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Disposición

 
Número: 
 

 
Referencia: 1-47-3110-5449/18-0

 

                                     

 

VISTO, el expediente nº 1-47-3110-5449/18-0 del Registro de la Administración Nacional de Medicamentos, 
Alimentos y Tecnología Médica y,

 

CONSIDERANDO:

Que por las presentes actuaciones la firma BIOARS S.A. solicita la modificación de los productos para diagnóstico 
de uso “in Vitro” denominados: 1) ZytoLight CEN X/Y Dual Color Probe; 2) ZytoLight CEN X/Yq12 Dual Color 
Probe; 3) ZytoLight CEN Y (DYZ3) Probe;  4) ZytoLight Aneusomy Probe set; 5) ZytoLight SPEC 13q12 Probe; 
6) ZytoLight SPEC 13/CEN 18/SPEC 21 Triple Color Probe; 7) ZytoLight SPEC 13/21 Dual Color Probe; 8) 
ZytoLight SPEC 18/CEN X/Y Triple Color Probe; 9) ZytoLight SPEC 21q22 Probe; 10) ZytoLight SPEC 21/CEN 
X/Yq12 Triple Color Probe; 11) ZytoLight CEN 12 Probe; 12) ZytoLight SPEC 1p12 Probe; 13) ZytoLight CEN 17 
Probe, autorizados por Certificado Nº 008471.

Que lo solicitado se encuadra dentro de los alcances de la Disposición ANMAT Nº  2674/99 y la documentación 
aportada ha satisfecho los requisitos de la normativa aplicable.

Que en el expediente de referencia consta el informe técnico producido por el Servicio de Productos para 
Diagnóstico que establece que se autoriza la modificación solicitada.

Que la presente se dicta en virtud de las facultades conferidas por los Decretos Nº 1490/92 y sus modificatorios.

 

                  Por ello;



EL ADMINISTRADOR NACIONAL DE LA ADMINISTRACIÓN NACIONAL DE

MEDICAMENTOS, ALIMENTOS Y TECNOLOGÍA MÉDICA

D I S P O N E:

 

ARTÍCULO 1º.- Autorizase a la firma BIOARS S.A la incorporación al Certificado Nº 008471 de los  productos 
para diagnóstico de uso In Vitro denominados: 14) ZytoLight Aneuploidy Panel X/Y and 13/18/21 y 15) ZytoLight 
Aneuploidy  Panel 18/X/Y and 13/21, con los Datos Característicos que figuran al pie de la presente.

ARTÍCULO 2º.- Autorícense los textos de los proyectos de rótulo/s y de instrucciones de uso que obran en 
documento N° IF-2019-96435017-APN-DNPM#ANMAT.

ARTICULO 3º.- Practíquese la atestación correspondiente en el  Certificado nº   008471, cuando el mismo se 
presente acompañado de la presente Disposición.

ARTÍCULO 4º.- Regístrese; gírese a la Dirección de Gestión de información Técnica  a sus efectos, por Mesa de 
Entradas notifíquese al interesado y hágasele entrega de la presente Disposición junto con los nuevos proyectos de 
rótulos y manual de instrucciones. Cumplido, archívese.-

 

 

DATOS IDENTIFICATORIOS CARACTERISTICOS

NUEVO NOMBRE COMERCIAL: 1) ZytoLight CEN X/Y Dual Color Probe; 2) ZytoLight CEN X/Yq12 Dual 
Color Probe; 3) ZytoLight CEN Y (DYZ3) Probe;  4) ZytoLight Aneusomy Probe set; 5) ZytoLight SPEC 13q12 
Probe; 6) ZytoLight SPEC 13/CEN 18/SPEC 21 Triple Color Probe; 7) ZytoLight SPEC 13/21 Dual Color Probe; 8) 
ZytoLight SPEC 18/CEN X/Y Triple Color Probe; 9) ZytoLight SPEC 21q22 Probe; 10) ZytoLight SPEC 21/CEN 
X/Yq12 Triple Color Probe; 11) ZytoLight CEN 12 Probe; 12) ZytoLight SPEC 1p12 Probe; 13) ZytoLight CEN 17 
Probe; 14) ZytoLight Aneuploidy Panel X/Y and 13/18/21; 15) ZytoLight Aneuploidy  Panel 18/X/Y and 13/21

INDICACIÓN DE USO: 1) a 13) No modifica; 14) Para la detección cualitativa de satélites alfa del cromosoma X 
y los satélites clásicos III del cromosoma Y, así como satélites alfa del cromosoma 18 y secuencias específicas de 
los cromosomas humanos 13 y 21 mediante hibridación fluorescente in situ (FISH); y 15) Para la detección 
cualitativa de las secuencias específicas del cromosoma humano 13 y 21, así como de las secuencias específicas del 
cromosoma humano 18 y los satélites alfa del cromosoma X e Y mediante hibridación fluorescente in situ (FISH).

FORMA DE PRESENTACIÓN: 1) a 13) No modifica; 14) Envases conteniendo ZytoLight Aneuploidy Panel 
X/Y and 13/18/21: 0,05 ml (5 reacciones de 10 µl cada una) y 0,20 ml (20 reacciones de 10 µl cada una); y 15) 
Envases conteniendo ZytoLight Aneuploidy Panel 18/X/Y and 13/21: 0,20 ml (20 reacciones de 10 µl cada uno).

PERIODO DE VIDA ÚTIL Y CONDICIONES DE CONSERVACIÓN: 1) a 13) No modifica; 14) y 15) 36 
(TREINTA Y SEIS) meses desde la fecha de elaboración, conservados entre 2 y 8°C protegido de la luz.

NOMBRE Y DIRECCIÓN DEL FABRICANTE: 1) a 13) No modifica; 14) y 15) ZytoVisión GmbH, Fischkai 1, 



27572 Bremerhaven (ALEMANIA).
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El nombre del producto (XXXXX), Volumen (X ml), cambia para cada producto, se anexe el listado con los
volú menes de los mismosnombres

a Establecimiento elaborador: zytov¡sion GmbH, Fischkai 1, 2757? Btemetnaven (Alemania)

Establecimiento lmportador: BIOARS S.A. - E§tomba 961/965 - Ciudad AutÓnoma de Buenos Aires

Director Técnico: Dra. Claudia E. Etchevés - Bioquimica- Matricula Nacional N' 7028
Uso Profesional Exclusivo. Autorizado por la A.N.M.A.T. N'Certif¡cado: 008471
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PRoYEcro DE nórulos ExrERNos PAn D

Nombre del roducto:

La forma de presentació n d sonda S so n frascos rotu ladOS q U e n n dentro de u na bo lsa pl ást¡ca

¡te el rotu lo ntern En dich bols ene ma n U a I de tnstrucc ion P or I o ta ntotra nspa rente q ue perm ver l o a a

AS SO ndas no tiene n rótu lo exte rnos solamente prese nta el U e n co locado e n lo vta le S

ü

o Estabtecimiento elaborador: zytov¡sion GmbH, Fischkai 1,27572 Bremerhaven (Alemania),

Estabtecimiento lmportador: glO¡RS S.e. - Estomba 961/965 - Ciudad Autónoma de Buenos Aires.

Director Técnico: Dra. Claudia E. Etchevés - Bioquimica- Matricula Nacional N" 7028

Uso Profesional Exclusivo. Autorizado por la A.N.l\¡.A.T. N" Cert¡ficado: 00847'1
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CAStProbes Sondas

zytoLiehtj Producto Zytovision. Familia Genética
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Sondas Zytolight (Zytotight Probe) - Familia: GENETICA
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VOTUMENOMBRE DEL PRODUCTO

z-zto4-5 ZytoLight Aneuploidy Panel XIY and t3/ t8l2L
0,20 ml7-2704-20 ZytoLight Aneuploidy Panel X/Y and 13/t8l2t

ZytoL¡ght Aneuploidy Panel 18/X/Y and 1 ztz-2279-20

lcóore o
0,05 ml

I I o,zo mt
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ZYTO ISION
Polinuckticios Íürr¿dc6,.on ZyBlut (ercitación 418

a67lr1n) (-37.0 ne/¡ü cuya s.rueEias oEeti\'!6 n m..

