de 70 mI cada una. El componen-
te (WB4)es suficiente parar 14 cubetas de 70 mi cada una.

4.2 Almacenomiento y durobilidad
Los componentes del kit deben almacenarse a 2...8°C. Los componentes del kit
son estables hasta la fecho de caducidad indicada en la etiqueta mientras se
mantienen estas condiciones de almacenamiento.

(

- 3 -

4.3 Objeto de estudio
El ZvtoDotCISH Implementation Kit ha sido optimizado para su uso en mues-
tras de células y tejido embebido en parafina y fijado en formalina. Sin embar-
go, el kit puede usarse también para otras muestras de tejidos o células (por
~jemplo en células o frotis de células fijados en metanol - con ácido acético

é
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glacial). En este caso, el material fiiado o embutido de modo diferente, pu ~'3......!2:.'f!1 .
hacer necesaria la adaptación del protocolo por el usuario. Nuestros especi ~,effoo.t/I~<,)'

listas están a su disposición para ayudarle cuando sea necesario realizar algún '
ajuste.
Recomendamos preparar los tejidos de modo siguiente:

'" Fijación en forma lino 10% tempanada a pH neutro durante 24 h a tempe-
ratura ambiente

Con el fin de conseguir uno fijación e inclusión en parafina óptima .. uniforme; el
tamaño de las muestras no debe exceder los 0;5 cmJ,

'" Procesamiento e inclusión estándar en parafina
Ut,lice uno parafina de buena calidad. la infiltración y inclusión debe llevarse a
cobo a temperaturas inferiores o 65°C.

.¡' Prepare secciones de 3-5 pm mediante microtomo
Coloque las secciones en portaobjetos silanizadas o portaobjetos de adhesión
(por ejemplo HistoBond~'J. fije las secciones de 2-16 h a 50-60"C.

4.4 Material adicional necesario
Los siguientes reactivos, materiales y equipamiento no se incluyen en el
sistema:

Reactivosy materiales
¿poDot CISH sondo
Pistola de pegar con pegamento caliente o Nrubbercemenr (Fixogum)
Etanol 100%, desnaturalizado
Aguo desionizada o destIlado
XI'leno
Peróxido de hIdrógeno (H20J 0130%
Metanol al 100%

,1,VI-lr\;> ;;:..*
,~,Q,CLAUDIAEl .~.S
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Equipamiento
Baño de agua (80"C- hirviendo) o baño moría
Placo calefadora
Horno de hibridaci6n o estufa
Cubetas de lavar, 50-80 mI
Cámara húmeda
Pipeta (10 JI!' 1000 Jl1
Cubre objetos (22 mm x 22 mm, 24 mm x 32 mm)
Microscopio óptico



4.5 Información importante
Deben tenerse en cuenta las siguientes indicaciones:
,¡ Eviteque las secciones de tejido y células se sequen durante las etapas de

hibridación y lavado!
,¡ Las temperaturas descritas en las instrucciones para la desnaturalización y

el lavado, generalmente deben tomarse como guía. La antigüedad del
material y las condiciones de fijación del objeto de estudio, sin embargo,
pueden condicionar dichas temperaturas; en algunos casos un aumento o
descenso en la temperatura de desnaturalización o lavado pueden
conducir a mejorar los resultados de la hibridación!

5. Protocolo del ZytoDotCISH Implementation Kit

5.1 Pasos previos
Día 1:
• Preparación de la serie de etanoles (etanol 70%, B5%, 95% Y 100%): Diluir ,1

7,8,5,9,5 Y 10 partes de elanol 100% en 3,1,5,0,5 Y° partes de agua
desionizada o destilada. Estas soluciones pueden almacenarse en botellas o
recipientes adecuados y reutilizarse varias veces .

• Heat Pretrea/men/ So/ution EDrA (PT2): Calentar, en una cubeta tapada,
hasta al menos 95°C poniéndola en un baño de agua hirviendo .

• Pepsin So/ution (Es1): Mantener a temperatura ambiente antes de su uso.

Dío 2:

• Wash Buffer SSC(WB1): Preparar dos cubelos con Wash Buffer sse, una a
temperatura ambiente y la otra calentada a 75°C (dependiendo del número
de portaobjetos, la temperatura debería incrementarse 1°C por portaobieto
si hay más de dos portaobjetos, pero nunca exceder los BO°C).

• Preparación de PBSlTween: Añadir 1 pastilla de PBS[Tween (WB4) a
1000 mi de agua desionizada o destilada y disolverla. Llenar 9 cubetas con
PBS/Tween.

• B/ocking So/u/ion (Bs1), Mouse-Anti-D/G (AB 1), Antí-Mouse-HRP-Po/vmer
(AB2), Mayer's Hematoxr!in So/ution (es 1), Mountinq So/u/ion (alcoho/icJ
(MT4): Mantener a temperatura ambiente antes de su uso .

• Preparación de 3% H202: Diluir 1 porte H202 al 30% en 9 partes de metano!
01100%.

- 5 -
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5.2 Pretratamienta (Desparafinación/Proteólisis) [Día 1]

1. Incubar los portaobjetos a 700e durante 10 min (por ejemplo, en una
placa calefactora)

2. Incubar 2x 5 min en xileno

3. Incubar 3x 3 min en ethanol al , 00%

4. Lavar 3x 2 min en agua des ionizada o destilada

5. Calentar la Hect Pretreatment Solution EDTA (PT2), en una cubeta tapada,
hasta al menos 95°C poniéndola en un baño de agua hirviendo

6. Colocar los portaobjetos en la Hect Pretreatment Solufion EDTA (PT2) e
incubarlos durante 15 min

7. Trasladar los portaobjetos inmediatamente a agua desionizado o destila-
do, lavar 3x 2 min y posteriormente secar o eliminar el agua

8. Añadir (gota por gota) Pepsin Solufion (ES1) a los portaobjetos hasta que
el tejido/las células estén cubiertos por la solución, e incubar en una cómara
húmeda durante 5 min a temperatura ambiente

El tiempo de incubación dependerá de varios fadores, p. e. el tipo y el tiempo
de fijación, el tamaño de las secciones y (]Itipo de teliao/célula. Para la incuba-
ción s(;)recomienda un tiempo de incubación de 3.10 min en muestras de tejido
y en células. Como regla general recomendamos que el tiempo óptimo de pro-
teolisis se establezca en pruebas previas.

9. Lavar 3x 2 min en agua desionizada o destilada

10. Deshidratar en etanol 70%, 85%, 95% Y 2x 100% durante 2 min en cada
concentración

Después dejar que las secciones se sequen al aire.

5.3 Desnaturalización e hibridación [Día1]

1. Agitar la sonda lytoDol CISH con v6rtex y pipetear 10 ¡JI de la sonda al
material de anólisis

tlIU~K~ b.A..
~!OQ.CLAUDIAETCl:'~
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Distribuir la sonda gota a gota en el área deseada y evitar una concentración
elevado de la sonda en cualquier parle del material. De formo alternativa,

é'
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puede colocarse la sonda en el centro del cubreobjetos y el cubreobjetos boca
abajo sobre lo sección deseada. El proceso de pipeteado de lo sondo puede
faCf'litorseal calentar ésto y ufl'lizaruna punta recortada de pipeta.

2. Cubra, libre de burbujas, la muestra con un cubreobieto (22 mm x
22 mm) y selle la sección (por ejemplo, sellando los bordes del vidrio cubre-
objeto con una capa de pegamento caliente, sirviéndose de una pistola de
pegar, o séllelo con cemento de jebe "Rubber Cement")

3. Desnaturalizar el portaobjeto a 94.95°C durante 5 min, por ejemplo en
una placa calefactora
4. Llevar el portaobjeto a una cámara húmeda hibridarlos durante la noche
incubándolos a 3rC (p. ej en un horno de hibridación)

Es fundamental que los secciones de los te¡i'dos/los células no se sequen durante
la etapa de la hibridación.

5.4 Post-hibridación y detección [Día2]
1. Retirar con cuidado el pegamento caliente o "Rubber Cement"

2. Poner los portaobjetos en lampón de lavado Wosh Buffer SSC (WB1)
durante 5 min a temperatura ambiente
3. Lavar durante 5 min o 75_80°C en Wosh BufferSSC (WB1)

El Wosh Buffer sse debe precalentorse. Aumente la temperatura loepor porta-
objetos si hay mós de 2, pero nunca exceda los 80°C. Si fuera necesario com-
pruebe la temperatura con un termómetro.

4. Lavar 3x 2 min en agua desionizada o destilada

5. Incubar portaobjetos' Omin en H202 3 %

6. Lavar 3x 2 min en PBS/Tween (prepara de WB4)
7. Aplicar gotas de la solución bloqueante Blocking Solution (BS1) a los por-
taobjetos (3-4 gotas/porta) e incubar durante' Omin a temperatura ambiente
8. Quitar el exceso de la Btocking Solution (BS1),pero no lavar!

9. Aplicar gotas del anticuerpo anti-digoxigenina Mouse-Anti-DIG (AB1)a los
portaobjetos (3-4 gotas/porta) e incubar durante 30 min a temperatura am-
biente
10. Lavar 3x 2 min en PBS/Tween (prepara de WB4)

11. Aplicar gotas del anticuerpo secundario Anti-Mouse-HRP-Polymer (AB2) a
los portaobjetos (3-4 gotas/porta) e incubar durante 30 min a temperatura am-
bientec:

OIUMt'\::> ::>.A.
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12. Lavar 3x 2 min en PBSlTween (prepara de WB4)

13. Durante los pasos de lavado, preparar la DAS Solufion poniendo 1 mi de
la DAS Solufion B (SBlb) en un recipiente graduado y añadiendo una gota de
la DAB Salutian A (5B1al

14. Aplicar gatas de la DAB Salutian preparada a las porto objetos (3-4 gotas/
porta) e incubar durante 30 min a temperatura ambiente

15. Transladar portaobjetos a una cubeta y lavarlos durante 2 min en aguo
corriendo del grifo

16. Contrateñir las muestras de tejido/las células durante 8-10 s con la
Mayer's Hematoxylin Solution (CSl)

El tiempo de contrafincián depende de /0 naturaleza del tejido/de las células y
por /0 tanto deberfa ser optimizado. Evite controtinciones muy fuertes, porque
pueden enmascarar las seña/es positivas.

17. Transladar portaobietos a una cubeta y lavarlos durante 2 min en agua
corriendo del grifo

18. Deshidratar en etanol 70%, 85%, 95% Y 2x 100% durante 2 min en cada
concentración

19. Incubar 2x 2 min en xileno (utilizar xilol puro)

Después dejar que las secciones se sequen al aire durante aproximadamente
15 min

20. Cubra las secciones muestra con cubreobjetos (22 mm x 22 mm; 24 mm x
32 mm) evitando la formación de burbujas y utilizando el medio de montaje
Mounting Solution (alcoholic) (MT4); dejar secar al aire durante aproximada-
mente 30 min

21. Evaluar las muestras en un microscopio óptic~

¿

,
I
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6. Interpretación de resultados

6.1 Resultados de la CISH
La señal de hibridación CISH de una copia génica aparece como un punto de
DASde color marrón, que puede distinguirse claramente del fondo celular con~
trateñido con la hematoxilina. La visualización de las señales debería ser reali-
zada utilizando un objetivo 40x, observándose señales claramente visibles. A
20x, los puntos son de tamaño reducido pero pueden reconocerse con facili-
dad.
Antes del recuento de las señales CISH, la muestra de tejido/las células debería
ser escaneada por si hubiera alguna heterogeneidad ¡ntra-tumoral usando un
objetivo 10x o 20x. En caso de heterogeneidad, se debe elegir un área repre-
sentativa para determinar el estatus de amplificación. Para el recuento de las
señales deben evitarse las áreas de necrosis, las áreas con superposición de
núcleos y los núcleos con señales débiles.
En los núcleos diploides normales sin amplificación génica pueden observarse
2 señales, sus bordes planos y redondos claramente visibles (véase figura 1),
excepto para sondas diana de los cromosomas sexuales resultando de O a 2
señales por sonda, dependiendo del género. Debido a una posible mitosis,
puede que se observen señales adicionales en un reducido porcentaje de las
células no neoplásicas. Ocasionalmente, pueden observarse núcleos con un
número reducido de señales en secciones de tejido parafinadas.

