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Republica Argentina - Poder Ejecutivo Nacional
2018 - Ao del Centenario de la Reforma Universitaria

Disposicion
Namero: DI-2018-1613-APN-ANMAT#MS

CIUDAD DE BUENOS AIRES
Martes 20 de Febrero de 2018

Referencia: 1-47-3110-4555/17-8

VISTO el expediente N°  1-47-3110-4555/17-8 del Registro de la Administracion Nacional de
Medicamentos Alimentos y Tecnologia Medica y,

CONSIDERANDO:

Que por los presentes actuados la firma BIO-OPTIC S.R.L. solicita autorizacion para la venta a
laboratorios de analisis clinicos de los Productos para diagndstico uso In Vitro denominados: 1) CD15
BOND RTU PRIMARY; 2) Bcl-2 BOND RTU PRIMARY; 3) MUM1 BOND RTU PRIMARY; 4)
CD30 (1G12) BOND RTU PRIMARY; 5) CD5 BOND RTU PRIMARY; 6) CD23 BOND RTU
PRIMARY; 7) CD8 BOND RTU PRIMARY ; 8) CD79a BOND RTU PRIMARY:; 9) Bcl-6 BOND
RTU PRIMARY; 10) CDla BOND RTU PRIMARY; 11) CD31 BOND RTU PRIMARY; 12) CD7
BOND RTU PRIMARY; 13) CD2 BOND RTU PRIMARY; 14) MURAMIDASE BOND RTU
PRIMARY; 15) FASCIN BOND RTU PRIMARY; 16) CD4 BOND RTU PRIMARY; 17)
MIELOPEROXIDASE BOND RTU PRIMARY; 18) OCT-2 BOND RTU PRIMARY; 19) PAX5
BOND RTU PRIMARY; 20) BOB-1 BOND RTU PRIMARY; 21) CD30 (JCM182) BOND RTU
PRIMARY y 22) CD20 BOND RTU PRIMARY.

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

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

Que la Direccion Nacional de Productos Médicos ha tomado la intervencion de su competencia.
Que corresponde autorizar la inscripcién en el RPPTM del producto médico objeto de la solicitud.

Que la presente se dicta en virtud de las facultades conferidas por los Decretos N° 1490/92 el por el
Decreto N° 101 de fecha 16 de diciembre de 2015.



Por ello;
EL ADMINISTRADOR NACIONAL DE LA ADMINISTRACION NACIONAL DE
MEDICAMENTOS, ALIMENTOS Y TECNOLOGIA MEDICA
DISPONE:

ARTICULO 1°- Autorizase la inscripcion en el Registro Nacional de Productores y Productos de
Tecnologia Meédica (RPPTM) de la Administracion Nacional de Medicamentos, Alimentosy Tecnologia
Médica (ANMAT) de los productos medicos para diagnéstico de uso In Vitro denominados: 1) CD15
BOND RTU PRIMARY; 2) Bcl-2 BOND RTU PRIMARY; 3) MUM1 BOND RTU PRIMARY; 4)
CD30 (1G12) BOND RTU PRIMARY; 5) CD5 BOND RTU PRIMARY; 6) CD23 BOND RTU
PRIMARY; 7) CD8 BOND RTU PRIMARY ; 8) CD79a BOND RTU PRIMARY:; 9) Bcl-6 BOND
RTU PRIMARY:; 10) CDla BOND RTU PRIMARY; 11) CD31 BOND RTU PRIMARY; 12) CD7
BOND RTU PRIMARY; 13) CD2 BOND RTU PRIMARY; 14) MURAMIDASE BOND RTU
PRIMARY; 15) FASCIN BOND RTU PRIMARY; 16) CD4 BOND RTU PRIMARY; 17)
MIELOPEROXIDASE BOND RTU PRIMARY; 18) OCT-2 BOND RTU PRIMARY; 19) PAX5
BOND RTU PRIMARY; 20) BOB-1 BOND RTU PRIMARY; 21) CD30 (JCM182) BOND RTU
PRIMARY y 22) CD20 BOND RTU PRIMARY, de acuerdo a lo solicitado por la firma BIO-OPTIC
S.R.L. con los datos caracteristicos que figuran al pie de la presente.

ARTICULO 2°.- Autoricense los textos de los proyectos de rétulos y Manual de Instrucciones que obran en
el documento N° IF-2018-02345050-APN-DNPM#ANMAT.

ARTICULO 3°.- En los rétulos e instrucciones de uso autorizados debera figurar la leyenda “Autorizado
por la ANMAT PM-2234-009”, con exclusién de toda otra leyenda no contemplada en la normativa
vigente.

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

ARTICULO 5°.- Registrese. Inscribase en el Registro Nacional de Productores y Productos deTecnologia
Médica al nuevo producto. Por el Departamento de Mesa de Entrada, notifiquese al interesado, haciendole
entrega de la presente Disposicidon, conjuntamente con rotulos e instrucciones de uso autorizadosy el
Certificado mencionado en el articulo 4°. Girese a la Direccion de Gestion de Informacion Técnica a los
fines de confeccionar el legajo correspondiente. Cumplido, archivese.

DATOS IDENTIFICATORIOS CARACTERISTICOS

Nombre comercial: 1) CD15 BOND RTU PRIMARY; 2) Bcl-2 BOND RTU PRIMARY; 3) MUM1
BOND RTU PRIMARY; 4) CD30 (1G12) BOND RTU PRIMARY; 5) CD5 BOND RTU PRIMARY;
6) CD23 BOND RTU PRIMARY; 7) CD8 BOND RTU PRIMARY ; 8) CD79a BOND RTU
PRIMARY; 9) Bcl-6 BOND RTU PRIMARY; 10) CDla BOND RTU PRIMARY; 11) CD31 BOND
RTU PRIMARY; 12) CD7 BOND RTU PRIMARY; 13) CD2 BOND RTU PRIMARY; 14)
MURAMIDASE BOND RTU PRIMARY; 15) FASCIN BOND RTU PRIMARY; 16) CD4 BOND
RTU PRIMARY; 17) MIELOPEROXIDASE BOND RTU PRIMARY; 18) OCT-2 BOND RTU
PRIMARY; 19) PAX-5 BOND RTU PRIMARY:; 20) BOB-1 BOND RTU PRIMARY; 21) CD30
(JCM182) BOND RTU PRIMARY y 22) CD20 BOND RTU PRIMARY.

Indicacion de uso: ANTICUERPOS PRIMARIOS DISENADOS PARA EL DIAGNOSTICO DE



HEMATOPATOLOGIAS MEDIANTE LA TECNICA DE INMUNOHISTOQUIMICA UTILIZANDO
LOS SISTEMAS AUTOMATIZADOS LEICA BOND.

Forma de presentacion: 1) a 22) ENVASES CONTENIENDO: 1 vial x 7.0 ml .

Periodo de vida util y condicion de conservacion: 1), 3), 4), 9), 11) y 20) 18 meses, conservado a 2 y 8°C;
2), 5) a 8), 10), 12) a 15), 17) a 19) y 21) 42 meses, conservado a 2 y 8°C; 16) 25 meses, conservado a 2 y
8°C; 22) 36 meses, conservadoa 2y 8°C .

Condicion de venta: venta a Laboratorios de analisis clinicos. USO PROFESIONAL EXCLUSIVO.

Nombre y direccion del fabricante: LEICA BIOSYSTEMS NEWCASTLE, Balliol Business Park West,
Newcastle upon Tyne, NE12 8EW. (REINO UNIDO).

Expediente N° 1-47-3110-4555/17-8

Roberto Luis Lede
SubA dministrador

Administracion Nacional de Medicamentos, Alimentosy Tecnologia
Médica



ROTULOS

A los rotulos originales se les agregara los siguiente:

Establecimiento importador:

Blo-@ Excelencia tecnoléglca y calidad de servicios
RL

Bio-Optic SRL

Hipdlito Yrigoyen 2789
Florida, Buenos Aires, Argentina.

Director Técnico: Farm. Silvana Andrea Daou MP 19341
Tel.: (011) 4791-9923

Autorizado por ANMAT

Rétulos originales:
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Muramidase (Lysozyme) (Polyclonal) (PAG391)
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B Cell Specific Octamer Binding Protein-1 (PA0558)
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MANUAL DE INSTRUCCIONES

(D15 (PA0039)

Indicaciones de uso

Este reactivo es para uso diagndostico in vitro.

El anticuerpo monoclonal CD15 (Carb-1) estd destinado a utilizarse en la identificacidn cualitativa por
microscopia optica de la molécula CD15 humana en tejidos fijados en formalina e incluidos en parafina,
mediante tincidn inmunohistoquimica con el sistema automatizado BondTM.

La interpretacion clinica de cualquier tincién o de |a ausencia de ésta debe complementarse con estudios
morfologicos y controles adecuados, y debe evaluarla un patdlogo cualificado junto con el historial clinico

del paciente y con otras pruebas diagnosticas. .

Resumen y explicacion

Las técnicas inmunohistoquimicas pueden ser utilizadas para detectar la presencia de antigenos en tejidos y
células (véase “Utilizacion de reactivos Bond” en la documentacién de usuario suministrada por Bond). El
anticuerpo primario CD15 (Carb-1) es un producto listo para usar que se ha optimizado especificamente
para su uso con Bond Polymer Refine Detection. La demostracidn de la molécula CD15 humana se consigue,
en primer lugar, permitiendo la unidn de CD15 (Carb-1) a la seccidn y, a continuacion, visualizando esta
unién con los reactivos que proporciona el sistema de deteccion. El uso de estos productos, en combinacion
con el sistema automatizado Bond, reduce la posibilidad de errores humanos y la variabilidad inherente

resultante de la dilucion de cada reactivo, el pipeteo manual y la aplicacion del reactivo.

Reactivos suministrados

CD15 (Carb-1) es un anticuerpo monoclonal antihumano de ratdn que se produce como sobrenadante en .
cultivos de tejido, y se suministra en solucién salina tamponada de Tris con proteina portadora, que
contiene el 0,35% de ProClinTM 950 como conservante.

Volumen total = 7 mL.

Clon

Carb-1.

Inmundgeno

Fragmento de oligopéptido de x-hapteno procedente de células de leucemia mielomonocitica.

Especificidad

Molécula CD15 humana (3-fucosil-N-acetil-lactosamina).

(- C I.(-\Lé"( ( pes
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Subclase \ : __

lgM.

Concentracion total de proteina

Aprox. 10 mg/mL.

Concentracion de anticuerpos

Mayor o igual que 0,62 mg/L segln lo determinado mediante ELISA.

Dilucién y mezcla
El anticuerpo CD15 (Carb-1) se presenta en dilucidn dptima para su uso en un sistema Bond. No es

necesaria la reconstitucion, mezcla, dilucion o titulacion de este reactivo.

Material necesario pero no suministrado
Consulte, en el apartado “Uso de reactivos Bond” de la documentacion de usuario de Bond, la lista
completa del material necesario para el tratamiento de las muestras y la tincion inmunchistoquimica

cuando se utiliza el sistema Bond.

Conservacion y estabilidad

Debe conservarse a 2—8 °C. No se debe utilizar después de la fecha de caducidad que aparece en la etiqueta
del recipiente. Los signos que indican la contaminacién y/o inestabilidad de CD15 (Carb-1) son: turbidez de
la solucidn, aparicion de olor y presencia de precipitado.

Volver a guardar a 2-8 °C inmediatamente después de su uso.

Si las condiciones de conservacion son diferentes de las especificadas, el usuario debe realizar las

comprobaciones necesariasl.

Precauciones

¢ Este producto es para uso diagnostico in vitro.

* |a concentracion de ProClinTM 950 es 0,35%. Contiene el principio activo 2-metil-4-isotiazolin-3-ona, que
puede producir irritacion en la piel, ojos, mucosas y tracto respiratorio superior. Lleve siempre guantes
desechables cuando manipule los reactivos.

= Para obtener una copia de la Hoja de datos de seguridad de los materiales, pongase en contacto con el
distribuidor local o con la oficina regional de Leica Biosystems, o visite el sitio Web de Leica Biosystems,
www.LeicaBiosystems.com.

e | as muestras, antes y después de ser fijadas, y cualguier material en contacto con ellas, deben ser
tratados como sustancias capaces de transmitir infecciones y deben desecharse con las precauciones

correspondientes2. No pipetee nunca los reactivos con la boca, y evife el contacto de la piel y las mucosas
1

, ; . ! ; .
con reactivos o muestras. Si los reactivos o las muestras entran en.co \tac:to con zonas sensibles, |avelas
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enseguida con abundante agua. Consulte a un médico.

« Consulte la normativa federal, nacional o local referente a la eliminacién de sustancias potencialmente
toxicas.

s Minimice la contaminaciéon microbiana de los reactivos, ya que puede producir un aumento de las
tinciones inespecificas.

* Los tiempos de exposicion e incubacion, y las temperaturas diferentes de las especificadas pueden dar

resultados errdneos. Cualquier cambio que se produzca deberd ser validado por el usuario.

Instrucciones de uso

El anticuerpo primario CD15 (Carb-1) se ha desarrollado para su uso en el sistema automatizado Bond en
combinacidn con Bond Polymer Refine Detection. El protocolo de tincién recomendado para CD15 (Carb-1)

es IHC Protocol F. Se recomienda la exposicion de epitopos inducida por calor usando Bond Epitope .

Retrieval Solution 2 durante 20 minutos.

Resultados esperados

Tejidos normales

El clon Carb-1 detectéd monocitos y granulocitos tisulares en diversos tejidos. Las células gliales de
Bergmann y los astrocitos se tifieron positivamente en los casos de encéfalo analizados. También se observd
tincion variable de epitelios de conductos de mama, cérvix, Utero y prostata, epitelio mucoso y de
conductos del tracto gastrointestinal, corplsculos de Hassall del timo, células mesoteliales, matriz

extracelular de amigdala, y tubulos y glomérulos de rifidn. (Numero total de casos tefiidos = 85).

Tejidos tumorales

El clon Carb-1 detectd 2/5 casos de linfoma de Hodgkin. Todos los demas linfomas analizados fueron

negativos. (Numero total de casos tefiidos = 40). .
Se recomienda el uso de CD15 (Carb-1) para la deteccion de la molécula CD15 humana en tejidos normales

y neopldsicos, y puede ser Util como parte de un panel de anticuerpos para el diagnéstico del linfoma de

Hodgkin.

Limitaciones especificas del producto

CD15 (Carb-1) se ha optimizado en Leica Biosystems para su uso con Bond Polymer Refine Detection y
reactivos auxiliares Bond. Los usuarios que se aparten de los procedimientos de analisis recomendados
deben asumir la responsabilidad de interpretar los resultados del paciente tomando en cuenta estas
circunstancias. Los tiempos del protocolo pueden diferir debido a las variaciones en la fijacién de los tejidos
y en la eficacia de la preservacién del antigeno, y deben determinarse empiricamente. Se debe utilizar
controles negativos con reactivos a la hora de optimizar las condiciones de deteccién y los tiempos de

4 Wl ) &r
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Resolucidn de problemas
Consulte la referencia 3 para ver las acciones correctoras.
Contacte con su distribuidor local o con la oficina regional de Leica Biosystems para informar de cualquier

tincion anémala.

Mas informacion

Para obtener mds informacion sobre inmunotinciones con reactivos Bond, consulte los apartados Principio
del procedimiento, Material necesario, Preparacion de las muestras, Control de calidad, Verificacion del
analisis, Interpretacion de la tincion, Clave de simbolos en las etiquetas y Limitaciones generales de la

seccion “Utilizacion de reactivos Bond” de la documentacién de usuario suministrada por Bond.

Bibliografia

1. Clinical Laboratory Improvement Amendments of 1988, Final Rule 57 FR 7163 February 28, 1992.

2. Villanova PA. National Committee for Clinical Laboratory Standards (NCCLS). Protection of laboratory
workers from infectious diseases transmitted by blood and tissue; proposed guideline. 1991; 7(9). Order
code M29-P.

3. Bancroft JD and Stevens A. Theory and Practice of Histological Technigues. 4th Edition. Churchill
Livingstone, New York. 1996.

ProClinTM 950 es una marca registrada de Supelco, parte de Sigma-Aldrich Corporation.

Fecha de publicacion

24 de enero de 2014

*  BCL-2 Oncoprotein (PA0117)

Indicaciones de Uso

Este reactivo es para uso diagnoéstico in vitro.

El anticuerpo monoclonal Bcl-2 (bcl-2/100/D5) esta disefiado para la identificacion cualitativa mediante
microscopia 6ptica de la oncoproteina Bcl-2 humana en tejidos fijados en formol e incluidos en parafina
mediante tincién inmunchistoquimica utilizando el sistema automatizado BOND (incluye el sistema Leica
BOND-MAX y el sistema Leica BOND-III).

La interpretacion clinica de cualquier tincion o de la ausencia de ésta debe complementarse con estudios
morfolégicos y controles adecuados, y debe evaluarla un patélogo cualificado junto con el historial clinico

del paciente y con otras pruebas diagndsticas.
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Resumen y Explicacidn

Las técnicas inmunohistoquimicas pueden ser utilizadas para detectar la presencia de antigenos en tejidos y
células (véase “"Uso de reactivos BOND” en la documentacion de usuario suministrada por BOND). El
anticuerpo primario Bcl-2 (bcl-2/100/D5) es un producto listo para usar que se ha optimizado
especificamente para su uso con Bond Polymer Refine Detection. La demostracion de la oncoproteina Bcl-2
humana se consigue permitiendo, en primer lugar, la fijacién de Bcl-2 (bcl-2/100/D5) al corte vy, a
continuacion, visualizando esta fijacion mediante los reactivos que se incluyen en el sistema de deteccidn.
La utilizacion de estos productos, en combinacidn con el sistema BOND automatizado (incluye el sistema
Leica BOND-MAX vy el sistema Leica BOND-III), reduce las posibilidades de que se produzca un error humano
y la variabilidad inherente que resulta de la dilucion de un reactivo individual, del pipeteo manual y de |a

aplicacion de un reactivo.

Reactivos Suministrados

Bcl-2 (bcl-2/100/D5) es un anticuerpo monoclonal antihumano de ratén que se produce como
sobrenadante en cultivos de tejido, y se suministra en solucién salina tamponada de Tris con proteina
portadora, que contiene el 0,35 % de ProClin™ 950 como conservante.

Volumen total = 7 mL.

Clon

bcl-2/100/D5

Inmunégeno

Secuencia del péptido sintético (GAAPAPGIFSSQPGC-COOH).

Especificidad .

Oncoproteina humana Bcl-2.

Clase de Ig
lgG1

Concentracion Total de Proteina

Aprox. 10 mg/mL.

Concentracion de Anticuerpos

Mavyor o igual a 0,5 mg/L segln lo determinado por ELISA.

Dilucion y Mezcla

El anticuerpo primario Bcl-2 (bcl-2/100/D5) se diluye dptimamente para usarse en el sistema BOND (incluye

el sistema Leica BONDMAX y el sistema Leica BOND-III). No es necesaria la reAcQa'étitucién, mezcla, dilucidn o
] v
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titulacion de este reactivo. AR ;..«, ;

Material Necesario Pero No Suministrado
Consulte el apartado “Utilizacion de reactivos BOND” de la documentacion de usuario BOND para leer una
lista completa de los materiales requeridos en el tratamiento de muestras y en la tincidn

inmunohistoquimica con el sistema BOND (incluye el sistema Leica BOND-MAX y el sistema Leica BOND-III).

Conservacion y Estabilidad

Debe conservarse a 2-8 °C. No utilizar después de la fecha de caducidad que aparece en la etiqueta.

Los signos de contaminacion y/o inestabilidad de Bcl-2 (bcl-2/100/D5) son turbidez de la solucidn, aparicion
de olor y presencia de precipitado.

Volver a guardar a 2—8 °C inmediatamente después de su uso.

Si las condiciones de conservacion son diferentes de las especificadas, el usuario debe realizar las

comprobaciones necesariasl.

Precauciones

» Este producto es para uso diagnostico in vitro.

* La concentracion de ProClin™ 950 es de 0,35 %. Contiene el principio activo 2-metil-4-isotiazolin-3-ona,
que puede producir irritacion en la piel, ojos, mucosas y tracto respiratorio superior. Lleve siempre guantes
desechables cuando manipule los reactivos.

* Si desea obtener un ejemplar de la Hoja de datos de seguridad de los materiales, pongase en contacto con
su distribuidor o con la oficina regional de Leica Biosystems, o visite la padgina Web de Leica Biosystems en
www.LeicaBiosystems.com

¢ Las muestras, antes y después de ser fijadas, y cualquier material en contacto con ellas, deben ser
tratados como sustancias capaces de transmitir infecciones y deben ser eliminadas con las precauciones
correspondientes2. No pipetee nunca los reactivos con la boca, y evite el contacto de la piel y las mucosas
con reactivos o muestras. Si algln reactivo o alguna muestra entra en contacto con zonas sensibles, ldvelas
con agua abundante. Consulte a un médico.

¢ Consulte la normativa federal, nacional o local referente a la eliminacidn de sustancias potencialmente
toxicas.

¢ Minimice la contaminacién microbiana de los reactivos, ya que puede producir un aumento de las
tinciones inespecificas.

¢ Los tiempos de exposicion e incubacidn, y las temperaturas diferentes de las especificadas pueden dar

resultados erréneos. Cualquier cambio que se produzca debera ser validado por el usuario.

Instrucciones de Uso f/‘-

El anticuerpo primario Bcl-2 (bcl-2/100/D5) se ha desarrollado para ‘g\sarse en el sistema BOND
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automatizado (incluye el sistema Leica BOND-MAX y el sistema Leica BOND-IIl) en combinacién con la Bond
Polymer Refine Detection. El protocolo de tincidn recomendado para el anticuerpo primario Bcl-2 (bcl-
2/100/D5) es IHC Protocol F. Se recomienda la exposicion de epitopos inducida por calor usando

Bond Epitope Retrieval Solution 2 durante 20 minutos.

Resultados Esperados

Tejidos normales

El clon bcl-2/100/D5 tifio el citoplasma y la membrana de linfocitos de las zonas del manto y zonas de
células T del tejido linfatico, pero sélo unas pocas células de los centros germinales. También se observé
tincion citoplasmica, membranosa y perinuclear en diversos otros tejidos, incluyendo los epitelios de

prostata, tiroides y mama. (Namero total de casos con tincion = 96).

Tejidos tumorales .
El clon bel-2/100/D5 tifio 94/112 linfomas difusos de células B grandes, 8/26 enfermedad de Hodgkin, 13/15

linfomas foliculares, 12/12 linfomas linfociticos crénicos, 7/7 linfomas de células del manto, 4/6 linfomas
anaplasicos de células T grandes, 4/4 linfomas angioinmunoblasticos de células T, 2/3 linfomas de células T,
2/2 linfomas linfoblasticos agudos de células B, 1/1 un linfoma periférico de células Ty 1/1 linfoma de zona
marginal, 1/4 tumores pulmonares (incluyendo 1/1 carcinoma pulmonar amicrocitico, 0/1 adenocarcinoma,
0/1 carcinoma de células escamosas y 0/1 carcinoma de células grandes), 2/4 tumores de ovario
(incluyendo 1/1 cistadenocarcinoma seroso, 1/1 carcinoma de células claras, 0/1 tumor de células
germinales malignas y 0/1 cistadenocarcinoma mucinoso), 1/4 tumores hepaticos (incluyendo 1/1
carcinoma metastdsico, 0/2 carcinomas hepatocelulares y 0/1 colangiocarcinoma), 3/3 carcinomas papilares
tiroideos, 2/2 carcinomas infiltrantes de los conductos mamarios, 2/2 tumores mestastasicos de origen
desconocido, 1/2 carcinomas de células renales, 1/2 carcinomas de células escamosas del cuello uterino y .
1/1 carcinoide atipico del timo. No se observd ninguna tincion en linfomas de células T/NK (0/3), un linfoma
linfoblastico agudo primitivo de células B/T (0/1), tumores cerebrales (0/2), tumores esofagicos (0/2),
tumores de estémago (0/2), tumores de lengua (0/2), tumores testiculares (0/2), tumores de colon (0/2),
tumores rectales (0/2), tumores cutdneos (0/2), tumores del tejido blando (0/2) y un tumor de laringe (0/1).
(Numero total de casos de tumor evaluados = 236).

Bcl-2 (bcl-2/100/D5) se recomienda para la evaluacion de la expresidn de la oncoproteina Bcl-2 en tejidos

normales y neoplasicos.