ZatoLight

Aneuploidy Panel 18y'VY a¡rd 13/21

REF 2-2279-20 20

I 8q21.31-q21.32* (chr1 8:55,69r,725 -56,455,119)

Polinlrl€óti(l(E m¿r¡rdc ffn Z)Creen (excihción 503

s28 rrrn) (-4.s 
"C/Fl) 

Cl,fu secusEias otijetilc

Xp11.1-q11.1 specific tor the alPha satelliE centsomeri reg¡on

D)91 of chrcmosome X
FolinudeóridcrÉ¡adc6.or ZlOr¡nBe (excihciÓn 547

n¡¡/emjsión 572 nn, ("1.5 nypl), cuf¿s€.r.sEi§olitil'c

maFeanmYpll.l-q11.1 e§pecúira Pará la legión cmtsoméúa del

seÉüte alfa DYZ3 del .hrcmosome Y.

Buffer de hibddación a base de for¡¡nmida
rde acuedo (oi la As¿¡nblea del Ceíonra Hlllluo CRCt /hgl9

s,H!rc-ti¿t58 RHS¡§,0?

Para la deh(ción cualihtiva cle las secuslciil§ esPecifi'as del

o1nrrcsoÍ¡a hurnano 13 y 21, a5í como de las secuencias esPecíficas

del erornosonra humano l8 y 1116 saÉIites aüa del r-ro[rosoma X e Y

medianE hibridación fluorcs:enle in situ (FISFI)

L¡Érirsrti! o rrL{i(Lr dt dBglostjco lrt vitro
.{e ¿ñcrdo r,rn i¿ dutltiv¡ de laUE 98 /79 / CE

1. Uso prev:§to
á4nliuht ArPuptoidv Panel l8lX/Y.]n\l 13/21 esrá dcstuÁtlo a l¡ Ltete§'ión

ffi", + t.jse.-u"."i* e5pedkas de lo§(romo$mas htumno' l1y ll asi

(or¡o las s€cuencias esp€rlficas del cromosóma 18 y satelites alfa del cromo§{rma

x v \ ¿n 6É1n¿n6 cLtolódca§ o fiid(lds (on form.r.lfra m(hridas cn ParafÜu
,.;' r"s*i"I,á,, ii"."*-,,r'I'r, siu ú rsrD. L,s scnd¿r cst¡n Ll.stnr¿'l¿s a sYr

i¡tiliz¿.l¿s c¡r,on,in¡ci¿Lr con Tytol iShL I ISH InrPlemenutrcn Kih lProtl' No

Z -Á)2P-5 / -21, o Z .z.t»-z0J.
ln intemrehciót) Je los rEsulü¡Jos Llebe re¿LiznDe Lleribo d€l 'untrrl' de la

h¡m¡ia Uirxa ri*l F¿cieLlie \on rE pe(bo ¿ lo5 (tdto§ drrriLo6 Y PntoldBiro§

¡Ll icionLLs por ur patóIogo u:ltficaeto.

2. Principio del en¡ayo

La tálnic¡ de hibri(t¿ción fluores.mte in situ (FISH) Permite la dete'ción ]'
viqualiz¡ción de se.uencias de ácido nucleico especlficas en Preparaciones

celularcs. Los fragmentos Lle ADN ñaNados con lluores'enci4

delor¡uraLlos so¡¡taiFlSH, y sus cadenas comPlementarias de ADN diana'

en las prcpa¡aciones, se co'de§naturalizan y postetiornr€nte se rmen durante

lá hbrida:ión. Postcriorurente, los fragmentos de sonda i¡espectfi(os y no

uniLlos sp elimnÉn Por etapas de tavado dguroso' DesPués de la- tir¡:iÓn de

co¡traste del ADN l:on DAPI, lo5 fragnrcntos d€ Ia sond¿ hibridada se

viiuálizan us¡ndo un nicroxoPio de fluorescencia equipado con filtrosrle

e¡crta.ión y emi§ión esPeclficos P¡ra los fluor(Xro¡¡os con los que lo5

fragmentos de la sond¡ FISII §e hañ ñ.rcado directammte'

3. Reactivos Provistos

Tlx¡ Z-vü)I-ight Aneuploidl- Pane]18/X/Y and l3l21 el kit está donpu!§to por

d,s st)fllas sl»rad§
. 7r{olight fEf. 18/CEN x/Y TriPte Color Ptob€ (Prod No

z'2163-2oo)

. ,/vtrlirht SIC L1/21 Dudl Cotor l'roh' (f\trJ. No. ./-2lL'{-200)

d
- /u5 xD

aet'
Fig. 1: SPEC i[ r,-ü ".p ¡,ot to

18q21 31"{f,1'31 --------"{ Tel

I]e Zvt)liehl SPEC I l/2I D!a¡]&!q¡g!g OL1?0) €sá i:ompuesl¡) Por

. Polinücleóüdos marcádos colr Zycreen (excitación 503 nm/ernisiÓr

523 nm) (-10.0 nglll), cuya secumcias obietivo maPean en

13q12.11' (chrl3l20,200,36l2rt,$slagat Q er FiA. 2).

. Poli¡ucleótirtos mañ:ados !'on Zlorarge (ex'ih(ión Í7
nñ/eniEión a 52 nm) (-'1.5 nB/$l), cu)'a secuencus objetivo

rflapean en 21q22.13122 .7 lchr21i9,37¿99+19,7u,773) (ver Fig' 2)'

. Buffcr dehibridación a bas¿ de folmafIlida.
*a,:.ordnrg k¡ Hur¡a¡rGenone A'stüb'CRft37/hgle

t,, ,l

"rtH

(o

t
-#

-410 kb

!:en <-- :1ql¡ 1] q:12.2 

-.-) 

T*i

¡ig. 2r To!: SEC 13q l2.1 l ProtE oaPj Boltom sltc 21q22 '13-q22' 2 I'i§be GP

Txtolight A¡euploidv I'anel r8/X/Y v t3l21 §€ encuent"a disprnible en

,tru sol¿ ore5errLrciórL

l-279-20: t¡s sond¿E ind iv i.l u¡ lP§ son sufi(rPnles para 2) reac(ione§ de

10,r1cacta un¡.
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H351

H360FD

}I373

P201

P202

4. Materiales neaesa¡ios no surninishado§.
. Hikidadoro placa caliente

' MuestrasdeconEBl positivo !. negativo
. Hib'ridadoro cá¡naft de hümedad enelhomo dehibridación

' Cronómeho
. laÍas o b6ñG de tirKión

' 'Iermómeuo calibrsdo
. Pipetasajustábles (10 rü 25 d)
. Ehnol o akohol rmctivo
. Agua desionizada o de§tilaü
. Cubrc.objeto§ (?2 nrm x 22mÍ! 24 mm x 6¡J nr¡-I)
. Ad]Ésivo de goma, e.g., Fi,(ogum Rubber CeEIent (Itod, No E400F

$/125) o similnr
. Mtrc6copio de fluoreslerria con Drantenrmimto ade$ado (40G1m0¡)
. A.€ite deiru¡re¡sión apmbadoPara mi:roscoPfa de Íluores&rxü
. Filtñrs apñpbdos

MuesEas citológi(as
. Zytolight !-IsH-Cytology ImPlementation Kit (Prod No.

2-2099-21))

' Portaobietos de mi.roscopio, si]r recub miento

' Baño de ag¡¡ñ (70'C)
. Formaldehido al 37%, Iibre de ácido o formalitlá al i0%,

taDrponado de forma neutral
. Citrato de sodio salino zx (SSC), e.8., de 20x SSC Solution

(Prod. No. WB-0m3-50)

Ivl¡red6FrPE
. Zvhrig¡úFEH-T¡ÉxeknpkocntatbnKit(fhotlNo Zate'lAt
. Porht etÉ de mirÉ.opb.mncarga pooitira

' Rnlo de agua €rc !ú:)

5. Almaceflamiento y manipulación

Alná.Énar a 2-8'C en po6ición vetical y P$te8¡do de lA luz.