En células con aberraciones cromosómicas se puede ver un patrón de señales
diferente.
En caso de bajo nivel de amplificación podrán observarse numerosas señales o
pequeños c1usfers (o cúmulos de señales) en cada núcleo. Los pequeños c1us-
ters son señales de forma irregular, que abarcan un área de hasta 5 puntos
(véase figura 2). Como referencia para la comparación de tamaño debe usarse
una señal individualizada de una célula normal del mismo portaobietos.

En casos de alta amplificación génica, será visible en los núcleos un gran
número de señales o clusters de gran tamaño, formados por un área de mós
de 5 señales (véase figura 3). Como referencia para la comparación de ta-
maño debe usarse una señal individualizada de una célula normal del mismo
portaobjetos.¿-

- 9 -
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1}2 Señales/puntos 2} Numerosas señales y
pequeños c/l.Isfers

3) Grandes c/l.Isfers

Con el fin de evaluar la especificidad de las señales de hibridación y de confir-
mar que el proceso se ha llevado a cabo correctamente, toda hibridación debe
acompañarse de un control. Recomendamos utilizar una muestra control en la
cual se conozca el número de copias del cromosoma y del gen. Un resultado
negativo o inespecífico puede deberse a múltiples razones (ver capítulo 8).

- 10 -
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8. Problemas y posibles causas
Cualquier cambio en el protocolo indicado en este manual de uso puede
conducir a una pérdida de intensidad de la fluorescencia o a una pérdida
completa de ésta.

Problema Posible causa' Corrección

Se observon rayas en el porta Precipitación Lavar la sección inmediatamente
después de porar el en agua destilado o desionizoda
tratamiento con la pepsina

Señal débil o ausencia de No secuencias diana presentes Usar porta control
señal Células o tejido insuficientemente Optimizar el tiempo de fijación

fijados

Pretra1amienio proteol1tico Optimizar el tiempo de
inadecuado incubación

Temperatura inadecuado de Revisar la temperatura
desnaturalización

Temperatura inadecuada de Revisar la temperatura
hibridación

Tiempo demasiado corto de Aumentar el tiempo de
hibridación hibridación

Incubación con el sustrato Aumenfar el tiempo de
cromogénico demasiado corto incubación

Conlratinción demasiado oscuro Opfimizar el fiempo de
incubación

Tinción desigual, y débil en Desparafinación incompleto Utilizar soluciones frescas¡ revisor
algunas partes los fiempos de desparafinación

Señales de hibridación Volumen por área de la sonda Reducir el volumen de la sonda
cruzada; tindón fuerte de demasiado elevado por sección/órea, distribuir la
fondo sonda gota a gato para evifar

uno concentración local

Trotamiento proteolrfico Optimizar el tiempo de
demasiado fuerte incubación

Deshidrafación de las secciones Evitar deshidratación de las
entre las distintas incubaciones muestras

Temperatura del lavado post. Revisor lo femperatura
hibridación demasiado baja

Sección flota en el porto Tratamiento proteolífico Reducir el tiempo de incubación
demasiado fuerte

Recubrimiento inadecuado de los Utilizar portas apropiados
portas

- 12 -
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Para la detección de sondas marcadas con D1Gy DNP mediante hibridación in situ cromogénica
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1. Finalidad de la aplicación

El ZytoDot 2e CI$H Polymer Detect;on Kit está diseñado para ser usado en la detección de sondas

marcadas con digoxigenina (DIG) y marcadas con dinitrofenilo (DNP) en muestras de células o

tejido embebido en parafina y fijado en formalina mediante hibridación in situ cromogénica (CISH).

Las sondas marcadas con DIG son detectadas utilizando anticuerpos primarios anti.D1G (no

marcado), anticuerpos secundarios conjugados a HRP polimerizado, y Solución HRP.verde. Las

sondas marcadas con DNP son detectadas utilizando anticuerpos primarios anti.DNP (no 1
marcado), anticuerpos secundarios conjugados a AP polimerizado, y Solución AP.roja. I
Un patólogo calificado debe interpretar los resultados en el contexto del historial clfnico \

considerándose los datos clínicos y patológicos del paciente.

2. Precauciones de seguridad Veliminación de desechos

,¡' Lea las instrucciones antes de usar este kit.

,¡' No use los reactivos después de su fecha de caducidad.
,¡' Evite la contaminación cruzada y la contaminación bacteriána de los reactivos.

,¡' Algunos de los componentes del sistema contienen sustancias dañinas para la salud en

concentración y volumen reducidos. Evite cualquier contacto directo con los reactivos.

Tome las precauciones necesarias (utilice guantes desechables, gafas protectoras y batas

de laboratorio).
,¡' Si los reactívos entran en contacto con la piel, lave inmediatamente la piel con cantidades

abundantes de agua.
,¡' No pipetear soluciones con la boca.

,¡' La eliminación de los reactivos debe llevarse a cabo de acuerdo con las regulaciones

locales.
,¡' Puede solicitarse la hoja de datos de segurídad para el usuario profesional.

- 1-
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3. El ZvtoDot lC CISH Polymer Detection Kit

3.1 Componentes

El kit incluye los siguientes componentes: ,
Cantidad

Código Componente W 40 Contenedor ,,
WB5 10x Wash Buffer TBS 2 x 50 mI Botella con tapón de rosca I
AB14 Anti.DIG/DNP-Mix 4ml Frasco cuentagotas, tapa amarilla 1
AB13 HRP/AP-Polymer-Mix 4ml Frasco cuentagotas, tapa azul \
SB6a AP-Red Solution A 0.4 mi Frasco cuentagotas, tapa roja (pequeñQ)

'i

5BGb AP-Red Solution B 15 mi Frasco cuentagotas, tapa roja 1
SB7a HRP-Green Solution A 0.8 mi Frasco cuentagotas, tapa verde (pequeAo),
5B7b HRP-Green Solution B 15ml Frasco cuentagotas, tapa verde 1
C52 Nuclear Blue Solution 20ml Botella con tapón de rosca, negro I
MT4 Mounting Solution (alcoholicl 4ml Botella de vidrio, marrón I

Recipiente de reacción AP- Rojo 2 Recipiente graduado, tapa roja 1
Recipiente de reacción HRP-verde 2 Recipiente graduado, tapa vede \
Manual de instrucciones 1 I

Los componentes (AB14), (AB13), (SB6a-b), (SB7a-b), (CS2) y (MT4) son suficientes para 40
reacciones. El componente (WBS) es suficiente para 27 recipientes de tinción de 70 mi cada uno.

3.2. Almacenamiento y durabilidad

Los componentes del kit deben ser almacenados de 2 a 8°C. En estas condiciones de

almacenamiento, el kit funcionará sin pérdidas en el rendimiento, por lo menos hasta la fecha de

caducidad impresa en la etiqueta.

r
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,
3.3' Objeto de estudio

I
El ZytoDot 2C CISH Polymer Detection Kit ha sido optimizado para su uso en muestras de células y
tejido embebido en parafina y fijado en formalina. Sin embargo, el kit puede usarse también para
otras muestras de tejidos o células (por ejemplo en células o frotis de células fijados en metanol-
con ácido acético glacial). En este caso, para el material fijado o embebido de modo diferente,
pue~e ser necesaria la adaptación del protocolo por el usuario. Nuestros especialistas están a su
disposición para ayudarle cuando sea necesario realizar algún ajuste.

Previo a la detección de las sondas hibridadas marcadas con digoxigenina/dinitrofenilo, se
recomiendan los siguientes procedimientos:,

-{ Preparación del tejido: formalina 10% tamponada a pH neutro durante 24 h a temperatura
ambiente. la inclusión en parafina debe ser llevada a cabo por procedimientos estándar.
Prepare secciones de 3-5 ~m mediante micrótomo.

¥Í Pretratamiento: El pretratamiento (desparafinado y proteólisis) de la sección celular y
tejido debe ser realizado utilizando protocolos estándares establecidos. Como regla
general, se recomienda que el tiempo óptimo de proteólisis se establezca en pruebas

I previas.
v'l Hibridación: la hibridación debe llevarse a cabo en una cámara húmeda toda la noche a

3rc. lavar los portaobjetos antes de comenzar con la detección .
../1 Desactivación fluorescente (Quenching): Incubar los portaobjetos durante 10 minutos en

3% de H202 en metanol absoluto. la Desactivación fluorescente se puede realizar luego del
desparafinado de los portaobjetos o luego de la hibridación.

/

I

\

\
I

1
I

\
\

3.4 Materiales adicionales

los siguientes reactivos, materiales y equipamiento no se incluyen en el sistema:

-¡Cubre objetos (22 mm x 22 mm, 24 mm x 32 mm)

-",Microscopio óptico

/
BIOAR~.~.I'¡\.
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Reactivos y materiales

-,Cámara húmeda

, Horno de hibridación o estufa

Equipamiento

,-Xileno

1- Etanol 100%, desnaturalizado

1- Agua desionizada o destilada

,Cubetas de lavar, 50-80 mi



4. Protocolo del ZytoOot 2C CI5H Polymer Detection Kit

4.1 Pasos previos

•

•

•

•

Preparación de Wash Buffer TBS 1x: Diluir una parte de 10x Wash Buffer TBS (W8S) en 19

partes de agua desionizada o destilada. Almacenado de 2 a goC, Wash Buffer TBS 1x

diluido dura una semana.
Anti-DIG/DNP-Mix (A814), HRP/AP-Polymer-Mix (A813), Nuclear Blue Solution (C52),

Mounting 501ution (alcoholicl (MT4): Mantener a temperatura ambiente antes de su uso. \

Preparación de la Solución AP.Roja: Antes de usar, añadir una gota (30 Ill) de AP-Red \
Solution A (586a) en un recipiente graduado (por ejemplo, el recipiente de reacción Ap.

Rojo), llenar hasta 1ml con AP-Red Solution B (SB6b) Ymezclar bien. \

No exponer a luz directa intensa.
Preparación de la Solución HRP-Verde: Antes de usar, añadir dos gotas (2xlO 1l1)de HRP- \

Green Solution A (SB7a) en un recipiente graduado (por ejemplo, el recipiente de reacción

HRp. Verde), llenar hasta 1ml con HRP-Green Solution B (587b) Ymezclar bien.

/'
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4.2 Detección

1. lavar 2x 1 min en agua desionizada o destilada.

2. Sumergir los portaobjetos en Wash Buffer TBS 1x (preparado usando WBS) y escurrir o secar el

Wash Buffer TBS 1x.