Limitaciones Especificas del Producto
Bcl-2 (bcl-2/100/D5) se ha optimizado en Leica Biosystems para su uso con Bond Polymer Refine Detection y
reactivos auxiliares BOND. Los usuarios que se aparten de los procedimientos de analisis recomendados

deben asumir la responsabilidad de interpretar los resultados del paciente tomar(ﬂo en cuenta estas
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de control negativos a la hora de optimizar las condiciones de deteccidn y los tiempos de protocolo.

Resolucion de Problemas
Consulte la referencia 3 para ver las acciones correctoras.
Contacte con su distribuidor local o la oficina regional de Leica Biosystems para informar de cualquier

tincidon andmala.

Mas Informacién

Para obtener mds informacién sobre inmunotinciones con reactivos BOND, consulte los apartados Principio
del procedimiento, Material necesario, Preparacion de las muestras, Control de calidad, Verificacion del
andlisis, Interpretacion de la tincidn, Clave de simbolos en las etiquetas y Limitaciones generales de la

seccidn “Utilizacion de reactivos BOND” de la documentacidn de usuario suministrada por BOND.

Bibliografia

1. Clinical Laboratory Improvement Amendments of 1988, Final Rule 57 FR 7163 February 28, 1992.

2. Villanova PA. National Committee for Clinical Laboratory Standards (NCCLS). Protection of laboratory
workers from infectious diseases transmitted by blood and tissue; proposed guideline. 1991; 7(9). Order
code M29-P.

3. Bancroft JD and Stevens A. Theory and Practice of Histological Techniques. 4th Edition. Churchill
Livingstone, New York. 1996.

4. Von Haefen C, Wieder T, Gillissen B et al. Ceramide induces mitochondrial activation and apoptosis via a
bax-dependent pathway in human carcinoma cells. Oncogene. 2002; 21(25):4009-4019.

5. Takes RP, Baatenburg de Jong RJ, Wijffels K et al. Expression of genetic markers in lymph node metastases
compared with their primary tumours in head and neck cancer. Journal of Pathology. 2001; 194:298-302.
6. Tweddle DA, Malcolm AJ, Cole M et al. p53 cellular localization and function in neuroblastoma. Evidence
for defective G1 arrest despite WAF1 induction in MYCN-amplified cells. American Journal of Pathology.
2001; 158(6): 2067-2077.

7. Ramani P and Lu Q-L. Expression of bcl-2 gene product in neuroblastoma. Journal of Pathology. 1994;
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*  Multiple Myeloma Oncogene 1 (PA0129)

Indicaciones de uso

Este reactivo es para uso diagnostico in vitro.

El anticuerpo monoclonal Multiple Myeloma Oncogene 1 (MUM1) (EAU32) esta destinado a utilizarse en Ia
identificacion cualitativa por microscopia éptica del oncogén del mieloma multiple humano 1 (MUM1) en
tejidos fijados en formalina e incluidos en parafina, mediante tincién inmunohistoquimica con el sistema
automatizado BondTM.

La interpretacion clinica de cualquier tincién o de la ausencia de ésta debe complementarse con estudios
morfoldgicos y controles adecuados, y debe evaluarla un patélogo cualificado junto con el historial clinico

del paciente y de otras pruebas diagnosticas.

Resumen y explicacion

Pueden utilizarse técnicas inmunohistoquimicas para demostrar la presencia de antigenos en tejidos y
células (consulte “Uso de reactivos Bond” en la documentacidn del usuario de Bond). El anticuerpo primario
Multiple Myeloma Oncogene 1 (MUM1) (EAU32) es un producto listo para usar que se ha optimizado
especificamente para su uso con Bond Polymer Refine Detection. La demostracidn del oncogén del mieloma
multiple humano 1 (MUM1) se consigue, en primer lugar, permitiendo la unién de Multiple Myeloma
Oncogene 1 (MUM1) (EAU32) al corte y, a continuacion, visualizando esta union mediante los reactivos que
se proporcionan en el sistema de deteccidn. El uso de estos productos, en combinacién con el sistema
automatizado Bond, reduce la posibilidad de errores humanos y la variabilidad inherente resultante de la

dilucién de cada reactivo, el pipeteo manual y la aplicacion del reactivo.

Reactivos suministrados

Multiple Myeloma Oncogene 1 (MUM1) (EAU32) es un anticuerpo monoclonal antihumano de ratdn que se
produce como sobrenadante en cultivos de tejido, y se suministra en solucion salina tamponada de Tris con
proteina portadora, que contiene el 0,35% de ProClinTM 950 como conservante.

Volumen total = 7 mL.

Clon

EAU32.

Inmunégeno
Proteina recombinante procaridtica correspondiente a 313 aminoacidos de la molécula del oncogén del

mieloma multiple humano 1 (MUM1).

Especificidad

Oncogén del mieloma multiple humano 1 (MUM1).
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Concentracion total de proteina

Aprox. 10 mg/mL.

Concentracion de anticuerpos

Mayor o igual que 0,75 mg/L segln lo determinado por ELISA.

Dilucién y mezcla
El anticuerpo primario Multiple Myeloma Oncogene 1 (MUM1) (EAU32) se presenta en dilucién optima para

su uso en un sistema Bond. No es necesaria la reconstitucion, mezcla, dilucidon o titulacidn de este reactivo.

Material necesario pero no suministrado
Consulte en el apartado “Uso de reactivos Bond” de la documentacion de usuario de Bond la lista completa
del material necesario para el tratamiento de las muestras y la tincién inmunohistoquimica cuando se utiliza

el sistema Bond.

Conservacion y estabilidad

Debe conservarse a 2-8 °C. No se debe utilizar después de la fecha de caducidad que aparece en la etiqueta
del recipiente. Los signos que indican contaminacidn y/o inestabilidad de Multiple Myeloma Oncogene 1
(MUM1) (EAU32) son: turbidez de la solucidn, aparicién de olor y presencia de precipitado.

Volver a guardar a 2-8 °C inmediatamente después de su uso.

Si las condiciones de conservacion son diferentes de las especificadas, el usuario debe realizar las

comprobaciones necesarias.

Precauciones

* Este producto es para uso diagnostico in vitro.

* La concentracién de ProClin™ 950 es de 0,35%. Contiene el principio activo 2-metil-4-isotiazolin-3-ona,
que puede producir irritacidn en la piel, ojos, mucosas y tracto respiratorio superior. Lleve siempre guantes
desechables cuando manipule los reactivos.

* Para obtener una copia de la Hoja de datos de seguridad de los materiales, pédngase en contacto con el
distribuidor local o con la oficina regional de Leica Biosystems, o visite el sitio Web de Leica Biosystems,
www.LeicaBiosystems.com.

* Las muestras, antes y después de ser fijadas, y cualquier material en contacto con ellas, deben ser
tratados como sustancias capaces de transmitir infecciones y deben ser eliminadas con las precauciones
correspondientes2. No pipetee nunca los reactivos con la boca, y evite el c(ﬂfﬁtacto de la piel y las mucosas

con reactivos o muestras. Si los reactivos o las muestras entran én contaetq con zonas sensibles, lavelas
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enseguida con abundante agua. Consulte a un médico.

 Consulte la normativa federal, nacional o local referente a la eliminacion de sustancias potencialmente
toxicas.

¢ Minimice la contaminacién microbiana de los reactivos, ya que puede producir un aumento de las
tinciones inespecificas.

* Los tiempos de exposicidn e incubacion, y las temperaturas diferentes de las especificadas pueden dar
resultados erroneos.

Cualguier cambio que se produzca debera ser validado por el usuario.

Instrucciones de uso

El anticuerpo primario Multiple Myeloma Oncogene 1 (MUM1) (EAU32) se ha desarrollado para su uso en
un sistema automatizado Bond en combinacién con Bond Polymer Refine Detection. El protocolo de tincién
recomendado para el anticuerpo primario Multiple Myeloma Oncogene 1 (MUM1) (EAU32) es IHC Protocol
F. Se recomienda la exposicidén de epitopos inducida por calor usando Bond Epitope Retrieval Solution 2

durante 20 minutos.

Resultados esperados

Tejidos normales

El clon EAU32 tifié un subconjunto de linfocitos en diversos tejidos. (Numero total de casos tefiidos = 95).

Tejidos tumorales

El clon EAU32 tifio 6/6 linfomas de Hodgkin, 2/2 linfomas anaplasicos de células grandes y 2/4 melanomas.
No se ohservo tincidn especifica de tumores en carcinomas de células escamosas (0/10), adenocarcinomas
(0/10), otros carcinomas (0/18) y otros tumores (0/7). (Numero total de casos tefiidos = 57).

Se recomienda el uso de Multiple Myeloma Oncogene 1 (MUM1) (EAU32) para la deteccidn de la proteina
MUML1 en tejidos normales y neoplasicos; puede ser util en un panel de anticuerpos para la caracterizacion

del linfoma de células B y el melanoma.

Limitaciones especificas del producto

Multiple Myeloma Oncogene 1 (MUM1) (EAU32) se ha aptimizado en Leica Biosystems para su usa con
Bond Polymer Refine Detection y reactivos auxiliares Bond. Los usuarios que se aparten de los
procedimientos de analisis recomendados deben asumir la responsabilidad de interpretar los resultados del
paciente tomando en cuenta estas circunstancias. Los tiempos del protocolo pueden diferir debido a las
variaciones en la fijacién de los tejidos y en la eficacia de la preservacidn del antigeno, y deben
determinarse empiricamente. Se debe utilizar controles negativos con reactivos a la hora de optimizar las

condiciones de deteccién y los tiempos de protocolo.
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Resolucion de problemas WA LQJ(

Consulte la referencia 3 para ver las acciones correctoras.
Péngase en contacto con su distribuidor local o la oficina regional de Leica Biosystems para informar de

cualquier tincién anomala.

Mas infarmacion

Para obtener mas informacidn sobre inmunotinciones con reactivos Bond, consulte los apartados Principio
del procedimiento, Material necesario, Preparacién de las muestras, Control de calidad, Verificacion del
andlisis, Interpretacién de la tincidn, Clave de simbolos en las etiquetas y Limitaciones generales de la

seccion “Utilizacidn de Reactivos Bond” de la documentacién de usuario suministrada por Bond.

Bibliografia

1. Clinical Laboratory Improvement Amendments of 1988, Final Rule 57 FR 7163 February 28, 1992,

2. Villanova PA. National Committee for Clinical Laboratory Standards (NCCLS). Protection of laboratory
workers from infectious diseases transmitted by blood and tissue; proposed guideline. 1991; 7(9). Order
code M29-P.

3. Bancroft JD and Stevens A. Theory and Practice of Histological Techniques. 4th Edition. Churchill
Livingstone, New York. 1996.

ProClin™ 950 es una marca registrada de Supelco, parte de Sigma-Aldrich Corporation.

Fecha de publicacién

16 de septiembre de 2009

«  CD30(PAD153)

Indicaciones de Uso

Este reactivo es para uso diagndéstico in vitro.

El anticuerpo monoclonal CD30 (1G12) esta destinado a utilizarse en la identificacidn cualitativa por
microscopia dptica de moléculas CD30 humanas en tejidos fijados en formalina e incluidos en parafina,
mediante tincion histoquimica usando el sistema Bond™ automatizado.

La interpretacion clinica de cualquier tincién o de la ausencia de ésta debe complementarse con estudios
morfoldgicos y controles adecuados, y debe evaluarla un patdlogo cualificado junto con el historial clinico

del paciente y con otras pruebas diagndsticas.

Resumen y Explicacion

Las técnicas inmunohistoquimicas pueden ser utilizadas para detectar la presfﬁia de antigenos en tejidos y
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células (véase “Uso de reactivos Bond” en la documentacién de usuario suministrada por Bond). El

anticuerpo primario CD30 (1G12) es un producto listo para usar que se ha optimizado especificamente para
su uso con Bond Polymer Refine Detection. La demostracidn de la molécula CD30 se consigue, en primer
lugar, permitiendo la union de CD30 (1G12) a la seccién vy, a continuacidn, visualizando esta unién con

los reactivos que proporciona el sistema de deteccidn. El uso de estos productos, en combinacién con el
sistema automatizado Bond, reduce la posibilidad de error humano vy la variabilidad inherente resultante de

la dilucidn individual del reactivo, el pipeteado manual y la aplicacién del reactivo.

Reactivos Suministrados

CD30 (1G12) es un anticuerpo monoclonal antihumano de ratdn que se produce como sobrenadante en

cultivos de tejido, y se suministra en solucion salina tamponada de Tris con proteina portadora, que

contiene el 0,35% de ProClinTM 950 como conservante. .

Volumen total = 7 mL.

Clon

1G12.

Inmunodgeno
Proteina procaridtica recombinante de fusién correspondiente al dominio interno de la molécula CD30

humana.

Especificidad

Molécula CD30 humana.

Subclase

lgG2a. .

Concentracién Total de Proteina

Aprox. 10 mg/mL.

Concentracion de Anticuerpos

Mayor o igual que 0,6 mg/L seglin lo determinado mediante ELISA.

Dilucion y Mezcla
El anticuerpo primario CD30 (1G12) esta dptimamente diluido para su uso en el sistema Bond. No es

necesaria la reconstitucion, mezcla, dilucidn o titulacion de este reactivo.

Material Necesario Pero No Suministrado

Consulte, en el apartado “Uso de reactivos Bond” de la documentacién de usuario de Bond, la lista
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cuando se utiliza el sistema Bond. e

Almacenamiento y Estabilidad

Debe conservarse a 2-8 °C. No utilizar después de la fecha de caducidad que aparece en la etiqueta.

Los siguientes son signos de contaminacion, inestabilidad o ambas circunstancias en CD30 (1G12): turbidez
de la solucién, aparicion de olor y presencia de precipitado.

Volver a guardar a 2-8° C inmediatamente después de su uso.

Si las condiciones de conservacion son diferentes de las especificadas, el usuario debe realizar las

comprobaciones necesariasl.

Precauciones

* Este producto es para uso diagndstico in vitro.

* La concentracion de ProClin™ 950 es de 0,35%. Contiene el principio activo 2-metil-4-isotiazolin-3-ona,
que puede producir irritacion en la piel, 0jos, mucosas y tracto respiratorio superior. Lleve siempre guantes
desechables cuando manipule los reactivos.

* Si desea obtener un ejemplar de la Hoja de datos de seguridad de las sustancias, pongase en contacto con
su distribuidor o con la oficina regional de Leica Biosystems, o visite |la pagina Web de Leica Biosystems en
www.LeicaBiosystems.com,

* Las muestras, antes y después de ser fijadas, y cualquier material en contacto con ellas, deben ser
tratados como sustancias capaces de transmitir infecciones y deben ser eliminadas con las precauciones
correspondientes2. No pipetee nunca los reactivos con la boca, y evite el contacto de |a piel y las mucosas
con reactivos o muestras. Si alglin reactivo o alguna muestra entra en contacto con zonas sensibles, lavelas
con agua abundante. Consulte a un médico.

» Consulte la normativa federal, nacional o local referente a la eliminacidn de sustancias potencialmente
tdxicas.

* Minimice la contaminacion microbiana de los reactivos, ya que puede producir un aumento de las
tinciones inespecificas.

* Los tiempos de exposicion e incubacidn, y las temperaturas diferentes de las especificadas pueden dar
resultados erréneos.

Cualquier cambio que se produzca deberd ser validado por el usuario.

Instrucciones de Uso
El anticuerpo primario CD30 (1G12) se ha desarrollado para su uso en el sistema automatizado Bond en
combinacidn con Bond Polymer Refine Detection. El protocolo de tincion recomendado para CD30 (1G12)
es IHC Protocol F. Se recomienda la exposicion de epitopos por calor inducidg-usando Bond Epitope
LKANUR' = 050-APN-DNPM#ANMAT
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Retrieval Solution 2 durante 20 minutos.

Resultados Esperados

Tejidos Normales

El clon 1G12 detectd la glucoproteina CD30 en la membrana y/o el citoplasma de una subpoblacién de
células del plasma y en células linfoides grandes dispersas en amigdala. Se observd positividad débil en el

endotelio de algunos tejidos.

Tejidos Tumorales

El clon 1G12 tifié 23/32 linfomas de Hodgkin, 17/18 linfomas anaplasicos de células grandes y 6/48 linfomas
no Hodgkin. No se observé ninguna tincion en melanomas, carcinomas de colon ni sarcomas (0/10).
Se recomienda el uso del clon 1G12 como parte de un panel de anticuerpos para la identificacion de

linfomas anapldsicos de células grandes y linfomas de Hodgkin. .

Limitaciones Especificas del Producto

CD30 (1G12) se ha optimizado en Leica Biosystems para su uso con Bond Polymer Refine Detection y
reactivos auxiliares Bond. Los usuarios que se aparten de los procedimientos de analisis recomendados
deben asumir la responsabilidad de interpretar los resultados del paciente tomando en cuenta estas
circunstancias. Los tiempos de protocolo pueden diferir debido a la variacion en la fijacion de los tejidos y a
la eficacia en la preservacion del antigeno, y deben determinarse empiricamente. Se debe utilizar reactivos

de control negativos a la hora de optimizar las condiciones de deteccion y los tiempos de protocolo.

Resolucién de Problemas
Consulte la referencia 3 para ver las acciones correctoras.
Contacte con su distribuidor local o la oficina regional de Leica Biosystems para informar de cualquier .

tincion andmala.

Mas Informacion

Para obtener mds informacién sobre inmunotinciones can reactivos Bond, consulte los apartados Principio
del procedimiento, Material necesario, Preparacion de las muestras, Control de calidad, Verificacion del
analisis, Interpretacion de la tincidn, Clave de simbolos en las etiquetas y Limitaciones generales de la

seccidn “Utilizacion de reactivos Bond” de la documentacién de usuario suministrada por Bond.

Bibliografia

1. Clinical Laboratory Improvement Amendments of 1988, Final Rule 57 FR 7163 February 28, 1992.

2. Villanova PA. National Committee for Clinical Laboratory Standards (NCCLS). Protection of laboratory
workers from infectious diseases transmitted by blood and tissue; proposed guideline. 1991; 7(9). Order
code M29-P.
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Livingstone, New York. 1996.
4. Adachi A, Tamaru JI, Kaneko K et al. No evidence of a correlation between BCL10 expression and AP12-

MALT1 gene rearrangement in ocular adnexal MALT lymphoma. Pathology International. 2004; 54(1):16-25.

Fecha de Publicacidn

11 de abril de 2013

« (D5 (PAO168)

Indicaciones de Uso

Este reactivo es para uso diagnéstico in vitro.

El anticuerpo monoclonal CD5 (4C7) estd pensado para su utilizacién en la identificacién cualitativa
mediante microscopia optica del antigeno humano CD163 en tejido fijado en formol y embebido en
parafina mediante tincion inmunohistoquimica utilizando el sistema automatizado BOND (incluye el sistema
Leica BOND-MAX y el sistema Leica BOND-III). La interpretacidn clinica de cualguier tincion o de la ausencia
de ésta debe complementarse con estudios morfoldgicos y controles adecuados, y debe evaluarla un

patologo cualificado junto con el historial clinico del paciente y con otras pruebas diagndsticas.

Resumen y Explicacion

Las técnicas inmunohistoquimicas pueden ser utilizadas para detectar la presencia de antigenos en tejidos y
celulas (véase “Uso de reactivos BOND” en la documentacion de usuario suministrada por BOND). El
anticuerpo primario CD5 (4C7) es un producto listo para usar que se ha optimizado especificamente para su
uso con Bond Polymer Refine Detection. La demostracidn del antigeno humano CD5 se lleva a cabo primero
permitiendo la union de CD5 (4C7) a la seccidn y luego visualizando esta unién usando los reactivos
proporcionados en el sistema de deteccidn. La utilizacién de estos productos, en combinacion con el
sistema BOND automatizado (incluye el sistema Leica BOND-MAX y el sistema Leica BOND-III), reduce las
posibilidades de que se produzca un error humano y la variabilidad inherente que resulta de la dilucion de

un reactivo individual, del pipeteo manual y de la aplicacién de un reactivo.

Reactivos Suministrados

CD5 (4C7) es un anticuerpo monoclonal antihumano de ratén que se produce como sobrenadante en
cultivos de tejido, y se suministra en solucion salina tamponada de Tris con proteina portadora, que
contiene el 0,35 % de ProClin™ 950 como conservante.

Volumen total = 7 mL. VR
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Clon

4C7

Inmunoégeno
Proteina de fusién recombinante procaridtica correspondiente al dominio externo de la molécula humana

CD5.

Especificidad
Molécula humana CD5, 67 kD.

Clase de Ig
IgG1, kappa

Concentracidn Total de Proteina .

Aprox. 10 mg/mL.

Concentracion de Anticuerpos

Mayor o igual a 0,89 mg/L segtin lo determinado por ELISA.

Dilucion y Mezcla
El anticuerpo primario CD5 (4C7) se diluye éptimamente para usarse en el sistema BOND (incluye el sistema
Leica BOND-MAX vy el sistema Leica BOND-II1). No es necesaria la reconstitucién, mezcla, dilucién o

titulacién de este reactivo.

Material Necesario Pero No Suministrado
Consulte el apartado “Utilizacion de reactivos BOND” de la documentacidn de usuario BOND para leer una
lista completa de los materiales requeridos en el tratamiento de muestras y en la tincién .

inmunohistoquimica con el sistema BOND (incluye el sistema Leica BOND-MAX y el sistema Leica BOND-II1).

Conservacion y Estabilidad

Debe conservarse a 2-8 °C. No utilizar después de la fecha de caducidad que aparece en la etiqueta.

Los signos de contaminacién y/o inestabilidad de CD5 (4C7) son turbidez de la solucidn, aparicién de olor y
presencia de precipitado.

Volver a guardar a 2-8 °C inmediatamente después de su uso.

Si las condiciones de conservacion son diferentes de las especificadas, el usuario debe realizar las

comprobaciones necesariasl.

Precauciones

s Este producto es para uso diagnostico in vitro. r,
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que puede producw irritacion en la piel, ojos, mucosas y tracto respiratorio superior. Lleve siempre guar{:cE:S oy
desechables cuando manipule los reactivos. T
» Si desea obtener un ejemplar de la Hoja de datos de seguridad de los materiales, péngase en contacto con
su distribuidor o con la oficina regional de Leica Biosystems, o visite la pagina Web de Leica Biosystems en
www.LeicaBiosystems.com

¢ Las muestras, antes y después de ser fijadas, y cualquier material en contacto con ellas, deben ser
tratados como sustancias capaces de transmitir infecciones y deben ser eliminadas con las precauciones
correspondientes2. No pipetee nunca los reactivos con la boca, y evite el contacto de la piel y las mucosas
con reactivos o muestras. Si algun reactivo o alguna muestra entra en contacto con zonas sensibles, lavelas
con agua abundante. Consulte a un médico.

e Consulte la normativa federal, nacional o local referente a la eliminacién de sustancias potencialmente
toxicas.

¢ Minimice la contaminacién microbiana de los reactivos, ya que puede producir un aumento de las
tinciones inespecificas.

* Los tiempos de exposicion e incubacion, y las temperaturas diferentes de las especificadas pueden dar

resultados erréneos. Cualquier cambio que se produzca debera ser validado por el usuario.

Instrucciones de Uso

El anticuerpo primario CD5 (4C7) se ha desarrollado para usarse en el sistema BOND automatizado (incluye
el sistema Leica BONDMAX y el sistema Leica BOND-III) en combinacién con la Bond Polymer Refine
Detection. El protocolo de tincion recomendado para el anticuerpo primario CD5 (4C7) es IHC Protocol F. Se
recomienda la exposicién de epitopos inducida por calor usando Bond Epitope Retrieval Solution 2 durante

20 minutos.

Resultados Esperados

Tejidos normales

El clon 4C7 detecta el antigeno CD5 en la superficie celular membranosa tanto de las células T como de un
pequenio nimero de células B. También se puede observar una ligera tincion del epitelio, especialmente en

el tracto gastrointestinal. (NUmero total de casos normales evaluados = 85).