Utliznr pmtegido de la ]uz. Volver á las mndjcione§ de alna.eñánienio
irxnediatanieÑe desFués rlL'l u.o. No utilice reactivo§ má5 a á de lá Á:.lla de

caducjdad indi(ada en la eüquet . El rea.tivo es eshble lusta Ia f€.}¡a de

caducidad ü¡dicarta en la €tiqueia cuañdo s€ marleia er adecuadamente.

Advertencias y precaucioneg

ilea l¡s iñstr¡¡l:cionÉ§ de uso antes dr utili?arl

iNo utilice los reactivos desPués de haber al(atuado la fuch¿ de

Bte prcdücto contierrc sust¡mia§ (en baias cc¡ncentraciones y

lohimrene§) que son pe4udi!'iale6 para la salud ]' PotencialNente
mJscciosas. Evite .üalquier codtacto direch ':on los reactivos. iTonre
Ias nudida§.te pNlecciórr apmpiadas (use guantes desechable§, gaJaÉ

pfotLrt ras v pfenda§ Lle lat$fahcrio)l
Si 106 r€activc6 mt¡an en c(mtact¡r con la Piel, enFague
iÍrnedütsmente con abu¡dante canüdad de a$m.
UItrl hoj¡ de datos de scslridad del material c§tá disPorúble a

prthión del profesional usualio.
No rrutilice los rEactivos.
Evite lá co taNiruciór cruzada de las muestras va que esbo puede

dar lugar ¡ Esult¡dos erróneos
Iá sonda no debe ser expuesta a Ia lu¿ espelialnenk la Iuz fuerte,

duante u¡ peñodo Lte tie po más larBo. €s detir, todos 10§ paso§

deb€n ser logrados, en lo Posible, en la oscuridad y / o uülizándo

conienedorcs a Prueba de luzl

l.¡rdkaciorcs de Fli8ro y prccaución

EI L\rmporpnE debfmiñalte de peligro es la {c'rElarnida.
g1

Peligro

& sosp€du que causa cár['er'

Rrede ¡61arla ftrlililad ft¡eiledatutal tutsl

Iteiie €usardaño a l¡6 órgar$ For ePo§iift potongada o

Pfeüd¿

Cbtenga irstsu(\rones €speciales antes dc usar.

No manipülar t¡ash que se hayan lefdo y comPlmdido todas

1a5 pr€cauciones de seguridad.

No respi¡a¡ el polvo, humo, gas. niebla, vapore§, áerosol.

Use guantes y rspa de protecciótv Potec(ión oc|dar y facia].

En caso de s(Posiióno pdigo: ,]oll§¡18 ¡ lmm&kt

ct

P260

P280

P308+P313

P405

o

7. Limihcion€s

' Para ¡¡so en diagnóstiL:o in vibo

Sólo para uso profesio¡rl
l¡ interpretación cllnic¡ de cualqüier tinción Posiüv4 o sr¡ ausen i¡,
d€be reatizars€ dentso del contexto de la historja dinica, ñorbloSía,
otros criterios histopatológi.os l, oEas pnrebas düBrústL'a§. Es

respoñsabitidád de un patólogo ütifi[ado familiarizarse con las

sonlti¡s 16É{, rea.tivoe panel€s dc diagnóstico y mé¡odos utilizados
para product ln prepararión teíüda. lá tirdón debe r€ilizalse €fl wt
lAboratorio c€r[ficado y con licencia bajo Ia sr4eñ¡isión de lm patólogo

responsáble de revisar las muestras kñidas y a§€gruar la idoneid¡d de

los lrntroles positivos y ne8ativos.
Lr tinción de l¿ mu€6tra. esPecialmente Ia intensidad de h señal y la

türción de fondo, depcnde de Ia m¡niPulaciór y Prc<eÉarnien¡o de l¡
muestra artes de la tinció¡r I¡ incorlecld firaclÓ& congel¡ció\
desaongela(iórL lavado, secado, orlmtami€n¡o, §tt(ionar¡ienlo o
con!¡minación con oEos e§pe.fmene§ o fluido6 Pueden Producil
artetactos o resultados falsos. firs re§r¡ltados imo$i§tentes pueden

rcsultar de ]ás variaciones cn lc,s métodos de fijación y de iriclu§iÓ¡r,

asÍ como de lás tregularidades rnherentes dentro de la muestra

La s.mcl¡ debe utili"árse úni:anente par¿ detecE los loci des:rib6 en la

s€dón 3. Re¡.hlos prc ¡istos .

El rendiniento ¡,c validó de acuerdo con los Procedimientos descritos

rn e§as instmcciones de uso. lá5 modificacione§ a estos

p¡sceLihnjenbs ptt€den alterar el rendimiento v üeflen qLre ser

validndos por el usuario-

8. Sustanciasirtedeaente6

lá.8 cétulás sarguíneas pres€nh§ en la muesha Pueden e,'hjbir
auhrfluore§ier{ia qüe difirrrte el r€Ltnocbúento de la setuI

I¡6 siguienEs diadores son ir¡rompatitle6 coflmHi

' F{ador de Bouin

' FriadorB5

' Fiiador6 ácidos (!ü eiemplo, ácido ptur¡o)
. Friádor de Zsd(er
. Akoho¡es (cüando 5e utilizansolos)
. Clorum demerru¡o

' FiiadorFom¡ldehldo/zirr
. Fiiqdor de Holarde
. Formalinano-.lamponad¿

6

o

,l, :l -
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9, Prcparación de las ¡nuestras

Mue6t as citológicas
. PreFare las müest¡as como se indra en L.!s inshucciones de uso del

Zlrol-ighr FISH€r olo gy l¡rplernent:ttion Kit.

Ntu€shasIFPE
. Fijaciónen foÍnol talIlpo¡rado neutnr á¡ 10% dluarte 24 h a

tempe¡atum ambiente (1&25'C).
. Tamaño de la muestra < 0.5 c1n3.
. Utilice paralina de prinrcra calidad
. tá inclusión debe Íe¡lú¡rse a temperaturas i¡Árriores a 65"C.

' Prepare se.ciones de üicrótonro de2-4 rm.
' Utili.e Fortaobietos de micros.opio con carga positiva.
. Fiiál durante 2-16h át5o"60'C.

10. Tratamiento de prepa¡ación del kit

ElpmduclDeslálblo pár¡usár. No requiere R*o¡¡stitució4 m€zcl4 o dfución
l-leursotuia a tsmpemtura ambiente antss de usar (1&25'C), poEgerla de la luz.
AnFs de atnr el v¡al, arczlar agiiaruto !,úrte( v ,:É¡rrifugá-r hei€ñe¡rle.

11. Procedimieñto del ensa)g

Mueskás ci¡ológicas

Pretratamiento de la muestra.
€1 prutrah»rienb de Ia muestr¿ de ¿cue.do con las insrruc¡:ionÉs de Der del

Desnatur¡liz¡ción e hib¡idación
1. Pipetear f 0 d d€ la sorlda sohe cada uesba pretrahda.

2. Cubm las müeshas con ú culrre objeto§ 22 mmx22 n'Er(evitelasbulbuirs

atrapadas) y sele el c'ubre obietos.

5e n:d¡nienda el wo Lk arlh¿sioo de goua A\Í cj., Firogu¡ ) laro el s¿llado-

3. Caloque los portáobjebs sobre una placa caliente o un hibidizador y
desnahralice las muestsas durante 5 min a 72'C.

4. Reill€ ¡a hibridación dumnte 2h a 16h (durante la noche) a 37C
t'¿ns6riendo los portaotietDs a lnr hibridador o a üra cáman hriDleda v a un
hom de hibri'lárión

Esesurcinl q t lfls t,ut¿stfits t@s¿ *qfia dtüahtela chpn ¿c h¡btitfutclón-

Post hibridación
Reatizff el p¡scesanü€rlto p.ÉErior a iá hibnLhción 0avadq contrá tñd&! irDsmph
de fluor€sceNia) de ao¡erdo con las instsucci1lles de uso del
ZriúUeht FlsH4ytolosv inplement¡tion Kit

l4uL¡sk¿,; fFPE

Pretrahmi€nto de I¿ muesha
Ite3lice el pretrabamiúto de la fiuestr¿ (d$pa¡ttñnado, FoteóIsis) de acuerdo Lr,n las
instruüriorB de uso del.4&tighlE§XIqq!¡p¡qe!ts!@K!.
De$átüralizáción e hibridación
1. Pipetrre 10 d de ta sonda sobre cada muestsa prcstratada.