3. Aplicar gotas del anticuerpo Anti-DIG/DNP-Mix (ABI4) a los portaobjetos (3-4

gotas/portaobjetos) e incubar durante 15 min a 3rc en cámara húmeda.

4. lavar 3x1 min en Wash Buffer TBS 1x (preparado usando WB5) y escurrir o secar el Wash Buffer

TBS 1x.

5. Aplicar gotas del anticuerpo HRP/AP-Polymer-Mix (AB13) a los portaobjetos (3-4

gotas/portaobjetos) e incubar durante 15 min a 37°c en cámara húmeda.

6. Durante la incubación, preparar la solución AP-Roja, añadiendo una gota (30 ¡.tI) de AP-Red

Solution A (5B6a) en un recipiente graduado (por ejemplo, el recipiente de reacción AP- Rojo),

llenar hasta 1ml con AP-Red Solution B (SB6b) y mezclar bien.

No exponer a luz directa intensa,

7. lavar 3x 1 min en Wash Buffer TBS 1x (preparado usando WBS).

8. Aplicar gotas de solución AP-roja a los portaobjetos (3.4 gotas/portaobjetos) e incubar durante

10 min a temperatura ambiente (protegido de luz directa intensa). El tiempo de incubación puede

ser acortado o extendido (7-15 min) si es necesario.

9. Durante la incubación, preparar la solución HRP-Verde, añadiendo dos gotas (2x20 ¡.tI)de HRP-

Green Solution A (SB7a) en un recipiente graduado (por ejemplo, el recipiente de reacción HRP-

Verde), llenar hasta 1ml con HRP.Green Solution B (5B7b) Ymezclar bien.

10. lavar 2 min en agua desionizada o destilada y escurrir o secar el agua.

11. Aplicar gotas de solución HRP-Verde a los portaobjetos (3-4 gotas/portaobjetos) e incubar

durante 10 min a temperatura ambiente (protegido de luz directa intensa). El tiempo de

incubación puede ser acortada o extendido (5-15 min), si es necesario.

12. lavar 2 min en agua desionizada o destilada.

13. Contrateñir las muestras de células o tejidos durante 2 min con Nuclear Blue Solution (C52).

El tiempo de contratinci6n depende de la naturaleza de Jos células o tejidos usados y por Jo

tanto, debe ser optimizado. Evitar contratinciones oscuras, porque esto podría oscurecer las

seña/es teñidas positivas.

- 5-
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,
14. Trasladar los portaobjetos a un recipiente de tinción y lavar 2 minutos en agua corriendo d

grifo.

15. Deshidratar 3x 30 s en etanol 100% (utilizar etanol puro).

16. Incubar 2x30 s en xileno (utilizar xilol puro).

No prolongar el tiempo de incubación ya que esto podrfa resultar en pérdida de señal.

17. Cubra las secciones muestra con cubreobjetos (22 mm x 22 mm; 24 mm x 32 mm) evitando la

formación de burbujas y utilizando el medio de montaje Mounting Solution (alcoholicl (MT4);

dejar secar al aire durante aproximadamente 30 mino

18. Evaluar las muestras en un microscopio óptico.

- 6 -



S.lnterpretación de resultados

las sondas marcadas con digoxigenina (DIG) resultarán en señales verde oscuras permanentes

cuando se usa la solución HRP-verde, y las sondas marcadas con dinitrofenilo (DNP) resultarán en

señales rojas brillantes permanentes cuando se usa la solución AP-roja.

En los núcleos diploides normales sin aberraciones cromosómicas, pueden observarse 2 señales

verdes y 2 señales rojas por núcleo, en forma de puntos con sus bordes planos y redondos,

excepto para sondas diana de los cromosomas sexuales resultando de O a 2 señales en forma de

punto por sonda, dependiendo del género. Debido a una posible mitosis, puede que se observen

señales adicionales en un reducido porcentaje de las células no neoplásicas. Ocasionalmente,
pueden observarse núcleos con un número reducido de señales en secciones de tejido

parafinadas.

En células con aberraciones cromosómicas se puede ver un patrón de señales diferente.

la visualización de las señales debe realizarse utilizando un objetivo de al menos 40x, resultado en

señales fácilmente visibles.

No use lentes de filtro que mejora el contraste ya que esto podría distorsionar el color de la señal.

Para obtener señales en colores brillantes, abrir el diafragma de apertura. Asegúrese de enfocar

arriba y abajo cuando se evalúa un núcleo ya que señales rojas y verdes podrían estar ubicados

uno encima del otro.

El tiempo de contratinción depende de la naturaleza del tejido o células utilizadas y por lo tanto,

debe ser optimizado. Evitar contratinciones oscuras, ya que esto podría oscurecer señales de

tinción positivas.

los resultados finales también se encuentran fuertemente influenciados por las etapas de

procesamiento anteriores, es decir, la fijación del tejido, el pretratamiento, la desnaturalización de

la sonda de ADN, la hibridación y el lavado. Para un mejor rendimiento, se recomienda el uso de

un sistema CISHde ZytoDot por ZytoVision.

Para solucionar problemas, consulte el capítulo 7.

/
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8. Problemas y posibles causas
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Problema Posible causa Acción

Tejido de morfología Sobredigestión del tejido
Acortar el tiempo de incubación

pobre con pepsina

Señal débil o ausencia Ausencia de secuencia diana en el material Usar portaobjetos control
de señal de prueba

Optimización del tiempo de
Muestras de células o tejidos no fueron fijación; revisar la calidad del

fijadas apropiadamente fijador y su compatibilidad con los
sistema de hibridación in situ

Sobre digestión o poca digestión del tejido
Optimización del tiempo del
pretratamiento proteolítico

Temperatura de desnaturalización i
incorrecta

,

Temperatura de hibridación incorrecta
I

Rigor de la temperatura de lavado
Revisar la temperatura, ajustar la

incorrecta
temperatura si es necesario ,

Temperatura de incubación del anticuerpo Iincorrecta
Hibridar por al menos 12 h, I

Tiempo de hibridación muy corto extender el tiempo de hibridación
si es necesario I

Incubación con sustrato cromogénico Extender el tiempo de incubación ,
demasiado corto I
El sustrato cromogénico fue preparado con Preparar el sustrato cromogénico I
mucho tiempo de anticipación inmediatamente antes de usar

Contratinción demasiado oscura Reducir el tiempo de contratinción

Preparación insuficiente del sustrato En lugar de utilizar una gota de AP-"

cromogénico Red Solotlon A, osac 30 ~l, Yen I
lugar de usar dos gotas de HRP-
Green Solution A, utilizar 40 ~I, Y
rellenar hasta 1 mi con la Solución
B respectiva ,

Señal roja débil AP-Red Solution fue expuesta a luz directa No preparar AP-Red Solution o
, intensa realizar la tinción con luz directa ¡

intensa

Señal verde débil El tiempo de incubación de algunos pasos No exceder los tiempos de I
de lavado luego de la tinción con HRP-verde incubación dados

demasiado largos I
Tiempo de contratinción demasiado largo Reducir el tiempo de contratinción

Se utilizó una solución de montaje Utilice solo la solución de montaj,:

Lasseñales verdes se inadecuada provista por el kit o soluciones de

desvanece
montaje a base de xileno libre de

o se fusionan cualquier impureza; no usar cinta
cubreobjetos

Lassecciones no fueron deshidratadas Usar soluciones de etanol y xileno

apropiadamente frescas, utilizar xilieno de calidad
"pura" I



j

/'
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La reacción del sustrato es muy intensa Acortar el tiempo de incubación OlA
;:c/cdel sustrato, no calentar la "1 ::::;:; \~

solución del sustrato por encima ~~o~
de 2S"C; incubar solo a
temperatura ambiente I

Desigual! en algunas Desparafinación incompleta Usar soluciones frescas; revisar la

partes duración del tiempo de

sólo tinción muy ligera desparafinado

Volumen pequeño del reactivo Asegurar que el volumen de
reactivo es suficiente para cubrir el ,
área del tejido ,

Burbujas de aire atrapadas antes de la Evitar las burbujas de aire

hibridación o durante el montaje
,

Fuerte tindón de Los portaobjetos no son bien enjuagados Utilizar soluciones tampón de I
fondo lavado fresco yagua desionizada o ,

destilada donde sea indicado

Lassecciones se secaron en cualquier Evitar que las secciones se sequen; )
momento durante o después de la usar cámara húmeda; sellar los ,

hibridación cubreobjetos correctamente

La temperatura de lavado luego de la Revisar la temperatura, ajustar si

hibridación demasiado baja es necesario
prologando tiempo de incubación del Acortar el tiempo de incubación

,
sustrato con el sustrato i
Fosfatasa alcalina endógena resistente a Bloqueo adicional con Solución de'

levamisol Bouin o ácido libre de ácido cítrico
1M durante 1-10 min

Sección que flota del Recubrimiento de portaobjetos inadecuado Utilizar portaobjetos rsilanizados 6

portaobjetos adhesivos. J

INDICACiÓN AL CONSUMIDOR
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Por cualquier infonnación puede consultar al siguiente
teléfono: (011) 4555-4601 en el horario de 9.00 a 18.00
de Lunes a Viemes. Personal de BIOARS SA estará a
vuestra disposición.

2. La mercaderia viaja por cuenta y riesgo del destinatario.
Todo reclamo será atendido según lo prevee el "Manual
de procedimiento para reclamos técnicos y devolución de
mercadería" que BIOARS S. A. pone a disposición del
Cliente.
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ZytoDot

AP-Red Solution Set

(Set de Solución AP-Roja)

I

I
I
I

1 REF I C-3038- 100 W 100 (15.4 mi)

Para uso en procedimientos de hibridación in situ crómogénica (CISH)

Para uso diagnóstico in-Vitro

Según reglamento UE 98/79/CE

I
I
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I
I
I
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1. Finalidad de la aplicación

Este producto está diseñado para el uso diagnóstico in vitro (según reglamento UE 98/79/CE). Un

patólogo calificado debe interpretar los resultados en el contexto del historial clínico

considerándose los datos cllnicos y patológicos del paciente.

El AP-Red Solution Set está diseñado para ser utilizado como un sustrato para un anticuerpof

conjugado a AP en aplicaciones de hibridación in situ cromogénica (CISR) siguiendo los protocoloJ

de sistemas de hibridación in situ cromogénica (CISH) de ZytoVision. I
Z. Precauciones de seguridad y eliminación de desechos

./ lea las instrucciones antes de usar este kit.

./ No use los reactivos después de su fecha de caducidad .

./ Evite la contaminación cruzada y la contaminación bacteriana de los reactivos .

./ Evite cualquier contacto directo con los reactivos. Tome las precauciones necesarias

(utilice guantes desechables, gafas protectoras y batas de laboratorio) .
./ Si los reactivos entran en contacto con la piel, lave inmediatamente la piel con cantidades

abundantes de agua .
./ No pipetear soluciones con la boca .
./ la eliminación de los reactivos debe llevarse a cabo de acuerdo con las regulaciones

locales .
./ Puede solicitarse la hoja de datos de seguridad para el usuario profesional,

3. El HRP-Green Solution Set

los siguientes componentes se encuentran incluidos:

Código Componente Cantidad Contenedor I
SB6a AP-Red Solution A 0,4 mi Frasco cuentagotas, tapa roja (pequefia)

I

SB6b AP-Red Solution B 15mi Frasco cuentagotas, tapa roja ,

Manual de instrucciones 1 I

(
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4. Almacenamiento y durabilidad

los componentes (SB6a-b) son suficientes para realizar 100 reacciones aproximadamente, I,
I

El componente debe ser almacenado de 2 a 8°C. En estas condiciones de almacenamiento~ el

componente funcionará sin pérdidas en el rendimiento, por lo menos hasta la fecha de caducidad

impresa en la etiqueta.¿:



,

5. Instrucciones

El AP-Red Solution Se! es un sistema de dos componentes para los pasos de detección en I

aplicaciones CISH,siguiendo los protocolos CISHde ZytoVision.