Tejidos tumorales

El clon 4C7 dio tincion de membrana en 12/12 linforas linfociticos crdnicos, 9/108 linfomas difusos de
células B grandes, 7/7 linfomas de células del manto, 4/7 linformas anaplasicos de células T grandes, 2/4

linfomas angioinmunoblasticos de células T, 1/1 linfoma periférico de células T, 1/1 linfoma linfobldstico

os, ‘2/2 carcinomas ductales
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de mama, 2/2 adenocarcinomas gastricos, 1/4 tumores hepdticos (incluyendo 1/1 colangiocarcinoma, 0/2
carcinomas hepatocelulares y 0/1 carcinoma metastasico), 2/2 adenocarcinomas de colon, 2/2
adenocarcinomas rectales, 1/4 tumores de ovario (incluyendo 1/1 cistadenocarcinoma mucinoso, 0/1
carcinoma claro de células, 0/1 cistadenocarcinoma seroso y 0/1 tumor maligno de células germinales) y
1/2 tumores metastasicos de origen desconocido. No se observaron tinciones en linfomas foliculares (0/11),
enfermedad de Hodgkin (0/11), linfomas de células T/NK(0/3), un linfoma linfoblastico agudo de células B
(0/1), un linfoma de la zona marginal (0/1), tumores pulmonares (0/4), tumores cerebrales (0/2), tumores
del esdfago (0/2), tumores del tejido blando (0/2), tumores de la lengua (0/2), tumores renales (0/2),
tumores de cérvix (0/2), tumores testiculares (0/2), tumores cutaneos (0/2), un tumor de laringe (0/1) y un
tumor del timo (0/1). (NiGmero total de casos andmalos evaluados = 211).

Se recomienda CD5 (4C7) como parte de un panel de anticuerpos que contribuya al diagnéstico de

linfomas. .

Limitaciones Especificas del Producto

CD5 (4C7) se ha optimizado en Leica Biosystems para su uso con Bond Polymer Refine Detection y reactivos
auxiliares BOND. Los usuarios que se aparten de los procedimientos de analisis recomendados deben
asumir la responsabilidad de interpretar los resultados del paciente tomando en cuenta estas
circunstancias. Los tiempos de protocolo pueden diferir debido a la variacion en la fijacion de los tejidos y a
la eficacia en la preservacidn del antigeno, y deben determinarse empiricamente. Se debe utilizar reactivos

de control negativos a la hora de optimizar las condiciones de deteccion y los tiempos de protocolo.

Resolucidn de Problemas
Consulte la referencia 3 para ver las acciones correctoras.
Contacte con su distribuidor local o la oficina regional de Leica Biosystems para informar de cualquier .

tincion andmala.

Mas Informacién

Para obtener mas informacion sobre inmunotinciones con reactivos BOND, consulte los apartados Principio
del procedimiento, Material necesario, Preparacion de las muestras, Control de calidad, Verificaciéon del
analisis, Interpretacidn de la tincion, Clave de simbolos en las etiquetas y Limitaciones generales de la

seccion “Utilizacion de reactivos BOND” de la documentacion de usuario suministrada por BOND.

Bibliografia

1. Clinical Laboratory Improvement Amendments of 1988, Final Rule 57 FR 7163 February 28, 1992.

2. Villanova PA. National Committee for Clinical Laboratory Standards (NCCLS). Protection of laboratory
workers from infectious diseases transmitted by blood and tissue; proposed guideline. 1991; 7(9). Order
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* (D23 (PA0169)

Indicaciones de Uso

Este reactivo es para uso diagnéstico in vitro.

El anticuerpo monoclonal CD23 (1B12) estd indicado para su uso en la caracterizacion cualitativa por
microscopia dptica de las moléculas CD23 humanas en tejido fijado en formol y embebido en parafina
mediante tincidn inmunohistoquimica con el sistema automatizado BOND (incluye |os sistemas BOND-MAX
y BOND-III de Leica).

La interpretacion clinica de cualquier tincion o de la ausencia de ésta debe complementarse con estudios
morfoldgicos y controles adecuados, y debe evaluarla un patélogo cualificado junto con el historial clinico

del paciente y con otras pruebas diagndsticas.

Resumen y Explicacion .
Las técnicas inmunohistoquimicas pueden ser utilizadas para detectar la presencia de antigenos en tejidos y
células (véase “Uso de reactivos BOND"” en la documentacion de usuario suministrada por BOND). El

anticuerpo primario CD23 (1B12) es un producto listo para usar que se ha optimizado especificamente para

su uso con Bond Polymer Refine Detection. La muestra de las moléculas CD23 se logra al permitir primero la

unidn de CD23 (1B12) a la seccion para después visualizar esta unién gracias a los reactivos del sistema de
deteccién. La utilizacién de estos productos, en combinacién con el sistema BOND automatizado (incluye el
sistema Leica BONDMAX vy el sistema Leica BOND-III), reduce las posibilidades de que se produzca un error
humano y la variabilidad inherente que resulta de la dilucién de un reactivo individual, del pipeteo manual y

de la aplicacion de un reactivo.

Reactivos Suministrados

CD23 (1B12) es un anticuerpo monoclonal antihumano de ratdn que se produce como sobrenadante en .
cultivos de tejido, y se suministra en solucidén salina tamponada de Tris con proteina portadora, que

contiene el 0,35 % de ProClin™ 950 como conservante.

Volumen total = 7 mL.

Clon

1B12

Inmunégeno
Proteina de fusion recombinante procaridtica correspondiente al dominio externo de la molécula CD23

humana.

Especificidad

o
Molécula CD23 humana. \
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Clase de Ig ¥ ‘1\_,\7’:/:,. &

Ig1, kappa

Concentracion Total de Proteina

Aprox. 10 mg/mL.

Concentracion de Anticuerpos

Mayor o igual a 7 mg/L seguin lo determinado por ELISA.

Dilucion y Mezcla
El anticuerpo primario CD23 (1B12) se diluye éptimamente para usarse en el sistema BOND (incluye el
sistema Leica BOND-MAX y el sistema Leica BOND-III). No es necesaria la reconstitucion, mezcla, dilucién o

titulacion de este reactivo.

Material Necesario Pero No Suministrado
Consulte el apartado “Utilizacion de reactivos BOND” de la documentacidn de usuario BOND para leer una
lista completa de los materiales requeridos en el tratamiento de muestras y en la tincion

inmunohistoquimica con el sistema BOND (incluye el sistema Leica BOND-MAX y el sistema Leica BOND-III).

Conservacion y Estabilidad

Debe conservarse a 2-8 °C. No utilizar después de la fecha de caducidad que aparece en la etiqueta.

Los signos de contaminacion y/o inestabilidad de CD23 (1B12) son turbidez de la solucién, aparicion de olor
y presencia de precipitado.

Volver a guardar a 2-8 °C inmediatamente después de su uso.

Si las condiciones de conservacidn son diferentes de las especificadas, el usuario debe realizar las

comprobaciones necesariasl.

Precauciones

* Este producto es para uso diagndstico in vitro.

* La concentracion de ProClin™ 950 es de 0,35 %. Contiene el principio activo 2-metil-4-isotiazolin-3-ona,
que puede producir irritacion en la piel, ojos, mucosas y tracto respiratorio superior. Lleve siempre guantes
desechables cuando manipule los reactivos.

* Si desea obtener un ejemplar de la Hoja de datos de seguridad de los materiales, pdngase en contacto con
su distribuidor o con la oficina regional de Leica Biosystems, o visite la pagina Web de Leica Biosystems en
www.LeicaBiosystems.com

* Las muestras, antes y después de ser fijadas, y cualquier material en contacto con ellas, deben ser
tratados como sustancias capaces de transmitir infecciones y deben ser elinfh'adas con las precauciones

correspondientes2. No pipetee nunca los reactivos con la boca, VS ewte el co\x(tacto de la piel y las mucosas
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con reactivos 0 muestras. Si algdn reactivo o alguna muestra entra en contacto con zonas sensibles, lavelas
con agua abundante. Consulte a un médico.

 Consulte la normativa federal, nacional o local referente a la eliminacion de sustancias potencialmente
toxicas.

¢ Minimice la contaminacién microbiana de los reactivos, ya que puede producir un aumento de las
tinciones inespecificas.

* Los tiempos de exposicidn e incubacion, y las temperaturas diferentes de las especificadas pueden dar

resultados erroneos. Cualgquier cambio que se produzca debera ser validado por el usuario.

Instrucciones de Uso

El anticuerpo primario CD23 (1B12) se ha desarrollado para usarse en el sistema BOND automatizado
(incluye el sistema Leica BONDMAX y el sistema Leica BOND-III) en combinacién con la Bond Polymer Refine
Detection. El protocolo de tincion recomendado para el anticuerpo primario CD23 (1B12) es IHC Protocol F.
Se recomienda la exposicion de epitopos inducida por calor usando Bond Epitope Retrieval Solution 2

durante 20 minutos.

Resultados Esperados

Tejidos normales

El anticuerpo Clone 1B12 detecta el antigeno CD23 en la superficie de las células foliculares dendriticas y en

una subpoblacién de células B. (Nimero total de casos normales evaluados = 85).

Tejidos tumorales

El anticuerpo Clone 1B12 tifié 9/108 de los linfomas difusos de células grandes B y 8/12 de los linfomas
linfociticos cronicos. No se observé tincién en los linfomas foliculares (0/11), la enfermedad de Hodgkin
(0/11), los linfomas de células del manto (0/7), los linfomas anapldsicos de células grandes T (0/7), los .
linfomas angioinmunoblasticos de células T (0/4), los linfomas de células T/NK (0/3), el linfoma linfobléstico
agudo de células B (0/1), el linfoma linfobldstico agudo de células B/T primitivas (0/1), el linfoma de células
T periféricas (0/1), el linfoma de células T (0/1), el linfoma de la zona marginal (0/1), los cdnceres tiroideos
(0/4), los canceres de pulmén (0/4), los canceres hepaticos (0/4), los canceres ovéricos (0/4), los tumores
cerebrales (0/2), los canceres esofagicos (0/2), los cdnceres de mama (0/2), los cdnceres gastricos (0/2), los
sarcomas del tejido blando (0/2), los cédnceres de lengua (0/2), los cadnceres metastdsicos de origen
desconocido (0/2), los canceres de rifion (0/2), los tumores cervicales (0/2), los tumores testiculares (0/2),
los canceres de colon (0/2), los tumores rectales (0/2), los cédnceres de piel (0/2), el céncer de laringe (0/1) o
el cdncer de timo (0/1). (NUmero total de casos de tumor evaluados = 212).

Se recomienda CD23 (1B12) para su uso como parte de un perfil de anticuerpos que contribuya al

diagndstico de linfomas. —
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Limitaciones Especificas del Producto

CD23 (1B12) se ha optimizado en Leica Biosystems para su uso con Bond Polymer Refine Detectlon\/

reactivos auxiliares BOND. Los usuarios que se aparten de los procedimientos de andlisis recomendagé's' =
deben asumir la responsabilidad de interpretar los resultados del paciente tomando en cuenta estas

circunstancias. Los tiempos de protocolo pueden diferir debido a la variacidn en la fijacion de los tejidos y a
la eficacia en la preservacidn del antigeno, y deben determinarse empiricamente. Se debe utilizar reactivos

de control negativos a la hora de optimizar las condiciones de deteccidn y los tiempos de protocolo.

Resolucion de Problemas
Consulte la referencia 3 para ver las acciones correctoras.
Contacte con su distribuidor local o la oficina regional de Leica Biosystems para informar de cualquier

tincion andmala.

Mas Informacion

Para obtener mas informacion sobre inmunotinciones con reactivos BOND, consulte los apartados Principio
del procedimienta, Material necesario, Preparacién de las muestras, Control de calidad, Verificacién del
analisis, Interpretacién de la tincidn, Clave de simbolos en las etiquetas y Limitaciones generales de la
seccion “Utilizacion de reactivos BOND” de la documentacion de usuario suministrada por

BOND.

Bibliografia

1. Clinical Laboratory Improvement Amendments of 1988, Final Rule 57 FR 7163 February 28, 1992.
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4. Linderoth J, Jerkeman M, Cavallin-Stahl E, et al. Immunohistochemical expression of CD23 and CD40 may
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5. Peh SC, Shaminie J, Poppema S, et al. The immunophenotypic patterns of follicle centre and mantle zone
in Castleman’s disease. Singapore Medical Journal. 2003; 44(4):185-191.

6. Maeda K, Matsuda M, Suzuki H, et al. Imnmunohistochemical recognition of human follicular dendritic
cells (FDCs) in routinely processed paraffin sections. The Journal of Histochemistry and Cytochemistry 2002;
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fixed, paraffin-embedded tissue: production and assessment of their value in the diagnosis of small B-cell

lymphoma. Histopathology 2000 36(2), 145-150.

Fecha de Publicacion

23 de mayo de 2013

CD8 (PA0183)

Indicaciones de Uso

Este reactivo es para uso diagndstico in vitro.

El anticuerpo monoclonal CD8 (4B11) estd indicado para su uso en la caracterizacién cualitativa por

microscopia optica del antigeno CD8 humano en tejido fijado en formol y em

bebido en parafina mediante .

tincidn inmunohistoquimica con el sistema automatizado BOND (incluye los sisternas BOND-MAX y BOND-11|

de Leica).

La interpretacion clinica de cualquier tincién o de la ausencia de ésta debe complementarse con estudios

morfoldgicos y controles adecuados, y debe evaluarla un patdlogo cualificado junto con el historial clinico

del paciente y con otras pruebas diagndsticas.

Resumen y Explicacion

Las técnicas inmunohistoquimicas pueden ser utilizadas para detectar la presencia de antigenos en tejidos y

células (véase “Uso de reactivos BOND” en la documentacion de usuario suministrada por BOND). El

anticuerpo primario CD8 (4B11) es un producto listo para usar que se ha optimizado especificamente para

su uso con Bond Polymer Refine Detection. La muestra del antigeno CD8 se logra al permitir primero la

unién de CD8 (4B11) a la seccidn para después visualizar esta unidn gracias a

los reactivos del sistema de

deteccién. La utilizacién de estos productos, en combinacién con el sistema BOND automatizado (incluye el

sistema Leica BOND-MAX vy el sistema Leica BOND-III), reduce las posibilidades de que se produzca un error

humano y la variabilidad inherente que resulta de la dilucién de un reactivo i

de la aplicacion de un reactivo.

Reactivos Suministrados

ndividual, del pipeteo manual y

CD8 (4B11) es un anticuerpo monoclonal antihumano de ratdn que se produce como sobrenadante en

cultivos de tejido, y se suministra en solucion salina tamponada de Tris con p
contiene el 0,35 % de ProClin™ 950 como conservante.

Volumen total = 7 mL.
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Clon

4811 S

Inmundgeno

Péptido correspondiente a la porcidn citoplasmatica de la cadena alfa de la molécula CD8 humana.

Especificidad

Antigeno CD8 humano.

Clase de lg
lgG2b

Concentracion Total de Proteina

Aprox. 10 mg/mL.

Concentracion de Anticuerpos

Mayor o igual a 0,25 mg/L segun lo determinado por ELISA.

Dilucion y Mezcla
El anticuerpo primario CD8 (4B11) se diluye dptimamente para usarse en el sistema BOND (incluye el
sistema Leica BOND-MAX y el sistema Leica BOND-III). No es necesaria la reconstitucién, mezcla, dilucién o

titulacidon de este reactivo.

Material Necesario Pero No Suministrado
Consulte el apartado “Utilizacion de reactivos BOND” de la documentacién de usuario BOND para leer una
lista completa de los materiales requeridos en el tratamiento de muestras y en la tincidn

inmunohistoquimica con el sistema BOND (incluye el sistema Leica BOND-MAX y el sistema Leica BOND-III).

Conservacion y Estahilidad

Debe conservarse a 2—8 °C. No utilizar después de la fecha de caducidad que aparece en la etiqueta.

Los signos de contaminacién y/o inestabilidad de CD8 (4B11) son turbidez de la solucion, aparicién de olor y
presencia de precipitado.

Volver a guardar a 2-8 °C inmediatamente después de su uso.

Si las condiciones de conservacion son diferentes de las especificadas, el usuario debe realizar las

comprobaciones necesariasl.

Precauciones
* Este producto es para uso diagndstico jn vitro.
* La concentracion de ProClin™ 950 es de 0,35 %. Contiene el principio activo Z(métiI—4—isotiazolin-3—ona,

gt_ﬁE%EAPNDNPM
N ANDREA

ou/ Pagina 125

DIRECTORA TFCNlCA I'V'IP 19341

o i ﬂ‘ - ' BIO-OPTIC
1€. LUCAS M. VILLEGAS — qum\paymaGSH@ @ABFﬁﬂs
SOCIO GERENTE VoL La Tt LOPEZ - TEL. 4791 4923 /54



que puede producir irritacidn en la piel, ojos, mucosas y tracto respiratorio superior. Lleve siempre guantes

desechables cuando manipule los reactivos.

* Si desea obtener un ejemplar de la Hoja de datos de seguridad de los materiales, péngase en contacto con
su distribuidor o con la oficina regional de Leica Biosystems, o visite la pagina Web de Leica Biosystems en
www.LeicaBiosystems.com

» Las muestras, antes y después de ser fijadas, y cualquier material en contacto con ellas, deben ser
tratados como sustancias capaces de transmitir infecciones y deben ser eliminadas con las precauciones
correspondientes2. No pipetee nunca los reactivos con la boca, y evite el contacto de la piel y las mucosas
con reactivos o muestras. Si algun reactivo o alguna muestra entra en contacto con zonas sensibles, |dvelas
con agua abundante. Consulte a un medico.

* Consulte la normativa federal, nacional o local referente a la eliminacidn de sustancias potencialmente
toxicas. .
¢ Minimice la contaminacién microbiana de los reactivos, ya que puede producir un aumento de las
tinciones inespecificas.

* Los tiempos de exposicidn e incubacidn, y las temperaturas diferentes de las especificadas pueden dar

resultados erréneos. Cualquier cambio que se produzca debera ser validado por el usuario.

Instrucciones de Uso

El anticuerpo primario CD8 (4B11) se ha desarrollado para usarse en el sistema BOND automatizado (incluye
el sistema Leica BONDMAX y el sistema Leica BOND-III) en combinacién con la Bond Polymer Refine
Detection. El protocolo de tincidn recomendado para el anticuerpo primario CD8 (4B11) es IHC Protocol F.
Se recomienda la exposicién de epitopos inducida por calor usando Bond Epitope Retrieval Solution 2

durante 20 minutos.

Resultados Esperados

Tejidos normales

El anticuerpo Clone 4B11 detecta el antigeno CD8 en la superficie celular de la subpoblacidn citotéxica de

células T en los tejidos normales e inflamados. (Nimero total de casos normales evaluados = 85).

Tejidos tumorales

Clone 4B11 tifié 3/4 de los linfomas angioinmunoblasticos de células T. Excepto en las células T reactivas, no
se detectd tincion en los linfomas difusos de células grandes B (0/108), los linfomas linfociticos crénicos
(0/12), los linfomas foliculares (0/11), la enfermedad de Hodgkin (0/11), los linfomas de células del manto
(0/7), los linfomas anaplasicos de células grandes T (0/7), los linfomas de células T/ NK (0/3), el linfoma
linfobléstico agudo de células B (0/1), el linfoma linfoblastico agudo de células B/T primitivas (0/1), el .

linfoma de células T periféricas (0/1), el linfoma de células T {0/1), el Iinforqé' de la zona marginal (0/1), los
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canceres tiroideos (0/4), los canceres de pulmon (0/4), los canceres ovaricos (0/4), los canceres hep:éti“‘c:os_ q}’
(0/4), los tumores cerebrales (0/2), los cénceres esofagicos (0/2), los canceres de mama (0/2), los canceres
gastricos (0/2), los sarcomas del tejido blando (0/2), los cédnceres de lengua (0/2), los canceres metastdsicos

de origen desconocido (0/2), los cénceres de riidn (0/2), los tumores cervicales (0/2), los tumores

testiculares (0/2), los canceres de colon (0/2), los tumores rectales (0/2), los cénceres de piel (0/2), el cancer

de laringe (0/1) o el cancer de timo (0/1). (NUmero total de casos de tumor evaluados = 212).

Se recomienda el uso de CD8 (4B11) como parte de un perfil de anticuerpos que contribuya a la

caracterizacion de los trastornos de las células T.

Limitaciones Especificas del Producto

CD8 (4B11) se ha optimizado en Leica Biosystems para su uso con Bond Polymer Refine Detection y
reactivos auxiliares BOND. Los usuarios que se aparten de los procedimientos de analisis recomendados
deben asumir la responsabilidad de interpretar los resultados del paciente tomando en cuenta estas
circunstancias. Los tiempos de protocolo pueden diferir debido a la variacién en la fijacion de los tejidos y a
la eficacia en la preservacidon del antigeno, y deben determinarse empiricamente. Se debe utilizar reactivos

de control negativos a la hora de optimizar las condiciones de deteccidn y los tiempos de protocolo.

Resolucion de Problemas
Consulte la referencia 3 para ver las acciones correctoras.
Contacte con su distribuidor local o la oficina regional de Leica Biosystems para informar de cualquier

tincién andmala.

Mas Informacidn

Para obtener mas informacién sobre inmunotinciones con reactivos BOND, consulte los apartados Principio
del procedimiento, Material necesario, Preparacion de las muestras, Control de calidad, Verificacion del
analisis, Interpretacion de la tincién, Clave de simbolos en las etiquetas y Limitaciones generales de la

seccion “Utilizacion de reactivos BOND” de la documentacion de usuario suministrada por BOND.

Bibliografia
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Livingstone, New York. 1996.
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5. Michel S, Benner A, Tariverdian M, et al. High density of FOXP3-positive cells infiltrating colorectal cancers
with microsatellite instability. British Journal of Cancer 2008;99(11):1867-1873.
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Fecha de Publicacién
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«  CD79a (PA0192)

Indicaciones de Uso
Este reactivo es para uso diagnostico in vitro. .
El anticuerpo monoclonal CD79a (11E3) estd destinado a utilizarse en la identificacién cualitativa por
microscopia 6ptica del antigeno CD79a humano en tejidos fijados en formalina e incluidos en parafina,
mediante tincion inmunochistoquimica con el sistema automatizado BondTM.

La interpretacion clinica de cualquier tincién o de la ausencia de ésta debe complementarse con estudios
morfoldgicos y controles adecuados, y debe evaluarla un patélogo cualificado junto con el historial clinico

del paciente y con otras pruebas diagndsticas.

Resumen y Explicacion

Las técnicas inmunohistoguimicas pueden ser utilizadas para detectar la presencia de antigenos en tejidos y
células (véase “Uso de reactivos Bond” en la documentacién de usuario suministrada por Bond). El
anticuerpo primario CD79a (11E3) es un producto listo para usar que se ha optimizado especificamente

para su uso con Bond Polymer Refine Detection. La demostracidn de la molécula CD79a se consigue, en .
primer lugar, permitiendo la unién de CD79a (11E3) a la seccidn y, a continuacion, visualizando esta unién
con los reactivos que proporciona el sistema de deteccidn. El uso de estos productos, en combinacién con el
sistema automatizado Bond, reduce la posibilidad de error humano y la variabilidad inherente resultante de

la dilucidn individual del reactivo, el pipeteado manual y la aplicacién del reactivo.

Reactivos Suministrados

CD79a (11E3) es un anticuerpo monoclonal antihumano de ratén que se produce como sobrenadante en
cultivos de tejido, y se suministra en solucion salina tamponada de Tris con proteina portadora, que
contiene el 0,35% de ProClinTM 950 como conservante.

Volumen total = 7 mL.
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Clon ‘ \ G:);% l

11E3, NESt®

Inmunégeno
Proteina de fusién recombinante procaridtica correspondiente al dominio interno, de 61 aminoacidos, De la

regién terminal C de la molécula CD79a.

Especificidad

Antigeno CD79a humano.

Subclase

IgG2a.

Concentracion Total de Proteina

Aprox. 10 mg/mL.

Concentracion de Anticuerpos

Mayor o igual que 0,21 mg/L segln lo determinado mediante ELISA.

Dilucién y Mezcla
El anticuerpo primario CD79a (11E3) se presenta en dilucién éptima para su uso en el sistema Bond. No es

necesaria la reconstitucion, mezcla, dilucién o titulacion de este reactivo.

Material Necesario Pero No Suministrado
Consulte, en el apartado “Uso de reactivos Bond” de la documentacién de usuario de Bond, la lista
completa del material necesario para el tratamiento de las muestras y la tincién inmunohistoquimica

cuando se utiliza el sistema Bond.

Conservacion y Estabilidad

Debe conservarse a 2-8 °C. No utilizar después de la fecha de caducidad que aparece en la etiqueta.

Los siguientes son signos de contaminacion, inestabilidad o ambas circunstancias en CD79a (11E3): turbidez
de la solucién, aparicién de olor y presencia de precipitado.