2. Cubra las müestras cr,n tul crürc objels§ alc 22 nun x 22 nun (evire lÁs bEbulrs
y sele el cuhe objet\r§

Se R.n)¡tiN¡Ld¡el uso dc irlh¿s¡oo de So ut Atorej., Firogu¡ ) lnn el scllado.

3. Colque los portaobjetos sobre una placá c¡liente o un hibridizador y
d€snahrrálice la5 ,¡uestras duante 10 ñnr a 75"C.

4. Tmnsfiem el portaobieks a üna cárnáIa de humedail e hibrillar dura¡E toda la

noche a 37 ' C (por eiemplo. en un homo de hibridaciótr).

EseszrcinlEu las nuustms os¿.scq@ dwn¡tte h ttipo de h¡brid¡c¡ó\.

Post-hib¡idá.ión
Realiz¿r el prxesamimto post-hibridación 0amdo, conh¡-tüxrióry mirroscopfa de
flüonscensja) de asrerdo con las instru.(iones de uso del Zvloliql¡t FISFI-Tissue
Imlrernerúatíon Kit

12. Pro(edinüentos de Control de C¡lid¡d
Con el 6r de rnonilorear et desempeño conecto de lo§
y los rca.tivos de pueL¡4 cada e¡sayo ltebe ir am,mpañado
inEmos y exler¡os. Si los controles inten¡os v / o e(Ernos fallan en
l¡ tirrión áprcpiada, 106 resull¿dos con las muestsas del pacienle
«r¡Biderádos inváfidos.
Conhol ütemo: Célu.las no neopll§icas denhs de la muests:.¿ que €xhiben
patrón de señal normal.

ConEol ext€mo: Mreshas de control posiüvas y negñtivas validad¿§.

13. Característiaas de Deseñpeño

Muestlas.ihiógicas
EI rendimiento se evaluó de acuerdo con las instrucciones de uso del
ZvtoI-iqht FISH-Tis§ue Im¡rlemenration Kit.

Precisión: a localüación de la hibddación de las sondas se evaluó sobre la
exte¡rsión de la metaf¿se de uÍ varón cariotipicamente normal. En rodas
las muestras probadas, las s.,[das se hibridamn f¡nicamente con los ]oci
esperados. No se ol,Éervaron señales adicionales o hibridrrciones cruzáda.s.
Por lotankj,la prBcisión calculada tue del100% para ambas sonda§.
Sensibilidad analltica: Para l¿ eviluarión dc la sensibilidad alláltti.a. las
sond¿s sp evaluaron sobre la extensión metafase de vamnes
r¿rio[picamente norrnalcs. Todos los nfrcleos mostramr el patrón de
§eiral nomral etr to(üs las muestras ensay¿das. Por lo tanto, la scnsibüdad
anatitica calculada tue del100% para ambas sondas
Esperificidad analíti(ar Para la evalua.ión de la esperituiüd a¡alitica,
las sondas se €valuaron sobre la extensión de la mehfase de varones
cariotÍpicamente normales. En k dos los espc(lmenes proba¡los, toda5 la§
señales se hibridaron únicamente con l(x loci objetivos esperados y no en
otro6lol:i. Porlo tanto,lá €specifictrlad analitica calculada tue del100%.

)'

lvft¡eseas FFPE

EI rerclimiento se evaluó de acuerdo con las instrucciones de uso del
ZvtoLi ghr FISH-Tissue Impleñentation Kit.

14. Eliminación de desechos

ln L'Iiñiución de los reactivos debe realiza¡se de acuerdo con la rx)mtatila local

PrecisióÍ: lá localización.le la hibridación de la sonda se evaluó sob¡e ¡a
exteruión de l¿ mehfase de url varón ca¡iotipicamente nofmal En todas
las ñuestras probadas, las sondas hibrid¡rcn únicammte con 1()6 l(xi
espemdos. No se observaron señales adicionales o hibridaciones cruzadas.
Por lo tanto,la Frecisión.al.ln¿da tue del lm%.
SenÉibilidad ¡n¡lltira: Para la eváluarión de la sensibilidad analltica, las
sondas se evaluaron sobre la extensión metafas€ de varones
cadotipicám€ntE norma¡es. Todc6 los núcleos mostraron el patrón d€
señal normal en todas ¡as m[estras ensayadas. Por lo tanto, la se¡sibilidad
anaLltica sc calcdó que era de) 100%
Espt{ificidad analltica: Para Ia eváIua.ión de la espe.ificidad analtica,
las sondas se evahLaron sobre la extensión de la metafase de.iarones
ca otipican€ntÉ nornules. En todos los Npecímenes probados, todas Ias
s€ñales se hibridarcn rlnicnmente con los lo€i otrjerivos esperados y no en
otlos loli. Por lo tanto, la espedfuidad analfdca se calcüló que era del
100%.
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15. Solu(ión de problemas

Cualquier desviación de Ias irst cciones de operación puede
ron,lu\ir d rp(ull¿dos de tinción inlerior o a ninguna tincion en
absolutu. Algunos consejos en esta sección solo se ap¡icar cuando
se utiliza el Zvtolisht FISH-Tissup ImDlementation Kit.

S(ñ¡lcs débiles o lir s€¡JI

Caus¡ po6ible

Recubrir¡iento drl pllaobielos lrdecundo

I

Use podaoqebs apmpiados

TÉtamiento prcteollhco nlüy fuefte REluz? el tiempo de nL:ubación d€

tb¿
)t) -\

)l"
tr ,é5

Nhcleos

Múéstl¡ flot¡¡rdo fuer¡ del

Conk¡colon(ión débil

6, LitÉrahrr'a

Kl,vils l, etal. (1990) Cytoger¡et Cell Geriet 53: 134-6.

Klinger K et al (1992) AnrJHum Genet5lr 55-65.
KorcnbeBI& eral. (1990) AmJ Hum Genet4T: 236'46.
IVaycrS, W'illr Itr(1984 Nucleic Acids Res 15: 75.19-69.
W kit1son DC: In Situ Hyhñiztioa A ftactica.l Approach Oxfo¡d
tjrliversiry Press (1992) EBN tl t9 9b3:127 4.

NDrca(¡óN AL coNsuMrDoR
1 Pcr c!¿lqri€r infarmac¡ln g"€de corsubr al s&usrts tdéforÉ: (011) 4555-lm1 en d horaio
de I tD a 18 m de LurÉs a Vem€s. P€rso-El de BIOARS SA €sbÉ a we+a d$Gbl:rl.
2 la ñFJáÁa t¡ata W orenE y r€soo dd desbnatarb Todo redañro será aErdldo según ül

pra€e el l¡a¡ualde pocedmrerno pera rEdafi.os léoÍs y de\ducian de msccderia" qtE BIOARS

S A pcne a dspo6i':lo¡ dd Clier,te.