Preparación de la Solución AP-Roja: Inmediatamente antes de usar, añadir una gota de AP-Red I

Solution A (SB6a) en un recipiente graduado (por ejemplo, el recipiente de reacción AP~ Rojo), I
llenar hasta 1ml con AP-Red Solution B (58Gb) Y mezclar bien. No exponer a luz directa intensa. I
Aplicar gotas de solución AP-roja a los portaobjetos (3-4 gotas/portaobjetos) e incubar durante 10

1
'

min a temperatura ambiente (protegido de luz directa intensa). El tiempo de incubación puede ser¡

acortado o extendido (7-15 min) si es necesario .

.Ñ\ Usar sólo soluciones de montaje a base de xileno. Aplicar la solución de montaje

L.l.1,inmediatamente luego de las series de deshidratación.

A\ No exceder los tiempos de incubación de 30 s por cada paso de alcohol. (Enjuague

L.l.1 cuidadosamente)

Lt.Usar soluciones de etanol y xileno fresco; utilizar sólo xileno de calidad "pura"

I
I
I
I
I
I
I
I
I

Nuestros expertos se encuentran disponibles para contestar sus preguntas.

Los resultados finales de un ensayo de CISH se encuentran fuertemente influenciados por las
I

etapas experimentales anteriores y posteriores, es decir, la fijación del tejido, el pretratamiento, la
I

desnaturalización de la sonda de ADN, la hibridación y detección. Para un mejor rendimiento, se

recomienda el uso de sondas CISH de ZytoVision. Estas sondas y el sistema CISH de ZytoVisi6n
I

fueron utilizados para la confirmación de las propiedades del AP Red Solution Seto

BIOAJS S.A.
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1. Finalidad de la aplicación

4. Almacenamiento y durabilidad

Los componentes (SB7a-b) son suficientes para realizar 100 reacciones aproximadamente.

I
El componente debe ser almacenado de 2 a 8°C. En estas condiciones de almacenamiento, ¡el
componente funcionará sin pérdidas en el rendimiento, por 10menos hasta la fecha de caducidad

impresa en la etiqueta.

El HRP-Green Solution Set está diseñado para ser utilizado como un sustrato para un anticuerpo

conjugado a HRP en aplicaciones de hibridación in situ cromogénica (CISH)' siguiendo los

protocolos de sistemas de hibridación in situ cromogénica (CISH) de ZytoVision.

2. Precauciones de seguridad V eliminación de desechos

,¡' Lea las instrucciones antes de usar este kit.
,¡' No use tos reactivos después de su fecha de caducidad.
,¡' Evite la contaminación cruzada y la contaminación bacteriana de los reactivos.
,¡' Evite cualquier contacto directo con los reactivos. Tome las precauciones necesarias

(utilice guantes desechables, gafas protectoras y batas de laboratorio).
,¡' Si los reactivos entran en contacto con la piel, lave inmediatamente la piel con cantidades

abundantes de agua.
,¡' No pipetear soluciones con la boca.
,¡' La eliminación de los reactivos debe llevarse a cabo de acuerdo con las regulaciones

locales.
,¡' Puede solicitarse la hoja de datos de seguridad para el usuario profesional.

3. El HRP-Green Solution Set

Los siguientes componentes se encuentran incluidos:

Código Componente Cantidad Contenedor I
SB7a HRP.Green Solution A O,8ml Frasco cuentagotas, tapa verde (pequefía) 1
SB7b HRP-Green Solution B 15 mI Frasco cuentagotas, tapa verde I

Manual de instrucciones 1 I
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El HRP-Green Solution Set es un sistema de dos componentes para los pasos de detección en

aplicaciones CISH, siguiendo los protocolos CISHde ZytoVision.

5. Instrucciones
-"8218

Preparación de la Solución HRP-Verde: añadir dos gotas (2x20 ~l) de HRP-Green Solution A (SB7a)

en un recipiente graduado (por ejemplo, el recipiente de reacción HRP- Verde), llenar hasta lml

con HRP-Green Solution B (SB7b) y mezclar bien.

Aplicar gotas de solución HRP-Verde a los portaobjetos (3-4 gotas/portaobjetos) e incubar durante

10 min a temperatura ambiente (protegido de luz directa intensa). El tiempo de incubación puede

ser acortada o extendido (5-15 min), si es necesario.

A\ Usar sólo soluciones de montaje a base de xileno.

L..1..1 inmediatamente luego de las series de deshidratación.

Aplicar la solución de montaje

A\ No exceder los tiempos de incubación de 30 s por cada paso de alcohol.

~ cuidadosamente)

LtUsar soluciones de etanol y xileno fresco; utilizar sólo xileno de calidad "pura"

(Enjuague

Los resultados finales de un ensayo de CISH se encuentran fuertemente influenciados por las

etapas experimentales anteriores y posteriores, es decir, la fijación del tejido, el pretratamiento, la

desnaturalización de la sonda de ADN, la hibridación y detección. Para un mejor rendimiento, se

recomienda el uso de sondas CISH de ZytoVision. Estas sondas y el sistema CISH de ZytoVision

fueron utilizados para la confirmación de las propiedades del HRP-Green Solution Seto

Nuestros expertos se encuentran disponibles para contestar sus preguntas.e

f
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1. Finalidad de la aplicación

¡
I

El ZytoDot 2C CISH Implementation Kit está diseñado para detectar secuencias de ADN humano en

muestras de células o tejido embebido en parafina y fijado en formalina mediante hibridación in
situ cromogénica (CISH).

Un patólogo calificado debe interpretar los resultados en el contexto del historial clínico

considerándose los datos c1fnicos y patológicos del paciente.

2. Principios básicos

La presencia de ciertas secuencias de ácidos nucleicos en células o tejidos pueden ser detectadas

con hibridación in situ usando sondas de ADN marcadas. La hibridación da lugar a la formación

dúplex entre secuencias presentes en el objeto de estudio y la sonda génica especffica.

El ZytoDot 2C CISH Implementation Kit se puede usar con cualquier sonda de CISH ZytoDot 2C

marcada con digoxigenina (DIG) y dinitrofenol (DNP) disponible separadamente.

La formación dúplex de las sonda marcada puede detectarse usando anticuerpos primarios (no

marcado), que son detectados mediante anticuerpos secundarios conjugados a una enzima

poli me rizada. Las reacciones enzimáticas de los sustratos conducen a la formación de fuertes

señales rojas y verdes permanentes que pueden ser visualizadas con un microscopio óptico a 40x

(objetivo seco).

3. Precauciones de seguridad y eliminación de desechos

,¡' Lea las instrucciones antes de usar este kit.

,¡' No use los reactivos después de su fecha de caducidad.

,¡' Evite la contaminación cruzada y la contaminación bacteriana de los reactivos .

./ Algunos de los componentes del sistema contienen sustancias dañinas para la salud enl
concentración y volumen reducidos. Evite cualquier contacto directo con los reactivos.

Tome las precauciones necesarias (utilice guantes desechables, gafas protectoras y batas'

de laboratorio). 1
./ Si los reactivos entran en contacto con la piel, lave inmediatamente la piel con cantidades

abundantes de agua. f
./ No pipetear soluciones con la boca. 1
./ La eliminación de los reactivos debe llevarse a cabo de acuerdo con las regulaciones

locales.

,¡' Puede solicitarse la hoja de datos de seguridad para el usuario profesional.

/

•
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4. El ZytoDot 2C CISH Implementatlon Kit

4.1 Componentes

los siguientes componentes se encuentran incluidos en el kit:

C6dig Componente Cantidad Contenedor

o 40,,'710

PT2 Heat Pretreatment Solution EDTA 500 mi 150ml Botella con tapa a rosca (grande)

ES1 Pepsln Solutlon 4ml 1 mi Frasco cuentagotas, tapa blanca
WB1 Wash Buffer SSC 500 mi 150ml Botella con tapa a rosca (grande)
WB5 20xWash B!JfferTBS 2x 50 mi 50 mi Botella con tapa a rosca

AB14 Anti-DIG/DNP-Mix 4ml 1 mi Frasco cuentagotas, tapa amarilla ,
AB13 HRP/AP-Polymer~Mix 4ml 1mi Frasco cuentagotas, tapa azul

SB6a AP-Red SorutionA 0,4 mi 0,1 mi Fra&>:>wenIago1as,laparoja_)

SB6b AP-Red Solulion B 15ml 4ml Frasco cuentagotas, lapa roja

SB7a HRP-Green Solution A O,aml 0,2 mi Fra&>:>"""","""" lapa'-"Ide _)
SB7b HRP-Green Solutlon B 15 mi 4ml Frasco cuenlagotas, tapa verde

eS2 Nuclear Blue Sorulion 20 mi 4ml Botella con tapa a rosca, negra

MT4 Mounting Solulion (alcoholicl 4ml 1 mi Botella de vidrio, marrón

Redpientedereacrión/J.P- Rojo 2 1 Recipiente graduado, tapa roja

Req:lienledereacáérlHRP-\ede 2 1 Recipiente graduado, tapa vede

Manual de instrucciones 1 1

C-3044-40 (40 aplicaciones): Los componentes (ES1), (AB14), (AB13), (SB6a-b), (SB7a-b), (CS2) y
(MT4) son suficientes para 40 aplicaciones. los componentes (PT2) y (WB1) son suficientes para 7

recipientes de tindón de 70 mi cada uno. El componente (WBS) es suficiente parar 27 recipientes

de tinción de 70 mI cada uno.

C-3044-10 (10 aplicaciones): Los componentes (ES1), (AB14), (AB13), (SB6a-b), (SB7a-b), (CS2) y
(MT4) son suficientes para 10 aplicaciones. Los componentes (PT2) y (WB1) son suficientes para 2
recipientes de tinción de 70 mi cada uno. El componente (WBS) es suficiente parar 14 recipientes

de tinción de 70 mi cada uno.

4.2 Almacenamiento y durabilidad

BIOARS S,A~
8100, CLAUOI~ETCHEV~!?
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los componentes deben ser almacenados de 2 a 8"C. En estas condiciones de almacenamiento, ell
componente funcionará sin pérdida de rendimiento, por lo menos hasta la fecha de caducidad

impresa en la etiqueta. 1

¡ I
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4.3 Objeto de estudio

l''-

n-

El ZytoDot 2C CISH Implementation Kit ha sido optimizado para su uso en muestras de células y

tejido embebido en parafina y fijado en formalina. Sin embargo, el kit puede usarse también para

otras muestras de tejidos o células (por ejemplo en células o frotis de células fijados en metanol-
con ácido acético glacial). En este caso, el material fijado o embebido de modo diferente, puede

hacer necesaria la adaptación del protocolo por el usuario. Nuestros especialistas están a su

disposición para ayudarte cuando sea necesario realizar alg~n ajuste.

