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Differentiators
3803590, 3803591, 3803595, 3803596, 3803598, 3803650, 3803650E, 3803651

Product Name
Leica Biosystems Differentiator products.

Intended Use
Detection/Measurement
The Leica Biosystems Differentiators do not detect or measure an analyte or marker. The Leica Biosystems Differentiators are
intended to be used on frozen or paraffin embedded histology sections with a hematoxylin and eosin staining protocol. When used as
recommended, the Differentiators remove excess of hematoxylin stain and define nuclei (in regressive staining method), remove
non-specific hematoxylin staining from microscope glass slides caused by tissue adhesives, remove or minimize mucin staining
providing transparency and definition of cytoplasmic stains.
Product Function
The Leica Biosystems Differentiators are used in a H&E staining protocol to refine nuclei staining in regressive method and remove
non-specific staining (e.g. glass slides or large, acidic proteins) in progressive and regressive staining methods. The H&E stained
specimen, when interpreted by a trained professional, is utilized alongside other information such as the patient’s medical history,
physical condition, as well as results from other medical testing to render a medical diagnosis.
Specific Information Provided
Leica Biosystems Differentiators are not intended for the detection, definition or differentiation of a specific disorder, condition or risk
factor. The staining demonstrated with use of these products, when used as intended, provides trained professionals information
which may define the physiological or pathological state of the tissue specimen.
Automation
The Leica Biosystems Differentiators are not automated but can be used on automated staining platforms. Use on an automated
platform should be validated at the point of use.
Qualitative/Quantitative
The Leica Biosystems Differentiators are used with qualitative stains.
Specimen Type
The Leica Biosystems Differentiators may be used with fixed or fresh histologic and cytologic specimens.
Testing Population
The Leica Biosystems Differentiators are intended for use with any patient requiring evaluation of biopsy or resection tissue as for the
assessment of a suspected pathology or disease.
Intended User
The Leica Biosystems Differentiators are intended for use by qualified laboratory personnel and/or designee of the laboratory.

In Vitro Diagnostic
The Leica Biosystems Differentiators are intended for /n vitro diagnostics use only.

Intended User
The Leica Biosystems Differentiators are intended for use by qualified laboratory personnel and/or designee.

Test Principle
The Leica Biosystems Differentiators work by removing excess of hematoxylin stain from nuclei or any non-specific staining.
The Differentiators are formulated with either strong or weak acid based on the staining methods used.
Calibrators & Controls
The Leica Differentiators agents do not require the use of any calibrators or controls.
Reagent Limitations
No reagent limitations are applicable to these products.

Applicable Products

Product Code Material Description

3803590 SelecTech Define Concentrate (500mL)

3803591 SelecTech Define Concentrate (4-500mL)

3803595 SelecTech Define MX-AQ Concentrate (500mL)
3803596 SelecTech Define MX-AQ Concentrate (4-500mL)
3803598 SelecTech Define MX-AQ RTU (Ready-To-Use) (1gal)
3803650 Surgipath Acid Alcohol 1% (1gal)

3803650E Surgipath Acid Alcohol 0.5% (5L)

3803651 Surgipath Acid Alcohol 1% (4-1gal)

NOTE: Products listed here may not be available in all regions.

Materials Not Included
The Leica Biosystems Differentiators are designed to be used as part of a Hematoxylin & Eosin (H&E) stain protocol which require the
use of graded alcohols, xylene or xylene substitutes, hematoxylin, bluing agents, and eosin.
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Devices Required
Leica Biosystems Differentiators may be used on any open automated staining platform or with a manual staining method and should
be validated at the point of use.

Storage and Stability
The product shall be stable for 24 months postproduction when stored at ambient temperature.
Store reagents at room temperature (15-30°C) in a well-ventilated place.
CAUTION: Do not use after the expiration date.

In Use Stability
User discretion should be utilized when determining in-use stability.
Sterility
The Leica Biosystems Differentiators are not sterile products.
Warnings/Precautions
This product and protocol(s) associated with the product, whether provided by Leica Biosystems in this instruction for use or
developed by the user, shall be validated at the point of use by the user.

Infectious Material Status
The Leica Biosystems Differentiators do not include any infectious material. However, specimens, before and after fixation, and all
materials exposed to them, should be handled as if capable of transmitting infection and disposed of with proper precautions per
facility guidelines.

Special Facilities
The Leica Biosystems Differentiators should be used per facility guidelines.

Specimen Handling
Specimens intended to be stained with H&E that includes Differentiators should be well fixed with neutral buffered formalin.
Following processing and paraffin embedding, section tissue at a standard thickness of (2 - 5um).

Preparation for Use

e Define MX-aq RTU and Acid Alcohols (1% and 0.5%) are ready-to-use formulas and therefore mixing is not required.
e Define Concentrate and Define MX-aq Concentrate must be diluted prior to use:

o Define Concentrate: use one (1) part of concentrate, add nineteen (19) parts of 70% reagent alcohol to achieve
working solution. To obtain a working solution, pour two measures of Concentrate into 500mL of 70% reagent
alcohol and mix well. One measure equals fluid filled to first line in bottle cap.

Note: Cap threads are not measure lines.

o Define MX-aq Concentrate: use one (1) part of concentrate, add nineteen (19) parts of deionized or distilled water to
achieve working solution. Alternatively, to obtain a working solution, pour two measures of concentrate into 500
mL of deionized or distilled water and mix well. One measure equals fluid filled to the first line in the bottle cap.
Note: Cap threads are not measure lines.

Note - Inadequate washing after immersion in working solution of differentiator may affect desired staining intensity.
Protocol Set-up:
1. Use in accordance with established hematoxylin and eosin staining procedures.
2. Following hematoxylin staining, rinse slides with running tap water until all free hematoxylin is
removed.
3. Immerse slides in a working differentiator solution for a time period as necessary to remove background
hematoxylin staining from the slide or tissue.
Immersion times in a differentiator depend on the acid type:

o Immerse in Define or Define MX-aq, both containing weak organic acid, for thirty (30) seconds
to ninety (90) seconds). Example of progressive staining protocol with regressive element in
shown in Image 1.

o Immerse in 1% or 0.5% Acid Alcohols for three (3) to ten (10) seconds. This is differentiating
when using regressive staining protocol (Image 2). Example of regressive staining protocol in
shown in Image 2.

4. Rinse in running tap water for thirty (30) seconds to one (1) minute.
5. Continue with hematoxylin and eosin staining protocol.
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Table 1. Example of progressive H&E staining protocol with regressive element, utilizing weak organic acid (Define).