Cauia pnsible

tsaia concentr¿cón de DA.PI

Tiempo de irEubación mn
DAPI rtenEsi¡do coño
1

Ajustár eI tiempo de irrubación csn DAI'I

Eslauecjr¡ierfu elaborado. Zylovslo1 Gr¡bi_l, Frsat €i 1 , 27572 Erer'sha\6¡ lóhnania).
E$Uedmieto lmpqfador BIOARS SA - E§mbe 961,§65 - Ol]ddA-t&brna de BL¡erE§AlB.
Dredo.Tfulico Dra Clardia E Et Evás-Eli:quimb+fi4áÍoJla l',lairÉ N" 70-¿
Uso ftohsoú údrsxD Aú@.izado For la AN lü AT N' Cqtftado:0ogt71

a

OuI experts are availáble b answer )euI $restrnE.
Please €ontáct_tdgEbgzLEtbtb&eolr

d
Zytovision GmbH
Fi§ctü(¿i 1

27572 Br€merhaven/ Cafmany
Phone +49 471 4832-300
Fa,\:+49 47r 4832-509
u }lr'r:!'tririn(xm
Enar: inÁ*¡7I,tovision.«)m

Trademarks:

ZúDViEi1tl and Zlt)light o are h¡demark of Z,tovsim C'mbH.

itMwl'''
';i t.L
lt

C¿t15á posible

lá muest¡a de cauhs
o Ejidos no se t'.r ñ¡¡lto

Optimkc el tiempr .lc fri{ion y d Q}ütr o iii-
¿ plique un p.l.o FnlErjor ¡ ln aircii" .riiño se 

-
rlcscñbe clr'prccedimn:flb de ensa),o' del
nüüru¡¡l del Z!,talisht fEH Tiss'ue

ImpLmflt¡üon Kit

Optimnr et tiempo de iNbaiór de f)ep.i¡a
¡um.nt¿r. di{minnirri n FPsri,r

El prEtratamimto pmbRtüti(I
no s¡ rPalzó adeLÉd¡rneñe

Insuficiente s€aado antes de
lá ¿pli.áción de lÁ sonda

C¡rlsá posilrle

No hav s€cuencias dian¡
disporüt les

Uülizar C])rholes apropjaltos

t-¿ llluesha de cAuh o tejido flr
lra sido riFda mrrELla.trlente.

Optimizar d tiempo de fijación y el iii,ltor
o aplrl'ar ur Faso pxterior a la fiF.ión
como se describe en el "pm.e.li»iento de
erq},o" del nürual del Z&tigb!
FXSH'Ti551&¡ lñplLm.ntatiorl Kit

Conrp$bar Lt fumperahrla (te todos ]o5

d,spositivost!._h*osutiUzndot
utiliz.udo rulluñómetro calibLado

Prerrahmiento témlico.

F,roteól.isjs, desnatura.lizncÚl
hibrid¿ción o temp€rahrn dc
l¿v¿tto riguroso inconecia.

l)Ietratántmr,o proteoütto no
realizatlo (oneclamente

Optimizar el tiemJ,o de r*ülución de

Pepsin r aunentar o dismimd¡ si es

Fral¡ración de l¡ sonda

)

Cr¡r¡(io se üüli2a un hibrizado, el uso de

las fu¡i.1s h'itrlÉüs / hlrqücs lcrürs de
aBua es obligatsrio. Cu¿lftlo s€ utilizn un
honro de tlibriü{ió& s€ rc\tüele ¡rl u§() de
uru cánura rte hlun€tad Ademiás, (l
L-ubreobjeic6 del,e s€Idrs. corrplcLuncntu',
por €jmrplo, .or1 Hxogu¡r pBra eviff el

seGdo dp l¿ m estra durante la

SúnlgenL:v \\-¿sh t uJtur de baia Revisc la coffentración del Shing€¡q
w¡sh buftor

Soluciones de deshidratrción PreparE solu.io¡res de dÉ6l'ri.lrataoón

f¡.§:as

].liñ$opio de fluor¡![]¡ftü ñd

sets de filhDs utilizárlos

inapropildos

Ub¡i!! erts d! Eltss aprcpr.rdos para los

fluor¡xlumos clc la srftl¿. lars sets de

filhos de p.:u,o tsiple pñpo(ioft ml'rxrs
I z er mmpalación (prr los s¡rts de fi1h06

de paso simple o doue. Er (x¡r¡Lru,flciir
1¿$ señ¡16 puetlm pare{er nüs débil€s

utiliz¡ndo estos er§ de fi]b\rs de paso

triple.
fualiz¿r 106 p¿so6 de hibridacióh y l¿vadollar-xr provoc?do por Li luz cn lal

s{)nda§,/ fluo¡ótura6

Causa F)sible

Despa)irturad0 irl(smld¿to UüIi€e solur'iorts ftt'sr¿s, Compruebe la

duración del despanlin¿rdo

Volúmen (te la sonda }x)r án¡ Reduzra el volumen dp la sorrrta Frr
sLrción / árca, distril)uv¿ Iá sonda Sota a

gota pi¡ra evit¿tr la cl,nccnt,'a.ión lo(al

L¡s porLrot&hJs se lIlfriar0n a
tünperatura ambielte afies (te

la hibridación

Trrnsf icrn los portaobjetos

rápiLl¡mcrrtea37"C

P.Evise la mrEenrración del Stsing€rrc)'
W¡sh Büffer

Strhgr¡rcy w¡-sh

dcFnsirdo .otuentrndo

Compn¡ebe la lemper¡tura; Ame¡te si esTeqllatur¡ Lle lavado d€sFr¿§

de 1¿ libril&ih dmr¿siado b¿F

Deshidrata<iór de los Lrc,rt§

enhe las etapas individuales de
Evite la deshdratrción sellutic, tc,s

Fnl¿objebs v realizatulo l¿ nLnba.ión e¡

Causa po6ibh

Esp€6c,¡ inaprcpjado de las Prcpar¡r s$cioñ!§ dc micrúbomo de 2-1 pm

4/1 2017,09,20

I a.tr"
I Uslr DA|I/ Du r¡rct t-sol uhon (Lrltra)

| 
(lloJ. Nu Mr ur&0.8)unsu lus r

Extieuda el secado al aire

Tr¡tanucnür proteolitics n-V 
I 
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z!,toliqht cEN xYo12 Dua cotor Probe (PL3)está

. Polinudeó¡dos marcEdos con Zyorange §4
572 nm) {"1.5 ng/irl), oJyas secuenclasZYT rSroN

ZytoLight

Aneuploidy Panel XIY and 13/18/21

r-i7

FÜiK){..\a; \

5

,tt r 20

Para la detección cualitativa de satél¡tes alfa del
cromosoma X y los satélites clásims lll del

cromosoma Y as¡ como satélites alfa delcromosoma
18 y secuenc¡as espec¡fEas de los cromosomas humanos

'13 y 2'l mediante h¡bridación fluorescente in situ (FISH)

((

Dispositivo méd¡co de diágnóstico in vitro
de acuerdo con la directiva de la UE 98i79 i CE

1. llso prev¡sto

ZvtoLiqhl Aneuoloidv Panel)íYand 13/18/21 está destinado a ser

utillzado para la deteccjón cualrlativa de satélrtes á|fu del crornosomá X y los

sátéliles dásic llldel c,,omosome Y esicoftro sáélrtes alfa del cromoGorna

18 y secu€ncras esp€cificas de los crornosor¡as huñanos 13 y 21 en

especimenes ctológicos o fjadc6 en fomol, incluidos en parafm For

hrbndaoón fuorescente in sltLr (FISH). Las sondas eslán destjnadas a ser

LrtilEadas en cúrnbinación con ZvioLioht FISH lmolemenbtion Kits (Prcd No

Z-n28-g-&. o Z-20W-24).

La interp¡eiacón de bs resu[ados debe realizarse denfo del oontefo de la

histona clínica del paciente con respedo a los datos clinicos y paldogicos

ad cional6, por un patólogo calificado

2. Princip¡o del ensayo
La técnica de h b¡daoón florescente in sriu (FISH) perm te la detecoón y

vrsuá zaoón de secuencias de ácido nucleico especÍficas en preparaciones

celulares Los liagmentos de ADN marcados con fuorescencia denomrnados
sondas FISH, y sus c€denas complementanas de ADN diana, en las
preparaclones, se co-desnatuÉlizan y posteriormente se uneñ dur¿ñte la
hib¡dasrón Poetenon¡ente los fragmentos de sondá rnespecificos y no

un:dos sli eliminan por etapas de lavado ngurmo Dqsples de la tinoón de
contrasle del ADN con BAPI, los Í_agme,rto6 de la sonda hibridada se
üsuelizan usáñdo un microscopio de fluorescencjá equipado con filtos de
ercitación y emsón especíñcos para los fLrorocromos con los que los
rragmenlo§ de lá sonda FISH se han marcádo die<lamente.