Recomendamos preparar los tejidos de modo siguiente:

,¡' Fijación en formalina 10% tamponada a pH neutro durante 24 h a temperatura ambiente,

Con el fin de conseguir una fijación e inclusión en parafina óptima y uniforme, el tamaflo
de las muestras no debe exceder los 0,5 cmJ,

,¡' Procesamiento e inclusión en parafina estándar

Utilice una parafina de buena calidad. La Infiltración e Inclusión debe llevarse a cabo a
temperaturas inferiores a 6S.C.

./ Prepare secciones de 3.S Ilm mediante micrótomo

Cotoque las secciones en portaobjetos silanizados o portaobjetos de adhesión (por

ejemplo HistoBond 1lI). Fije las secciones de 2-16 h a S0-60.C.¿'

- 3 .
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5. Protocolo del ZytoDal ze CISH Implementation Kit

5.1 Pasos previos

• Preparación de la serie de etanoles (soluciones de etanol 70%, 90% Y 100%): Diluir 7, 9 Y 10

partes de etanol 100% con 3, 1, Y O partes de agua desionizada o destilada respectivamente. Estas

soluciones pueden almacenarse en botellas o recipientes adecuados y reutilizarse varias veces .

• Heat Pretreatment Solution EDTA (PTl): Calentar, en un recipiente de tinción tapado, hasta al

menos 95°C poniéndolo en un baño de agua hirviendo .

• Pepsin Solution (ESl): Mantener a temperatura ambiente antes de su uso .

• Preparación de HzOz 3%: Diluir 1 parte de 30% HzOz con 9 partes de metanol 100%

• Wash Buffer SSC (W81): Preparar dos recipientes de tinción con Wash Buffer sse, uno a

temperatura ambiente y la otro calentado a 75°e (dependiendo del número de portaobjetos, la

temperatura deberfa incrementarse 1°e por portaobjeto si hay más de dos portaobjetos, pero

nunca exceder los 80°C).

• Preparación de Wash Buffer lBS 1x: Diluir 1 parte de 20x Wash Buffer lBS (WBS) en 19 partes

de agua desionizada o destilada. Diluida Wash Buffer lBS 1x dura 1 semana cuando es almacenada

a 2-8°C .

• Ant;-DJG/DNP-Mix (AB14), HRP/AP-Polymer-Mix (AB13), Nuclear Blue Solution (CS2), Mounting

Solution (alcoholicl (Ml4): Mantener a temperatura ambiente antes de su uso .

• Preparación de la solución AP-roja: Inmediatamente antes de usar, añadir una gota (30 ~I) de AP-

Red-Solution A (SB6a) en un vaso graduado (por ejemplo, el recipiente de reacción AP- Rojo),

llenar hasta 1 mi con AP-Red-Solution B (SB6b) Y mezclar bien.

No exponer a luz directa intensa .

• Preparación de la solución HRP-verde: Inmediatamente antes de usar, añadir dos gotas (2x20 ~l)

de HRP-Green Solution A (SB7a) en un vaso graduado (por ejemplo, el recipiente de reacción HRP-

Verde), llenar hasta 1 mi con HRP-Green Solution B (SB7b) Y mezclar bien.

- 5 -
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5.2 Pretratamiento (Desparaflnado/Proteólisis) [Día 1]

1. Jncubar Josportaobjetos a 700
( durante 10 min (por ejemplo, en una placa calefactora)

2. Incubar los portaobjetos 2 veces durante 5 min en xileno

3. Incubar 3 veces durante 3 min en etanol al 100%

Alternativamente, protocolos de desporaftnado utilizados habitualmente en los

procedimientos de inmunohistoquímica pueden ser utilizados, como por ejemplo, 2 x 15 min en

xifeno, 2 x 5 min en etanol 100 %, 2 x 5 min en etano/96 %, 1 x 5 mín etanol al 70%.

4. Incubar los portaobjetos durante 5 min en H202 3%

5. lavar 2 veces durante 1 min en agua desionizada o destilada

6. Colocar los portaobjetos en la solución precalentada Heat Pretreatment $olution EDTA (PT2) e
incubarlos durante 15 min

7. Trasladar los portaobjetos inmediatamente a agua desionizado o destilada, lavar 2 veces

durante 2 min y posteriormente secar o eliminar el agua

8. Añadir (gota por gota) Pepsin So[ution (ES1) a la sección de tejido/células e incubar en una

cámara húmeda durante 5 min a temperatura ambiente.

Dependiendo de múltiples factores, por ejemplo, el tipo y el tiempo de fijación, el tamaño de las

secciones y el tipo de tejido/célula, podrían ser requeridos diferentes tiempos de incubación.

Como guía, se recomienda un tiempo de incubación de 3-10 min para tejidos y muestras

celulares. Como regla general, se recomienda que el tiempo óptimo de prote6Jisis se establezca
en pruebas previas,

9. Sumergir tos portaobjetos en agua desionizada o destilada y secar o eliminar el agua

10. Deshidratación: en etanol 70%, 90% 100% durante 1 min en cada concentración

Después dejar que las secciones se sequen al aire.

- 6-



5.3 Desnaturalización e hibridación [Día 1]

1. Agitar la sonda ZytoDot2C CISHcon vórtex y pipetear 10 ~I de la sonda al material de análisis.

Distribuir la sonda gota a gota en el área deseada y evitar una concentracián elevada de la

sonda en cualquier parte del material. De forma alternativa, puede colocarse la sonda en el

centro del cubreobjetos y poner el cubreobjetos boca abajo sobre la sección deseada. Efproceso

de pipeteado de la sonda puede facilitarse al calentar ésta y utilizar una punta recortada de

pipeta.

2. Cubra, libre de burbujas, la muestra con un cubreobjeto (22 mm x 22 mm) y selle la sección, por

ejemplo, sellando los bordes del vidrio del cubreobjeto con una capa de pegamento caliente,

sirviéndose de una pistola de pegar, o séllelo con "Rubber Cement"

3. Desnaturalizar los portaobjetos a 78-80"( durante 5 min, por ejemplo en una placa calefactora
I

4. Llevar el portaobjeto a una cámara húmeda. Hibridarlos durante la noche incubándolos a 37."(
(p. ej en un horno de hibridación)

Es fundamental que las secciones de los tejidos/células no se sequen durante fa etapa efe

hibridación.

- 7 -
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5.4 Post~hibridación y detección [Oia 2}

1. Retirar con cuidado el pegamento o "Rubber Cement"

2. Remover el cubreobjetos sumergiendo en solución tampón de lavado Wash Buffer SSC
durante 5 min a temperatura ambiente

3. Lavar durante 5 min a 75-80GC en Wash Buffer SSC(WB1)

(WB1)
I

El Wash Buffer SSCdebe precalentarse. Aumente fa temperatura 1GC por portaobjetos si hay
más de 2, pero nunca exceda fos BO°C.Si fuera necesario compruebe la temperatura con un
termómetro.

4. Lavar 2 veces durante 1 min en agua desionizada o destilada

5. Sumergir los portaobjetos en solución Wash Buffer TBS 1X (preparado usando WB5) y escurrir t
I

eliminar la solución Wash Buffer TBS 1x I
6. Aplicar gotas de AntiMDIG/DNP-Mix (AB14) gota a gota a los portaobjetos (3-4

gotas/portaobjetos) e incubar durante 15 min a 37GC en cámara húmeda I
7. Lavar 3 veces durante 1 min en Wash Buffer TBS 1X (preparado usando WB5) y escurrir o
eliminar la solución Wash Buffer TBS 1x

8. Aplicar HRP/APMPolymer-Mix (AB13) gota a gota a los portaobjetos (3-4 gotas/portaobjetos) e
incubar durante 15 min a 37GC en cámara húmeda

9. Durante la incubación, preparar la Solución AP-Roja agregando 1 gota (30~1) de AP-Red Solution

8. (SB6a) en un recipiente graduado (por ejemplo, recipiente de reacción AP- Rojo), llenar hasta
1ml con AP-Red Solution B (SB6b) y mezclar bien

No exponer a fuz directa intensa

10. Lavar 3 veces durante 1 min en Wash Buffer TBS 1X (preparado usando WBS)

11. Añadir la Solución AP-Roja gota a gota (3-4 gotas/portaobjetos) a los portaobjetos e incubar

durante 10 min a temperatura ambiente (protegido de la luz directa intensa). Si es necesario, el
tiempo de incubación puede ser acortado o extendido (7M15min)

12. Durante la incubación, preparar la Solución HRPNerde agregando 2 gotas (2 x 20111)de HRP-

Green Solution A (SB7a) en un recipiente graduado (por ejemplo, recipiente de reacción HRP-
Verde), llenar hasta 1ml con HRP-Green Solution B (SB7b) y mezclar bien

13. Lavar 2 minutos con agua desionizada o destilada y escurrir o eliminar el agua

.8-
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14. Añadir la Solución HRP-Verde gota a gota (3-4 gotas/portaobjetos) a los portaobjetos e me "0,"

durante 10 mio a temperatura ambiente (protegido de la luz directa intensa). Si es necesario, '

tiempo de incubación puede ser acortado o extendido (5-15 min)

15. Lavar dos minutos con agua desionizada o destilada

16. Contrateñir las muestras de tejido/ células durante 2 minutos con Nuclear Blue Solution (C52)

El tiempo de contratinción depende de fa naturaleza del tejido/ células y por lo tanto debe ser

optimizado. Evite contratinciones muy fuertes, porque pueden enmascarar las seña/es positivas.

17. Trasladar los portaobjetos a un recipiente de tinción y lavarlos durante 2 min en agua
corriendo del grifo

18. Deshidratación: 3 veces durante 30 s en etanol 100% (usar etanol puro)

19. Incubar 2 veces durante 30 s en xileno (utilizar xileno puro)

No prolongar el tiempo de incubación ya que podría resultar en la pérdida de señal ..•.
20. Cubra las muestras inmediatamente con cubreobjetos (22 mm x 22 mm; 24 mm x 32 mm)
evitando la formación de burbujas y utilizando el medio de montaje Mounting Solution (alcohoficl
(MT4); dejar secar al aire durante aproximadamente 30 min

21. Evaluar las muestras en un microscopio óptico

I

- 9-
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Las sondas marcadas con digoxigenina (DIG) darán como resultados señales verde oscuras,
permanentes cuando se utiliza una solución HRP -Verde, sondas marcadas con dinitrofenol (DNP)

dará lugar a señales de color rojo brillante permanentes cuando se utiliza solución AP- Roja. ~

6. Interpretación de resultados

En los núcleos diploides normales sin aberraciones cromosómicas, pueden observarse 2 señalés
verdes y dos señales rojas, en forma de puntos con sus bordes planos y redondos c1aramenie

visibles, excepto para sondas diana de los cromosomas sexuales resultando de O a 2 señales pdr
I

sonda, dependiendo del género. Debido a una posible mitosis, puede que se observen señales,
adicionales en un reducido porcentaje de las células no neoplásicas. Ocasionalmente, pueden

observarse núcleos con un número reducido de señales en secciones de tejido parafinadas.

En células con aberraciones cromosómicas se observa un patrón de señales diferente.

la visualización de las señales debería ser realizada utilizando un objetivo 40x, observándose

señales claramente visibles.