Steps Action Chemical Time (mm:ss)
Deparaffinize Xylene 3:00

2 Deparaffinize Xylene 3:00

3 Deparaffinize Xylene 3:00

4 Hydration 100% Alcohol 2:00

5 Hydration 100% Alcohol 1:00

6 Hydration 100% Alcohol 1:00

7 Hydration 80% or 95% Alcohol 1:00

8 Hydration Water Wash 1:00

9 Stain Progressive Hematoxylin 1:00 to 5:00

10 Wash Water Wash 3:00

11 Differentiation Differentiator 0:30 to 1:30

12 Wash Water Wash 1:00

13 Bluing Bluing Buffer 0:30 to 1:00

14 Wash Water Wash 2:00

15 Dehydration 80% to 95% Alcohol 1:00

16 Counterstaining Eosin 0:30 to 1:30

17 Wash Water Wash 2:00

18 Dehydration 95% to 100% Alcohol 1:00

19 Dehydration 100% Alcohol 1:00

20 Dehydration 100% Alcohol 1:00

21 Clearing Xylene 2:00

22 Clearing Xylene 2:00

23 Clearing Xylene 2:00

Table 2. Exam

le of regressive H&E staining protocol utilizing str

ong inorganic acid (Acid Alcohol).

Steps Action Chemical Time (mm:ss)
Deparaffinize Xylene 3:00

2 Deparaffinize Xylene 3:00

3 Deparaffinize Xylene 3:00

4 Hydration 100% Alcohol 2:00

5 Hydration 100% Alcohol 1:00

6 Hydration 100% Alcohol 1:00

7 Hydration 80% or 95% Alcohol 1:00

8 Hydration Water Wash 1:00

9 Stain Progressive Hematoxylin 1:00 to 5:00

10 Wash Water Wash 3:00

11 Differentiation Differentiator 0:03 to 0:10

12 Wash Water Wash 1:00

13 Bluing Bluing Buffer 0:30 to 1:00

14 Wash Water Wash 2:00

15 Dehydration 80% to 95% Alcohol 1:00

16 Counterstaining Eosin 0:30 to 1:30

17 Wash Water Wash 2:00

18 Dehydration 95% to 100% Alcohol 1:00
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19 Dehydration 100% Alcohol 1:00
20 Dehydration 100% Alcohol 1:00
21 Clearing Xylene 2:00
22 Clearing Xylene 2:00
23 Clearing Xylene 2:00

Readiness for Use
Once concentrated version of a differentiator is properly diluted, or if ready-to-use formula is used, pour all the reagent into the
reagent vessel. Place the reagent vessel back into the respective station.

Quality Control
A routine quality control slide(s) containing tissue fixed and processed in a similar manner to the test specimens should be performed
prior to routine use to ensure reagents are performing as intended.

Expected Results
By following the instruction for use, differentiators shall remove excessive or background/non-specific staining from hematoxylin
stained specimens such that nuclear detail shall be visualized microscopically.

Analytical Performance
The Leica Biosystems Differentiators are not used to detect a specific analyte or marker. These products are used in conjunction with
other products in a Hematoxylin & Eosin staining protocol system to stain cell nuclei blue and connective tissue, cytoplasm, muscle
and erythrocytes various shades of orange, pink and red. Analytical parameters such as analytical sensitivity, analytical specificity,
trueness (bias), precision (repeatability and reproducibility), accuracy (resulting from trueness and precision), limits of detection and
guantitation, measuring range, linearity, cut-off, including determination of appropriate criteria for specimen collection and handling
and control of known relevant endogenous and exogenous interference, cross-reactions do not apply to the performance of this
system.

Clinical Performance
The Leica Biosystems Differentiators are not intended for use as a means of detecting a specific disease or pathological process or
state. Clinical performance indices such as diagnostic sensitivity, diagnostic specificity, positive predictive value, negative predictive
value, likelihood ratio as well as expected values in normal and affected populations do not apply to the use of the Leica Biosystems
Differentiators in a clinical setting.

Disposal
Differentiators should be disposed in accordance with local governing regulations.

Leica Biosystems Richmond, Inc. - CEpartner4U
‘ 5205 Route 12 ﬂﬂ Esdoornlaan 13
Richmond, IL 60071 3951 DB Maarn
USA C E The Netherlands
(1-844-534-2262) cepartnerdu.eu
LeicaBiosystems.com Issue Date: 05/2021, Rev A ¢ RM: IFU-002
Basic UDI-DI: 849832030UN
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3803591 SelecTech Define k4 (500 mi/fjfi, 4 Jide)
3803595 SelecTech Define MX-AQ &#i#: (500 ml)
3803596 SelecTech Define MX-AQ ¥4 (500 mIffK, 4 fEEE)
3803598 SelecTech Define MX-AQ RTU (HIA%Y) (3.81) (@ me)
3803650 Surgipath &R 1% (3.81) (1 1¢)
3803650E Surgipath FEIEERS 0.5% (5 1)
3803651 Surgipath FEMEIES 1% (4x3.81)  (4x1 I¢)

TEE « A ST Sl wT BB (AR & 7 M X R

REATERR B
Leica Biosystems 73 {bFREIT HE ARG (HAE) Yetaf/F, TEsfli o gniihs. —H RS AR, AN bR O,
EENIRE

Leica Biosystems Z3{L5fl nl I J{E M HF bk H s bRt R G e Fafde tuk,  RIAE (LRI 90T
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ez vilic
PR TERR IR NICArRt, AP Ia NfEE 24 A,
RN A ARl X R IR (16-30°C) .
s 2 SIS E A,
FERYNRESE
FH P RE AT =t i 8 T e vk
T
Leica Biosystems 43{L7I3E & B =i,
BEBRETW
A 158 W I AR i LUK P2 R B2 T, EiG T Leica Biosystems 48 f po (11T &, SR AEfd FHET i H P 136 30F
G A RRR T
Leica Biosystems S bFI RN GG RMEYIRT, (L2, EFRAREIENTE, FRAKITERRI RN IZ Y ATE G ()7 A, FH2a% e fg AR U
ENIVE Y AN
KERIL G
Leica Biosystems 43 b7l 45 {8 J i R % i 45 7
FRAQATR
WMt & 53 AEFFIH) H&E e o RIbR AN (58 1 Hh o 28 i /1) Eh AR 22 35 18
R AR R IS WS, R UIARUEIE S (2 - Bum)
fE AR TIE
e  Define MX-aq RTU FnEetEiFsE (1% 0 0.5%) JERHREL;, KK LERA,
e Define ¥R¥EIM Define MX-aq IREEHEIE M A AL TFRE
o  Define W4ae « (EH—4 (1) Wi (19) BRIy 70% BRI R B g CARR, 8 TR0 LIFR, Rrwifh
WRUEWEIA 500 ZFHIRIE Sy 70% BIRFIL TR FIER A . —3 LOERAE S T It B 19 28— S % 1 2510 ko
R ORI
o  Define MX-aq k48— (1) fhueggentiu (19) EEF KSR KN LIk, 808, 7735k LR, F2
IREERBIA 500 ZTHE B 1K P IR A . — 8 LOERAE S T It EDEaE 10 a0 — R AN L5 . 118 © il
ISR B 2%,
R - b TAERIZ I e B e AN Fe 7, vl B T s g Y (i
BRE
1. BHERBEE R TR ARE SR e R 7 (T
2. EABAREREE, WS ARG, BRI LB R AN,
3. CFEERBE R E A TAFR I, TR KPR s G TS SRR Y
FESHA LT R RISVl A e e TR g2 Y
o A Define 5 Define MX-aq (#E&55AHLE) 2ia =+ (30) B+ (90) ¥, &1 PRy R T oo K iimt
Yt JF R,
o TEREEN 1% 8 0.5% ROFEMEERETi2ia = (3) £+ (10) B, EAMEHRITHERORTNSE (B 2) . B2 FrA
SRAT YRR R B,
4. JHBERANE=1 (30) BEI— (1) 455,
5. YREAT ARG O R O REF