3, Reacti\rc provisio§
ZúoliohtAneuploidv Pand /,/Y and 131&21es un k,t compuesto de dos
sondas sellaradas:
. Z\,tot.ioht CEN y./Yo 12 Dual Color Probe (Prcd. No 2-201&50200)
. Zv,toliohl SPEC 13/CEN 1&§PEC 21 Tride Cdor Probe (P¡od No

z-209rs0/200)

528 nm) (-4.5 ng/pl), cuyas sec{encias diana mapean en Yq12'en la

reg óñ lll DYZ1 del Satélite Clásico
. Buffer de hibridación a base de formamida

. dé ácuerdo cor¡ laAsamblea delG€noma Humano GRCh37/h919

fre zvroLiaht sPEc lycEN 1 (Pt5r) esri
comFresla por
. Pdiftrdeólid6 maJdos con Zycreen (exitáción 503 ñmlemi§ón 5¿8

nm) (-10.0 rE/pl), dryas sedrenoas diana mapean en 13q'12.11'

(chfl31 20,200,365-20,8S2,494) (Ver Fig. 1)

. Pdinldeotid6 marc€dos con ZyBlue (exitadón at 418 nm and em¡si{r¡

at 467 nm) (-120 ng/pi), oryas seolmcla diana mapean en

'l 8p11 . 1-q1'l . 1' en la region D1 821 del Satáite Apha.
. Pdinudeotidos marcados con Zyorange (éxitáaión 547 nrvernision át

572 nm) (-4.5 ng/!l), cuyas séoreñeás diana mapeen en

21q22.13A22.7 \ch2t 3S.372,S83-39,784,7/3) (Ve¡ Fig. I ).

. BL,fÉr de hibidación a bese de fon"namicla

'de a.lerdo c.n la Asamb¡éa det Genoma Humano cRCh37/ hg19

RET

C

D13S 1574 sHGC-141583

re
- 600 kb

cen +- l3q 12..1l ---------------- Tel

D2rSt444 021S3SA

-

- 410 kb

6cn<_ 21q22.13.q222"_______________ Tet

ZvtoLioht Aneuoloidv Panel Xry and 13/18/21 se eno.rentra disponible en

das presÉntac¡,ñesi

. Z-2104-5r tás sondas indivlluales son sufideítes para 5 ¡eacdones de

. 10 plc€da Lrná

. Z-2104-20: Las sofld8s indiüduales sofl sufio¡entes para 20 reacooñes

de 10 Flcada una.

Xp11.1-q11.'l'en la región 0XZ'1 del SatéliteAlpha.

PoLluclmhdos rerc¿dos con ZyGreen (extaoón

7-210+5

z-2'104-20

o

Fig. 2: Arib6: lllapa d6 la sonde sPEC13q'12.11; Dsbajc Mapa de la sonda

SPEC2rq22.13.q22.2 {no e3tán en e€ca¡a)

o
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4. Materiales requefidos, pero no suministmdos

t4Jeslrás de trrüd p6itilo y ñ€gáilo
Hibndador o placa c?liente

Hibridador o éñara de hurnedad en el homo de hibridación

Cronómetro
JaÍas o baños cae tinción
Termómetro calibrado
Pipetas ejust¿bles (10 U|,25 pl)

Etanol o al,rohd reacüvo

Agla d€sionizada o destrlada
Cubr€objetos (22 mm x22 mm, 24 mm x60 mm)
Adhesrvo de goma, é.9., Fixogum Rubbs Cernent (Prcd. No E4005_

:O-125)o§milar
Morosaopio de fluorescercia con manteflimbnto adecuado
(400-1000x)
Aceite de inmeEión aprobado para microscopla de fuorescencia
Filtros apropiados

Muestras citológ¡cas

ZvbLioht FISH4!'ldoov lmolementation Klt (Prod No. 2-2099-20)

Porteohietos de micrc6coFio, §n recubrimiertl
Baño de agua (70'C)
Fomeldehído al 37%, libre de ácjdo o formalina ál 10%, tamponado de
fomé ñeutrál

citrato de sodio salino a (SSC), e.9., de 2& SSC Solljtion (Prcd.

No. \¡/8000350)

Muestras FFPE

Z(oliqht n++I§qr lmplemejEllo4 l{t erod. No z-2028-51-20)

Porhobjetoc de ñicroscopro, con carga positila

Bañode agua (37"C 98"C)

Xilelo

5. Almacenamiento y manipulac¡ón

Conservar á 2-8'C en posicion vertrcal y protegido de la luz.

Lnilizar pÉtegido de a luz. Volver a las condLciones de almacenamiento

inmal áameñte d€sprÉs deluso No rlilrce readivos miás allá de la HÉ de

c¿dlrc¡dad indicada en la etiqueta El dispositvo es estable hasta la fecha de

cad!€¡dad indicada en lé etqueta cuando se maneja en adecuedañente

6. Advertencias y precaucionea
. iLeá las inst&rcciones de uso antes de utili¿añ
. iNo uülice los readi\Es después de haber alcanzado la fucha de

cadu.idadl
. Esle prcducto conüene sustarEias (en bajas concentracio.)es y

\olúmenes) que son perjudic¡ales para la salud y potenciélmente

rnftcciosas. Evrte oralquier conteclo directo con los reaclivos. iTorne las

medidas de pfotecoÓn aproFiadas (use guantes clesec¡ables, gafas

protedoras y prendas de laboratorio)!
. Si los reactv¡5 entréñ en contacto con la Fiel, enjuague

inmedietamente col abundante c¿nüdad de água.
. Una hoja de dáos de segundad del matenal está dispodble á petioón

del prolesicnal usuario
. No reutlice los reactrvos.
. Evite la contaminaoón cruzada de les r¡uestras ya que esto pLrede dar

ugar a resultados en'on@s
. La sonda no debe ser epuesta a la lu¿ espeoalmente la luz fuene,

durante un período de tiempo més largo, es decit todos los pasos

debeñ s€r logrados, en lo posible, eñ la oscuridad y / o útllizEndo

conte,redores e p¡ueba de lLrzl

lndicaoones de peligro y prec¿ucrón:

El ccmpo-Ele q-e ddermina d peligro es la hmamrda.

t-i35'l

H36OFD

H373

P2A1

P202

Pelgro

Se scpedB que carsá cáner
Puede dañar la furtilidad. Puede dañár al feto.

Puede causar daño a lc6 organos por expG¡ción pfolon§Eda

o repetrda.

Obtenga insfucciones especlale9 antes de usár

No mañipular hasta que se hayan leido y coñprendido

todas las precauciones de seguridad.

No respirar el polvc/el humo/el gaMa niebla/los

vapores/el aerosol.

lJse gLrantes de pdecc¡ódropa de protección/gotección

oorlar/protecÉión fu cjal.

En cas de eedúih o pdgo CsEllb a ú rÉb
Al,.nacene cgrado.

exh¡brr

P260

P280

P308+P313

P405

o

7. Limitaciones
. Péra uso diagnóstrco in vitro.
. Sólo para uso profesioñal.
. La interpretación clÍnica de cualqurer tnoón F,csitrva o su ausencia,

debe realizarse dentro del coñtexto de lE hisioria dínic¿, morfrogía,
otros üite¡os histopatdoglcos y ofas pruebas diagnóstcás. Es

respoñsabrhdad de un patólogo calificado fámilianzaGe con las sondas

FISH reactivos paneles de diagñostco y máodos utilizados para

produci¡ a preperaoón teñida. La tinción debe realiz¿rse en uñ

áboratono certñcádo y con hcenoa baio la §lpervisión de un patólogo

responsable de revi$r las muestras teñidas y asegurar la idonerdad

de ios controles positivos y negativc,s.

. La tinc¡ón de la mueska, espeoalmente la interrsidad de la señal y la

timión de fondo depende de la ma¡ipuladón y procesamieñtc de la
muestra ames de la tirción. La incorecia fjaaión, cor€elacjoo
descongelación lavedo, secado, calentamiento, seccionamiontc o
coñtaminaoón @n ofos especímen€s o iuidos pu¿ten prcdlror

añelEctos o resultacbs falsos. Los resultadc6 irEonsistentes pueden

reslrlter de lás variaoones en los métodos de fjac¡oñ y de iñclusión, asi
co.no de las inegularidades inherenEs dentro de la mue§tra.