No use lentes de filtros que mejoran el contraste ya que esto podría distorsionar el color de la

señal. Para obtener señales en colores brillantes, abrir el diafragma de apertura. Asegúrese d~

enfocar arriba y abajo cuando se evalúa un núcleo ya que señales rojas y verdes podrfan esta~

ubicados uno encima del otro.

El tiempo de contratinción depende de la naturaleza del tejido o células utilizadas y por lo tanto,

debe ser optimizado. Evite contratinciones muy fuertes, porque pueden enmascarar las señale!

positivas. I
los resultados experimentales finales son también fuertemente influenciados por los pasos del

procedimiento experimental previos, es decir, fijación del tejido, pretratamiento\
desnaturalización de la sonda de ADN, hibridación y lavado. Para un mejor rendimiento, sJ

recomienda el uso de un sistema CISH de ZytoDot por ZytoVision

Para solucionar problemas, consulte el capítulo 8.

7. literatura

I
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8. Problemas y posibles causas. ~¿:-F>~0

Cualquier cambio en el protocolo indicado en este manual de uso puede conducir a una pérdida I - .
de intensidad de la tinción o a una pérdida completa de ésta.

Problema Posible causa Acción
Tejido de morfología

Sobredigestión del tejido
Acortar el tiempo de incubación

pobre con pepsina
Señal débil o ausencia Ausencia de secuencia diana en el material

Usar portaobjetos controlde señal de prueba

Optimización del tiempo de
Muestras de células o tejidos no fueron fijación; revisar la calidad del
fijadas apropiadamente fijador y su compatibilidad con los

sistema de hibridación in situ

Tejido sub o sobredigerido Optimización del tiempo del
pretratamiento proteolítico ,

Temperatura de desnaturalización 1
incorrecta
Temperatura de hibridación incorrecta

Revisar la temperatura, ajustar la
Rigor de la temperatura de lavado
incorrecta

temperatura si es necesario

ITemperatura de incubación del anticuerpo
incorrecta

Hibridar por al menos 12 h,
Tiempo de hibridación muy corto e,xtender el t,iempo de hibridación j

SIes necesano
Incubación con sustrato cromogénico Extender el tiempo de incubación i

demasiado corto I
El sustrato cromogénico fue preparado con Preparar el sustrato cromogénico i
mucho tiempo de anticipación inmediatamente antes de usar ,
Contratinción demasiado oscura Reducir el tiempo de contratinción '
Preparación insuficiente del sustrato En lugar de utilizar una gota de AP-
cromogénico

,
Red Solution A, usar 30 111, y en I

lugar de usar dos gotas de HRP- ,
•Green Solution A, utilizar 40 ¡.¡I,Y ,

rellenar hasta 1 mi con la Solución
B respectiva

Señal roja débil AP-Red Solution fue expuesta a luz directa No preparar AP-Red Solution o
intensa realizar la tinción con luz directa

intensa
Señal verde débil El tiempo de incubación de algunos pasos No exceder los tiempos de

de lavado luego de la tinción con HRP-verde incubación dados
demasiado largos
Tiempo de contratinción demasiado largo Reducir el tiempo de contratinción
Se utilizó una solución de montaje Utilice solo la solución de montaje

las señales verdes se inadecuada provista con el kit o soluciones de
desvanece montaje a base de xileno libre de
o se fusionan cualquier impureza; no usar cinta

cubreobjetos
las secciones no fueron deshidratadas Usar soluciones de etanol y xiJeno
apropiadamente frescas, utilizar xlleno de calidad

"pura"

-11-
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La reacción del sustrato es muy intensa Acortar"el tiempo de incubación "0" -,~ ,"- -_.del sustrato, no calentar la
solución del sustrato por encima
de 25"C; incubar solo a
temperatura ambiente

Desigual/en algunas Desparafinado incompleto Usar soluciones frescas; revisar la
partes duración del tiempo de
sólo tindón muy ligera desparafinado

Volumen pequeño del reactivo Asegurar que el volumen de
reactivo es suficiente para cubrir el
área del tejido

Burbujas de aire atrapadas antes de la Evitar las burbujas de aire
hibridación o durante el montaje

Fuerte tindón de Los portaobjetos no son bien enjuagados Utilizar soluciones tampón de
fondo lavado fresco yagua desionizada o

destilada donde sea indicado
Las secciones se secaron en cualquier Evitar que las secciones se sequen;
momento durante o después de la usar cámara húmeda; sellar los Ihibridación cubreobjetos correctamente
La temperatura de lavado luego de la Revisar la temperatura, ajustar si Ihibridación demasiado baja es necesario
Prologando tiempo de incubación del Acortar el tiempo de incubación ,
sustrato con el sustrato
Fosfatasa alcalina endógena resistente a Bloqueo adicional con Solución de
levamisol Bouin o ácido libre de ácido cítrico

1M durante 1-10 min ,
Sección que flota del Recubrimiento de portaobjetos inadecuado Utilizar portaobjetos silanizados o I
portaobjetos adhesivos. I
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I
La mercadería viaja por cuenta y riesgo del
destinatario. Todo reclamo será atendido según I~
prevee el "Manual de procedimiento para reclamos
técnicos y devolución de mercadería" que Bl0ARS
S. A. pone a disposición del Cliente. .

\
I

Por cualquier información puede consultar al
siguiente teléfono: (011) 4555-4601 en el horario de
9.00 a 18.00 de Lunes a Viernes. Personal de
BIOARS S.A. estará a vuestra disposición.

Establecimiento elaborador: ZytoVision GmbH, Fischkai
1, 27572 Bremerhaven (Alemania).
Establecimiento Importador: BIOARS S.A. - Estomba
961/965 - Ciudad Autónoma de Buenos Aires.
Director Técnico: Dra. Claudia E. Etchevés - Bioquímica- I

Matrícula Nacional N" 7028 I
Uso Profesional Exclusivo. Autorizado por la A.N.M.A.T.
N° Certificado:

2.

INDICACiÓN AL CONSUMIDOR

1.
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Phone:.49 jOI471/4832. 300
Fax:'49(0)471/4832.509
www.zytovi$iQn~m
info@":z.y1ovision.ccm
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Nuclear Blue Solution

(Solución Nuclear Azul)

IREF I CS-0002-20 W 40 (20 mI)

Para uso en procedimientos de hibridación in situ

Para uso diagnóstico in-Vitro

según reglamento UE 98/79/CE

I
tlIU••••K~I::J,A.

~IOQ.CLAUDIA'ETCH~éSl
OIRECTOR ¡e",eo",
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1. Finalidad de la aplicación

Este producto está diseñado para el uso diagnóstico in vitro (según reglamento UE98/79/CE). Un
patólogo calificado debe interpretar los resultados en el contexto del historial clínico

considerándose los datos clínicos y patológicos del paciente.

El Nuclear Blue SoJution (C52) está diseñado para ser utilizado en pasos de contratinción en

protocolos de hibridación in situ (ISH) de ZytoVision.

2. Precauciones de seguridad y eliminación de desechos

-/ lea las instrucciones antes de usar este kit.
-/ No use los reactivos después de su fecha de caducidad.
,¡' Evite la contaminación cruzada y la contaminación bacteriana de los reactivos .
./' Evite cualquier contacto directo con los reactivos. Tome las precauciones necesarias

(utilice guantes desechables, gafas protectoras y batas de laboratorio) .

./ Si los reactivos entran en contacto con la piel, lave inmediatamente la piel con cantidades, ,
abundantes de agua .

./ No pipetear soluciones con la boca .

./ La eliminación de los reactivos debe llevarse a cabo de acuerdo con las regulaciones

locales .
./ Puede solicitarse la hoja de datos de seguridad para el usuario profesional.

3. Contenido del paquete

Los siguientes componentes se encuentran incluidos en el set:

Código Componente Cantidad Contenedor

CS2 Nuclear Blue Solution 20 mi Botella con tapa a rosca, negra

Manual de instrucciones 1

El componente (CS2) es suficiente para 40 reacciones.

4. Almacenamiento y durabilidad

Los componentes deben ser almacenados de 2 a 8°C. En estas condiciones de almacenamiento, el
componente funcionará sin pérdida de rendimiento, por 10 menos hasta la fecha de caducidad

impresa en la etiqueta.

BIOA S S.A.
BIOO. CLAl' l~fT('-HEV~'

nlRFrl' lo< n','-',"C
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5. Instrucciones

Nuclear Blue $olution (C52) es una solución lista para usar para

aplicaciones ISH, siguiendo los protocolos de ZytoVision.

Nuestros expertos se encuentran disponibles para contestar sus preguntas.

Versión: 16 de Marzo, 2012 (5.0)

Marca registrada:

ZytoVision@ es una marca registrada de

ZytoVision GmbH.

~9~

..- ZytoVitl01'1 GrnbH . f¡SChkÓl~ 1
0.27572 Brernerhoven . Germony
'hen.: +49 (0}471/4832. 300
Fo", +49 (0)471/4832.509
www.zytovhion.com
info@zyIovision.com

INDICACiÓN AL CONSUMIDOR

1. Por cualquier información puede consultar .al
siguiente teléfono: (011) 45554601 en el horario de
9.00 a 18.00 de Lunes a Viernes. Personal de
BIOARS SA estará a vuestra disposición.

2. La mercadería viaja por cuenta y riesgo del
destinatario. Todo reclamo ser$- atendido según lo
prevee el "Manual de procedimiento para reclamos
técnicos y devolución de mercadería" que BIOARS
S. A. pone a dísposición del Cliente .

~~1;~;~i~~:~~~I:~~~(~~~~~~~~sion GmbH, Fischkai:

Establecimiento Importador: BIOARS SA - Estomba
9611965 - Ciudad Autónoma de Buenos Aires.
Director Técnico: Dra. Claudia E. Etchevés - Bioqulmica-
Matrrcula Nacional N° 7028 !
Uso Profesional Exclusivo. Autorizado por la A.N.MAT;
W Certificado: 1

BIOAR!> S.A.
BIOa. CLAUDIA EtCH .,5;5

l)lRE-e tOl'<.TECNI O

http://www.zytovhion.com
mailto:info@zyIovision.com


ERBB2 Control Slide Set

(Set de Portaobjetos Control ERBB2)

1 REF I E-4007-2 W 2 slides

Para la detección de la amplificación del gen ERBB2mediante hibridación in situ cromogénica

(CISH)

Para uso diagnóstico in-Vitro

según reglamento UE 98/79/CE

BOARS ::i.A,
BIOO. e AUDIA E'TCHgVF
~ ,T()R rl"l'""'I""-



Descripción del producto

Contenido:

Producto:

Especificidad:

Almacenamiento ¡Estabilidad:

Uso:

Precauciones de seguridad:

Descripción del portaobjetos

ERBB2 Control Slide (5C2) consiste en 4 líneas celulares

diferentes afectadas por la amplificación del gen ERBB2 a

diferentes niveles y un tejido (músculo de miocardio canino)

E-4007-2 (2 portaobjetos)

El ERBB2 Control Slide (5C2) está diseñada para ser utilizado

como control positivo para la detección de la amplificación del

gen ERBB2mediante hibridación in situ cromogénica (CISH)

El ERBB2Control Slide (5C2) debe ser almacenado a 2 a 8°( y es

estable hasta la fecha de caducidad impresa en la etiqueta

Este producto está diseñado para el uso diagnóstico in vitro

(según reglamento UE 98/79/CE). Un patólogo calificado debe

interpretar los resultados en el contexto del historial clínico

considerándose los datos clínicos y patológicos del paciente

lea las instrucciones antes de usar este kit.