Volver a guardar a 2-8° C inmediatamente después de su uso.

Si las condiciones de conservacidn son diferentes de las especificadas, el usuario debe realizar las

comprobaciones necesariasl.

Precauciones

¢ Este producto es para uso diagnostico in vitro.
~
» La concentracién de ProClin™ 950 es de 0,35%. Contiene el principio attivo, 2-metil-4-isotiazolin-3-ona,
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que puede producir irritacidn en la piel, ojos, mucosas y tracto respiratorio superior. Lleve siempre guantes

desechables cuando manipule los reactivos.

» Si desea obtener un ejemplar de la Hoja de datos de seguridad de los materiales, pdngase en contacto con
su distribuidor o con la oficina regional de Leica Biosystems, o visite la pdgina Web de Leica Biosystems en
www.LeicaBiosystems.com.

* Las muestras, antes y después de ser fijadas, y cualquier material en contacto con ellas, deben ser
tratados como sustancias capaces de transmitir infecciones y deben ser eliminadas con las precauciones
correspondientes2. No pipetee nunca los reactivos con la boca, y evite el contacto de la piel y las mucosas
con reactivos o muestras. Si alglin reactivo o alguna muestra entra en contacto con zonas sensibles, |avelas
con agua abundante. Consulte a un médico.

+ Consulte la normativa federal, nacional o local referente a la eliminacidon de sustancias potencialmente
toxicas. .
= Minimice la contaminacion microbiana de los reactivos, ya que puede producir un aumento de las
tinciones inespecificas.

= Los tiempos de exposicion e incubacidn, y las temperaturas diferentes de las especificadas pueden dar

resultados erréneos. Cualquier cambio que se produzca deberd ser validado por el usuario.

Instrucciones de Uso

El anticuerpo primario CD79a (11E3) se ha desarrollado para su uso en el sistema automatizado Bond en
combinacidn con Bond Polymer Refine Detection. El protocolo de tincion recomendado para CD79a (11E3)
es IHC Protocol F. Se recomienda la exposicion de epitopos inducida por calor usando Bond Epitope

Retrieval Solution 2 durante 20 minutos.

Resultados Esperados .

Tejidos normales

El clon 11E3 detecto el antigeno CD79a en la membrana celular de linfocitos B (n=139).

Tejidos tumorales

El clon 11E3 tifié 14/15 linfomas de células B, incluyendo linfomas foliculares, linfomas de células del manto,
linfomas difusos de células grandes y linfomas linfociticos pequefios. Los linfomas de células T (n=5),
linfomas anapldsicos de células grandes (n=3), enfermedad de Hodgkin (n=2) y tumores no linfoides (n=45)
fueron negativos, excepto por células B reactivas.

CD79a (11E3) se recomienda para su uso como parte de un panel de anticuerpos en la caracterizacién de

trastornos de células B.

Limitaciones Especificas del Producto N\

CD79a (11E3) se ha optimizado en Leica Biosystems para su uso con| Bon,d er Refine Detection y
£
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reactivos auxiliares Bond. Los usuarios que se aparten de los procedimientos de analisis recomendadi})s \ F) f/
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deben asumir la responsabilidad de interpretar los resultados del paciente tomando en cuenta estas "-T?;:' ) Vs

N

circunstancias. Los tiempos de protocolo pueden diferir debido a la variacién en la fijacion de los
tejidos y a la eficacia en la preservacion del antigeno, y deben determinarse empiricamente. Se debe utilizar
controles negativos con reactivos a la hora de optimizar las condiciones de deteccidon y los tiempos de

protocolo.

Resolucion de Problemas
Consulte la referencia 3 para ver las acciones correctoras.
Contacte con su distribuidor local o la oficina regional de Leica Biosystems para informar de cualquier

tincion andmala.

Mas Informacion

Para obtener mas informacién sobre inmunotinciones con reactivos Bond, consulte los apartados Principio
del procedimiento, Material necesario, Preparacion de las muestras, Control de calidad, Verificacion del
analisis, Interpretacion de la tincidn, Clave de simbolos en las etiquetas y Limitaciones generales de la

seccion “Utilizacién de reactivos Bond” de la documentacién de usuario suministrada por Bond.
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»  BCL-6 (PA0204)

Indicaciones de uso

Este reactivo es para uso diagndstico in vitro.
N
El anticuerpo monoclonal Bcl-6 (LN22) estd destinado a utilizarse en la |de@ﬁcacmn cualitativa por
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microscopia éptica de moléculas producto del gen Bcl-6 humanas en tejidos fijados en formalina e incluidos
en parafina, mediante tincion histoquimica usando el sistema BondTM automatizado.

La interpretacidn clinica de cualquier tincién o de la ausencia de ésta debe complementarse con estudios
morfolégicos y controles adecuados, y debe evaluarla un patdlogo cualificado junto con el historial clinico

del paciente y de otras pruebas diagnosticas.

Resumen y explicacion

Las técnicas inmunohistoquimicas pueden ser utilizadas para detectar la presencia de antigenos en tejidos y
células (véase “Utilizacidn de reactivos Bond” en la documentacidn de usuario suministrada por Bond). El
anticuerpo primario Bcl-6 (LN22) es un producto listo para usar que se ha optimizado especificamente para

su uso con Bond Polymer Refine Detection. La demostracidn del producto del gen humano Bcl-6 se

consigue, en primer lugar, permitiendo la unién de Bcl-6 (LN22) a la seccidn y, a continuacion, visualizando .
esta union con los reactivos que proporciona el sistema de deteccion. El uso de estos productos, en

combinacién con el sistema automatizado Bond, reduce la posibilidad de error humano vy la variabilidad

inherente resultante de la diluciéon individual del reactivo, el pipeteado manual y la aplicacién del reactivo.

Reactivos proporcionados

Bcl-6 (LN22) es un anticuerpo monoclonal antihumano de ratén que se produce como sobrenadante en
cultivos de tejido, y se suministra en solucién salina tamponada de Tris con proteina portadora, que
contiene el 0,35% de ProClinTM 950 como conservante.

Volumen total = 7 mL.

Clon

LN22,

Inmundégeno

Proteina recombinante procaridtica correspondiente a la regién aminoterminal de la molécula Bcl-6.

Especificidad

Producto del gen Bcl-6 humano.

Subclase

IgG2b.

Concentracion total de proteina

Aprox. 10 mg/mL.

Concentracion de anticuerpos

Mayor o igual que 1,5 mg/L . / j
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Diluciéon y mezcla \ & e
El anticuerpo primario Bcl-6 (LN22) se presenta en dilucidn dptima para su uso en el sistema Bond. Noes =~

necesaria la reconstitucion, mezcla, dilucién o titulacién de este reactivo.

Material necesario pero no suministrado
Consulte en el apartado “Utilizacidn de reactivos Bond” de la documentacién de usuario de Bond la lista
completa del material necesario para el tratamiento de las muestras y la tincion inmunohistoquimica

cuando se utiliza el sistema Bond.

Conservacion y estabilidad

Debe conservarse a 2-8 °C. No utilizar después de la fecha de caducidad que aparece en la etiqueta.

Los siguientes son signos de contaminacion, inestabilidad o ambas circunstancias en Bcl-6 (LN22): turbidez
de la solucidn, aparicién de olor y presencia de precipitado.

Volver a guardar a 2-8° C inmediatamente después de su uso.

Si las condiciones de conservacion son diferentes de las especificadas, el usuario debe realizar las

comprobaciones necesariasl.

Precauciones.

* Este producto es para uso diagnostico in vitro.

* La concentracion de ProClin™ 950 es del 0,35%. Contiene el principio activo 2-metil-4-isotiazolin-3-ona,

que puede producir irritacién en la piel, ojos, mucosas y tracto respiratorio superior. Lleve siempre guantes

desechables cuando manipule los reactivos.

* Si desea obtener un ejemplar de la Hoja de datos de seguridad de las sustancias, péngase en contacto con

su distribuidor o con la oficina regional de Leica Biosystems, o visite la pagina web de Leica Biosystems en

www.LeicaBiosystems.com.

* Las muestras, antes y después de ser fijadas, y cualquier material en contacto con ellas, deben ser

tratados como sustancias capaces de transmitir infecciones y deben ser eliminadas con las precauciones

correspondientes2. No pipetee nunca los reactivos con la boca, y evite el contacto de la piel y las mucosas

con reactivos o muestras. Si alglin reactivo o alguna muestra entra en contacto con zonas sensibles, lavelas

con agua abundante. Consulte a un médico.

« Consulte la normativa federal, nacional o local referente a la eliminacion de sustancias potencialmente

toxicas.

* Minimice la contaminacidén microbiana de los reactivos, ya que puede producir un aumento de las

tinciones inespecificas. Los tiempos de exposicion e incubacion, y las temperaturas diferentes de las

especificadas pueden dar resultados erréneos. La validez de cualquier cambio que se produzca debera ser
|

comprobada por el usuario. i ,
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Instrucciones de uso

El anticuerpo primario Bcl-6 (LN22) se ha desarrollado para su uso en el sistema automatizado Bond en
combinacion con Bond Polymer Refine Detection. El protocolo de tincién recomendado para Bcl-6 (LN22) es
IHC Protocol F. Se recomienda la exposicién de epitopos inducida por calor usando Bond Epitope Retrieval

Solution 2 durante 20 minutos.

Resultados esperados

Tejidos normales

El clon LN22 detecta la proteina Bcl-6 en el nucleo de células B de centros germinales y en células B

infiltrantes con origen en células B.

Tejidos tumorales

El clon LN22 tifid 1 de 3 linfomas de Hodgkin, 3 de 3 linfomas de células B, 2 de 2 linfomas de células B .
grandes, 3 de 5 linfomas difusos de células B grandes, 1 de 1 linfomas de células B grandes y pequefias

mezcladas. El linfoma de células B prolinfociticas (0 de 1), el linfoma de células del centro folicular (0 de 1) y
diversos tumores (0 de 67) resultaron negativos excepto para células B reactivas.

Bcl-6 (LN22) se recomienda para su uso como parte de un panel de anticuerpos en la caracterizacién de

linfomas con origen en células B.

Limitaciones especificas del producto

Bcl-6 (LN22) se ha optimizado en Leica Biosystems para su uso con Bond Polymer Refine Detection y

reactivos auxiliares Bond. Los usuarios que se aparten de los procedimientos de analisis recomendados

deben asumir la responsabilidad de interpretar los resultados del paciente tomando en cuenta estas
circunstancias. Los tiempos de protocolo pueden diferir debido a la variacién en la fijacion de los tejidos y a

la eficacia en la preservacion del antigeno, y deben determinarse empiricamente. Se debe utilizar controles .

negativos con reactivos a la hora de optimizar las condiciones de deteccién y los tiempos de protocolo.

Resolucion de problemas
Consulte la referencia 3 para ver las acciones correctoras.
Contacte con su distribuidor local o la oficina regional de Leica Biosystems para informar de cualquier

tincion andmala.

Para obtener mas informacion

Para obtener mas informacioén sobre inmunotinciones con reactivos Bond, consulte los apartados Principio
del procedimiento, Material necesario, Preparacién de las muestras, Control de calidad, Verificacién del
analisis, Interpretacion de la tincién, Clave de simbolos en las etiquetas y Limitaciones generales de la

seccién “Utilizacion de reactivos Bond” de la documentacién de usuario suministrada por Bond.
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* (CDla (PA0235)

Indicaciones de Uso

Este reactivo es para uso diagndstico in vitro.

El anticuerpo monoclonal CD1a (MTB1) estd indicado para su uso en la caracterizacion cualitativa por
microscopia dptica de las moléculas CD1a humanas en tejido fijado en formol y embebido en parafina
mediante tincion inmunohistoquimica con el sistema automatizado BOND (incluye los sistemas BOND-MAX
y BOND-IIl de Leica).

La interpretacion clinica de cualquier tincidn o de la ausencia de ésta debe complementarse con estudios
morfoldgicos y controles adecuados, y debe evaluarla un patélogo cualificado junto con el historial clinico

del paciente y con otras pruebas diagndsticas.

Resumen y Explicacion

Las técnicas inmunohistoquimicas pueden ser utilizadas para detectar la presencia de antigenos en tejidos y
células (véase “Uso de reactivos BOND” en la documentacion de usuario suministrada por BOND). El
anticuerpo primario CD1a (MTB1) es un producto listo para usar que se ha optimizado especificamente para
su uso con Bond Polymer Refine Detection. La muestra de las moléculas CD1a se logra al permitir primero la
union de CD1a (MTB1) a la seccion para después visualizar esta unidn gracias a los reactivos del sistema

de deteccidn. La utilizacidn de estos productos, en combinacion con el sistema BOND automatizado (incluye
el sistema Leica BONDMAX vy el sistema Leica BOND-III), reduce las posibilidades de que se produzca un
error humano y la variabilidad inherente que resulta de la dilucién de un reactivo individual, del pipeteo

manual y de la aplicacion de un reactivo.

Reactivos Suministrados / \

CD1a (MTB1) es un anticuerpo monoclonal antihumano de ratc’m-ique §E,AIJTQ‘ ucf'a como sobrenadante en
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cultivos de tejido, y se suministra en solucion salina tamponada de Tris con proteina portadora, que
contiene el 0,35 % de ProClin™ 950 como conservante.

Volumen total = 7 mL.

Clon

MTB1

Inmunégeno
Proteina de fusién recombinante procariética correspondiente a todo el dominio externo de la molécula

CD1a humana.

Especificidad
Molécula CD1a humana. Datos sugestivos de reactividad cruzada con CD1b demostrada por la reactividad .

con pequefios grupos focales de linfacitos en el exterior de los centros germinales de la amigdala.

Clase de Ig
lgG1l

Concentracion Total de Proteina

Aprox. 10 mg/mL.

Concentracion de Anticuerpos

Mayor o igual a 1,5 mg/L segun lo determinado por ELISA.

Dilucién y Mezcla
El anticuerpo primario CD1a (MTB1) se diluye dptimamente para usarse en el sistema BOND (incluye el
sistema Leica BOND-MAX y el sistema Leica BOND-III). No es necesaria la reconstitucion, mezcla, dilucién o .

titulacion de este reactivo.

Material Necesario Pero No Suministrado
Consulte el apartado “Utilizacién de reactivos BOND” de la documentacion de usuario BOND para leer una
lista completa de los materiales requeridos en el tratamiento de muestras y en la tincién

inmunohistoquimica con el sistema BOND (incluye el sistema Leica BOND-MAX y el sistema Leica BOND-III).

Conservacion y Estabilidad

Debe conservarse a 2—8 °C. No utilizar después de la fecha de caducidad que aparece en la etiqueta.

Los signos de contaminacién y/o inestabilidad de CD1a (MTB1) son turbidez de la solucién, aparicion de olor
y presencia de precipitado.

Volver a guardar a 2-8 °C inmediatamente después de su uso.
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Si las condiciones de conservacion son diferentes de las especificadas, el usuario debe realizar las

comprobaciones necesarias1. N

Precauciones

* Este producto es para uso diagnostico in vitro.

* La concentracion de ProClin™ 950 es de 0,35 %. Contiene el principio activo 2-metil-4-isotiazolin-3-ona,
que puede producir irritaciéon en la piel, ojos, mucosas y tracto respiratorio superior. Lleve siempre guantes
desechables cuando manipule los reactivos.

* Si desea obtener un ejemplar de la Hoja de datos de seguridad de los materiales, péngase en contacto con
su distribuidor o con la oficina regional de Leica Biosystems, o visite la pagina Web de Leica Biosystems en
www.LeicaBiosystems.com

* Las muestras, antes y después de ser fijadas, y cualquier material en contacto con ellas, deben ser
tratados como sustancias capaces de transmitir infecciones y deben ser eliminadas con las precauciones
correspondientes2. No pipetee nunca los reactivos con la boca, y evite el contacto de la piel y las mucosas
con reactivos 0 muestras. Si algun reactivo o alguna muestra entra en contacto con zonas sensibles, lavelas
con agua abundante. Consulte a un médico.

» Consulte la normativa federal, nacional o local referente a la eliminacién de sustancias potencialmente
toxicas.

* Minimice la contaminacidn microbiana de los reactivos, ya que puede producir un aumento de las
tinciones inespecificas.

* Los tiempos de exposicion e incubacion, y las temperaturas diferentes de las especificadas pueden dar

resultados erroneos. Cualquier cambio que se produzca debera ser validado por el usuario.

Instrucciones de Uso

El anticuerpo primario CD1a (MTB1) se ha desarrollado para usarse en el sistema BOND automatizado
(incluye el sistema Leica BOND-MAX vy el sistema Leica BOND-III) en combinacién con la Bond Polymer
Refine Detection. El protocolo de tincion recomendado para el anticuerpo primario CD1a (MTB1) es IHC
Protocol F. Se recomienda la exposicién de epitopos inducida por calor usando Bond Epitope Retrieval

Solution 2 durante 20 minutos.

Resultados Esperados

Tejidos normales

El anticuerpo Clone MTB1 detecta el antigeno CD1a en la superficie celular de las dendritas y los timocitos
corticales del timo, las células de Langerhans y los dendrocitos dérmicos de la piel, las células foliculares y
las células dendriticas interdigitales de la amigdala, y las células dendriticas del epitelio del eséfago y del

cérvix. La tincién de pequefios grupos de linfocitos interfoliculares en la amigdala sugiere una reaccion
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cruzada con el antigeno CD1b. (NUmero total de casos normales evaluados = 95).

Tejidos tumorales

Con el anticuerpo MTB1 no se demostrd tincién en los linfomas de células B (0/80), los linfomas de células T
(0/30), la enfermedad de Hodgkin (0/10), los linfomas foliculares (0/8), los cénceres hepaticos (0/5), los

cénceres tiroideos (0/4), los cénceres de pulmon (0/4), los canceres ovaricos (0/4), los tumores cerebrales

(0/2), los canceres esofagicos (0/2), los canceres de mama (0/2), los canceres gastricos (0/2), los sarcomas

del tejido blando (0/2), los canceres de lengua (0/2), los cénceres metastdsicos de origen desconocido (0/2),

los canceres de rifién (0/2), los tumores cervicales (0/2), los tumores testiculares (0/2), los cdnceres de

colon (0/2), los tumores rectales (0/2), los canceres de piel (0/2), el céncer de laringe (0/1) o el cancer de

timo (0/1). (NGimero total de casos anémalos evaluados = 173).

Se recomienda CD1a (MTB1) como asistencia para la deteccion de la expresion de la proteina CD1a en .

diferentes tejidos normales y andmalos.

Limitaciones Especificas del Producto

CD1a (MTB1) se ha optimizado en Leica Biosystems para su uso con Bond Polymer Refine Detection y
reactivos auxiliares BOND. Los usuarios que se aparten de los procedimientos de andlisis recomendados
deben asumir la responsabilidad de interpretar los resultados del paciente tomando en cuenta estas
circunstancias. Los tiempos de protocolo pueden diferir debido a |a variacidn en la fijacion de los tejidos y a
la eficacia en la preservacidn del antigeno, y deben determinarse empiricamente. Se debe utilizar reactivos

de control negativos a la hora de optimizar las condiciones de deteccidn y los tiempos de protocolo.

Resolucion de Problemas
Consulte la referencia 3 para ver las acciones correctoras.
Contacte con su distribuidor local o la oficina regional de Leica Biosystems para informar de cualquier .

tincion anémala.

Mas Informacion

Para obtener mas informacién sobre inmunotinciones con reactivos BOND, consulte los apartados Principio
del procedimiento, Material necesario, Preparacién de las muestras, Control de calidad, Verificacidn del
analisis, Interpretacion de la tincion, Clave de simbolos en las etiquetas y Limitaciones generales de |a

seccién “Utilizacion de reactivos BOND” de |a documentacion de usuario suministrada por BOND.
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« (D31 (PA0250)

Indicaciones de Uso

Este reactivo es para uso diagnastico in vitro.

El anticuerpo monoclonal CD31 (1A10) estd destinado a utilizarse en la identificacion cualitativa por
microscopia dptica de moléculas CD31 (PECAM-1) humanas en tejidos fijados en formalina e incluidos en
parafina, mediante tincidn inmunohistoquimica con el sistema BondTM automatizado.

Vs
La interpretacién clinica de cualquier tincidn o de la ausencia de ésta debe complementarse con estudios
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morfoldgicos y controles adecuados, y debe evaluarla un patélogo cualificado junto con el historial clinico

del paciente y con otras pruebas diagndsticas.

Resumen y Explicacion

Las técnicas inmunohistoquimicas pueden ser utilizadas para detectar la presencia de antigenos en tejidos y
células (véase “Utilizacidén de reactivos Bond” en la documentacién de usuario suministrada por Bond). El
anticuerpo primario CD31 (1A10) es un producto listo para usar que se ha optimizado especificamente para
su uso con Bond Polymer Refine Detection. La demostracién de la molécula CD31 (PECAM-1) humana se
consigue, en primer lugar, permitiendo la unién de CD31 (1A10) a la seccidon y, a continuacién, visualizando
esta union con los reactivos que proporciona el sistema de deteccidn. El uso de estos productos, en
combinacidn con el sistema automatizado Bond, reduce la posibilidad de error humano vy la variabilidad

inherente resultante de la dilucion individual del reactivo, el pipeteado manual y la aplicaciéon del reactivo. .

Reactivos Suministrados

CD31 (1A10) es un anticuerpo monoclonal antihumano de ratén que se produce como sobrenadante en
cultivos de tejido y se suministra en solucién salina tamponada de Tris con proteina portadora, que contiene
el 0,35% de ProClinTM 950 como conservante.

Volumen total = 7 mL.

Clon

1A10.

Inmunogeno
Proteina de fusion recombinante procaridtica correspondiente a una parte del dominio extracelular mas

adelante de la secuencia de sefial de la molécula CD31 (PECAM-1). .

Especificidad
Molécula CD31 (PECAM-1) humana.

Subclase

lgG1.

Concentracion Total de Proteina

Aprox. 10 mg/mL.

Concentracion de Anticuerpos

Mayor o igual a 0,11 mg/L segtin lo determinado por ELISA.
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Dilucion y Mezcla
El anticuerpo primario CD31 (1A10) se presenta en dilucién dptima para su uso en el sistema Bond. No es

necesaria la reconstitucion, mezcla, dilucidn o titulacién de este reactivo.

Material Necesario Pero No Suministrado
Consulte, en el apartado “Uso de reactivos Bond” de la documentacién de usuario de Bond, la lista
completa del material necesario para el tratamiento de las muestras y la tincién inmunohistoquimica

cuando se utiliza el sistema Bond.

Almacenamiento y Estabilidad

Debe conservarse a 2-8 °C. No utilizar después de la fecha de caducidad que aparece en la etiqueta.

Los siguientes son signos de contaminacidn, inestabilidad o ambas circunstancias en CD31 (1A10): turbidez
de la solucién, aparicion de olor y presencia de precipitado.

Volver a guardar a 2-8 °C inmediatamente después de su uso.

Si las condiciones de conservacion son diferentes de las especificadas, el usuario debe realizar las

comprobaciones necesarias1.

Precauciones
¢ Este producto es para uso diagnostico in vitro.
* La concentracion de ProClinTM 950 es de 0,35%. Contiene el principio activo 2-metil-4-isotiazolin-3-ona,
que puede producir irritacion en la piel, ojos, mucosas y tracto respiratorio superior. Lleve siempre guantes
desechables cuando manipule los reactivos.
* Si desea obtener un ejemplar de |la Hoja de datos de seguridad de los materiales, pdngase en contacto con
su distribuidor o con la oficina regional de Leica Biosystems, o visite la pagina Web de Leica Biosystems en
www.LeicaBiosystems.com.
* Las muestras, antes y después de ser fijadas, y cualquier material en contacto con ellas, deben ser
tratados como sustancias capaces de transmitir infecciones y deben ser eliminadas con las precauciones
correspondientes2. No pipetee nunca los reactivos con la baca, y evite el contacto de la piel y las mucosas
con reactivos o muestras. Si alglin reactivo o alguna muestra entra en contacto con zonas sensibles, lavelas
con agua abundante. Consulte a un medico.
« Consulte la normativa federal, nacional o local referente a la eliminacién de sustancias potencialmente
toxicas.
* Minimice la contaminacion microbiana de los reactivos, ya que puede producir un aumento de las
tinciones inespecificas.
* Los tiempos de exposicidn e incubacion, y las temperaturas diferentes e\""ias especificadas pueden dar
resultados erréneos. Cualquier cambio que se produzca deberd| ser vali ; doil por el usuario.
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Instrucciones de Uso

El anticuerpo primario CD31 (1A10) se ha desarrollado para su uso en el sistema automatizado Bond en
combinacidn con Bond Polymer Refine Detection. El protocolo de tincion recomendado para CD31 (1A10) es
IHC Protocol F. Se recomienda la exposicion de epitopos inducida por calor usando Bond Epitope Retrieval

Solution 2 durante 10 minutos.