R 1. GAEBITHELREMHYE HRE BeaRFrel, KABENER (Define) .

2 1750 == mE ()
1 b TR 3:00

2 i b TR 3:00

3 i b TR 3:00

4 KA 100% JEiks 2:00

5 KAk 100% Bk 1:00

6 KAk 100% JEiks 1:00

7 KA 80% sk 95% k% 1:00

8 KAk ViSVie 1:00

9 P Wk AR 1:00 % 5:00
10 ek IKHE 3:00

" sk Sk 0:30 = 1:30
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12 Ve KB 1:00
13 iEk BALER 0:30 = 1:00
14 B 7KV 2:00
15 JiiK 80% E 95% itikh 1:00
16 g% Fer 0:30 = 1:30
17 BV KB 2:00
18 JiiK 95% = 100% 75 1:00
19 B 100% B 1E 1:00
20 Jii K 100% B K 1:00
21 TE bR THR 2:00
22 TR —HR 2:00
23 TH bR —HR 2:00
& 2. EABRENRE (BT KBRITHE HRE Rarrel,
B 1750 L WR iE (8
1 iy R 3:00
2 iy —HR 3:00
3 iy —HR 3:00
4 K1k 100% P9k 2:00
5 K1k 100% iPks 1:00
6 K1k 100% {P9ks 1:00
7 KAk 80% 5 95% iPiks 1:00
8 KAk KL 1:00
9 Yeth, gt AN 1:00 = 5:00
10 Hek K 3:00
11 okl SAbF 0:03 = 0:10
12 Ve 7K BE 1:00
13 %Ak BB HR 0:30 = 1:00
14 Ve KB 2:00
15 Jiik 80%  95% iliks 1:00
16 g Fea 0:30 % 1:30
17 Ve 7K BE 2:00
18 Jiik 95% % 100% 45 1:00
19 Jiik 100% B S 1:00
20 Jiik 100% B RS 1:00
21 T BR TR 2:00
22 T BR CHK 2:00
23 TEBR CHK 2:00
5 FRTHER Bl A
s bl s S R n, B R RV TAC T, BRI IR AR R o IR TR B i mT e ML LAl
FREHEH
LG A G AT [ 8 LR AR IR BB Py, AR R i, JEREAR T GBI SO AR A ISR T g A TRA T, DATA AR FAIE AR RIS AR I
UL S

HWE WP E, M LFINABERIFAKE A CFRAR R 2 AR T s FER i g, MIMAE BT N B AN RZ O 75
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SIHTHERE
Leica Biosystems 53 LFI7S I TR MR B0 0 Wi bRiCHD . 3 e A AR AL Y (R i R e rh G- L b P2 s A (6, TR A% e g
f, FRFEgEA. AR, IARL YR & Fh CgIRs (. ORI G, DB, oI REE. WS, Bert (ke . R
Jg CrE R ATIEINE)  dEYE (ChESTVERURS AR ) | ARIIRE AR e R LRME. BORE. EAERR AR i E S E U E
SABR R 2L AN S PN IRE FA MR VE TELARRUE, 28 X RIANE %558

IR =B
Leica Biosystems 53 {LFIANBELE k64 A8 H 9 B0 B R SlCRGRIN T B . IRIRTEBESRFR, WHSHrSERLEE . 2l be. PHMETMIE. BAME:
TROMME . LR LE LA R IR i ARERISZ 52 0 A A TIUUME 38 T I IREREE A Leica Biosystems 23k {8,

SAE
I CFRIAZ WA T TIARE,

I Leica Biosystems Richmond, Inc. CEpartner4U

5205 Route 12 Esdoornlaan 13

Richmond, IL 60071 3951 DB Maarn
] vo [CE fir2
(1-844-534-2262) cepartnerdu.eu

LeicaBiosystems.com
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EmbE

Leica Biosystems /3 il i,

A&
LS DTh -
Leica Biosystems 7l A i Ml sl B3 T BB, Leica Biosystems B4y I i LARRACKS M OHAT % (e e (0 B i SR B IR L
BEARAR O A, MRS, T AT B BRZ ARAORRA RS YL SR IE M O AR TR (IER) | BRI F AEARE 7 i Al
Fes FAERRARELIN, RERSOIRTRD R A G, 1T 5% W I 0T AT A 2 e (et R
EERZIBE
Leica Biosystems 5yl Al 4 H&E YetafRfy, (ERITHEQ AL Bla R e ROR, WARRITHSGE T I ek h R BRI R R e e (1)
gl e R ER B, E EFIREA R RO BCHIRERY, H&E Qe BRI R, FIAEERRE. SRRl R itE
TESDEERRAER,
RALH RERR
Leica Biosystems Sl Ad il FlE sy R E BN, JERREIRRF. SREHARERR, ERAKENIT BT ORI iU
IR B2 RN, T HE E AR AN A 2 B e BR R

BEL
Leica Biosystems #4371k HEL, {EATAMN HEMLY@TA, 16 H B TEA o ML (6 F BT TRk,
ElEE
Leica Biosystems {537l 2 F A & P Y fa,
FRAER
Leica Biosystems 437 ] 1A EL I8 & 8T RERLRR SRR BEAS,
SRR
Leica Biosystems #5373 1 A 55 B4 T Y0 1 sk UIBRARARETEAL,  LARE Bt LU B b o B WAl R,
FEHERE
Leica Biosystems 5yl & F A% B B s A\ B /s B Ba i e A\ B,
D
Leica Biosystems oy il FH i #8562 i ik,
FEHERE
Leica Biosystems 5yl & F A4 B B = A\ B K /sids & N B,
5ol ]k