Aunque el proceso de fijación hace que los portaobjetos sean

no infecciosos, se aconseja al usuario tener las mismas

precauciones de seguridad para la manipulación / eliminación

de agentes potencialmente infecciosos.

Evite cualquier contacto directo con los portaobjetos. Tome las,

precauciones necesarias (utilice guantes desechables, gafas

protectoras y batas de laboratorio)

El ERBB2Control Slide (5C2) consiste en 4 líneas celulares diferentes afectadas por la amplificación

génica de ERBB2a diferentes niveles y un tejido (músculo de miocardio canino).

El ERBB2 Control Slide (5C2) debe ser usado para monitorear el correcto funcionamiento de un

ensayp de CISH para la detección de la amplificación génica de ERBB2 en tejidos embebidos en

parafina y fijados con formalina. Para usar como un control en el portaobjetos, simplemente
montar una muestra de tejido de interés junto a la línea celular del ERBB2 Control Slide (5C2)

antes de hornear el portaobjetos. (



Fuente: Línea celular de mamífero que contiene secuencias del gen
humano, y tejido del músculo del miocardio canino

Fijación:

Incrustación:

Espesor:

Montaje:

Pretratamiento:

Diseño:

Formalina 10% tamponada a pH neutro durante 24 h a temperatura

ambiente. (24 h, pH 7.0)

Parafina, coloreado en rojo

Portaobjetos cargados positivamente

Precalentamiento en horno durante 15 minutos a s8QC

I
(j)@

--@@@

1. Ausencia de amplificación de ERBB2, 1-2 copias del gen por núcleo
2. Ausencia de señal de ERBB2
3. Ausencia de amplificación de ERBB2, 1-2 copias del gen por núcleo
4. Bajo nivel de amplificación de ERBB2,3.6 copias del gen por núcleo
5. Alto nivel de amplificación de ERBB2,muchas copias por núcleo

Instrucciones:

1. Remover la etiqueta del ERBB2Controlslide (5C2) y etiquete el portaobjetos con un lápiz.

2. Para un control en el portaobjetos, montar la muestra de tejido de interés

3. Calentar (bake) el portaobjetos a 60Q( por un mínimo de 2 h hasta 16 h

El pretratamiento (desparafinado, prote6lisis, post- fijación) debe llevarse a cabo de acuerdo con

las necesidades del usuario.

Para un funcionamiento especialmente fácil de usar, se recomienda el uso de un sistema Cl5H

ZytoDot de ZytoVision.

o,
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Cuando se utilizan las sondas de ERBB2adecuadas, una tindón positiva puede ser obtenida en los
diferentes sitios del ERBB2Control Slide (5C2), como por ejemplo, dos señales de ERBB2en forma
de puntos en un núcleo de una linea celular no afectada por una amplificación del gen ERBB2.s(
las células en el ERBB2Control Slide (5C2), fallan en mostrar una tindón positiva, los resultados de',
la prueba de las muestras deben ser considerados inválido. En caso de reaetividad cruzada~
utilizando una sonda ERBB2,por favor, alterar las etapas de lavado vI o aumentar la rigurosidad de,
la hibridación / lavado. ~

Nuestros expertos se encuentran disponibles para contestar sus preguntas.

Versión: 1 de Enero, 2015 (4.7) INDICACiÓN AL CONSUMIDOR

I
/

B,l"" O.n.
BlDa. CLAUDIA ETCHEVE:,

DIRECTOR TfCNIC(I

1. Por cualquier información puede consultar a.
siguiente teléfono: (011) 4555-4601 en el horario de
9.00 a 18.00 de Lunes a Viemes. Personal dé
BIOARS S.A. estará a vuestra disposición. 1

2. La mercaderfa viaja por cuenta y riesgo del
destinatario. Todo reclamo será atendido según 19
prevee el "Manual de procedimiento para reclamos
técnicos y devolución de mercadería" que BIOARS
s. A. pone a disposición del Cliente. I

Establecimientoelaborador: ZytoVision GmbH, Fischkai I
1,27572 Bremerhaven (Alemania).
Establecimiento Importador: BIOARS S.A. - Estomba I
961/965 - Ciudad Autónoma de Buenos Aires. J
Director Técnico: Dra. Claudia E. Etchevés - Bioquímica-
Matrícula Nacional N" 7028 I
Uso Profesional Exclusivo.Autorizado por la A.N.M.A.T.
N" Certificado:

l1li ZytoVision GmbH .:fis
0- 27572 Brememoven . Germnny
Pho•• : +49 (01471/4832,300
fax: .49(0)471/4832.:509
w.yw.zytovision.oom
info@zytolfi5lon,com

,~---

Marcas registradas:

registradas de ZytoVision GmbH.

ZytoVision@y ZytoDot son marcas



EGFR Control Slide Set

(Set de Portaobjetos Control EGFR)

1 REF1 E-4009-2 'IV 2 slides

I
I

I
I
I

I
Para la detección de la amplificación del gen EGFRmediante hibridación in situ cromogénica (C1SI¡f)

I
¡'

CE
1 ¡VD I

Para uso diagnóstico in-Vitro

según reglamento UE98/79/CE

t':SiI•.)f\l'v u.M.

SI Q. CLAUDIA ETCHEVE
DIRECTOR TECNICO



Descripcióndel producto

Contenido: EGFR Control Slide (5C3) consiste en 2 Ifneas celulares
diferentes afectadas por la amplificación del gen EGFR a
diferentes niveles y un tejido (músculo de miocardio canino)

Producto: E-4009-2(2 portaobjetos)

Especificidad: El EGFRControl Slide (50) está diseñada para ser utilizado
como control positivo para la detección de la amplificación del
gen EGFRmediante hibridación in situ cromogénica (CISH)

Almacenamiento ¡Estabilidad: El EGFRControl Slide (50) debe ser almacenado a 2 a 8"C y es I
estable hasta la fecha de caducidad impresa en la etiqueta i

Uso: Este producto está diseñado para el uso diagnóstico in vitro

(según reglamento UE98/79/CE). Un patólogo calificado debe
interpretar los resultados en el contexto del historial clínico
considerándose los datos clínicosy patológicos del paciente

Precaucionesde seguridad: Lealas instrucciones antes de usar este kit.

Aunque el proceso de fijación hace que los portaobjetos sean
no infecciosos, se aconseja al usuario tener las mismas"
precauciones de seguridad para la manipulación / eliminación
de agentes potencialmente infecciosos.

Evite cualquier contacto directo con los portaobjetos. Tome las,
precauciones necesarias (utilice guantes desechables, gafas"
protectoras y batas de laboratorio)

Descripción del portaobjetos

El EGFRControl Slide (5C3)consiste en 2 líneascelulares diferentes afectadas por la amplificación
del gen EGFRa diferentes niveles, y un tejido (músculo de miocardio canino).

El EGFRControl Slide (5C3) debe ser usado para monitorear el correcto funcionamiento de un
ensayo de CISHpara la detección de la amplificación del gen EGFRen tejidos embebidos en
parafina y fijados con formalina. Para usar como un control en el portaobjetos, simplemente
montar una muestra de tejido de interé~ junto a la línea celular del EGFRControl Slide (5C3)antes
de hornear el portaobjetos. I

• á\tIl.l~:;<"'A.
'"'l3IOa. CLAUDIA ETCHEVE

DIRECTOR TECNICO



Fuente:

Fijación:

Incrustación:

Espesor:

Montaje:

Pretratamiento:

Diseño:

Líneas celulares de mamífero que contienen secuencias del gen ERBB2

humano, y tejido del músculo de miocardio canino

Formalina 10% tamponada a pH neutro durante 24 h a temperatura
ambiente. (24 h, pH 7.0)

Parafina, coloreado en rojo

Portaobjetos cargados positivamente

Precalentamiento en horno durante 15 minutos a 58°C

1. Ausencia de señal EGFR
2. Ausencia de amplificación de EGFR,1-2 copias del gen por núcleo
3. Alto nivel de amplificación de EGFR,varias copias por núcleo

Instrucciones:

1. Remover la etiqueta del EGFRControl Slide (5C3) y etiquetar el portaobjetos con un lápiz.

2. Para un control en el portaobjetos, montar la muestra de tejido de interés

3. Calentar (bake) el portaobjetos a 600
( por un mínimo de 2 h hasta 16 h

El pretratamiento (desparafinado, proteólisis, post- fijación) debe llevarse a cabo de acuerdo con' ,
las necesidades del usuario. I

Para un mejor rendimiento, se recomienda el uso de un sistema CISHZytoDot de ZytoVision.

BIOARSS.A.
BIOO. CLAUDIA ETCHEVE:-

DIRECTOR~ECN!C()
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Resultados

Cuando se utilizan las sondas de EGFR adecuadas, una tinción positiva puede ser obtenida en los

diferentes sitios del ERBB2Control SUde (5C3), como por ejemplo, dos señales de EGFRen forma

de puntos en un núcleo de una línea celular no afectada por una amplificación del gen ERBB2. Si

las células en el EGFRControl Slide (5C3), fallan en mostrar una tinción positiva, los resultados de

la prueba de las muestras deben ser considerados inválidos. En caso de reactividad cruzada

utilizando una sonda EGFR,por favor, alterar las etapas de lavado vi o aumentar la rigurosidad de
la hibridación I lavado.

Nuestros expertos se encuentran disponibles para contestar sus preguntas.

INDICACiÓN AL CONSUMIDOR

Establecimiento elaborador: ZytoVision GmbH, Fischkai
1, 27572 Bremerhaven (Alemania).
Establecimiento Importador: BIOARS SA - Estomba
961/965 - Ciudad Autónoma de Buenos Aires.
Director Técnico: Ora. Claudia E. Etchevés. Bioquímica-
Matricula Nacional N" 7028
Uso Profesional Exclusivo. Autorizado por la A.N.MAT.
N° Certificado:

Versión: 24 de Febrero, 2010 (4.6)

Marcas registradas:

ZytoVision@ y ZytoDot son marcas

registradas de ZytoVision GmbH.

~,~g~
IllItlIOo$ W";¡¡

MIl ZytoV¡$-10l)
G ~27572 Bremerhoven ;."
Phone: +4910}471/4832.

p

fax: +49 {O)471/4Bn. 509'i
V(WW'.'J)ffOVi $100 ;com
info@lYiovislon.com

,.

2.

Por cualquier información puede consultar al
siguiente teléfono: (011) 4555~4601 en el horario de
9.00 a 18.00 de Lunes a Viernes. Personal de I
BIOARS S.A. estará a vuestra disposición.

La mercadería viaja por cuenta y riesgo del I
destinatario. Todo reclamo será atendido según 10 !
prevee el "Manual de procedimiento para reclamos ¡
técnicos y devolución de mercaderia" que BIOARS ,
S. A. pone a disposición del Cliente.

8IÚAk.:> ':>.A.
SIOO. CLAUDIA ETCHEVE
~1~E:Srn!'l tEGNICl"'

mailto:info@lYiovislon.com
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TRIPUCADO

Heat Pretreatment Solution EDTA

(Solución de Pretratamiento con calor
con EDTA)

I REF 1 PI -0002 -500 W 7 (500 mi)

Para uso en procedimientos de hibridación in situ

Para uso diagnóstico in-Vitre

según reglamento UE 98/79/CE

/

BIOAK:::l 0.1'1.
6100. CLAUDIA ETCHEV¡'

gIR!CTOFl :rE-C~If"(" VE,



1. Finalidad de la aplicación

l:11Ur'd'''';:' ::'.A.
6100. CLAUDIA ETCHEVE

DIRECTOR TECNICr'

Este producto está diseñado para el uso diagnóstico in vitro (según reglamento UE 98/79/CE). Un

patólogo calificado debe interpretar los resultados en el contexto del historial cllnico
considerándose los datos clínicos y patológicos del paciente.