Resultados Esperados

Tejidos normales

El clon 1A10 detectd el antigeno CD31 (PECAM-1) en la superficie de células endoteliales en diversos tejidos

(n=143). También se observd alguna reactividad en plaquetas, monocitos, granulocitos y células B.

Tejidos tumorales

El clon 1A10 tifié células endoteliales en diversos tumores benignos y malignos (n=96). .

Se recomienda el uso de CD31 (1A10) en la evaluacion de invasidn vascular en tejidos neoplasicos.

Limitaciones Especificas del Producto

CD31 (1A10) se ha optimizado en Leica Biosystems para su uso con Bond Polymer Refine Detection y
reactivos auxiliares Bond. Los usuarios que se aparten de los procedimientos de analisis recomendados
deben asumir la responsabilidad de interpretar los resultados del paciente tomando en cuenta estas
circunstancias. Los tiempos de protocolo pueden diferir debido a la variacién en la fijacién de los tejidos y a
la eficacia en la preservacion del antigeno, y deben determinarse empiricamente. Se debe utilizar controles

negativos con reactivos a la hora de optimizar las condiciones de deteccién y los tiempos de protocolo.

Resolucién de Problemas
Consulte la referencia 3 para ver las acciones correctoras. .
Contacte con su distribuidor local o la oficina regional de Leica Biosystems para informar de cualquier

tincion anémala.

Mas Informacion

Para obtener mas informacién sobre inmunotinciones con reactivos Bond, consulte los apartados Principio
del procedimiento, Material necesario, Preparacién de las muestras, Control de calidad, Verificacion del
analisis, Interpretacidn de la tincién, Clave de simbolos en las etiquetas y Limitaciones generales de la

seccidn “Utilizacion de reactivos Bond” de la documentacion de usuario suministrada por Bond.

Bibliografia
1. Clinical Laboratory Improvement Amendments of 1988, Final Rule 57 FR 7163 February 28, 1992.
2. Villanova PA. National Committee for Clinical Laboratory Standards (NCCL ?E‘rotection of laboratory
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Indicaciones de Uso

Este reactivo es para uso diagnostico in vitro.

El anticuerpo monoclonal CD7 (LP15) esta disefiado para la caracterizacién cualitativa por microscopia
optica del antigeno CD7 humano en tejidos fijados en formol e incluidos en parafina mediante tincion
inmunohistoquimica con el sistema automatizado BOND (incluye los sistemas Leica BOND-MAX y Leica
BOND-III).

La interpretacion clinica de cualquier tincion o de la ausencia de ésta debe camplementarse con estudios
morfoldgicos y controles adecuados, y debe evaluarla un patélogo cualificado junto con el historial clinico

del paciente y con otras pruebas diagndsticas.

Resumen y Explicacion
Las técnicas inmunohistoquimicas pueden ser utilizadas para detectar la gré'sencia de antigenos en tejidos y
células (véase “Uso de reactivos BOND” en la documentacion de usuano §um|n|strada por BOND). El
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anticuerpo primario CD7 (LP15) es un producto listo para usar que se ha optimizado especificamente para
su uso con Bond Polymer Refine Detection. La demostracion del antigeno CD7 humano se consigue al
permitir, en primer lugar, la fijacion de CD7 (LP15) al corte vy, a continuacion, visualizar esta fijacion por
medio de los reactivos que se incluyen en el sistema de deteccidn. La utilizacién de estos productos, en
combinacion con el sistema BOND automatizado (incluye el sistema Leica BOND-MAX vy el sisterna Leica
BOND-III), reduce las posibilidades de que se produzca un error humano y la variabilidad inherente que

resulta de la dilucién de un reactivo individual, del pipeteo manual y de la aplicacion de un reactivo.

Reactivos Suministrados

CD7 (LP15) es un anticuerpo monoclonal antihumano de ratdn que se produce como sobrenadante en

cultivos de tejido, y se suministra en solucidn salina tamponada de Tris con proteina portadora, que

contiene el 0,35 % de ProClin™ 950 como conservante. .

Volumen total = 7 mL,

Clon

LP15

Inmunégeno
Proteina de fusidn recombinante procariota correspondiente a una regidn del dominio extracelular de la

molécula CD7 humana.

Especificidad

Molécula CD7 humana.

Clase de Ig

leG2b .

Concentracion Total de Proteina

Aprox. 10 mg/mL.

Concentracion de Anticuerpos

Mayor o igual a 3,3 mg/L segln lo determinado por ELISA.

Dilucion y Mezcla
El anticuerpo primario CD7 (LP15) se diluye 6ptimamente para usarse en el sistema BOND (incluye el
sistema Leica BOND-MAX y el sistema Leica BOND-IIl). No es necesaria la reconstitucion, mezcla, dilucion o

titulacidn de este reactivo.
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Consulte el apartado “Utilizacion de reactivos BOND” de la documentacion de usuario BOND para leer una -

Material Necesario Pero No Suministrado

lista completa de los materiales requeridos en el tratamiento de muestras y en la tincion

inmunohistoquimica con el sistema BOND (incluye el sistema Leica BOND-MAX y el sistema Leica BOND-II1).

Conservacidn y Estabilidad

Debe conservarse a 2-8 °C. No utilizar después de la fecha de caducidad que aparece en la etiqueta.

Los signos de contaminacidn y/o inestabilidad de CD7 (LP15) son turbidez de la solucidn, aparicion de olory
presencia de precipitado.

Volver a guardar a 2-8 °C inmediatamente después de su uso.

Si las condiciones de conservacion son diferentes de las especificadas, el usuario debe realizar las

comprobaciones necesariasl.

Precauciones

» Este producto es para uso diagnéstico in vitro.

* La concentracion de ProClin™ 950 es de 0,35 %. Contiene el principio activo 2-metil-4-isotiazolin-3-ona,
gue puede producir irritacion en la piel, ojos, mucosas y tracto respiratorio superior. Lleve siempre guantes
desechables cuando manipule los reactivos.

* Si desea obtener un ejemplar de la Hoja de datos de seguridad de los materiales, péngase en contacto con
su distribuidor o con la oficina regional de Leica Biosystems, o visite la pagina Web de Leica Biosystems en
www.LeicaBiosystems.com

» Las muestras, antes y después de ser fijadas, y cualquier material en contacto con ellas, deben ser
tratados como sustancias capaces de transmitir infecciones y deben ser eliminadas con las precauciones
correspondientes2. No pipetee nunca los reactivos con la boca, y evite el contacto de la piel y las mucosas
con reactivos o muestras. Si algun reactivo o alguna muestra entra en contacto con zonas sensibles, lavelas
con agua abundante. Consulte a un médico.

* Consulte la normativa federal, nacional o local referente a la eliminacidn de sustancias potencialmente
toxicas.

¢ Minimice la contaminacién microbiana de los reactivos, ya que puede producir un aumento de las
tinciones inespecificas.

* Los tiempos de exposicidn e incubacion, y las temperaturas diferentes de las especificadas pueden dar

resultados erréneos. Cualquier cambio que se produzca debera ser validado por el usuario.

Instrucciones de Uso

El anticuerpo primario CD7 (LP15) se ha desarrollado para usarse en el sj

a BOND automatizado (incluye
el sistema Leica BONDMAX y el sistema Leica BOND-III) en combinacic’m on la Bond Polymer Refine
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Detection. El protocolo de tincién recomendado para el anticuerpo primario CD7 (LP15) es IHC Protocol F.
Se recomienda la exposicion de epitopos inducida por calor usando Bond Epitope Retrieval Solution 2

durante 20 minutos.

Resultados Esperados

Tejidos normales

El clon LP15 detectd la proteina CD7 expresada en la membrana celular del linaje de células T, resaltada en
la amigdala y el timo. Aparte de la infiltracion de linfocitos T y una leve tincién en las células Leydig
testiculares, no se observd ninguna otra reactividad en otros tejidos sanos. (NiUmero total de casos sanos

con tincién = 63).

Tejidos tumorales

El clon LP15 tifid 3/8 linfomas anapldsicos de células grandes, 2/5 linfomas angioinmunoblasticos de células .
T, 2/4 linfomas de células T/NK, 2/2 linfomas linfobldsticos, 2/7 linfomas periféricos de células T, 1/2

linfomas de células Ty 1/1 timoma. No se observd tincidn, excepto la de los linfocitos T infiltrantes (0/110),

los linfomas de células B (0/23), los linfomas linfociticos crénicos (0/12), el linfoma de Hodgkin (0/16), los

linfomas foliculares (0/11), los linfomas de células del manto (0/7), el linfoma linfoblastico agudo de células

B (0/1), el linfoma de zona marginal (0/1), la micosis fungiforme (0/1) y los tejidos de tumores no linfaticos

(0/41). (Nimero total de casos andmalos evaluados = 252).

Se recomienda el uso de CD7 (LP15) como parte de un perfil de anticuerpos que ayude en la clasificacién

de tumores originarios en las células T.

Limitaciones Especificas del Producto

CD7 (LP15) se ha optimizado en Leica Biosystems para su uso con Bond Polymer Refine Detection y reactivos
auxiliares BOND. Los usuarios que se aparten de los procedimientos de analisis recomendados deben .
asumir la responsabilidad de interpretar los resultados del paciente tomando en cuenta estas

circunstancias. Los tiempos de protocolo pueden diferir debido a la variacién en la fijacién de los tejidos y a

la eficacia en la preservacion del antigeno, y deben determinarse empiricamente. Se debe utilizar reactivos

de control negativas a la hora de optimizar las condiciones de deteccién y las tiempos de protocolo.

Resolucion de Problemas
Consulte la referencia 3 para ver las acciones correctoras.
Contacte con su distribuidor local o la oficina regional de Leica Biosystems para informar de cualguier

tincion anomala.

Mas Informacion
Para obtener mas informacion sobre inmunotinciones con reac}ivos BONI& consulte los apartados Principio
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del procedimiento, Material necesario, Preparacion de las muestras, Control de calidad, Verificacidon del i
analisis, Interpretacion de la tincidn, Clave de simbolos en las etiquetas y Limitaciones generales de |a

seccion “Utilizacidn de reactivos BOND” de la documentacién de usuario suministrada por BOND.

Bibliografia

1. Clinical Laboratory Improvement Amendments of 1988, Final Rule 57 FR 7163 February 28, 1992.

2. Villanova PA. National Committee for Clinical Laboratory Standards (NCCLS). Protection of laboratory
workers from infectious diseases transmitted by blood and tissue; proposed guideline. 1991; 7(9). Order
code M25-P.
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Indicaciones de Uso

Este reactivo es para uso diagndostico in vitro.

El anticuerpo monoclonal CD2 (11F11) esta destinado a utilizarse en la identificacién cualitativa por
microscopia dptica de moléculas CD2 humanas en tejidos fijados en formalina e incluidos en parafina,
mediante tincion inmunohistoquimica con el sistema automatizado BondTM.

La interpretacidn clinica de cualquier tincién o de la ausencia de ésta debe complementarse con estudios
morfolégicos y controles adecuados, y debe evaluarla un patélogo cualificado junto con el historial clinico

del paciente y con otras pruebas diagnosticas.

Resumen y Explicacion

Las técnicas inmunohistoquimicas pueden ser utilizadas para detectar la presencia de antigenos en tejidos y
células (véase “Uso de reactivos Bond” en la documentacion de usuario suministrada por Bond). El
anticuerpo primario CD2 (11F11) es un producto listo para usar que se ha optimizado especificamente para
su uso con Bond Polymer Refine Detection. La demostracion de la molécula CD2 se consigue, en primer

lugar, permitiendo la unién de CD2 (11F11) a la seccion y, a continuacion, visyalizando esta unién con los

reactivos que proporciona el sistema de deteccion. El uso de estos productas, er] combinacion con el
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sistema automatizado Bond, reduce la posibilidad de error humano y la variabilidad inherente resultante de

la dilucion individual del reactivo, el pipeteado manual y la aplicacion del reactivo.

Reactivos Suministrados

CD2 (11F11) es un anticuerpo monoclonal antihumano de ratén que se produce comao sobrenadante en
cultivos de tejido, y se suministra en solucidn salina tamponada de Tris con proteina portadora, que
contiene el 0,35% de ProClinTM 950 como conservante.

Volumen total = 7 mL.

Clon

11F11.

Inmundgeno

Proteina procariética recombinante de fusion correspondiente al dominio externo de la molécula CD2.

Especificidad

Molécula CD2 humana.

Subclase

IgG2b.

Concentracion Total de Proteina

Aprox. 10 mg/mL.

Concentracion de Anticuerpos

Mayor o igual que 1,64 mg/L segun lo determinado mediante ELISA.

Dilucion y Mezcla
El anticuerpo primario CD2 (11F11) se presenta en dilucién dptima para su uso en el sistema Bond. No es

necesaria la reconstitucién, mezcla, dilucidn o titulacién de este reactivo.

Material Necesario Pero No Suministrado
Consulte, en el apartado “Uso de reactivos Bond” de la documentacién de usuario de Bond, la lista
completa del material necesario para el tratamiento de las muestras y la tincién inmunohistoquimica

cuando se utiliza el sistema Bond.

Conservacion y Estabilidad
Debe conservarse a 2—-8 °C. No utilizar después de la fecha de caducidad que aparece en la etiqueta.

Los signos que indican contaminacion, inestabilidad o ambas urcunstanc?s en CD2 (11F11) son: turbidez de
la solucion, aparicidn de olor y presencia de precipitado. .\
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Volver a guardar a 2-8° C inmediatamente después de su uso. AR e\ S

Si las condiciones de conservacion son diferentes de las especificadas, el usuario debe realizar las

comprobaciones necesariasl.

Precauciones

* Este producto es para uso diagnostico in vitro.

* La concentracién de ProClin™ 950 es de 0,35%. Contiene el principio activo 2-metil-4-isotiazolin-3-ona,
que puede producir irritacion en la piel, ojos, mucosas vy tracto respiratorio superior. Lleve siempre guantes
desechables cuando manipule los reactivos.

* Si desea obtener un ejemplar de la Hoja de datos de seguridad de los materiales, pdngase en contacto con
su distribuidor o con la oficina regional de Leica Biosystems, o visite la pagina Web de Leica Biosystems en
www.LeicaBiosystems.com.

* Las muestras, antes y después de ser fijadas, y cualquier material en contacto con ellas, deben ser
tratados como sustancias capaces de transmitir infecciones y deben ser eliminadas con las precauciones
correspondientes2. No pipetee nunca los reactivos con la boca, y evite el contacto de la piel y las mucosas
con reactivos o muestras. Si algun reactivo o alguna muestra entra en contacto con zonas sensibles, lavelas
con agua abundante. Consulte a un médico.

* Consulte la normativa federal, nacional o local referente a la eliminacion de sustancias potencialmente
toxicas.

* Minimice la contaminacién microbiana de los reactivos, ya que puede producir un aumento de las
tinciones inespecificas.

* Los tiempos de exposicion e incubacién, y las temperaturas diferentes de las especificadas pueden dar

resultados erréneos. Cualquier cambio que se produzca debera ser validado por el usuario.

Instrucciones de Uso

El anticuerpo primario CD2 (11F11) se ha desarrollado para su uso en el sistema automatizado Bond en
combinacién con Bond Polymer Refine Detection. El protocolo de tincién recomendado para CD2 (11F11) es
IHC Protocol F. Se recomienda la exposicion de epitopos inducida por calor usando Bond Epitope Retrieval

Solution 2 durante 20 minutos.

Resultados Esperados

Tejidos normales

El clon 11F11 detectd el antigeno CD2 en la superficie celular de la mayoria de las células T sanguineas
periféricas, de la mayor parte de las células destructoras naturales y de timocitos. Se observé la tincion de

células infiltrantes en diversos tejidos normales (n=90).
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Tejidos tumorales

El clon 11F11 tifid 8/39 linfomas malignos/leucemias, incluidos 6/6 linfomas de células T periféricas, 1/2
linfomas anaplasicos de células grandes, 1/1 linfoma angioinmunobléstico de células grandes, 0/12 linfomas
difusos de células grandes, 0/6 linfomas del centro folicular, 0/5 casos de enfermedad de Hodgkin, 0/2
linfomas de células del manto, 0/2 linfomas de zona marginal de células B, 0/1 linfomas de Burkitt, 0/1 T
linfoma linfoblastico, y 0/1 linfoma de células NK/T.

Se recomienda el uso de CD2 (11F11) como parte de un panel de anticuerpos en la caracterizacion de

trastornos de células T.

Limitaciones Especificas del Praducto

CD2 (11F11) se ha optimizado en Leica Biosystems para su uso con Bond Polymer Refine Detection y

reactivos auxiliares Bond. Los usuarios que se aparten de los procedimientos de analisis recomendados

deben asumir la responsabilidad de interpretar los resultados del paciente tomando en cuenta estas .
circunstancias. Los tiempos de protocolo pueden diferir debido a la variacién en la fijacion de los tejidos y a

la eficacia en la preservacidn del antigeno, y deben determinarse empiricamente. Se debe utilizar controles

negativos con reactivos a la hora de optimizar las condiciones de deteccion y los tiempos de protocolo.

Resolucion de Problemas
Consulte la referencia 3 para ver las acciones correctoras.
Contacte con su distribuidor local o la oficina regional de Leica Biosystems para informar de cualquier

tincién anémala.

Mas Informacion

Para obtener mas informacion sobre inmunotinciones con reactivos Bond, consulte los apartados Principio

del procedimiento, Material necesario, Preparacion de las muestras, Control de calidad, Verificacidn del .
analisis, Interpretacion de la tincién, Clave de simbolos en las etiquetas y Limitaciones generales de la

seccidn “Utilizacion de reactivos Band” de la documentacién de usuario suministrada por Bond.

Bibliografia

1. Clinical Laboratory Improvement Amendments of 1988, Final Rule 57 FR 7163 February 28, 1992,

2. Villanova PA. National Committee for Clinical Laboratory Standards (NCCLS). Protection of laboratory
workers from infectious diseases transmitted by blood and tissue; proposed guideline. 1991; 7(9). Order
code M29-P.

3. Bancroft JD and Stevens A. Theory and Practice of Histological Techniques. 4th Edition. Churchill
Livingstone, New York. 1996.

4. Leong FIW-M and Leong AS-Y. Essential markers in malignant lymphoma: E(diagnostic approach. The
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*  Muramidase (Lysozyme) (Polyclonal) (PA0391)

Indicaciones de uso ‘
Este reactivo es para uso diagndstico in vitro.

El anticuerpo Muramidase (Lysozyme) (Polyclonal) esta destinado a utilizarse para la identificacion
cualitativa mediante microscopia optica de la muramidasa (lisozima) humana en tejidos fijados en formalina
e incluidos en parafina, mediante tincién inmunohistoquimica con el sistema automatizado BondTM.

La interpretacion clinica de cualquier tincion o de la ausencia de ésta debe complementarse con estudios
morfoldgicos y controles adecuados, y debe evaluarla un patélogo cualificado junto con el historial clinico

del paciente y de otras pruebas diagndsticas.

Resumen y explicacion

Pueden utilizarse técnicas inmunohistoquimicas para demostrar la presencia de antigenos en tejidos y
células (consulte “Uso de reactivos Bond” en la documentacidn del usuario de Bond). El anticuerpo primario
Muramidase (Lysozyme) (Polyclonal) es un producto listo para usar que se ha optimizado especificamente
para su uso con Bond Polymer Refine Detection. La demostracion de la muramidasa (lisozima) humana se
consigue, en primer lugar, permitiendo la unién de Muramidase (Lysozyme) (Polyclonal) al corte y, a
continuacién, visualizando esta union con los reactivos que proporciona el sistema de deteccién. El uso de
estos productos, en combinacion con el sistema automatizado Bond, reduce la posibilidad de errores
humanos y la variabilidad inherente resultante de la dilucién de cada reactivo, el pipetec manual y la

aplicacion del reactivo.

Muramidase (Lysozyme) (Polyclonal) es una fraccidn de inmunoglobulina purificada a partir de suero de
conejo, y se suministra en solucion salina tamponada de Tris con proteina portadora, que contiene el 0,35%
de ProClinTM 950 como conservante.

Volumen total = 7 mL.

Clon

Policlonal.

Inmunégeno

Lisozima aislada de orina de pacientes con leucemia monocitjca. |
(.{é. (J,b‘_'{!
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Especificidad

Muramidasa (lisozima) humana.

Subclase

No se aplica.

Concentracion total de proteina

Aprox. 10 mg/mL.

Concentracion de anticuerpos

No se aplica.

Dilucidn y mezcla

Muramidase (Lysozyme) (Polyclonal) se presenta en dilucién dptima para su uso en un sistema Bond. No es .

necesaria la reconstitucion, mezcla, dilucion o titulacion de este reactivo.

Material necesario pero no suministrado

Consulte en el apartado “Uso de reactivos Bond” de la documentacion de usuario de Bond la lista completa

del material necesario para el tratamiento de las muestras y la tincidon inmunohistoquimica cuando se utiliza

el sistema Bond.

Conservacion y estabilidad

Debe conservarse a 2—8 °C. No se debe utilizar después de la fecha de caducidad que aparece en la

etiqueta. Los signos que indican la contaminacion y/o inestabilidad de Muramidase (Lysozyme) (Polyclonal)

son: turbidez de la solucién, aparicion de olor y presencia de precipitado.

Volver a guardar a 2—8 °C inmediatamente después de su uso.

Si las condiciones de conservacion son diferentes de las especificadas, el usuario debe realizar las

comprobaciones necesariasl.

Precauciones

* Este producto es para uso diagndstico in vitro.

¢ La concentracion de ProClinTM 950 es de 0,35%. Contiene el principio activo 2-metil-4-isotiazolin-3-ona,

que puede producir irritacion en la piel, ojos, mucosas y tracto respiratorio superior. Lleve siempre guantes

desechables cuando manipule los reactivos.

* Para obtener una copia de la Hoja de datos de seguridad de los materiales, pdngase en contacto con el

distribuidor local o con la oficina regional de Leica Biosystems, o visite el sitio Web de Leica Biosystems,

www.LeicaBiosystems.com.

» Las muestras, antes y después de ser fijadas, y cualguier material en coQtactp con ellas, deben ser
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tratados como sustancias capaces de transmitir infecciones y deben ser eliminadas con las precauciones

correspondientes2. No pipetee nunca los reactivos con la boca, y evite el contacto de la piel y las mucosas
con reactivos 0 muestras. Si los reactivos o las muestras entran en contacto con zonas sensibles, lavelas
enseguida con abundante agua. Consulte a un médico.

* Consulte la normativa federal, nacional o local referente a la eliminacidn de sustancias potencialmente
tdxicas.

* Minimice la contaminacién microbiana de los reactivos, ya que puede producir un aumento de las
tinciones inespecificas.

* Los tiempos de exposicion e incubacidn, y las temperaturas diferentes de las especificadas pueden dar

resultados erréneos. Cualquier cambio que se produzca debera ser validado por el usuario.

Instrucciones de uso

Muramidase (Lysozyme) (Polyclonal) se ha desarrollado para su uso en el sistema automatizado Bond en
combinacion con Bond Polymer Refine Detection. El protocol de tincion recomendado para el anticuerpo
primario Muramidase (Lysozyme) (Polyclonal) es IHC Protocol F. Se recomienda el tratamiento previo con

enzimas usando Bond Enzyme 1 durante 5 minutos.

Resultados esperados

Tejidos normales

Muramidase (Lysozyme) (Polyclonal) detectd células mieloides en la mayoria de los tejidos, incluida la
médula 6sea. También se observé tincion en neumocitos de pulmén, células principales de estomago,
células de Paneth de intestino delgado, células de Kupffer de higado, acini y membranas epiteliales de

laringe, y una proporcion de tabulos de rifidn. (NUmero total de casos tefiidos = 96).

Tejidos tumorales

Muramidase (Lysozyme) (Polyclonal) tifié 3/3 casos de leucemia mieloide, 0/3 casos de leucemia linfocitica
aguda, 1/1 linfoma difuso de células B grandes y 6/10 adenocarcinomas. No se detectd tincién de células
neoplasicas en otros diversos tejidos tumorales (0/32); no obstante, si se presentd tincidn de tejido
conectivo filamentoso. (NUmero total de casos tefiidos = 49).