Leica Biosystems %53 A1 2 RERAMEEL I L BRERAKS Qe sl (T e SR e
BT o2 Ge i, ARy ] SR e sl 5 I A L

BEIE i S SRR
Leica 53 il MEZE flf AT ARTASE I ot i 3 R B
A KR
AT Mty U AH B AU R
TR
Emflis BRI
3803590 SelecTech Define #ifE#k (500 ml)
3803591 SelecTech Define &k (4-500 ml)
3803595 SelecTech Define MX-AQ ik (500 ml)
3803596 SelecTech Define MX-AQ J##fiiZ (4-500 ml)
3803598 SelecTech Define MX-AQ RTU (EIFAZ)  (3.81 (1 /if) )
3803650 Surgipath EPETENRE 1% (3.81 (1 ) )
3803650E Surgipath &1L 0.5% (5 L)
3803651 Surgipath EPEENR 1% (4-3.81 (4-1 Jinfw) )

FE 0 PRHRATAEE b IR T A e A B

RErB
Leica Biosystems # RIS MFR ARG EGHAL (H&E) YRRy, HZEMBEIRE ., —FREC PR, FRoRRs, B R 0T,
PTRitE

Leica Biosystems 5yl A 45 R BE i B BB Qe P B sl F B e tadh, N0 HETE R BEEA TR,
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fEFFREMS
AR it HH PR A7 A BRI P IE T AEFFER A 24 18 A
HERARIE R BB B ATRIE =R (15-30°C) {7
R AR EMRME .
ERPREE
oA A I B AT SR e ) TP O RR A
pid

Leica Biosystems /B FE B i
B/ TEBhH
AREE MM, SRR AE A S W Leica Biosystems $#RAEHE 8l A BATRREEE,  H5 8 b 6 I 35 1640 A B e A THERR,
B E IR R
Leica Biosystems T HIAR GALTRGANEM R ; S810, A (EERTR) i KRBT ATE MORHS L 2% B i
FEHE 5 | B H & 7 B it 1 T 3E 1,

&z

Gere IEA TR, IR

KSR
Leica Biosystems {537l % HE B A 1 5 165
AR

T LS 2 HRE Ys (R A B LA P VAR s 5 PR 2 8 ] 1
RO RPN AR, D AR EEE (2-5 pm)
56 P 2
e Define MX-ag RTU BEEEEHMERE (1% & 0.5%) #AIHAE, KILMERSA,
e Define IR##IKE Define MX-aq IRMEIR 61 AT LM -
o  Define J##&iE : 75— (1) MIMERIMA+IL (19) 4 70% SABNERS AR TARENL, AR TOREHE, RIS wifE 2 B
HOAIRE A 500 ml B 70% AENERFIIRG 9, —EREERGRRREERENE &R,
FE  EFERISSON SR LR,
o  Define MX-aq IE#EIK : 7/£— (1) MEMEEIMA+IL (19) 3 EHE T /KSR TR TIRRIK ; 308, il TIEE
A, FUIS R 2 S O B AL 500 ml B R 7K AR BRI IR A1 D . —ERIES NS R mRE ERENE— 5%,
i REMIERTRRIER,
T - RTALERO R TR P AR T 4y P T RE G S TR R Y R,
RFFEHIIE
1. BRERIRAR RO a5 RE A,
2. (EREARRSL ML, LIREIN A ACOKIMBEBT, BRI LERITA AR % 1k,
3. BTEIEA RABE CAER IR — BeRef,  DLEBREE A gtk EAVERARE 15 me
1R A TR IRp [T B R e B Y
o i®A Define g Define MX-aq (W& & SHAEAHKEE) =+ (30) BHEIL+ (90) ),
BIanE 1 R,
o 12A 1% 5 0.5% EEVEERE = (3) £+ (10) ##, fARITHRaRFRILAENDER (B 2) . BIrrkRafrasin
2 FRe
4. (ERBAFOKFITE=1 (30) BE— (1) /5,
5. MEMGES TR BOHT I R T,

BT R EITIE R BIERE

£ 1 2RTHSR. ERABERM (Define) ZiEfTH: H&E YT FFHIf,

WER B {LEWE B (mm:ss)
1 5 THK 3:00

2 JHE i TR 3:00

3 i TR 3:00

4 KAk 100% P9 2:00

5 Kk 100% iPifE 1:00

6 KAk 100% P9 1:00

7 KAk 80% 8¢ 95% Pk 1:00

8 KAk KB 1:00

9 Yt EFTHRRAR 1:00 % 5:00
10 Ve KB 3:00

1 il WS 0:30 = 1:30
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12 Ve KB 1:00
13 B R L 0:30 = 1:00
14 B IKHE 2:00
15 it K 80% E 95% itikh 1:00
16 Y FHL 0:30 = 1:30
17 B IKHE 2:00
18 2 K 95% = 100% 75 1:00
19 2 K 100% Bk 1:00
20 2 K 100% B K 1:00
21 G THR 2:00
22 RG] —HR 2:00
23 RG] —HR 2:00
2. AR (BB ZB1THE HRE RORBFHF,
] BE 298 BffE (mm:ss)
1 I R 3:00
2 I —HR 3:00
3 it —HR 3:00
4 K1k 100% P9k 2:00
5 ik 100% iPks 1:00
6 K1k 100% {P9ks 1:00
7 K1k 80% gk 95% JHikE 1:00
8 K1k Kk 1:00
9 Yeth, EITHRRARE 1:00 = 5:00
10 Yk Kk 3:00
11 Firdl [Eeg.l 0:03 = 0:10
12 Yk Kk 1:00
13 Y BEYEER 0:30 = 1:00
14 Th e KB 2:00
15 K 80%  95% iTiks 1:00
16 Y L 0:30 % 1:30
17 TE e 7K BE 2:00
18 Ttk 95% % 100% 45 1:00
19 K 100% B S 1:00
20 K 100% B RS 1:00
21 B TR 2:00
22 {GRL CHK 2:00
23 R CHK 2:00
& Fm s
B IRMERAR By Tl R, (S RN T IRE) , RE ST A AR B AGRARIL N R A P R HE 1 L s,
mEEH
JEAE 5 A R AL AT (e PR B A A 7 1R R R B RO BLAh B I B R AT Y €, DU CR B an FE/E
b S