El Heat Pretreatment Solution EDTA (PT2) está diseñado para ser utilizado para el pretratamiento

con calor en muestras de células o tejidos embebidos en parafina y fijados con formalina, en
protocolos del sistema de hibridación in situ (ISH) de ZytoVision.

2. Precauciones de seguridad y eliminación de desechos

,¡' Lea las instrucciones antes de usar este kit .

./' No use los reactivos después de su fecha de caducidad .

./' Evite la contaminación cruzada y la contaminación bacteriana de los reactivos .

./' Evite cualquier contacto directo con los reactivos. Tome las precauciones necesarias:
;

(utilice guantes desechables, gafas protectoras y batas de laboratorio). I
,¡' Si los reactivos entran en contacto con la piel, lave inmediatamente la piel con cantidades r

abundantes de agua. ¡
./' No pipetear soluciones con la boca.

,¡' La eliminación de los reactivos debe llevarse a cabo de acuerdo con las regulaciones
locales .

./' Puede solicitarse la hoja de datos de seguridad para el usuario profesional.

3. El Heat Pretreatment Solution EOTA

Los siguientes componentes se encuentran ¡ncluidos:

Código Componente Cantidad Recipiente

PT2 Heat Pretreatment Solution EDTA 500 mi Botella con tapón de rosca (grande)

Manual de instrucciones 1

El componente (PT2) es suficiente para 7 recipientes de tinción de 70 mi cada uno.

4. Almacenamiento y durabilidad

Los componentes deben ser almacenados de 2 a 8°C. En estas condiciones de almacenamiento, el

componente funcionará sin pérdida de rendimiento, por lo menos hasta la fecha de caducidad
impresa en la etiqueta.é~
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Nuestros expertos se encuentran disponibles para contestar sus preguntas.

Versión: 1 de Enero, 2010 (4.5)

Marca registrada:

ZytoVision@ es una marca registrada

de ZytoVision GmbH.

,..t ZytoVisJonGmbH. Fi$chkoi"t'/
0- 27572 Br.""¡'ovon . Ge<many
fhon.: +49(0)471/4832 • 300
Fax:+49 (01471/4832.509
W'I/VW.Z)4QVision.oom
infoQzy1ovis,lon,com

INDICACiÓN AL CONSUMIDOR

1. Por cualquier información puede consultar al
siguiente teléfono: (011) 4555-4601 en el horario de
9.00 a 18.00 de Lunes a Viernes. Personal de
BIOARS S.A. estará a vuestra disposición.

2. La mercaderla viaja por cuenta y riesgo del
destinatario. Todo reclamo será atendido según lo
prevee el "Manual de procedimiento para reclamos
técnicos y devolución de mercadería" que BIOARS
S. A. pone a disposición del Cliente.

Establecimiento elaborador: ZytoVision GmbH, Fischkai
1,27572 Bremerhaven (Alemania).
Establecimiento Importador: BIOARS S.A. - Estomba
961/965 - Ciudad Autónoma de Buenos Aires.
DirectorTécnico: Dra. Claudia E. Etchevés. Bioqulmica.
Matrícula Nacional W 7028
Uso Profesional Exclusivo. Autorizado por la A.N.M.A.T.
W Certificado:



PBS/Tween

1 REF1WB-0004- 1000 W 14 (1000 mi)

Para uso en procedimientos de hibridación in situ

Para uso diagnóstico in.Vitro

según reglamento UE98/79/CE

BrOAHtl t:..A.
810Q. CLAUDIA E"TCHEVI-

ortlr::r:t(1R rFf'Nlrf'
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1. Finalidad de la aplicación <r, ,<' /
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Este producto está diseñado para el uso diagnóstico in vitre (según reglamento UE 98/79/CE). Un
patólogo calificado debe interpretar los resultados en el contexto del historial clínico
considerándose los datos clínicos y patológicos del paciente.

El PBS/Tween (WB4) está diseñado para ser utilizado en las etapas de lavado en protocolos de

hibridación in sítu (ISH) de ZytoVision.

2. Precauciones de seguridad y eliminación de desechos

,¡' lea las instrucciones antes de usar este kit.
./' No use los reactivos después de su fecha de caducidad .
./' Evite la contaminación cruzada y la contaminación bacteriana de los reactivos.

,¡' Evite cualquier contacto directo con los reactivos. Tome las precauciones necesarias

(utilice guantes desechables, gafas protectoras y batas de laboratorio). J

.¡' Si los reactivos entran en contacto con la piel, lave inmediatamente la piel con cantidades'

abundantes de agua .
.¡' No pipetear soluciones con la boca .

.¡' La eliminación de los reactivos debe llevarse a cabo de acuerdo con las regulaciones

locales .
.¡' Puede solicitarse la hoja de datos de seguridad para el usuario profesional.

3. Contenido del paquete

Los siguientes componentes se encuentran incluidos:

Código Componentes Cantidad Recipiente

WB4 PBS Tween 1 Paquete de Aluminio

Manual de instrucciones 1

El componente (WB4) es suficiente para 14 recipientes de tinción de 70 mi cada uno.

4. Almacenamiento y durabilidad

Los componentes deben ser almacenados de 2 a 8°C. En estas condiciones de almacenamiento, el

componente funcionará sin pérdida de rendimiento, por lo menos hasta la fecha de caducidad

impresa en la etiqueta.

BIOARt:> ti.A.
8100. CLAUDIA tT(:H!:\"

Ol~F\''''f'I~H í N~
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PBS/Tween (WB4) es una sustancia soluble en agua que necesita ser disuelto antes de usar. La
solución PBS/Tween preparada es para los pasos de lavados en aplicaciones ISH, siguiendo los
protocolos de ISH de ZytoVision.

Preparación de PBSjTween: Agregar 1 tableta de PBSlTween (WB4) a lOOOml de agua desionizada
o destilada y disolver.

Nuestros expertos se encuentran disponibles para contestar sus preguntas.

Versión: 12 de Marzo, 2012 (5.0)

Marca registrada:

ZytoVision@ es una marca registrada

de ZytoVision GmbH.

~G~'..1 ZytoVisíon GmbH . ff$chk~
0- 27572 Bremetbovan < Gerri1,ón'Y<Y
Phcne:+49 (0)471/4832.300 ... <;
Fax:+49101471/4832.509
www.zytovi$iOI'l.oom
infO@zytovision.com

INDICACIÓN AL CONSUMIDOR

1. Por cualquier información puede consultar al
siguiente teléfono: (011) 4555-4601 en el horario dé
9.00 a 18.00 de Lunes a Viernes. Personal de
BIOARS SA estará a vuestra disposición.

2. La mercadería viaja por cuenta y riesgo de!
destinatario. Todo reclamo será atendido según lo
prevee el "Manual de procedimiento para reclamos
técnicos y devolución de mercaderia" que BIOARS
S. A. pone a disposición del Cliente. '

Establecimiento elaborador: ZytoVision GmbH, Fischkai
1,27572 Bremerhaven (Alemania) .

.Establecimiento Importador: BIOARS S.A. - Estomba
961/965 - Ciudad Autónoma de Buenos Aires.
Director Técnico: Dra. Claudia E. Etchevés - Bioquímica-
Matricula Nacional N° 7028
Uso Profesional Exclusivo. Autorizado por ta A.N.M.A.T.
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Clear-itTM Stringency Buffer

(Solución tampón Astringente Clear-itTM)

I
.¡

1 REFI WB-0009-500 W 7 (500 mi)

Para uso en procedimientos de hibridación in situ

Para uso diagnóstico in-Vitre

según reglamento UE98/79/CE

e
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1. Finalidad de la aplicación

Este producto está diseñado para el uso diagnóstico in vitro (según reglamento UE 98/79/CE). Un '

patólogo calificado debe interpretar los resultados en el contexto del historial cHnico :
considerándose los datos clínicos y patológicos del paciente.

El Clear-jtTMStringency Buffer (W89) está diseñado para ser utilizado en las etapas de lavado en
protocolos de hibridación in situ (ISH) de ZytoVision.

2. Precauciones de seguridad V eliminación de desechos

./ Lea las instrucciones antes de usar este kit.

./ No use los reactivos después de su fecha de caducidad .

./ Evite la contaminación cruzada y la contaminación bacteriana de los reactivos .

./ Evite cualquier contacto directo con los reactivos. Tome las precauciones necesarias

(utilice guantes desechables, gafas protectoras y batas de laboratorio) .

./ Si los reactivos entran en contacto con la piel, lave inmediatamente la piel con cantidades
abundantes de agua .

./ No pipetear soluciones con la boca .

./ La eliminación de los reactivos debe llevarse a cabo de acuerdo con las regulaciones
locales.

,¡' Puede solicitarse la hoja de datos de seguridad para el usuario profesional.

3. Contenido del paquete

Los siguientes componentes se encuentran incluidos:

Código Componentes Cantidad Recipiente

WB9 Clear-it Stringency Buffer 500 mi Botella con tapón de rosca (grande)

Manual de instrucciones 1

El componente (WB9) es suficiente para 7 recipientes de tinción de 70 mi cada uno.

4. Almacenamiento V durabilidad

los componentes deben ser almacenados de 2 a 8~C.En estas condiciones de almacenamiento, el
componente funcionará sin pérdida de rendimiento, por Jo menos hasta la fecha de caducidad
impresa en la etiqueta.é.
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5. Instrucciones

,
CJear-it™ 5tringency Buffer (W89) es una solución lista para usar para los pasos de lavados en
aplicaciones ISH, siguiendo los protocolos de ISHde ZytoVision.

Siguiendo los protocolos ISH de ZytoVision, el Clear-ieM Stringency Buffer (WB9) está
reemplazando al Wash Buffer SSC(WB1) para un lavado de rigurosidad mejorada.

Nuestros expertos se encuentran disponibles para contestar sus preguntas.

Versión: 2 de Enero, 2013 (5.0)

Marca registradaa:-

ZytoVision@ es una marca registrada

de ZytoVision GmbH.

MIl ,ZytoVision GmbH • F¡schko(:j!}~;
0-27572 Bremorhoven ' Getmany "
fhan., ,49101471/4832 .300
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INDICACiÓN Al CONSUMIDOR

1. Por cualquier información puede consultar al
siguiente teléfono: (011) 4555-4601 en el horario de
9.00 a 18.00 de Lunes a Viernes. Personal de
BIOARS SA estará a vuestra disposición.

2. La mercadería viaja por cuenta y riesgo del
destinatario. Todo reclamo será atendido segun lo
prevee el "Manual de procedimiento para reclamos
técnicos y devolución de mercaderla" que BIOARS
S. A. pone a disposición del Cliente.

Establecimiento elaborador: ZyloVision GmbH, Fischkai
1,27572 Bremerhaven (Alemania).

Establecimiento Importador: BIOARS S.A. - Estomba
961/965 - Ciudad Autónoma de Buenos Aires.

Director Técníco: Dra. Claudia E. Etchevés - Bioqulmica-
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