Se recomienda el uso de Muramidase (Lysozyme) (Polyclonal) para la deteccion de muramidasa (lisozima)
en tejido normal y neoplasico; puede ser til como parte de un panel de anticuerpos para la diferenciacion

de leucemias linfociticas y mieloides.

Limitaciones especificas del producto
Muramidase (Lysozyme) (Polyclonal) se ha optimizado en Leica Biosystems para su uso con Bond Polymer

Refine Detection y reactivos auxiliares Bond. Los usuarios que se aparten de log procedimientos de analisis
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cuenta estas circunstancias. Los tiempos del protocolo pueden diferir debido a las variaciones en la fijacidn

de los tejidos y en la eficacia de la preservacidn del antigeno, y deben determinarse empiricamente. Se
debe utilizar controles negativos con reactivos a la hora de optimizar las condiciones de deteccién y los

tiempos de protocolo.

Resolucion de problemas
Consulte la referencia 3 para ver las acciones correctoras.
Pdéngase en contacto con su distribuidor local o la oficina regional de Leica Biosystems para informar de

cualquier tincion anomala.

Mas informacion

Para obtener mas informacion sobre inmunotinciones con reactivos Bond, consulte los apartados Principio
del procedimiento, Material necesario, Preparacidn de las muestras, Control de calidad, Verificacion del .
analisis, Interpretacién de la tincion, Clave de simbolos en las etiquetas y Limitaciones generales de |a

seccién “Utilizacion de Reactivos Bond” de la documentacion de usuario suministrada por Bond.

Bibliografia

1. Clinical Laboratory Improvement Amendments of 1988, Final Rule 57 FR 7163 February 28, 1992.

2. Villanova PA. National Committee for Clinical Laboratory Standards (NCCLS). Protection of laboratory
workers from infectious diseases transmitted by blood and tissue; proposed guideline. 1991; 7(9). Order
code M29-P.

3. Bancroft JD and Stevens A. Theory and Practice of Histological Techniques. 4th Edition. Churchill
Livingstone, New York. 1996.

Fecha de publicacién .
16 de octubre de 2008

*  Fascin (PAO420)

Indicaciones de Uso

Este reactivo es para uso diagnostico in vitro.

El anticuerpo monoclonal Fascin (IM20) esta destinado a utilizarse en la identificacion mediante microscopia
6ptica de la fascina humana en tejidos fijados con formalina e incrustados en parafina, mediante tincién
inmunohistoquimica, con el sistema automatizado BondTM.

La interpretacion clinica de cualquier tincidn o de la ausencia de ésta debe complementarse con estudios

morfoldgicos y controles adecuados, y debe evaluarla un patdlogo cuallﬂcacrf}unto con el historial clinico
S l
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del paciente y con otras pruebas diagndsticas.

Resumen y Explicacion

Las técnicas inmunohistogquimicas pueden ser utilizadas para detectar la presencia de antigenos en tejidos y
células (véase “Utilizacion de reactivos Bond” en la documentacidn de usuario suministrada por Bond). El
anticuerpo primario Fascin (IM20) es un producto listo para usar que se ha optimizado especificamente para
su uso con Bond Polymer Refine Detection. La demostracion de la fascina humana se consigue, en primer
lugar, permitiendo la unién de Fascin (IM20) al corte vy, a continuacion, visualizando esta unién mediante

los reactivos que se proporcionan en el sistema de deteccidn. El uso de estos productos, en combinacion
con el sistema automatizado Bond, reduce la posibilidad de errores humanos y la variabilidad inherente

resultante de la dilucién de cada reactivo, el pipeteo manual y la aplicacion del reactivo.

Reactivos Suministrados

Fascin (IM20) es un anticuerpo monoclonal antihumano de ratdn que se produce como sobrenadante en
cultivos de tejido y se suministra en solucién salina tamponada de Tris con proteina portadora, que contiene
el 0,35% de ProClinTM 950 como conservante.

Volumen total = 7 mL.

Clon
IM20.

Inmundégeno

Proteina recombinante procariotica correspondiente a la region terminal C de la molécula de fascina.

Especificidad

Fascina humana.

Subclase

1gG1.

Concentracion Total de Proteina

Aprox. 10 mg/mL.

Concentracidn de Anticuerpos

Mayor o igual que 0,3 mg/L segun lo determinado mediante ELISA.

Dilucion y Mezcla
El anticuerpo primario Fascin (IM20) se presenta en dilucion dptima para su uso en el sistema Bond. No es
P

necesaria la reconstitucion, mezcla, dilucién o titulacion de este reactivo
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Material Necesario Pero No Suministrado

Consulte, en el apartado “Uso de reactivos Bond” de la documentacion de usuario de Bond, la lista
completa del material necesario para el tratamiento de las muestras y la tincion inmunohistoquimica

cuando se utiliza el sistema Bond.

Conservacion y Estabilidad

Debe conservarse a 2—8 °C. No se debe utilizar después de la fecha de caducidad que aparece en la
etiqueta. Los signos que indican contaminacién y/o inestabilidad de Fascin (IM20) son: turbidez de la
solucion, aparicion de olor y presencia de precipitado.

Devolver a 2-8 °C inmediatamente después de su uso.

Si las condiciones de conservacion son diferentes de las especificadas, el usuario debe realizar las

comprobaciones necesariasl. .

Precauciones

e Este producto es para uso diagnostico in vitro.

* La concentracion de ProClin™ 950 es 0,35%. Contiene el principio activo 2-metil-4-isotiazolin-3-ona, que
puede producir irritacién en la piel, ojos, mucosas y tracto respiratorio superior. Lleve siempre guantes
desechables cuando manipule los reactivos.

 Para obtener una copia de |la Hoja de datos de seguridad de los materiales, pdngase en contacto con el
distribuidor local o con la oficina regional de Leica Biosystems, o visite el sitio Web de Leica Biosystems,
www.LeicaBiosystems.com.

* Las muestras, antes y despues de ser fijadas, y cualquier material en contacto con ellas, deben ser
tratados como sustancias capaces de transmitir infecciones y deben ser eliminadas con las precauciones
correspondientes2. No pipetee nunca los reactivos con la boca, y evite el contacto de la piel y las mucosas .
con reactivos 0 muestras. Si los reactivos o las muestras entran en contacto con zonas sensibles, ldvelas con
abundante agua. Consulte a un médico.

* Consulte la normativa federal, nacional o local referente a la eliminacién de sustancias potencialmente
toxicas.

¢ Minimice la contaminacién microbiana de los reactivos, ya que puede producir un aumento de las
tinciones inespecificas.

* Los tiempos de exposicion e incubacion, y las temperaturas diferentes de las especificadas pueden dar

resultados erroneos. Cualquier cambio que se produzca deberd ser validado por el usuario.

Instrucciones de Uso
El anticuerpo primario Fascin (IM20) se ha desarrollado para su uso en-el sistema automatizado Bond en
/ \
combinacidén con Bond Polymer Refine Detection. El protocolo de tingion ijecomendado para el anticuerpo
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primario Fascin (IM20) es IHC Protocol F. Se recomienda la exposicion de epitopos inducida por calor'usandg.. )

Bond Epitope Retrieval Solution 1 durante 20 minutos. 3 PRt

Resultados Esperados

Tejidos Normales

El clon IM20 detecté fascina en células endoteliales, fibroblastos, cuerpos de células gliales y células
dendriticas en casi todos los tejidos tefidos. También se observd tincién en epidermis de piel y en células
blasticas de médula ésea. No se observd ninguna tincion significativa en ovario, paratiroides, glandula

salival y células mesoteliales. (NUmero total de casos tefiidos = 67).

Tejidos Tumorales

El clon IM20 tifié 5/5 linfomas de Hodgkin, 5/6 carcinomas de células escamosas, 1/2 glioblastomas y 1/2
carcinomas metastasicos. No se observo ninguna tincidn en otros diversos tumores. (NUimero total de casos
tefiidos = 84).

El uso de Fascin (IM20) se recomienda para la demostracidn de la proteina fascina en tejidos normales y
neopldsicos; puede ser Util como parte de un panel de anticuerpos para la identificacion del linfoma de

Hodgkin.

Limitaciones Especificas del Producto

Fascin (IM20) se ha optimizado en Leica Biosystems para su uso con Bond Polymer Refine Detection y
reactivos auxiliares Bond. Los usuarios que se aparten de los procedimientos de analisis recomendados
deben asumir la responsabilidad de interpretar los resultados del paciente tomando en cuenta estas
circunstancias. Los tiempos del protocolo pueden diferir debido a las variaciones en la fijacion de los tejidos
y en la eficacia de la preservacion del antigeno, y deben determinarse empiricamente. Se debe utilizar
controles negativos con reactivos a la hora de optimizar las condiciones de deteccidn y los tiempos de

protocolo.

Resolucion de problemas
Consulte la referencia 3 para ver las acciones correctoras.
Péngase en contacto con su distribuidor local o la oficina regional de Leica Biosystems para informar de

cualquier tincion anomala.

Mas Informacion

Para obtener mas informacidn sobre inmunotinciones con reactivos Bond, consulte los apartados Principio
del procedimiento, Material necesario, Preparacion de las muestras, Control de calidad, Verificacion del
analisis, Interpretacion de la tincién, Clave de simbolos en las etiquetas y Limitaciones generales de la

seccion “Utilizacién de reactivos Bond” de la documentacién de usuario su inistrada por Band.
A
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ProClin™ 950 es una marca registrada de Supelco, parte de Sigma-Aldrich Corporation.

Fecha de Publicacion

17 de abril de 2008

* (D4 (PA0427)

Indicaciones de Uso

Este reactivo es para uso diagndstico in vitro.

El anticuerpo monoclonal CD4 (4B12) esta disefiado para la caracterizacidn cualitativa por microscopia

Optica del antigeno CD4 humano en tejidos fijados en formol e incluidos en parafina mediante tincién
inmunohistoguimica con el sistema automatizado Leica BOND-MAX (incluye los sistemas Leica BOND-MAX y

Leica BOND-III). .
La interpretacion clinica de cualquier tincion o de la ausencia de ésta debe complementarse con estudios
morfolégicos y controles adecuados, y debe evaluarla un patélogo cualificado junto con el historial clinico

del paciente y con otras pruebas diagndsticas.

Resumen y Explicacién
Las técnicas inmunohistoquimicas pueden ser utilizadas para detectar la presencia de antigenos en tejidos y
células (véase “Uso de reactivos BOND” en la documentacién de usuario suministrada por BOND). El
anticuerpo primario CD4 (4B12) es un producto listo para usar que se ha optimizado especificamente para
su uso con Bond Polymer Refine Detection. La demostracién del antigeno CD4 humano se consigue al
permitir, en primer lugar, la fijacién de CD4 (4B12) al corte y, a continuacién, visualizar esta fijacion por
medio de los reactivos que se incluyen en el sistema de deteccidn. La utilizacion de estos productos, en
combinacién con el sistema BOND automatizado (incluye el sistema Leica BQND-MAX y el sistema Leica
1 i
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BOND-II1), reduce las posibilidades de que se produzca un error humano y la variabilidad inherente que 7

resulta de la dilucion de un reactivo individual, del pipeteo manual y de la aplicacion de un reactivo. S

Reactivos Suministrados

CD4 (4B12) es un anticuerpo monoclonal antihumano de ratdn que se produce como sobrenadante en
cultivos de tejido, y se suministra en solucién salina tamponada de Tris con proteina portadora, que
contiene el 0,35 % de ProClin™ 950 como conservante.

Volumen total = 7 mL.

Clon

4B12

Inmunogeno

Proteina recombinante procariota correspondiente al dominio externo de la molécula CD4.

Especificidad

Antigeno CD4 humano.

Clase de Ig
1gG1

Concentracion Total de Proteina

Aprox. 10 mg/mL.

Concentracion de Anticuerpos

Mayor o igual a 6,6 mg/L segun lo determinado por ELISA.

Dilucién y Mezcla
El anticuerpo primario CD4 (4B12) se diluye 6ptimamente para usarse en el sistema BOND (incluye el
sistema Leica BOND-MAX y el sistema Leica BOND-IIl). No es necesaria la reconstitucion, mezcla, dilucion o

titulacion de este reactivo.

Material Necesario Pero No Suministrado
Consulte el apartado “Utilizacion de reactivos BOND” de la documentacién de usuario BOND para leer una
lista completa de los materiales requeridos en el tratamiento de muestras y en la tincién

inmunohistoquimica con el sistema BOND (incluye el sistema Leica BOND-MAX y el sistema Leica BOND-III).

Conservacion y Estabilidad
Debe conservarse a 2—8 °C. No utilizar después de la fecha de caducidad que apCF‘ece en la etiqueta.

\
Los signos de contaminacidn y/o inestabilidad de CD4 (4B12) son turbidez !de.la\ qldlcién, aparicion de olor y

Ad
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presencia de precipitado.

Volver a guardar a 2-8 °C inmediatamente después de su uso.
Si las condiciones de conservacidn son diferentes de las especificadas, el usuario debe realizar las

comprobaciones necesariasl.

Precauciones

* Este producto es para uso diagnéstico in vitro.

¢ La concentracion de ProClin™ 950 es de 0,35 %. Contiene el principio activo 2-metil-4-isotiazolin-3-ona,
que puede producir irritacion en la piel, ojos, mucosas y tracto respiratorio superior. Lleve siempre guantes
desechables cuando manipule los reactivos.

* Si desea obtener un ejemplar de la Hoja de datos de seguridad de los materiales, péngase en contacto con
su distribuidor o con la oficina regional de Leica Biosystems, o visite la pagina Web de Leica Biosystems en
www.LeicaBiosystems.com

¢ Las muestras, antes y después de ser fijadas, y cualquier material en contacto con ellas, deben ser
tratados como sustancias capaces de transmitir infecciones y deben ser eliminadas con las precauciones
correspondientes2. No pipetee nunca los reactivos con la boca, y evite el contacto de la piel y las mucosas
con reactivos o muestras. Si algin reactivo o alguna muestra entra en contacto con zonas sensibles, ldvelas
con agua abundante. Consulte a un médico.

» Consulte la normativa federal, nacional o local referente a la eliminacién de sustancias potencialmente
toxicas.

* Minimice la contaminacién microbiana de los reactivos, ya que puede producir un aumento de las
tinciones inespecificas.

* Los tiempos de exposicion e incubacién, y las temperaturas diferentes de las especificadas pueden dar

resultados errdneos. Cualquier cambio que se produzca debera ser validado por el usuario.

Instrucciones de Uso

El anticuerpo primario CD4 (4B12) se ha desarrollado para usarse en el sistema BOND automatizado (incluye
el sistema Leica BONDMAX y el sistema Leica BOND-IIl) en combinacién con la Bond Polymer Refine
Detection. El protocolo de tincion recomendado para el anticuerpo primario CD4 (4B12) es IHC Protocol F.
Se recomienda la exposicién de epitopos inducida por calor usando Bond Epitope Retrieval Solution 2

durante 20 minutos.

Resultados Esperados

Tejidos normales

El clon 4B12 detecta el antigeno CD4 en |a superficie celular de la subpoblacién cooperadora/inductora de

células T sanas y también en el endotelio sinusoidal del higado. (NiUmero t{tal de casos sanos evaluados =
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Tejidos tumorales

El clon 4B12 tifi¢ 4/7 linfomas anaplasicos de células T grandes, 2/4 linfomas angioinmunoblasticos de
células T, 1/3 linfomas de células NK/T, 1/1 linfoma de células T periféricas y 1/1 linfoma de células T. Salvo
en los linfocitos T infiltrantes, no se observé ninguna tincion en los linfomas difusos de células B grandes
(0/107), los linfomas linfociticos crénicos (0/11), los linfomas foliculares (0/11), el linfoma de Hodgkin
(0/11), los linfomas de células del manto (0/7), el linfoma linfoblastico agudo de células B (0/1), el linfoma
linfoblastico agudo de células B/T primitivas (0/1), el linfoma de zona marginal (0/1), los tumores tiroideos
(0/4), los canceres de pulmén (0/4), los cdnceres hepaticos (0/4), los tumores ovaricos (0/4), los tumores
cerebrales (0/2), los tumores de esofago (0/2), los cdnceres de mama (0/2), los tumores de estémago (0/2),
los tumores de partes blandas (0/2), los canceres de lengua (0/2), los tumores metastasicos de origen
desconocido (0/2), tumores renales (0/2) tumores del cuello uterino (0/2), los tumores testiculares (0/2),
los canceres de colon (0/2), los tumores de recto (0/2), los canceres de piel (0/2), el tumor de laringe (0/1)
ni el tumor de timo (0/1). (NUmero total de casos andémalos evaluados = 210).

Se recomienda el uso de CD4 (4B12) como parte de un perfil de anticuerpos que contribuya a la

caracterizacion de los trastornos de las células T.

Limitaciones Especificas del Producto

CD4 (4B12) se ha optimizado en Leica Biosystems para su uso con Bond Polymer Refine Detection y
reactivos auxiliares BOND. Los usuarios que se aparten de los procedimientos de analisis recomendados
deben asumir la responsabilidad de interpretar los resultados del paciente tomando en cuenta estas
circunstancias. Los tiempos de protocolo pueden diferir debido a la variacion en la fijacion de los tejidos y a
la eficacia en la preservacidn del antigeno, y deben determinarse empiricamente. Se debe utilizar reactivos

de control negativos a la hora de optimizar las condiciones de detecciéon y los tiempos de protocolo.

Resolucién de Problemas
Consulte la referencia 3 para ver las acciones correctoras.
Contacte con su distribuidor local o la oficina regional de Leica Biosystems para informar de cualquier

tincidn andmala.

Mas Informacion

Para obtener mas informacion sobre inmunotinciones con reactivos BOND, consulte los apartados Principio
del procedimiento, Material necesario, Preparaciéon de las muestras, Control de calidad, Verificacién del
analisis, Interpretacion de la tincidn, Clave de simbolos en las etiquetas y Limitaciones generales de la

seccion “Utilizacién de reactivos BOND” de la documentacion de usuario sunﬂﬁistrada por BOND.

" h’i,%j ul
—ANDRE mm%5050 -APN- DNPM#ANMAT
JICA -

s " DIRECTORA TEC mp 19341  Pdgina 161 de 185
" LUCAS M. VILLEGA BIO-OPTIC S.R.L.
s0CI0 GERENTE HIPTIL 0 YRIGOYEN 2789 - FLORIDA (1602)
\ VICEWTL LOPEZ - TEL. pAgIRA 74/ de 98175



Bibliografia

1. Clinical Laboratory Improvement Amendments of 1988, Final Rule 57 FR 7163 February 28, 1992.

2. Villanova PA. National Committee for Clinical Laboratory Standards (NCCLS). Protection of laboratory
workers from infectious diseases transmitted by blood and tissue; proposed guideline, 1991; 7(9). Order
code M29-P.

3. Bancroft ID and Stevens A. Theory and Practice of Histological Techniques. 4th Edition. Churchill
Livingstone, New York. 1996.

4. Arnould L, Gelly M, Penault-Llorca F, et al. Trastuzumab-based treatment of HER2-positive breast cancer:
an antibody-dependent cellular cytotoxicity mechanism? British Journal of Cancer 2006; 94:259-267.

5. Choi HJ, Ku JK, Kim MY, et al. Possible role of Fas/Fas ligand-mediated apoptosis in the pathogenesis of
fixed drug eruption. British Journal of Dermatology 2006; 154:419-425.

6. Lapperre TS, Postma DS, Gosman MME, et al. Relation between duration of smoking cessation and .
bronchial inflammation in COPD. Thorax 2006; 61:115-121.

7. Suzuki A, Masuda A, Nagata H, et al. Mature dendritic cells make clusters with T cells in the invasive

margin of colorectal carcinoma. lournal of Pathology 2002; 196:37-43.

Fecha de Publicacién

14 de mayo de 2014

*  Myeloperoxidase (PA0491)

Indicaciones de uso

Este reactivo es para uso diagnostico in vitro. .
El anticuerpo monoclonal Myeloperoxidase (59A5) esta destinado a utilizarse en la identificacién cualitativa

por microscopia éptica de mieloperoxidasa humana en tejidos fijados en formalina e incluidos en parafina,
mediante tincidn inmunohistoquimica con el sistema automatizado BondTM.

La interpretacidn clinica de cualquier tincién o de la ausencia de ésta debe complementarse con estudios
morfolégicos y controles adecuados, y debe evaluarla un patélogo cualificado junto con el historial clinico

del paciente y de otras pruebas diagnésticas.

Resumen y explicacion

Pueden utilizarse técnicas inmunohistoquimicas para demostrar la presencia de antigenos en tejidos y
células (consulte “Uso de reactivos Bond” en la documentacidn del usuario de Bond). El anticuerpo primario
Myeloperoxidase (59A5) es un producto listo para usar que se ha optimizado especificamente para su uso

con Bond Polymer Refine Detection. La demostracion de la mieioperoxidas'é'humana se consigue, en primer
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lugar, permitiendo la unién de Myeloperoxidase (59A5) al corte y, a continuacion, visualizando esta unién™ .\

. " — " w ‘ . ‘e o
mediante los reactivos suministrados en el sistema de deteccidn. El uso de estos productos, en combmauonf/ ‘
con el sistema automatizado Bond, reduce |a posibilidad de errores humanos y la variabilidad inherente

resultante de la dilucién de cada reactivo, el pipeteo manual y la aplicacién del reactivo.

Reactivos suministrados

Myeloperoxidase (59A5) es un anticuerpo monoclonal antihumano de ratén que se produce como
sobrenadante en cultivos de tejido, y se suministra en solucién salina tamponada de Tris con proteina
portadora, que contiene el 0,35% de ProClinTM 950 como conservante.

Volumen total = 7 mL.

Clon

58A5.

Inmunégeno
Proteina recombinante procariotica correspondiente a 101 aminodcidos del exén 7 de la molécula de

mieloperoxidasa humana.

Especificidad

Mieloperoxidasa humana.

Subclase

IgG2b.

Concentracion total de proteina

Aprox. 10 mg/mL.

Concentracion de anticuerpos

Mayor o igual que 0,02 mg/L segun lo determinado por ELISA.

Dilucidn y mezcla
El anticuerpo primario Myeloperoxidase (59A5) se presenta en dilucién éptima para su uso en un sistema

Bond. No es necesaria la reconstitucion, mezcla, dilucion o titulacidn de este reactivo.

Material necesario pero no suministrado
Consulte en el apartado “Uso de reactivos Bond” de la documentacién de usuario de Bond la lista completa
del material necesario para el tratamiento de las muestras y la tincion inmunohistoquimica cuando se utiliza

el sistema Bond.
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Conservacidn y estabilidad

Debe conservarse a 2-8 °C. No se debe utilizar después de la fecha de caducidad que aparece en la
etiqueta. Los signos que indican contaminacion y/o inestabilidad de Myeloperoxidase (59A5) son: turbidez
de la solucién, aparicién de olor y presencia de precipitado.

Volver a guardar a 2-8 °C inmediatamente después de su uso.

Si las condiciones de conservacion son diferentes de las especificadas, el usuario debe realizar las

comprobaciones necesariasl.

Precauciones

* Este producto es para uso diagndstico in vitro.

¢ |a concentracion de ProClinTM 950 es de 0,35%. Contiene el principio activo 2-metil-4-isotiazolin-3-ona,

que puede producir irritacién en la piel, ojos, mucosas y tracto respiratorio superior. Lleve siempre guantes .
desechables cuando manipule los reactivos.

» Para obtener una copia de la Hoja de datos de seguridad de los materiales, pdngase en contacto con el
distribuidor local o con la oficina regional de Leica Biosystems, o visite el sitio Web de Leica Biosystems,
www.LeicaBiosystems.com.

* Las muestras, antes y después de ser fijadas, y cualquier material en contacto con ellas, deben ser

tratados como sustancias capaces de transmitir infecciones y deben ser eliminadas con las precauciones
correspondientes2. No pipetee nunca los reactivos con la boca, y evite el contacto de la piel y las mucosas

con reactivos o muestras. Si los reactivos o las muestras entran en contacto con zonas sensibles, lavelas

enseguida con abundante agua. Consulte a un médico.

« Consulte la normativa federal, nacional o local referente a la eliminacion de sustancias potencialmente

toxicas.