TR S WA Ry, P70 PRI 7T R R ARR AR Ye (0 2 R 2 AR et st/ Rr SRV e, (AR A A E RS T B B,
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SIHTHERE
Leica Biosystems 4371300 F5 FH AR IS & AT 0 SRS 00, AS S it IR 5 10 L (R AORS B O Y R e R P DS A, DU M B el i (1,
W ke A A, LA BT L BR G A AL MG (o, AT (OB (B, T2, Bl WT e s . o pr ke sk, EEE (W22 . KifE
B (EHEMEREEME) | R ChESERR S o RS BRI, . AR, T, e SV e S R T S 6 B
DA KR P A B PR ISR A5 T8 . 2e OBCHE, A3 A A SRR 2hE

FRERMERE
Leica Biosystems f537| /6 F A VE 2 ki) Re 78 50 sl B FR sk BB R 7 5% . BRERTEREIRAE, MIANDERERME. ZESEME. BrEIE. &
PETAMIME. SR DUROE T M SZ 5 2 e e VS8, A5 T IR TE R PR BR B3 b (5] Leica Biosystems {8437,

EE
JHE RS R B LE FEE I,

Leica Biosystems Richmond, Inc. - CEpartner4U
‘ 5205 Route 12 EE Esdoornlaan 13

Richmond, IL 60071 3951 DB Maarn
e vo [CE M
(1-844-534-2262) cepartnerdu.eu

LeicaBiosystems.com
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Produktnavn
Leica Biosystems differentiatorprodukter.

Tilsigtet anvendelse
Pavisning/maling
Leica Biosystems differentiatorer hverken paviser eller maler analytter eller markgrer. Leica Biosystems differentiatorer er beregnet til
brug pa frosne eller paraffinindstgbte histologisnit med en hematoxylin- og eosinfarvningsprotokol. Nar de anvendes som anbefalet,
fierner differentiatorerne overskydende hematoxylin-farvestof og definerer kerner (nar der anvendes en regressiv farvemetode),
fijerner ikke-specifik farvning fra mikroskopobjektglas, der skyldes veevskleebere, fijerner eller minimerer mucinfarvning og sikrer
gennemsigtighed og definition af cytoplasmiske farvninger.
Produktet i funktion
Leica Biosystems differentiatorer anvendes i en H&E-farvningsprotokol til at perfektionere kernefarvning i regressive metoder og
fierne ikke-specifik farvning (f.eks. objektglas af glas eller store, sure proteiner) i progressive og regressive farvningsmetoder. Det
H&E-farvede preeparat bruges, nar det fortolkes af erfarne fagfolk, parallelt med gvrig information sdsom patientens sygehistorie,
fysiske tilstand og resultater af andre medicinske prgver til at sammenseette en medicinsk diagnose.
Bestemt information til radighed
Leica Biosystems differentiatorer er ikke beregnet til pavisning, definition eller differentiering af en specifik sygdom, lidelse eller
risikofaktor. Den farvning, der er vist ved brug af disse produkter, nar de bruges som tilsigtet, giver erfarne fagfolk information, som
kan bestemme den fysiologiske eller patologiske tilstand af veevsprgven.
Automatisering
Leica Biosystems differentiatorer er ikke automatiske, men de kan anvendes pa automatiske farvningsplatforme. Anvendelsen pa en
automatisk platform skal valideres p& anvendelsesstedet.
Kvalitativ/Kvantitativ
Leica Biosystems differentiatorer anvendes til kvalitative farvninger.
Pragvetype
Leica Biosystems differentiatorer kan anvendes med fikserede eller friske histologiske og cytologiske praeparater.
Prgvepopulation
Leica Biosystems differentiatorer er beregnet til brug til alle patienter, der kreever evaluering af en biopsi eller resektionsveev til
bedgmmelse af en formodet patologi eller sygdom.
Tilteenkt bruger
Leica Biosystems differentiatorer er beregnet til brug af kvalificeret laboratoriepersonale og/eller andet udpeget laboratoriepersonale.

In vitro-diagnostik
Leica Biosystems differentiatorer er udelukkende beregnet til /n vitro-diagnostik.

Tilteenkt bruger
Leica Biosystems differentiatorer er beregnet til brug af kvalificeret laboratoriepersonale og/eller andet udpeget laboratoriepersonale.
Testprincipper
Leica Biosystems differentiatorer virker ved at fjerne overskydende hematoxylin-farvestof fra kerner eller eventuel ikke-specifik
farvning.
Differentiatorerne formuleres enten med en kraftig eller en svag syre afhaengig af den anvendte farvningsmetode.

Kalibratorer og kontroller
Leica differentiatormidlerne kraever ikke brug hverken af kalibratorer eller kontroller.

Reagensbegreensninger
Der geelder ikke nogen reagensbegreensninger for disse produkter.

Omfattede produkter

Produktkode Materialebeskrivelse

3803590 SelecTech Define-koncentrat (500 ml)

3803591 SelecTech Define-koncentrat (4 x 500 ml)

3803595 SelecTech Define MX-AQ-koncentrat (500 ml)

3803596 SelecTech Define MX-AQ-koncentrat (4 x 500 ml)

3803598 SelecTech Define MX-AQ RTU (Ready-To-Use) 3,8 | (1 gal)
3803650 Surgipath syrealkohol 1 % 3,8 | (1 gal)

3803650E Surgipath syrealkohol 0,5 % (5 1)

3803651 Surgipath syrealkohol 1 % 4 -3,81(4 - 1 gal)

BEMARK: Produkter opfgrt her er eventuelt ikke tilgeengelige i alle regioner.
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Ikke-medfglgende udstyr
Leica Biosystems differentiatorer er beregnet til at blive brugt som en del af en farvningsprotokol med hematoxylin og eosin (H&E),
hvor brugen af graduerede alkoholer, xylen eller xylenerstatninger, hematoxylin, blaningsmidler og eosin er pakraevet.

Ngdvendigt udstyr
Leica Biosystems differentiatorer kan anvendes pa enhver dben automatisk farvningsplatform eller i forbindelse med en manuel
farvningsmetode og skal valideres pa anvendelsesstedet.

Opbevaring og stabilitet
Produktet vil veere stabilt i 24 maneder efter klarggringen ved opbevaring ved omgivende temperatur.
Reagenserne skal opbevares ved stuetemperatur (15-30 °C) pa et velventileret sted.
FORSIGTIG: Brug ikke efter udlgbsdatoen.

Stabilitet ved brug
Brugeren bgr efter eget skgn fastleegge stabiliteten under anvendelse.

Sterilitet
Leica Biosystems differentiatorer er ikke sterile produkter.

Advarsler/forholdsregler
Dette produkt og de(n) med produktet tilknyttede protokol(ler), uanset om denne/disse leveres af Leica Biosystems i denne
brugsanvisning eller udvikles af brugeren, skal valideres af brugeren pa anvendelsesstedet.