. La so.da debe utlzáEé úni?rn€nte Pl.a detedarbGloci d6oih6 fi 3.

"Readilr6 sJmi.ists¿dcs".
. E Érdimrenb se \alido utlizardo los gocedimia'io6 desdibG en ed6

ir6ft.c.irEs de t§o. ,r" n"o¿¡1¡¡¿a¡o¡ss ¿ e5kE trEcedmi*bc Fredel
alErar el rsdfnrerto y tjerEn que ser \€liJados por d L§l]aio.

t
8. Sustanc¡as¡nierfeErtes
Las élulás s€ñErineás Fe§entes en la rnLlestra pJeden

autoflL¡orescencré que dificulte d reconocimiento de la señá1.

Lc6 srgúedes Íédo'es ssr irÉcrnpatdes coo FISH:

. FiiadorGBorin

. Fi¡adorBs

. FÍedoé ¡icidc§ (pcf e¡rndo aidopirico)

. Fiádorde Zenker

. Alcohes (o-Érdo se utli?¡n sdo§)

. Cloturodernsqrb

. E¡adorFormaldáído2i'E

. Ftúrde l-k larde

. FcrMina ¡+knpor€da

Ve§. 1 1 214

./t¡,cuuültu

2249t2017

[("-( "ar l i\\?\ ./t¡ ./
\k-cfotll

-:= --?



L Preparac¡ón de las muestras

Muestras c¡tológicas
. Prepare las mu€stas co"no se descnbe en las instNcciones de uso del

Z,/(oliohl FISH-Cvtoloov lmolementation Kit.

Mue§ü^as FFPE

" Fllaqón en fomd tal,rponado ne{rbD al 'Itrlo durante 24 h a
temperature ambiente ( 15oC-25oC)

. Tamaño de la mu€stra < 0.5 crn3.

. Ulilice parafna de prime€ celided.

. La indusión debe realizarse a temperaturas inferiores a 65'C

" Prepe¡e seccimes de mrcfótorno de 2-4 Um. Utrlce portáobjetos de ñicroscopio cm cargts positiva.
. F¡iarduÉñte 2-16 h a 5G60'C

10. Tratam¡ento prcparatodo del d¡spositivo
El producto está listo para usar No se requiere reconstitución, mezdé o
dilucióf Llevar la sondé a temperatura ar¡biente (18-25 " C) antes de usar,
protegerle de la luz Antes de abrir el Vial, mezcle agit¡ndo \odex y
centrifu gar brevemente.

11. Proced¡n¡enb del ensalo

Muest¡as c¡tológ¡cas
Pretratamiento de la mueska ReElice el pretatamiento de la muestra d6

ffi"."*: 
de uso del z\"toLioi¡t FlsFrcvtrcqv

1 . Pipetee 1 0 pl de la sonda sobre cáda mueska pretratada
2 Cubra las muestras con un c.ubreohietc dÉ 22 mm x 22 mm (evite
las burbujás al€padas) y selle elsJbreobjetos
Se recomienda el uso de adhes¡vo de goma (por ej , F¡xogum) para
elsellado.
3 Cooque los portáobjetos sofrÉ una placa c¿liente o un hibridi¿ador y
desnatJralice lás nJesfas por 5 mrn a 72'C.
4. Realice la hibridaoón duranle 2 h hasta 16 h (es decir,
duranle la noche) a 37'C transfiriendo los portaobjetos a un
hibridador o a una cámara de húmeda y un horno de hibridación.
Es esenc¡al que /as mueslras no se sequen durante la gtapa de

Post-hibridac¡ón
Realizar el procesamiento posteriq a la hibridaqón {lavado, contra tinoón,
microscopía de fluorescencla) de acuerdo con las insttucciones cle uso del
Zvtolighl FISH.C!,tdoov lmolementation Kit.

llluestras FFPE

Irt

BA
'12. Procedimientos de Control de Cal¡dad

Con el fin de monitorear e1 desempeño corredo de tc|s
procesalos y os reac¡vos de prueba, cáda ensayo debe it
contro es ntemos y e¡ternos. S¡ ios @ntroles intemos y / o extemos
en demostGr la ünción apropiada, los resullados con las muestras del
paciente deben ser consrderados lnválidos.

Conh inbmo: Células no neoplásicas clentro de la muestra que exhiben
palrón de señal nomal.

Contol €xteíro: Muestras de conlrol positivas y negatúas val¡dadas.

13, Caracterísücas de Desempeño

Muestras cito¡ógicas
El rEndinierb se s/alLo de ererclo dt t6 i1*Lelxles de l.§0 del
Z,,tolioht FISH-Cytoloov lmolemenhiion Kit.

,
I

I

Exact¡tud: La ocá¡lzación de la hrbridación de las sordas se evatuó sobre
la extensión de lE metahse de un vaón cáriotipicámente nomat. E¡ todas
las mlestras probadas, las sondas se hibñdamn únicarrolte con los loci
espeÉdos. No se obseNaron señales adicionales o hibridaciones cruzadas.
Por lo lento, la precjsión calculada fLle del '1 00% pera ambas sondas

Sens¡bilidad analit¡ca: Para la evaluación de la s€nsibitidad anatitica, las
soñdás se evaluaron sobre la extensión metaÉse de varones
cériotiplcar¡ente normales. ToCos los núcleos mostréroñ el pafón de señal
norrnal en todas las muestras ensayadas. Por to tanto, la sensibilidad
enaliUca calculada fue del 100% para ambas sondés.

Especificidad ana¡ítica: Péra la evaluación de la especlñodád anatítcé, tas
sondas se evaluaron sobre a extensión de la metaÉse de vErones
cá¡otipicamerfe normales En todos los especímenes probados todas las
señales se hib¡daron únc¿mente mn los loci objetivos esperados y no en
otros loci Por lo tanto, la especifrcjdad analiUca calculada fue del 100%

o
Pretratamiento de la muestra
Realce el prelratamiento de le muesira (despaEfinado, proteolisis) de
acuerdo,]on las instrucciones de uso del ZvtoLioht FIsH-llssue
lmoleme¡tEüon Kit.

Oesnaturalización e hibndación

Se reco¡na-da d uso de adhe siw & gdna (pa,4 , Ftxqun) pañ el elado.

Muest'as FFPE

E rerdimrento se evaluó de aolerdo @n las insfucaicnes de uso del
Zvtouoht FISH,-Tlssue lmotemeñtaboñ Kil.

Se¡lsibil¡dad analitica: Pára la evaluacióo de la sensibilidad analitica, las
sondas se evaluarol sobre la extengión metafase de varones
canotipic€meñte nomales Todos los nL¡cleos mosfaaon el pálrón de señél
nomal en icdes bs muestras ensayadas, Por lo tañto, la sensibilidád
anal itic€ se calculó que er¿ del 1 00%

14. El¡m¡nación de desechos
La eliminación de los .eaclivog debe re€lizarse de acuerdo con la normaüva
local

Pipetee 1 0 Ul de la sonda sobre cada mue§ra prekehda.
Cubra las muestras con un cubreobletos de 22 mm x 22 r¡m (evite las
blrbujas atrapadas) y selle elcubreobletG.

E6pecificidad analítica: Para la evaluacjón de la especifrcjdad ánetíticá, tas
sordas se evaluaron sobre la extensión de lE meláÉs€ de var,ones
cariotipic€mente normales En todos los especimenes pfobádos, todas las
señales se hibridaron únicamente c¡n 16 loc¡ objetivos esperEdos y no en
oüos loci. Por lo tanto, la especjfcidad análiticá se calculó que ela del
100%.

3

4.

Coloque los portaobjetos sobre una placa caliente o un hrbridizador y
desnaluraliza, las muestras por 1 0 min a 75'C:
Tr sfera el portaobjetos a una cámara de humedad e hibridar
durante toda la noche a 37 ' C (por ejemplo, m un homo de
hibridacón)

Es eseflc,al que /as ,7,¿res,lras no se sequen d)rante d pas & h¡bndxj6"t.