* Minimice la contaminacién microbiana de los reactivos, ya que puede producir un aumento de las .
tinciones inespecificas.

e Los tiempos de exposicidn e incubacidn, y las temperaturas diferentes de las especificadas pueden dar

resultados erroneos. Cualquier cambio que se produzca debera ser validado por el usuario.

Instrucciones de uso

El anticuerpo primario Myeloperoxidase (59A5) se ha desarrollado para su uso en el sistema automatizado
Bond en combinacién con Bond Polymer Refine Detection. El protocolo de tincién recomendado para el
anticuerpo primario Myeloperoxidase (59A5) es IHC Protocol F. No se recomienda ningln tratamiento

previo.
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{1 )
Resultados esperados l\ \ VL, /!

Tejidos hormales

oy

El clon 59A5 detecto mieloperoxidasa en células mieloides; no se observé tincién en otros tipos de células.

(NUmero total de casos = 99).

Tejidos tumorales

El clon 59A5 tifi6 2/3 casos de leucemia mieloide y 0/3 casos de leucemia linfocitica aguda. No se observo
tincion en otros diversos tejidos tumorales (0/44). (Nimero total de casos tefiidos = 50).

Se recomienda el uso de Myeloperoxidase (59A5) para la deteccién de células mieloides en tejido normal
y neoplasico; puede ser Gtil como parte de un panel de anticuerpos para la identificacién de leucemia

mieloide.

Limitaciones especificas del producto

Myeloperoxidase (59A5) se ha optimizado en Leica Biosystems para su uso con Bond Polymer Refine
Detection y reactivos auxiliares Bond. Los usuarios que se aparten de los procedimientos de analisis
recomendados deben asumir la responsabilidad de interpretar los resultados del paciente tomando en
cuenta estas circunstancias. Los tiempos del protocolo pueden diferir debido a las variaciones en la

fijacion de los tejidos y en la eficacia de la preservacion del antigeno, y deben determinarse empiricamente.
Se debe utilizar controles negativos con reactivos a la hora de optimizar las condiciones de deteccion y los

tiempos de protocolo.

Resolucion de problemas
Consulte la referencia 3 para ver las acciones correctoras.
Péngase en contacto con su distribuidor local o |a oficina regional de Leica Biosystems para informar de

cualquier tincion andmala.

Mas informacion

Para obtener mas informacion sobre inmunotinciones con reactivos Bond, consulte los apartados Principio
del procedimiento, Material necesario, Preparacion de las muestras, Control de calidad, Verificacion del
andlisis, Interpretacion de la tincién, Clave de simbolos en las etiquetas y Limitaciones generales de |a

seccion “Utilizacion de Reactivos Bond” de la documentacién de usuario suministrada por Bond.
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*  QCT-2 (PAD532)

Indicaciones de Uso

Este reactivo es para uso diagndstico in vitro. .
El anticuerpo monoclonal Oct-2 (Oct-207) esta destinado a usarse en la identificacion cualitativa mediante
microscopia dptica de la molécula Oct-2 humana en tejidos fijados con formalina e incrustados en parafina,
mediante tincién inmunohistoquimica, con el sistema automatizado BondTM.

La interpretacidn clinica de cualquier tincién o de la ausencia de ésta debe complementarse con estudios
morfolégicos y controles adecuados, y debe evaluarla un patélogo cualificado junto con el historial clinico

del paciente y con otras pruebas diagnosticas.

Resumen y Explicacion

Las técnicas inmunohistoquimicas pueden ser utilizadas para detectar la presencia de antigenos en tejidos y
células (véase “Utilizacidn de reactivos Bond” en la documentacién de usuario suministrada por Bond). El
anticuerpo primario Oct-2 (Oct-207) es un producto listo para usar que se ha optimizado especificamente

para su uso con Bond Polymer Refine Detection. La demostracidn de la molécula Oct-2 humana se consigue, .
en primer lugar, permitiendo la unidn de Oct-2 (Oct-207) al corte y, a continuacién, visualizando la unién

mediante los reactivos proporcionados en el sistema de deteccidn. El uso de estos productos, en

combinacion con el sistema automatizado Bond, reduce la posibilidad de errores humanos y la variabilidad

inherente resultante de la dilucién de cada reactivo, el pipeteo manual y la aplicacién del reactivo.

Reactivos Suministrados

Oct-2 (Oct-207) es un anticuerpo monoclonal antihumano de ratdn que se produce como sc.:-brenadante en
cultivos de tejido, y se suministra en solucidn salina tamponada de Tris con proteina portadora, que
contiene el 0,35% de ProClinTM 950 como conservante.

Volumen total = 7 mL.
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Clon

Oct-207.

Inmunogeno

Proteina recombinante procaridtica correspondiente a los 129 aminodacidos del extremo N de la molécula

Oct-2 humana.

Especificidad

Oct-2 humana.

Subclase

lgG2b.

Concentracion Total de Proteina

Aprox. 10 mg/mL.

Concentracion de Anticuerpos

Mayor o igual que 1,9 mg/L segtin lo determinado mediante ELISA.

Dilucion y Mezcla
El anticuerpo primario Oct-2 (Oct-207) se presenta en dilucion éptima para su uso en el sistema Bond. No es

necesaria la reconstitucion, mezcla, dilucién o titulacion de este reactivo.

Material Necesario Pero No Suministrado
Consulte, en el apartado “Uso de reactivos Bond” de la documentacion de usuario de Bond, la lista
completa del material necesario para el tratamiento de las muestras y la tinciéon inmunohistoquimica

cuando se utiliza el sistema Bond.

Conservacidn y Estabilidad

Debe conservarse a 2—8 °C. No se debe utilizar después de la fecha de caducidad que aparece enla
etiqueta.

Los signos que indican contaminacion y/o inestabilidad de Oct-2 (Oct-207) son: turbidez de la solucién,
aparicion de olor y presencia de precipitado.

Devolver a 2-8 °C inmediatamente después de su uso.

Si las condiciones de conservacién son diferentes de las especificadas, el usuario debe realizar las

comprobaciones necesariasl.

Precauciones

* Este producto es para uso diagnostico in vitro. /] |~ '2 \&
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¢ La concentracion de ProClin™ 950 es 0,35%. Contiene el principio activo 2-metil-4-isotiazolin-3-ona, que

puede producir irritacion en la piel, ojos, mucosas y tracto respiratorio superior. Lleve siempre guantes
desechables cuando manipule los reactivos.

¢ Para obtener una copia de la Hoja de datos de seguridad de los materiales, péngase en contacto con el
distribuidor local o con la oficina regional de Leica Biosystems, o visite el sitio Web de Leica Biosystems,
www.LeicaBiosystems.com.

 Las muestras, antes y después de ser fijadas, y cualquier material en contacto con ellas, deben ser
tratados como sustancias capaces de transmitir infecciones y deben ser eliminadas con las precauciones
correspondientes2. No pipetee nunca los reactivos con la boca, y evite el contacto de la piel y las mucosas
con reactivos o muestras. Si los reactivos o las muestras entran en contacto con zonas sensibles, lavelas con
abundante agua. Consulte a un médico.

¢ Consulte la normativa federal, nacional o local referente a la eliminacidn de sustancias potencialmente
téxicas.

¢ Minimice la contaminacion microbiana de los reactivos, ya que puede producir un aumento de las
tinciones inespecificas.

¢ Los tiempas de exposicidn e incubacidn, y las temperaturas diferentes de las especificadas pueden dar

resultados erréneos. Cualguier cambio que se produzca deberd ser validado por el usuario.

Instrucciones de Uso

El anticuerpo primario Oct-2 (Oct-207) se ha desarrollado para su uso en el sistema automatizado Bond en
combinacién con Bond Polymer Refine Detection. El protocolo de tincion recomendado para el anticuerpo
primario Oct-2 (Oct-207) es IHC Protocol F. Se recomienda la exposicién de epitopos inducida por calor

usando Bond Epitope Retrieval Solution 2 durante 20 minutos.

Resultados Esperados

Tejidos Normales

El clon Oct-207 detectd el factor de transcripcion Oct-2 en el nucleo de linfocitos B. (NUmero total de casos

tefiidos = 74).

Tejidos Tumorales

El clon Oct-207 tifié diversos tumores, entre ellos 10/14 linfomas de Hodgkin (en su mayor parte,
positividad débil en células RS), 8/10 linfomas de células B, 2/2 plasmacitomas, 2/2 linfomas de células
foliculares, 1/4 linfomas anaplasicos de células grandes, 1/1 linfomas de células del manto, 1/5 melanomas,
1/3 tumores endometriales y 0/4 linfomas de células T. (NUmero total de casos tefiidos = 125).

Oct-2 (Oct-207) se recomienda para la deteccién de la expresidn de la proteinaQct-2 en células By en

linfomas derivados de células B.

o

DIRECTORA TECN

BIO-OPTIC S.R.L.
- LSL(J}C(::?\OS (MEF:QhFFEGAS HIPOLITO YRIGOYEN 2789 - FLORIDA {1602)

VICENTE LOPEZ - TEL.,4791-%.5-236!659’g‘rt)175

- pagina

234505PARNaDNIMIAIM AT



/ "rm."'-. \ :-
Limitaciones Especificas del Producto N
Oct-2 (Oct-207) se ha optimizado en Leica Biosystems para su uso con Bond Polymer Refine Detectiony. . 4
reactivos auxiliares Bond Los usuarios que se aparten de los procedimientos de andlisis recomendados
deben asumir la responsabilidad de interpretar los resultados del paciente tomando en cuenta estas
circunstancias. Los tiempos del protocolo pueden diferir debido a las variaciones en la fijacion de los tejidos
y en la eficacia de la preservacidn del antigeno, y deben determinarse empiricamente. Se debe utilizar

controles negativos con reactivos a la hora de optimizar las condiciones de deteccidn y los tiempos de

protocolo.

Resolucién de Problemas
Consulte la referencia 3 para ver las acciones correctoras.
Péngase en contacto con su distribuidor local o la oficina regional de Leica Biosystems para informar de

cualquier tincion anémala.

Mas Informacion

Para obtener mas informacién sobre inmunotinciones con reactivos Bond, consulte los apartados Principio
del procedimiento, Material necesario, Preparacién de las muestras, Control de calidad, Verificacién del
analisis, Interpretacion de la tincidn, Clave de simbolos en las etiquetas y Limitaciones generales de la

seccidn “Utilizacion de reactivos Bond” de la documentacién de usuario suministrada por Bond.

Bibliografia

1. Clinical Laboratory Improvement Amendments of 1988, Final Rule 57 FR 7163 February 28, 1992,

2. Villanova PA. National Committee for Clinical Laboratory Standards (NCCLS). Protection of laboratory
workers from infectious diseases transmitted by blood and tissue; proposed guideline. 1991; 7(9). Order
code M29-P.

3. Bancroft JD and Stevens A. Theory and Practice of Histological Technigues. 4th Edition. Churchill
Livingstone, New York. 1996.

4. Hoefnagel JJ, Mulder MMS, Dreef E, et al. Expression of B-cell transcription factors in primary cutaneous
B-cell lymphoma. Modern Pathology. 2006; 19:1270-1276.

ProClin™ 950 es una marca registrada de Supelco, parte de Sigma-Aldrich Corporation.
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«  PAX-5 (PA0552)

Indicaciones de uso

Este reactivo es para uso diagndstico in vitro.

El anticuerpo monoclonal Pax-5 (1EW) esta destinado a utilizarse en la identificacion cualitativa por
microscopia éptica de la molécula Pax-5 humana en tejidos fijados en formalina e incluidos en parafina,
mediante tincion inmunohistoquimica con el sistema automatizado BondTM.

La interpretacion clinica de cualquier tincién o de la ausencia de ésta debe complementarse con estudios
morfoldgicos y controles adecuados, y debe evaluarla un patélogo cualificado junto con ei historial clinico

del paciente y con otras pruebas diagndsticas.

Resumen y explicacion

Las técnicas inmunohistoquimicas pueden ser utilizadas para detectar la presencia de antigenos en tejidos y .
células (véase “Utilizacidn de reactivos Bond” en la documentacion de usuario suministrada por Bond). El
anticuerpo primario Pax-5 (1EW) es un producto listo para usar que se ha optimizado especificamente para

su uso con Bond Polymer Refine Detection. La demostracién de la molécula Pax-5 humana se consigue, en

primer lugar, permitiendo la unién de Pax-5 (1EW) a la seccion y, a continuacién, visualizando esta unién

con los reactivos que proporciona el sistema de deteccion. El uso de estos productos, en combinacion con el
sistema automatizado Bond, reduce la posibilidad de errores humanos y la variabilidad inherente resultante

de la dilucién de cada reactivo, el pipeteo manual y la aplicacion del reactivo.

Reactivos proporcionados
Pax-5 (1EW) es un anticuerpo monoclonal antihumano de raton que se produce como sobrenadante en
cultivos de tejido, y se suministra en solucion salina tamponada de Tris con proteina portadora, que .

contiene el 0,35% de ProClinTM 950 como conservante.

Volumen total = 7 mL.

Clon

1EW.

Inmundgeno

Proteina recombinante correspondiente a parte de la region terminal C de la molécula Pax-5 humana.

Especificidad

Molécula Pax-5 humana.

Subclase
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Concentracion total de proteina

Aprox. 10 mg/mL. Qe

Concentracion de anticuerpos

Mayor o igual que 0,34 mg/L segun lo determinado mediante ELISA.

Dilucion y mezcla
El anticuerpo primario Pax-5 (1EW) se presenta en dilucién dptima para su uso en el sistema Bond. No es

necesaria la reconstitucion, mezcla, dilucion o titulacion de este reactivo.

Material necesario pero no suministrado
Consulte, en el apartado “Uso de reactivos Bond” de la documentacion de usuario de Bond, la lista
completa del material necesario para el tratamiento de las muestras y la tincidn inmunchistoquimica

cuando se utiliza el sistema Bond.

Conservacion y estabilidad

Debe conservarse a 2-8 °C. No se debe utilizar después de la fecha de caducidad que aparece en la etiqueta
del recipiente. Los signos que indican la contaminacién y/o inestabilidad de Pax-5 (1EW) son: turbidez de la
solucion, aparicién de olor y presencia de precipitado.

Volver a guardar a 2-8 °C inmediatamente después de su uso.

Si las condiciones de conservacidn son diferentes de las especificadas, el usuario debe realizar las

comprobaciones necesariasl.

Precauciones

* Este producto es para uso diagnostico in vitro.

* La concentracion de ProClin™ 950 es 0,35%. Contiene el principio activo 2-metil-4-isotiazolin-3-ona, que
puede producir irritacion en la piel, ojos, mucosas y tracto respiratorio superior. Lleve siempre guantes
desechables cuando manipule los reactivos.

» Si desea obtener un ejemplar de la Hoja de datos de seguridad de las sustancias, pongase en contacto con
su distribuidor o con la oficina regional de Leica Biosystems, o visite la pagina Web de Leica Biosystems,
www.LeicaBiosystems.com.

* Las muestras, antes y después de ser fijadas, y cualquier material en contacto con ellas, deben ser
tratadas como sustancias capaces de transmitir infecciones y deben ser eliminadas con las precauciones
correspondientes2. No pipetee nunca los reactivos con la boca, y evite el contacto de la piel y las mucosas
con reactivos o muestras. Si los reactivos o las muestras entran en contacto con zonas sensibles, lavelas
enseguida con abundante agua. Consulte a un médico. N

* Consulte la normativa federal, nacional o local referente a la eliminacion dt_e’_s?l(sta.‘hcias potencialmente
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toxicas.

¢ Minimice la contaminacidn microbiana de los reactivos, ya que puede producir un aumento de las
tinciones inespecificas.
* Los tiempos de exposicién e incubacion, y las temperaturas diferentes de las especificadas pueden dar

resultados errdneos. Cualguier cambio que se produzca deberd ser validado por el usuario.

Instrucciones de uso

El anticuerpo primario Pax-5 (1EW) se ha desarrollado para su uso en el sistema automatizado Bond en
combinacién con Bond Polymer Refine Detection. El uso de Peroxide Block como primer paso de IHC
Staining Protocol F afectard a la tincidn lograda con este anticuerpo; por este motivo, el protocolo de tincion
recomendado para Pax-5 (1EW) es una versién modificada de IHC Staining Protocol F, donde el paso
Peroxide Block anterior a MARKER se ha eliminado y se ha insertado un paso de Peroxide Block después de .
MARKER. Este protocolo de tincion modificado debe ser creado por el usuario. Para ver instrucciones sobre
cdmo modificar protocolos, consulte “Afadir y eliminar pasos de protocolo” en la documentacion del
usuario de Bond. Se recomienda la exposicion de epitopos inducida por calor usando Bond Epitope Retrieval

Solution 2 durante 20 minutos.

Resultados esperados

Tejidos normales

Pax-5 e un factor de transcripcidn nuclear especifico de células B que se expresa en las células pro B, pre By
B maduras. El clon 1EW detectd la proteina Pax-5 en células B foliculares y no foliculares de amigdala 3/3,
bazo 3/3, colon 3/3 e intestino delgado 3/3. También se observd tincion ocasional de linfocitos B en otros
diversos tejidos 33/69, incluidos glandula adrenal, rifion, eséfago, estémago, higado, pancreas, pulmén,

piel, préstata, cérvix, mama, tiroides, timo, médula ¢sea y pituitaria. .

Tejidos tumorales

El clon 1EW tifié 14/14 linfomas difusos de células B grandes, 6/6 linfomas centrales foliculares, 3/3
MALTomas, 1/1 linfomas de células del manto, 1/1 linfoma de Burkitt, 1/1 linfoma de células B rico en
células T, 5/5 linfomas de Hodgkin y 0/11 linfomas de células T. No se observé ninguna tincién en diversos
tumores malignos no hematolégicos (n=41).

Pax-5 (1EW) se recomienda para su uso como parte de un panel de anticuerpos para la identificacién de

tumores malignos con origen en células B.

Limitaciones especificas del producto
Pax-5 (1EW) se ha optimizado en Leica Biosystems para su uso con Bond Polymer Refine Detection y
reactivos auxiliares Bond Los usuarios que se aparten de los procedlmlento/de analisis recomendados

deben asumir la responsabilidad de interpretar los resultados del paCIentef ton'{ando en cuenta estas
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circunstancias. Los tiempos del protocolo pueden diferir debido a las variaciones en la fijacién de los tejidos
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y en la eficacia de la preservacion del antigeno, y deben determinarse empiricamente. Se debe utilizar, /"™ /- "/
controles negativos con reactivos a la hora de optimizar las condiciones de deteccién y los tiempos de ™

protocolo.

Resolucion de problemas
Consulte la referencia 3 para ver las acciones correctoras.
Contacte con su distribuidor local o con la oficina regional de Leica Biosystems para informar de cualquier

tincion andmala.

Para obtener mas informacion

Para obtener mas informacién sobre inmunotinciones con reactivos Bond, consulte los apartados Principio
del procedimiento, Material necesario, Preparacion de las muestras, Control de calidad, Verificacién del
analisis, Interpretacion de la tincién, Clave de simbolos en las etiquetas y Limitaciones generales de la

seccién “Utilizacion de reactivos Bond” de la documentacién de usuario suministrada por Bond.

Bibliografia

1. Clinical Laboratory Improvement Amendments of 1988, Final Rule 57 FR 7163 February 28, 1992,

2. Villanova PA. National Committee for Clinical Laboratory Standards (NCCLS). Protection of laboratory
workers from infectious diseases transmitted by blood and tissue; proposed guideline. 1991; 7(9). Order
code M29-P.

3. Bancroft JD and Stevens A. Theory and Practice of Histological Technigues. 4th Edition. Churchill
Livingstone, New York. 1996.

4. Hansson M, Jerkeman M and Dictor M. Biphenotypic bigenotypic lymphoma with simultaneous
expression of PAX5/BSAP and B- and T-cell markers. European Journal of Haematology. 2007; 79:159-165.

ProClin™ 950 es una marca registrada de Supelco, parte de Sigma-Aldrich Corporation.
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* B Cell Specific Octamer Binding Protein-1 (PA0558)

Indicaciones de uso
Este reactivo es para uso diagndstico in vitro.
El anticuerpo monoclonal B Cell Specific Octamer Binding Protein-1 (TG14) esta destinado a utilizarse en la

identificacion cualitativa por microscopia 6ptica de la proteina 1 de unién def/octémero especifica de células
] v\
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B humana (BOB-1) en tejidos fijados en formalina, e incluidos en parafina, mediante tincién histoquimica

usando el sistema BondTM.
La interpretacidn clinica de cualquier tincién o de la ausencia de ésta debe complementarse con estudios
morfolégicos y controles adecuados, y debe evaluarla un patélogo cualificado junto con el historial clinico

del paciente y con otras pruebas diagndsticas.

Resumen y explicacion

Las técnicas inmunohistoquimicas pueden ser utilizadas para detectar la presencia de antigenos en tejidos y
células (véase “Utilizacidn de reactivas Bond” en la documentacién de usuario suministrada por Bond). El
anticuerpo primario B Cell Specific Octamer Binding Protein-1 (TG14) es un producto listo para usar que se
ha optimizado especificamente para su uso con Bond Polymer Refine Detection. La demaostracion de la
proteina 1 de unién de octdmero especifica de células B humana (BOB-1) se consigue, en primer lugar, .
permitiendo la unién de B Cell Specific Octamer Binding Protein-1 (TG14) a la seccién y, a continuacion,
visualizando esta unién con los reactivos que proporciona el sistema. El uso de estos productos, en
combinacion con el sistema automatizado Bond, reduce la posibilidad de errores humanos y la variabilidad

inherente resultante de la dilucion de cada reactivo, el pipeteo manual y la aplicacién del reactivo.

Reactivos proporcionados

B Cell Specific Octamer Binding Protein-1 (TG14) es un anticuerpo monoclonal antihumano de ratén que se
produce como sobrenadante en cultivos de tejido, y se suministra en solucion salina tamponada de Tris con
proteina portadora, que contiene el 0,35% de ProClinTM 950 como conservante.

Volumen total = 7 mL.

Clon

1G14, .

Inmundégeno
Proteina recombinante procariética que contiene 116 aminoacidos de la regidn terminal de la molécula de

proteina 1 de unién de octamero especifica de células B.

Especificidad

Proteina 1 de unién de octdmero especifica de células B humana (BOB-1).

Subclase

IgG2b.

Concentracion total de proteina / \

Aprox. 10 mg/mL. \ )
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Concentracidn de anticuerpos

Mayor o igual que 1,2 mg/L seglin lo determinado mediante ELISA.

Diluciéon y mezcla
El anticuerpo primario B Cell Specific Octamer Binding Protein-1 (TG14) se presenta en dilucidn éptima para

su uso en el sistema Bond. No es necesaria la reconstitucidn, mezcla, dilucién o titulacion de este reactivo.

Material necesario pero no suministrado
Consulte, en el apartado “Uso de reactivos Bond” de la documentacidn de usuario de Bond, la lista
completa del material necesario para el tratamiento de las muestras y la tincién inmunchistoquimica

cuando se utiliza el sistema Bond.

Conservacion y estabilidad

Debe conservarse a 2—8 °C. No se debe utilizar después de la fecha de caducidad que aparece en la etiqueta
del recipiente. Los signos que indican la contaminacién y/o inestabilidad de B Cell Specific Octamer Binding
Protein-1 (TG14) son: turbidez de la solucién, aparicidn de olor y presencia de precipitado.

Volver a guardar a 2-8 °C inmediatamente después de su uso. Si las condiciones de conservacion son

diferentes de las especificadas, el usuario debe realizar las comprobaciones necesarias1.

Precauciones

* Este producto es para uso diagnhéstico in vitro.

* La concentracion de ProClin™ 950 es 0,35%. Contiene el principio activo 2-metil-4-isotiazolin-3-ona, que
puede producir irritacién en la piel, ojos, mucosas y tracto respiratorio superior. Lleve siempre guantes
desechables cuando manipule los reactivos.

* Si desea obtener un ejemplar de la Hoja de datos de seguridad de las sustancias, péngase en contacto con
su distribuidor o con la oficina regional de Leica Biosystems, o visite la pagina Web de Leica Biosystems,
www.LeicaBiosystems.com.

* Las muestras, antes y después de ser fijadas, y cualquier material en contacto con ellas, deben ser
tratadas como sustancias capaces de transmitir infecciones y deben ser eliminadas con las precauciones
correspondientes2. No pipetee nunca los reactivos con la boca, y evite el contacto de la piel y las mucosas
con reactivos o muestras. Si los reactivos o las muestras entran en contacto con zonas sensibles, lavelas
enseguida con abundante agua. Consulte a un médico.