Status for inficeret materiale
Leica Biosystems differentiatorer indeholder ikke infektigse materialer. Preeparater, bade fgr og efter fiksering, og alle materialer, som
eksponeres for dem, skal dog handteres som veerende i stand til at overfgre infektion og bortskaffes efter passende forholdsregler i
henhold til facilitetens retningslinjer.

Seerlige faciliteter
Leica Biosystems differentiatorer skal anvendes i henhold til facilitetens retningslinjer.

Handtering af praver
Preeparater, der er beregnet til farvning med H&E, som indeholder differentiatorer, skal veere grundigt fikseret med neutralbufferet
formalin.
Efter behandling og paraffinindstgbning skal vaevene skeeres med en standardtykkelse pa 2-5 pm.

Forberedelse til brug

e Define MX-ag RTU og syrealkoholer (1 % og 0,5 %) er formuleringer, der er klar til brug, og derfor er
blanding ikke pakraevet.
e Define-koncentrat og Define MX-ag-koncentrat skal fortyndes fgr brugen:

o  Define-koncentrat: Brug én (1) del koncentrat, tilszet nitten (19) dele 70 % reagensalkohol for
at fremstille en arbejdsoplgsning. En arbejdsoplgsning fremstilles ved at haelde to mal
koncentrat i 500 ml 70 % reagensalkohol og blande godt. Et mal svarer til vaeske fyldt til den
fgrste streg i flaskens heette.

Bemeerk: Heettens gevind er ikke malestreger.

o  Define MX-ag-koncentrat: Brug én (1) del koncentrat, tilseet nitten (19) dele deioniseret eller
destilleret vand for at fremstille en arbejdsoplgsning. Alternativt kan en arbejdsoplgsning
fremstilles ved at hzelde to mal koncentrat i 500 ml deioniseret eller destilleret vand og
blande godt. Et mal svarer til vaeske fyldt til den fgrste streg i flaskens haette. Bemaerk:
Heettens gevind er ikke malestreger.

Bemazerk - Utilstreekkelig vask efter nedseenkning i en arbejdsoplgsning med differentiator kan
pavirke farvningsintensiteten.

Protokolopsaetning:

1. Skal bruges i henhold til fastsatte procedurer til hematoxylin- og eosinfarvning.

2. Efter hematoxylinfarvning skal objektglassene skylles med rindende postevand, indtil alt frit
hematoxylin er fjernet.

3. Nedsenk objektglassene i en arbejdsoplgsning med differentiator i det tidsrum, som er pakreevet for
at fierne baggrundshematoxylinfarven fra objektglasset eller veevet.
Den ngdvendige neddypningstid i en differentiator afheenger af typen af syre:

o Nedyp i Define eller Define MX-aq, begge indeholdende en svag organisk syre, i tredive (30)
sekunder til halvfems (90) sekunder. Et eksempel pa en progressiv farvningsprotokol med
regressivt element er vist i billede 1.

o Neddypi 1% eller 0,5 % syrealkoholer i tre (3) til ti (10) sekunder. Dette er anderledes ved
brug af en regressiv farvningsprotokol (billede 2). Et eksempel pa en regressiv
farvningsprotokol er vist i billede 2.

4. Skyl under rindende postevand i tredive (30) sekunder til et (1) minut.
5. Fortseet med hematoxylin- og eosinfarvningsprotokol.
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Tabel 1. Eksempel pa en progressiv H&E-farvningsprotokol med regressivt element, under anvendelse af en svag organisk

syre (Define).

Trin Handling Kemikalie Tid (mm:ss)
1 Fjern paraffinen Xylen 3:00
2 Fjern paraffinen Xylen 3:00
3 Fjern paraffinen Xylen 3:00
4 Hydrering 100 % alkohol 2:00
5 Hydrering 100 % alkohol 1:00
6 Hydrering 100 % alkohol 1:00
7 Hydrering 80 % eller 95 % alkohol 1:00
8 Hydrering Vask med vand 1:00
9 Farvning Progressiv hematoxylin 1:00 til 5:00
10 Vask Vask med vand 3:00
11 Differentiering Differentiator 0:30 til 1:30
12 Vask Vask med vand 1:00
13 Blafarvning Blaningsbuffer 0:30 til 1:00
14 Vask Vask med vand 2:00
15 Dehydrering 80 % til 95 % alkohol 1:00
16 Kontrastfarvning Eosin 0:30 til 1:30
17 Vask Vask med vand 2:00
18 Dehydrering 95 % til 100 % alkohol 1:00
19 Dehydrering 100 % alkohol 1:00
20 Dehydrering 100 % alkohol 1:00
21 Klaring Xylen 2:00
22 Klaring Xylen 2:00
23 Klaring Xylen 2:00

Tabel 2. Eksempel pa en regressiv H&E-farvningsprotokol med anvendelse af en kr

aftig uorganisk syre (syrealkohol).

Trin Handling Kemikalie Tid (mm:ss)
Fjern paraffinen Xylen 3:00

2 Fjern paraffinen Xylen 3:00

3 Fjern paraffinen Xylen 3:00

4 Hydrering 100 % alkohol 2:00

5 Hydrering 100 % alkohol 1:00

6 Hydrering 100 % alkohol 1:00

7 Hydrering 80 % eller 95 % alkohol 1:00

8 Hydrering Vask med vand 1:00

9 Farvning Progressiv hematoxylin 1:00 til 5:00

10 Vask Vask med vand 3:00

11 Differentiering Differentiator 0:03 til 0:10

12 Vask Vask med vand 1:00

13 Blafarvning Blaningsbuffer 0:30 til 1:00

14 Vask Vask med vand 2:00

15 Dehydrering 80 % til 95 % alkohol 1:00
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16 Kontrastfarvning Eosin 0:30 til 1:30
17 Vask Vask med vand 2:00
18 Dehydrering 95 % til 100 % alkohol 1:00
19 Dehydrering 100 % alkohol 1:00
20 Dehydrering 100 % alkohol 1:00
21 Klaring Xylen 2:00
22 Klaring Xylen 2:00
23 Klaring Xylen 2:00

Brugsklarhed
Sa snart den koncentrerede version af en differentiator er korrekt fortyndet, eller hvis der anvendes en formulering, der er klar til brug,

heeldes hele reagensmaengden over i reagensbeholderen. Seet reagensbeholderen tilbage i dens respektive station.

Kvalitetskontrol
Inden rutinebrug bgr objektglas til kvalitetskontrol, som indeholder veev, der er fikseret og behandlet p4 samme made som
testprgverne, kgres igennem for at sikre, at reagenserne fungerer som forventet.