Post-h¡bridación
Realizar e procesamiento post-hibndac¡ón (la\,ado, contra,tinción,
m¡soscopíe de fluoresc€ncia) de acuerdo con las instrucoones de uso del
ZvioLioht F|SH-'l'lssue lmolementation Kit

J,
-rfu ÜWL

Vers 1 T 314
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Precigión: La localización de la hibndación de la sonde se evaluó sobre la
exteñsión de la metafase de un varón ca¡otjpicEmente no¡mal En todas las
muestras probadas, las sondas hibndaron únic€ñente con los locj
esperados. No se obseNarcn señales adicjonales o hibridacjones cruzadas.
Por lo tanto, la precisión c€lculada fre del100%
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15. Soluc¡ón de prob¡emas
CLralquier desviaoón de las insttucciones de operacrón puede conduc]r a
resuliados de lincjón inferior o a ninguna ünción en absoluto Alguños mnsejos en

esta seccion solo se apli:an cuando se utjliza el

Z,vtoLioht FISH- Tlssue lmolementation Kit.

Señales debiles o ninguna ceñal en absoluto

Señales de hibddación cruzada; background (fondo) ruidoso

lvlorpholog¡a deg radada _8-r

Núcleos superpuestos

Causa Posiue Acción

Espesor lnapropiado de las
secciones de tej do P¡eparar secciones de r,lic¡otonrc de 2.4 !m

lvluestra llotando fuér¿ del portaobjátos

Cáusa Posrde

Recubrmiento del
portaot¡etos inadeqrado Use podaobjetos apropiados

Tratamienio proteolitico muy
Redrzca d linnpo de iruffir con pep€Jr'a

ón déb¡l

16 Literalura

Kievits T, et al (1990) Cfogenet Cell Geñet 53r '1346

Klinger K etal. (1992)Am J Hum Genet 51:5545
Waye JS, Wllard HF (1987) NucleicAcjds Res 15: 754$69
Wkinson DG: ln Situ Hyt)ridizaüon, A Pradrcal fuproach, Oxfod
Unive.sity Press (1992) ISBN 0 19 963327 4.

Nuestros expertos están disponibles pára responder sus preguntas.
PcrÉ¡rc( corftue-hgLplCgh@Z$gyis¡sllAf!

rd
Zytovi§or¡ GmbH
F¡Edlkái 1

27572 Breméñaven/ Gemany
FtEne:+49 471 4832-300
Fax +dg 471 4832-509
wlvw zltoüsion.com
Email:.jtbloEf tqy¡gq!!@

l\¡arcas registradasl
Zytovision@ and Zylolight@ son marcas registradas de Zytovision GmbH

IND¡CAOÓN A[ CONSUMIDOR
'1 Pcr qdquier intuir4¡orl p-Ede.on$llhr al sjgui€rte déirb: (011)

4559601 en eli¡rario de 9.m a 18.00 de LlrEs a Vrern€s Peso.lal de

BIOARS S.A estsÉ a '¡rest'a disfc6bon.
2 La meraadeda ü4a por oreñb y ries€o d dedirEf'o. Todo recáno
será atedijo s€gúñ lo pe!Ée el "l\4a'r.d de procedmieflb para rEddn6
ts¡iccs y devdLE¡on de íIenáderh' q,e BIOARS S A porE a dspo§c¡m dd
Cliente

E$dedmÉntr daboÉdo. Zltovls¡tr' GmbU, Ftsd*d 1, 27572

Br€mer'rÉ\en (Aemaria).
Esbledmkrio lmpcrtsdtr BOARS SA - Esrnba 51,966 - Citdd
furtncma de Buenc6 ArEs.

Drúr Téci'ico Dr¿ ClaJdia E. E!Íevés - Ebqli¡ta [4dira
l{aoonal N' 7028
Llso Prctusbrd Exdus¡\,o. tutrizdo por Ia AN.MAÍ N' C,€dñc*:
m8471
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Causa Pos¡ble

Despa€f nado rncompleto
Utilice soluoones frescás; Compruebe la
dL¡racrón del desparáfr ñado

Tratamiento proteolÍ[co muy
fuerte

Reduzca el tiempo de iñcubaoón con
peps¡na

Volumen de la soñda por

área demasiado alta

Reduzca el volumeñ de la sonda pof
sección / área dist¡buYa la sonda gota
á gota para evltarla concentración local

Los portaobjetos se enfriaron
a tempefáu¡a ambiente
antes de a hibñdaoón

Trénsiera los portaobjetos rápidamente

Stringency wash buffer
demesado concentrado

Rev6e la conc€itradón del StrirEenoy
U/ash Buñer

TemperatuÉ de lavado

despues de la hibddacjm
demasrado baja

Compruebe la tanperatura;Aume¡te si es

Deshidratación de los cortes
entre las etapas indivrduales
de incubación

Evite la deshidratadó¡ !€llando lc6
portaobjetos y realizando la incubéción
en ambiente húmedo

C€usa Podde \,r/-"Accrón

optimice el tiempo de fjaci¿n y eltÉüordr.
aplique un paso posteriora la fjaoón como
se describe en "procedimiento de ensayo'
delmanualde la zvtoLioht FlsH
Tissue lmplementation Krt

La muestra decélulas o
tejidos no se ha fládo
correclamente

El pretratamiento prctedíijco
no se realizó adeo.€dameñte

Optmicé el üsnpo de inorbació¡ de pep6ina,

euma, tar o disrinuir § es rEc€sario

ats'da el s€aado ai afe
lnsufciente secádo antes de
a ap cación de a sonda

AcciónCausá Poc¡de

Utihzer controles apropLadosNo hay secuencias dianá
disponibles

Optimizar el tiernpo de fjació¡ y elfjador
o aplicar un paso pGierior a la ñjación

como se descnbe en el "procedimiento
de ensáyo" del manual del
ZvtoLiqht FISH-¡sslre lmplementation K¡t

I á muestrá de células o

telidos no ha sido fuada

coffeclamente

Pretratamiento térmico,
proteólrsis, desnaturalización
hibridacón o temperatura d€

avado riguroso inq)rrecta

Comprcber la lemperatura de todos los

dispositivos tÉcñcos LJtil¿ados, utrlizandc
un tennómetro cal brado

Optimlzar el tiempo de incubacrón de pep

sina aumentar o dismrnuir sr es necesa¡o
Prekatamiento proteolitico no
realizado corectamente

Cuañdo se utilza un hibrizadot el uso de
las fGnjas húmedas / tanques llenos de
agua es obligatorio. Cuando se utrllza un
horno de hibridación, se requiere el uso
de !na émara de humedad. Además, el

cubreobjetos debe sellarse
cor¡pletamente por eiemdo, con
Fixogurn, para evitar el secado de la

rnuestra durante la hibridac ón

EvaÉrrrarón de á sonda

Revise la concent'ación del Slringency

wash buffer
Stringency wash buffer de
baja concentracióñ

Prepare soluoonés deshid€taoón ft escas
Soluciones de deshidrataoón
viejas

AusE con€damenle
Microscopio de fl uoresceñoa
malajustado

Litlrce sds de fbs apDdadc6 para lc6

frr:rcoxr¡cG de la sor¡da. Los sets de fltr§
de paso tide gopordonan rnencÉ uz eo
co'nFeraaim cofl 106 seE de filtos de pa6o

smple o do§e En cor6€o,€rEla hs sefues
pJeden par€cer más d*r¡les Lrtlizerdo eüc
s€4s & flt6 de paso üple.

Sets de filtros ulilrzados
inapropiados

Re¡lizar 16 p6s6 de hibndac¡ón y la!€do

en la oscuridad

Daño provocado po. la luz eñ
las sondas / fuoróforos

Causa Pos¡ble

éajé concenkación de DAPI uselAPlqllaB§glda!.LuIE)
(Prod No. lvIT-0008-0.8) ien su luoBr

Alustar el tiempo de i¡rcubaoóñ co¡ DAPIliempo de incubación con
)APl demasiado corto

Accióñ

Acoón
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