* Consulte la normativa federal, nacional o local referente a la eliminacion de sustancias potencialmente
toxicas.

* Minimice la contaminacién microbiana de los reactivos, ya que puede producir un aumento de las

tinciones inespecificas.

* Los tiempos de exposicion e incubacion, y las temperaturas d|fe;fntes de las espeuflcadas pueden dar

j L }ND&E ; 162é45050 APN- DNPM&#ANMAT
DIRECTORA TECNICA - MP 19341 Pagina 175de 1
1 BI0-0PTIC 5.R.L

. LUCAS M. VILLEGAS LIPOLITO YRIGOYEN 2789.- FLORIDA (1602)
SOCIO GERENTE VIETE LOPEZ - TEL. PAOINABY de98)175




s

Lic

resultados erréneos. Cualquier cambio que se produzca debera ser validado por el usuario.

Instrucciones de uso

El anticuerpo primario B Cell Specific Octamer Binding Protein-1 (TG14) se ha desarrollado para su uso en el
sistema automatizado Bond en combinacién con Bond Polymer Refine Detection. El protocolo de tincion
recomendado para B Cell Specific Octamer Binding Protein-1 (TG14) es IHC Protocol F. Se recomienda la

exposicién de epitopos inducida par calor usando Bond Epitope Retrieval Solution 1 durante 20 minutos.

Resultados esperados

Tejidos normales

El clon TG14 detectd la proteina 1 de unién de octamero especifica de células B humana (BOB-1) en células
B foliculares y no foliculares de amigdala. También se observo la tincidn ocasional de linfocitos B en otros
diversos tejidos, entre ellos intestino delgado, colon, estémago, piel Utero, mama, tiroides, glandula .

submaxilar y timo (n=79).

Tejidos tumorales

El clon TG14 tifid 12/14 linfomas difusos de células B grandes, 6/6 linfomas centrales foliculares, 3/3
MALTomas, 0/1 linfomas de células del manto, 1/1 linfoma de Burkitt, 1/5 linfoma de Hodgkin y 0/11
linfomas de células T. No se ohservo ninguna tincion en diversos tumores malignos no hematologicos
(n=41).

B Cell Specific Octamer Binding Protein-1 (TG14) se recomienda para su uso como parte de un panel de

anticuerpos como ayuda en la diferenciacion de tumores malignos con origen en células B.

Limitaciones especificas del producto

B Cell Specific Octamer Binding Protein-1 {TG14) se ha optimizado en Leica Biosystems para su uso con Bond .
Polymer Refine Detection y reactivos auxiliares Bond. Los usuarios que se aparten de los procedimientos de
analisis recomendados deben asumir la responsabilidad de interpretar los resultados del paciente tomando

en cuenta estas circunstancias. Los tiempos del protocolo pueden diferir debido a las variaciones en la

fijacion de los tejidos y en la eficacia de la preservacion del antigeno, y deben determinarse empiricamente.

Se debe utilizar controles negativos con reactivos a la hora de optimizar las condiciones de deteccién y los

tiempaos de protocolo.

Resolucién de problemas
Consulte la referencia 3 para ver las acciones correctoras.
Contacte con su distribuidor local o con la oficina regional de Leica Biosystems para informar de cualquier

tincion anémala.
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Para obtener mas informacion

del procedimiento, Material necesario, Preparacién de las muestras, Control de calidad, Verificacidn del

andlisis, Interpretacion de la tincién, Clave de simbolos en las etiquetas y Limitaciones generales de la

seccion “Utilizacion de reactivos Bond” de la documentacion de usuario suministrada por Bond.

Bibliografia

1. Clinical Laboratory Improvement Amendments of 1988, Final Rule 57 FR 7163 February 28, 1992.

2. Villanova PA. National Committee for Clinical Laboratory Standards (NCCLS). Protection of laboratory
workers from infectious diseases transmitted by blood and tissue; proposed guideline. 1991; 7(9). Order
code M25-P.

3. Bancroft ID and Stevens A. Theory and Practice of Histological Techniques. 4th Edition. Churchill
Livingstone, New York. 1996.

4. Hess J, Nielsen PJ, Fischer K-D, et al. The B lymphocyte-specific coactivator BOB.1/0BF.1 is required at
multiple stages of B-cell development. Molecular and Cellular Biology. 2001; 21(5):1531-1539.

ProClin™ 950 es una marca registrada de Supelco, parte de Sigma-Aldrich Corporation.
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«  CD30 (PA0790)

Indicaciones de Uso

Este reactivo es para uso diagnostico in vitro.

El anticuerpo monoclonal CD30 (JCM182) esta indicado para la identificacion cualitativa por microscopia
Optica de la proteina CD30 en tejido fijado en formol e incluido en parafina, mediante tincidn
inmunohistoquimica, utilizando el sistema BOND automatizado (incluye el sistema Leica BOND-MAX y el
sistema Leica BOND-II1).

La interpretacion clinica de cualquier tincion o de la ausencia de ésta debe complementarse con estudios
morfoldgicos y controles adecuados, y debe evaluarla un patdlogo cualificado junto con el historial clinico

del paciente y con otras pruebas diagndsticas.

Resumen y Explicacion

Las técnicas inmunohistoquimicas pueden ser utilizadas para detectar la presencia de antigenos en tejidos y
células (véase “Uso de reactivos BOND” en la documentacién de usuario sumini ’trada por BOND). El
anticuerpo primario CD30 (JCM182) es un producto listo para usar que se ha. op m,lzado especificamente

?
/ %@%50 PN-DNPM#ANMAT
M o nNﬁ’% A DAO Ppe)igma 177 de 185
Lic. LUCAS M VILLEGAS DIRECTORA TECCA - MP 19341

BIO-OPTIC S.R.L.
SOCIO GERENTE e TQ YRI{aUYEN 278‘) %JR%HM\ 7}
Vilbait LOPE2 od
f



para su uso con Bond Polymer Refine Detection. La demostracién de la proteina CD30 humana se lleva a
cabo permitiendo primero la unién de CD30 (JCM182) a la seccidn y, a continuacidn, visualizando esta unién
con los reactivos suministrados en el sistema de deteccion. La utilizacidn de estos productos, en
combinacion con el sistema BOND automatizada (incluye el sistema Leica BOND-MAX y el sistema Leica
BOND-III), reduce las posibilidades de que se produzca un error humano y la variabilidad inherente que

resulta de la dilucion de un reactivo individual, del pipeteo manual y de la aplicacion de un reactivo.

Reactivos Suministrados

CD30 (JCM182) es un anticuerpo monoclonal antihumano de ratén que se produce como sobrenadante en
cultivos de tejido, y se suministra en solucién salina tamponada de Tris con proteina portadora, que
contiene el 0,35 % de ProClin™ 950 como conservante.

Volumen total = 7 mL. .

Clon

JCM182

Inmundgeno

Proteina de fusidn procariética recombinante, correspondiente al dominio interno de la proteina CD30.

Especificidad
CD30 humana

Clase de Ig
lgG1

Concentracion Total de Proteina .

Aprox. 10 mg/mL.

Concentracion de Anticuerpos

Mayor o igual a 3,1 mg/L seglin lo determinado por ELISA.

Dilucidn y Mezcla
El anticuerpo primario CD30 (JCM182) se diluye éptimamente para usarse en el sistema BOND (incluye el
sistema Leica BOND-MAX y el sistema Leica BOND-III). No es necesaria la reconstitucion, mezcla, dilucion o

titulacién de este reactivo.

Material Necesario Pero No Suministrado
Consulte el apartado “Utilizacion de reactivos BOND” de la documentacién de usuario BOND para leer una

lista completa de los materiales requeridos en el tratamiento de muestras \( en la tincién
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inmunohistoquimica con el sistema BOND (incluye el sistema Leica BOND-MAX y el sistema Leica BOND 1N

Conservacion y Estabilidad

Debe conservarse a 2-8 °C. No utilizar después de la fecha de caducidad que aparece en la etiqueta.

Los signos de contaminacion y/o inestabilidad de CD30 (JCM182) son turbidez de la solucién, aparicién de
olor y presencia de precipitado.

Volver a guardar a 2-8 °C inmediatamente después de su uso.

Si las condiciones de conservacion son diferentes de las especificadas, el usuario debe realizar las

comprobaciones necesariasl.

Precauciones

* Este producto es para uso diagnéstico in vitro.

* La concentracion de ProClin™ 950 es de 0,35 %. Contiene el principio activo 2-metil-4-isotiazolin-3-ona,
que puede producir irritacion en la piel, ojos, mucosas y tracto respiratorio superior. Lleve siempre guantes
desechables cuando manipule los reactivos.

* Si desea obtener un ejemplar de la Hoja de datos de seguridad de los materiales, pdngase en contacto con
su distribuidor o con la oficina regional de Leica Biosystems, o visite la pagina Web de Leica Biosystems en
www.LeicaBiosystems.com

* Las muestras, antes y después de ser fijadas, y cualquier material en contacto con ellas, deben ser
tratados como sustancias capaces de transmitir infecciones y deben ser eliminadas con las precauciones
correspondientes2. No pipetee nunca los reactivos con la boca, y evite el contacto de la piel y las mucosas
con reactivos 0 muestras. Si algun reactivo o alguna muestra entra en contacto con zonas sensibles, lavelas
con agua abundante. Consulte a un médico.

* Consulte la normativa federal, nacional o local referente a la eliminacién de sustancias potencialmente
toxicas.

* Minimice la contaminacion microbiana de los reactivos, ya que puede producir un aumento de las
tinciones inespecificas.

* Los tiempos de exposicion e incubacion, y las temperaturas diferentes de las especificadas pueden dar

resultados erréneos. Cualquier cambio que se produzca debera ser validado por el usuario.

Instrucciones de Uso

El anticuerpo primario CD30 (JCM182) se ha desarrollado para usarse en el sistema BOND automatizado
(incluye el sistema Leica BOND-MAX y el sistema Leica BOND-IIl) en combinacién con la Bond Polymer
Refine Detection. El protocolo de tincién recomendado para el anticuerpo primario CD30 (JCM182) es IHC
Protocol F. Se recomienda la recuperacién de epitopos termoinducida con BOM Epitope Retrieval Solution 1
durante 20 minutos. ' ( ;
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Resultados Esperados

Tejidos normales

El clon JCM182 detectd la proteina CD30 expresada en la membrana de células linfoides activadas. Se
detecté expresidn en el bazo, las amigdalas, el timo, la médula 6sea y en células linfoides grandes

ocasionales en la laringe. Se observa cierta tincion de neuronas y células de Purkinje en el cerebro y el
cerebelo, respectivamente, asi como tincion endotelial débil en varios tejidos. (NUmero total de casos

normales tefiidos = 183).

Tejidos tumorales

El clon JCM182 tifié 22/164 tumores hematoldgicos malignos y 1/44 tumores malignos no hematolégicos
evaluados, incluidos 11/11 linfomas de Hodgkin, 7/7 linfomas macrociticos anaplasicos, 2/106 linfomas
macrociticos difusos de linfocitos B, 1/1 linfoma de linfocitos T, 1/11 linfomas linfociticos crénicos y 1/2
tumores de tejidos blandos. No se detectd tincidn en linfomas foliculares (0/11), linfomas de células del
manto (0/7), linfomas de linfocitos NK/T (0/3), linfomas angioinmunoblasticos de linfocitos T (0/3), un
linfoma linfoblastico agudo de linfocitos B (0/1), un linfoma linfoblastico agudo de linfocitos B/T primitivos
(0/1), un linfoma de zona marginal de linfocitos B (0/1) ni un linfoma periférico de linfocitos T (0/1). Excepto
en los linfocitos infiltrantes, no se observd tincion en tumores tiroideos (0/4), tumores pulmonares (0/4),
tumores hepaticos (0/4), tumores ovaricos (0/4), tumores cerebrales (0/2), tumores esofagicos (0/2),
tumores mamarios (0/2), tumores gastricos (0/2), tumores de la lengua (0/2), tumores metastasicos de
origen desconocido (0/2), tumores renales (0/2), tumores de cuello uterino (0/2), tumores testiculares
(0/2), tumores del colon (0/2), tumores del recto (0/2), tumores cutdneos (0/2), tumores de la laringe (0/1)
ni tumores del timo (0/1). (Cifra total de casos anormales evaluados = 208).

El PAO790 se recomienda para la deteccién de proteina CD30 humana en tejidos normales y neoplasicos.

Limitaciones Especificas del Producto

CD30 (JCM182) se ha optimizado en Leica Biosystems para su uso con Bond Polymer Refine Detection y
reactivos auxiliares BOND. Los usuarios que se aparten de los procedimientos de analisis recomendados
deben asumir la responsabilidad de interpretar los resultados del paciente tomando en cuenta estas
circunstancias. Los tiempos de protocolo pueden diferir debido a la variacion en la fijacién de los tejidos y a
la eficacia en la preservacidon del antigeno, y deben determinarse empiricamente. Se debe utilizar reactivos

de control negativos a la hora de optimizar las condiciones de deteccién y las tiempos de protocolo.

Resolucidn de Problemas
Consulte la referencia 3 para ver las acciones correctoras.

Contacte con su distribuidor local o la oficina regional de Leica Biosystems para-informar de cualquier
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tincion andmala.

Més Informacion S
Para obtener mas informacién sobre inmunotinciones con reactivos BOND, consulte los apartados Principio

del procedimiento, Material necesario, Preparacion de las muestras, Control de calidad, Verificacién del

analisis, Interpretacion de la tincion, Clave de simbolos en las etiquetas y Limitaciones generales de la

seccion “Utilizacién de reactivos BOND” de la documentacidn de usuario suministrada por BOND.

Bibliografia

1. Clinical Laboratory Improvement Amendments of 1988, Final Rule 57 FR 7163 February 28, 1992.

2. Villanova PA. National Committee for Clinical Laboratory Standards (NCCLS). Protection of laboratory
workers from infectious diseases transmitted by blood and tissue; proposed guideline. 1991; 7(9). Order
code M29-P.

3. Bancroft JD and Stevens A. Theory and Practice of Histological Techniques. 4th Edition. Churchill

Livingstone, New York. 1996.
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uso propuesto

Este reactivo es para uso diagndstico in vitro.

El anticuerpo monoclonal CD20 (MJ1) estd destinado a utilizarse en la identificacion cualitativa mediante
microscopia dptica de antigeno CD20 humano en tejidos fijados en formalina e incluidos en parafina,
mediante tincién histoquimica usando el sistema BondTM automatizado.

La interpretacion clinica de cualquier tincion o de la ausencia de ésta debe complementarse con estudios
morfolégicos y controles adecuados, y debe evaluarla un patdlogo cualificado junto con el historial clinico

del paciente y de otras pruebas histoldgicas.

resumen y explicacion

Pueden utilizarse técnicas inmunohistoquimicas para demostrar |a presencia de antigenos en tejidos y
células (consulte “Uso de reactivos Bond” en la documentacién del usuario de Bond). El anticuerpo primario
CD20 (MJ1) es un producto listo para usar que se ha optimizado especificamente para su uso con Bond

Polymer Refine Detection. La demostracion del antigeno CD20 humano sg-consigue, en primer lugar,
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que proporciona el sistema de deteccidn. El uso de estos productos, en combinacidn con el sistema

automatizado Bond, reduce la posibilidad de errores humanos y la variabilidad inherente resultante de la

dilucion de cada reactivo, el pipeteo manual y la aplicacién del reactivo.

reactivos suministrados

CD20 (MJ1) es un anticuerpo monoclonal antihumano de ratén que se produce como sobrenadante en
cultivos de tejido, y se suministra en solucidn salina tamponada de Tris con proteina portadora, que
contiene el 0,35% de ProClinTM 950 como conservante.

Volumen total = 7 mL.

clon

MJ1.

inmunégeno
Proteina procariética recombinante de fusion correspondiente al dominio intracelular terminal C del

antigeno transmembranal CD20.

especificidad
Un epitopo intracitopldsmico localizado en el antigeno CD20 humano. Reacciona principalmente con un

polipéptido de 33 kD, pero también con un componente secundario de 30 kD.

subclase

IgG1.

concentracion total de proteina

Aprox. 10 mg/mL. .

concentracion de anticuerpos

Mayor o igual que 1,2 mg/L segln lo determinado por ELISA.

dilucion y mezcla
El anticuerpo primario CD20 (MJ1) se presenta en dilucidn dptima para su uso en Bond. No es necesaria la

reconstitucion, mezcla, diluciéon o titulacion de este reactivo.

material necesario pero no suministrado
Consulte el apartado “Utilizacién de Reactivos Bond” de su documentacién de usuario Bond para obtener
una lista completa del material necesario para el tratamiento de las muestras y la tincién
inmunohistoquimica cuando se utiliza el sistema Bond.
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conservacion y estabilidad
Debe conservarse a 2-8 °C. No se debe utilizar después de la fecha de caducidad que aparece enla L"li.\\ A
etiqueta. \
Los signos de contaminacidn y/o inestabilidad de CD20 (MJ1) son turbidez de la solucidn, aparicidn de olor y
presencia de precipitado.

Volver a guardar a 2—-8° C inmediatamente después de su uso.

Si las condiciones de conservacién son diferentes de las especificadas, el usuario debe realizar las

comprobaciones necesariasl.

precauciones

¢ Este producto es para usa diagndstico in vitro.

e La concentracidn de ProClinTM 950 es de 0,35%. Contiene el principio activo 2-metil-4-isotiazolin-3-ona,
que puede producir irritacion en la piel, ojos, mucosas vy tracto respiratorio superior. Lleve siempre guantes
desechables cuando manipule los reactivos.

* Si desea obtener una copia de la Hoja de datos de seguridad de |as sustancias, pdngase en contacto con su
distribuidor o con la oficina regional de Leica Biosystems, o visite la pdgina web de Leica Biosystems en
www.LeicaBiosystems.com.

*» Las muestras, antes y después de ser fijadas, y cualquier material en contacto con ellas, deben ser
tratados como sustancias capaces de transmitir infecciones y deben ser eliminadas con las precauciones
correspondientes2. No pipetee nunca los reactivos con la boca, y evite el contacto de la piel y las mucosas
con reactivos o0 muestras. Si los reactivos o muestras entran en contacto con zonas sensibles, lavelas
enseguida con abundante agua. Consulte a un médico.

* Consulte la normativa federal, nacional o local referente a la eliminacidn de sustancias potencialmente
toxicas.

¢ Minimice la contaminacion microbiana de los reactivos, ya que puede producir un aumento de las
tinciones inespecificas.

* Los tiempos de exposicidn e incubacidn, y las temperaturas diferentes de las especificadas pueden dar

resultados erréneos. Cualquier cambio que se produzca debera ser validado por el usuario.

instrucciones de uso

El anticuerpo primario CD20 (MJ1) se ha desarrollado para su uso en el sistema automatizado Bond en
combinacién con Bond Polymer Refine Detection. El protocolo de tincion recomendado para CD20 (MJ1) es
IHC Protocol F. Se recomienda la exposicién de epitopos inducida por calor usando Bond Epitope Retrieval

Solution 1 durante 20 minutos.
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resultados esperados

Tejidos normales

El clon MJ1 detecta el antigeno CD20 en la superficie del linaje de células B, excepto en las células del

plasma.

Tejidos tumorales

El clon MI1 tifié 3 de 3 casos de linfoma de células B, 3 de 5 casos de linfoma difuso de células B grandes, 1
de 1 caso de linfoma prolinfocitico de células B, O de 3 linfomas anaplésicos de células grandes, 0 de 1 casos
de linfoma de Hodgkin, O de 1 casos de linfoma de células Ty 0 de 76 casos de varios tumores.

CD20 (MJ1) se recomienda para su uso coma parte de un panel de anticuerpos en la caracterizacion de

trastornos de células B.

limitaciones especificas del producto

CD20 (MJ1) se ha optimizado en Leica Biosystems para su uso con Bond Polymer Refine Detection y
reactivos auxiliares Bond. Los usuarios que se aparten de los procedimientos de andlisis recomendados
deben asumir la responsabilidad de interpretar los resultados del paciente tomando en cuenta estas
circunstancias. Los tiempos del protocolo pueden diferir debido a las variaciones en la fijacion de los tejidos
y en la eficacia de la preservacién del antigeno, y deben determinarse empiricamente. Se debe utilizar
cantrales negativos con reactivos a la hora de optimizar las condiciones de deteccién y los tiempos de

protocolo.

resolucion de problemas
Consulte la referencia 3 para ver las acciones correctoras.
Contacte con su distribuidor local o la oficina regional de Leica Biosystems para informar de cualquier

tincion anémala.

para obtener mas informacién

Para obtener mas informacion sobre inmunotinciones con reactivos Bond, consulte los apartados Principio
del procedimiento, Material necesario, Preparacién de las muestras, Control de calidad, Verificacidn del
analisis, Interpretacion de la tincién, Clave de simbolos en las etiquetas y Limitaciones generales de la

seccion “Utilizacion de Reactivos Bond” de la documentacién de usuario suministrada por Bond.

bibliografia

1. Clinical Laboratory Improvement Amendments of 1988, Final Rule 57 FR 7163 February 28, 1992.

2. Villanova PA. National Committee for Clinical Laboratory Standards (NCCLS). Protection of laboratory
workers from infectious diseases transmitted by blood and tissue; proposed guideline. 1991; 7(9). Order
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CERTIFICADO DE AUTORIZACION DE VENTA DE
PRODUCTOS PARA DIAGNOSTICO DE USO IN VITRO
Expediente n® 1-47-3110-4555/17-8
La Administracion Nacional de Medicamentos, Alimentos y Tecnologia Médica

(ANMAT) certifica que de acuerdo con lo solicitado por la firma BIO-OPTIC S.R.L.
se autoriza la inscripcion en el Registro Nacional de Productores y Productos de
Tecnologia Médica (RPPTM), de nuevos productos para diagnéstico de uso in vitro
con los siguientes datos caracteristicos: |

Nombre comercial: 1) CD15 BOND RTU PRIMARY; 2) Bcl-2 BOND RTU
PRIMARY; 3) MUM1 BOND RTU PRIMARY; 4) CD30 (1G12) BOND RTU
PRIMARY; 5) CD5 BOND RTU PRIMARY; 6) CD23 BOND RTU PRIMARY; 7)
CD8 BOND RTU PRIMARY ; 8) CD79a BOND RTU PRIMARY; 9) Bcl-6 BOND
RTU PRIMARY; 10) CD1a BOND RTU PRIMAR~Y;V ;|.1) CD31 BOND RTU
PRIMARY; 12) CD7 BOND RTU PRIMARY; 13) CDZ(BOND RTU PRIMARY;
14) MURAMIDASE BOND RTU PRIMARY; 15) FASCIN BOND RTU
PRIMARY; 16) CD4 BOND RTU PRIMARY; 17) MIELOPEROXIDASE BOND
RTU PRIMARY; 18) OCT-2 BOND RTU PRIMARY; 19) PAX-5 BOND RTU
PRIMARY; 20) BOB-1 BOND RTU PRIMARY; 21) CD30 (JCM182) BOND
RTU PRIMARY y 22) CD20 BOND RTU PRIMARY.

Indicacion de uso: ANTICUERPOS PRIMARIOS DISENADOS PARA EL
DIAGNOSTICO DE HEMATOPATOLOGIAS MEDIANTE LA TECNICA DE
INMUNOHIST_OQUfMICA UTILIZANDO LOS SISTEMAS AUTOMATIZADOS LEICA
BOND.

Forma de presentacion: 1) a 22) ENVASES CONTENIENDO: 1 vial x 7.0 ml .
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Periodo de vida util y condicién de conservacion: 1), 3), 4), 9), 11) y 20) 18
meses, conservado a 2 y 8°C; 2), 5) a 8), 10), 12) a 15), 17) a 19) y 21) 42
meses, conservado a 2 y 8°C; 16) 25 meses, conservado a 2 y‘8°C; 22) 36
meses, conservado a 2 y 8°C.

Condicién de venta: venta a Laboratorios de analisis clinicos. USO PROFESIONAL
EXCLUSIVO.

Nombre y direccién del fabricante: LEICA BIOSYSTEMS NEWCASTLE, Balliol
Business Park West, Newcastle upon Tyne, NE12 8EW. (REINO UNIDO).

Se extiende el presente Certificado de Autorizacién e Inscripcién del PRODUCTO
PARA DIAGNOSTICO USO IN VITRO PM-2234-009.
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