Forventede resultater
Nar de anvendes i henhold til brugsanvisningen. fierner differentiatorerne overskydende farvestof eller baggrunds-/ikke-specifik
farvning fra hematoxylinfarvede praeparater, sdledes at detaljer i kernerne kan visualiseres mikroskopisk.

Analytiske resultater
Leica Biosystems differentiatorer anvendes ikke til pavisning af specifikke analytter eller markgrer. Disse produkter anvendes sammen
med andre produkter pa systemer, der kgrer en hematoxylin og eosinfarvningsprotokol, til blafarvning af cellekerner og farvning af
bindeveev, cytoplasma, muskel og erytrocytter i forskellige toner af orange, lysergd og rgd. Analytiske parametre som analytisk
falsomhed, analytisk specificitet, sandhed (bias), preecision (repeterbarhed og reproducerbarhed), ngjagtighed (som resultat af
sandhed og preecision), greenser for pavisning og malbarhed, malevidde, linearitet, afskeering, herunder bestemmelse af passende
kriterier for veevsindsamling og -handtering samt kontrol af kendt, relevant endogen og exogen interferens og kryds-reaktioner
geelder ikke for ydelsen af dette system.

Klinisk ydelse
Leica Biosystems differentiatorer er ikke beregnet som et redskab til at pavise en bestemt sygdom eller patologisk proces eller
tilstand. Indeks for klinisk ydelse sdsom diagnostisk fglsomhed, diagnostisk specificitet, positiv praediktiv veerdi, negativ praediktiv
veerdi, sandsynlighedsforhold savel som forventede veerdier i normale og afficerede populationer geelder ikke for brug af Leica
Biosystems differentiatorer i et klinisk miljg.

Bortskaffelse
Differentiatorer skal bortskaffes i overensstemmelse med lokal lovgivning.

I Leica Biosystems Richmond, Inc. E CEpartnerdU

5205 Route 12 Esdoornlaan 13
Richmond, IL 60071 3951 DB Maarn
USA C E Nederlandene

(1-844-534-2262) cepartnerd4u.eu

LeicaBiosystems.com
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Productnaam
Leica Biosystems producten voor differentiatie.

Beoogd gebruik
Detectie/Meting
De differentiators van Leica Biosystems dienen niet voor detectie of meting van een analyt of marker. De differentiators van Leica
Biosystems zijn bedoeld voor gebruik tijdens een protocol voor hematoxyline- en eosinekleuring van bevroren of in paraffine
ingesloten histologische coupes. Bij aanbevolen gebruik, verwijdert de differentiator de overtollige hematoxylinekleuring en bepaalt
de kernen (bij regressieve kleuringsmethode), verwijdert apsecifieke hematoxylinekleurstof van microscopische objectglaasjes die is
veroorzaakt door aankleving van weefsel, en verwijdert of minimaliseert mucinekleuring om de doorzichtigheid en de begrenzing van
de cytoplasmakleuringen te verhogen.
Productfunctie
De differentiators van Leica Biosystems worden gebruikt in een H&E-kleuringsprotocol om kernkleuring te verfijnen bij regressieve
methoden en niet-specifieke kleuring te verwijderen (bijv. objectglaasjes of grote, zure eiwitten) bij progressieve en regressieve
kleuringsmethoden. Het met H&E-gekleurde monster, wanneer geinterpreteerd door een getrainde professional, wordt gebruikt naast
andere informatie, zoals de medische geschiedenis van de patiént, de lichamelijke conditie van de patiént, evenals resultaten van
andere medische testen om een medische diagnose te stellen.
Specifieke informatie verstrekt
Differentiators van Leica Biosystems zijn niet bedoeld voor de detectie, definitie of differentiatie van een specifieke afwijking,
aandoening of risicofactor. De kleuring die bij gebruik van deze producten is aangetoond, geeft, wanneer ze worden gebruikt zoals
bedoeld, getrainde professionals informatie die de fysiologische of pathologische toestand van het weefselmonster kan bepalen.
Automatisering
Differentiators van Leica Biosystems zijn niet geautomatiseerd, maar kunnen worden gebruikt op geautomatiseerde
kleuringsplatforms. Gebruik op een geautomatiseerd platform dient op de plaats van gebruik te worden gevalideerd.
Kwalitatief/kwantitatief
De differentiators van Leica Biosystems worden samen met kwalitatieve kleuringen gebruikt.
Type monster
De differentiators van Leica Biosystems kunnen worden gebruikt met gefixeerde of verse histologische en cytologische monsters.
Testpopulatie
De differentiators van Leica Biosystems zijn bestemd voor gebruik bij elke patiént die een beoordeling van biopsie- of resectieweefsel
nodig heeft voor de beoordeling van een vermoedelijke pathologie of ziekte.
Beoogde gebruiker
De differentiators van Leica Biosystems zijn bestemd voor gebruik door gekwalificeerd laboratoriumpersoneel en/of aangewezen
personeel van het laboratorium.

In-vitrodiagnostiek
De differentiators van Leica Biosystems zijn uitsluitend bestemd voor toepassingen voor /n-vitro diagnostiek.

Beoogde gebruiker
De differentiators van Leica Biosystems zijn bestemd voor gebruik door gekwalificeerd laboratoriumpersoneel en/of aangewezen
personeel.

Testprincipe
De differentiators van Leica Biosystems worden door het verwijderen van overtollige hematoxylinekleuring van kernen of alle andere
niet-specifieke kleuring.
De differentiators zijn samengesteld met een sterk of een zwak zuur, afhankelijk van de gebruikte kleuringsmethoden.

IJkinstrumenten en bedieningsmechanismen
Voor de differentiators van Leica zijn geen ijkinstrumenten of controles nodig.

Restricties aan het gebruik van het reagens
Voor dit product gelden geen restricties aan het gebruik van het reagens.

Toepasselijke producten

Productcode Beschrijving materiaal

3803590 SelecTech Define-concentraat (500 ml)

3803591 SelecTech Define-concentraat (4-500 ml)

3803595 SelecTech Define MX—-AQ-concentraat (500 ml)

3803596 SelecTech Define MX—-AQ-concentraat (4-500 ml)

3803598 SelecTech Define MX-AQ RTU (gebruiksklaar) (3,8 | (1 gal))
3803650 Surgipath zuuralcohol 1% (3,8 | (1 gal))

3803650E Surgipath zuuralcohol 0,5% (5 1)

3803651 Surgipath zuuralcohol 1% (4-3,8 | (4-1 gal))

OPMERKING: De hier vermelde producten zijn mogelijk niet in alle regio's verkrijgbaar.

Page 22 of 101



eLca

Differentiators
3803590, 3803591, 3803595, 3803596, 3803598, 3803650, 3803650E, 3803651

Niet-inbegrepen materialen
De differentiators van Leica Biosystems zijn ontworpen voor gebruik in een hematoxyline-eosine (H&E)-kleuringsprotocol waarvoor
het gebruik van alcohol, xyleen of xyleenvervangers, hematoxyline, bluing agents en eosine in verschillende verdunningen nodig is.

Benodigde hulpmiddelen
De differentiators van Leica Biosystems kunnen worden gebruikt op elk open geautomatiseerd kleuringsplatform of samen met een
handmatige kleuringsmethode en dienen op de plaats van gebruik te worden gevalideerd.

Opslag en stabiliteit
Wanneer bewaard op kamertemperatuur is het product gedurende 24 maanden na de productie stabiel.
Bewaar reagentia bij kamertemperatuur (15-30°C) op een goed geventileerde plaats.
LET OP: Niet gebruiken na de vervaldatum.

Stabiliteit tijdens gebruik
Voor het bepalen van de stabiliteit tijdens gebruik dient de gebruiker zijn eigen inzicht te volgen.

Steriliteit
De differentiators van Leica Biosystems zijn geen steriele producten.

Waarschuwingen/Voorzorgsmaatregelen
Dit product en het/de protocol(len) behorend bij het product, of deze nu zijn gegeven door Leica Biosystems in deze
gebruiksaanwijzing of zijn ontwikkeld door de gebruiker, moeten op de plaats van gebruik worden gevalideerd door de gebruiker.

Status als infectieus materiaal
De differentiators van Leica Biosystems bevatten geen infectieus materiaal. Monsters, voo6r en na fixatie, en alle materialen die eraan
worden blootgesteld, moeten echter worden behandeld alsof deze een infectie kunnen overbrengen. Deze moeten worden verwijderd
met de juiste voorzorgsmaatregelen volgens de richtlijnen van de instelling.

Speciale voorzieningen
De differentiators van Leica Biosystems moeten volgens de richtlijnen van de instelling worden gebruikt.

Hantering van monsters
Monsters die gekleurd zullen worden met H&E en waarbij differentiators worden gebruikt, moeten goed gefixeerd worden met
neutraalgebufferde formaline.
Snijd na verwerking en het inbedden van de paraffine het weefsel in een standaarddikte van (2 - 5 ym).

Voorbereiding voor gebruik

. Define MX-ag RTU en zuuralcohol (1% en 0,5%) zijn gebruiksklare oplossingen en het is niet nodig om deze te mengen.
e Define-concentraat en Define MX-ag-concentraat moeten voorafgaand aan gebruik worden verdund:

o  Define-concentraat: neem 1 deel concentraat en voeg 19 delen 70% alcoholreagens toe om een gebruiksklare
oplossing te verkrijgen. Giet voor een gebruiksklare oplossing 2 maateenheden concentraat in 500 ml 70%
alcoholreagens en meng dit goed. Eén (1) maateenheid komt overeen met de hoeveelheid vloeistof tot de eerste
maatstreep in de dop van de fles.

Opmerking: de schroefdraadlijnen in de dop zijn geen maatstrepen.

o Define MX-ag-concentraat: neem 1 deel concentraat en voeg 19 delen gedemineraliseerd of gedestilleerd water toe
om een gebruiksklare oplossing te verkrijgen. Of giet om een gebruiksklare oplossing te verkrijgen 2
maateenheden concentraat in 500 ml gedemineraliseerd of gedestilleerd water en meng dit goed. Eén (1)
maateenheid komt overeen met de hoeveelheid vloeistof tot de eerste maatstreep in de dop van de fles.
Opmerking: de schroefdraadlijnen in de dop zijn geen maatstrepen.

Opmerking - Onvoldoende wassen na onderdompeling in gebruiksklare oplossing met differentiator kan van invloed zijn
op de gewenste kleuringsintensiteit.

Opzet van het protocol:

1. Te gebruiken in overeenstemming met de gebruikelijke kleurprocedures voor hematoxyline en eosine.

2. Spoel de glaasjes na de hematoxylinekleuring onder stromend kraanwater totdat alle niet-gebonden hematoxyline is
verwijderd.

3. Dompel de preparaten zo lang onder in een gebruiksklare differentiator-oplossing als nodig is om de achtergrondkleuring
met hematoxyline van het glaasje of uit het weefsel te verwijderen.
De onderdompelingstijd in een differentiator hangt af van het zuurtype:

o Bij Define of Define MX-aq, die beiden een zwak organisch zuur bevatten, gedurende 30 tot 90 seconden
onderdompelen. Zie afbeelding 1 voor een voorbeeld van een progressief kleuringsprotocol met regressief
element.

o  Bij 1% of 0,5% zuuralcohols gedurende 3 tot 10 seconden onderdompelen. Dit differentieert bij gebruik van een
regressief kleuringsprotocol (afbeelding 2). Zie afbeelding 2 voor een voorbeeld van een regressief
kleuringsprotocol.

4. Spoel met stromend kraanwater gedurende 30 seconden tot 1 minuut.
5. Ga verder met het protocol voor hematoxyline- en eosinekleuring.
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Tabel 1. Voorbeeld van een progressief H&E-kleuringsprotocol met regressief element, met behulp van zwak organisch zuur (Define).

Stap Actie Chemische stof Tijd (mm:ss)
Deparaffineren Xyleen 3:00

2 Deparaffineren Xyleen 3:00

3 Deparaffineren Xyleen 3:00

4 Hydrateren 100% alcohol 2:00

5 Hydrateren 100% alcohol 1:00

6 Hydrateren 100% alcohol 1:00

7 Hydrateren 80% of 95% alcohol 1:00

8 Hydrateren Wassen met water 1:00

9 Kleuren Progressieve hematoxyline | 1:00 tot 5:00

10 Wassen Wassen met water 3:00

11 Differentiéren Differentiator 0:30 tot 1:30

12 Wassen Wassen met water 1:00

13 Bluing Bluing-buffer 0:30 tot 1:00

14 Wassen Wassen met water 2:00

15 Dehydrateren 80% tot 95% alcohol 1:00

16 Tegenkleuring Eosine 0:30 tot 1:30

17 Wassen Wassen met water 2:00

18 Dehydrateren 95% tot 100% alcohol 1:00

19 Dehydrateren 100% alcohol 1:00

20 Dehydrateren 100% alcohol 1:00

21 Helder maken Xyleen 2:00

22 Helder maken Xyleen 2:00

23 Helder maken Xyleen 2:00

Tabel 2. Voorbeeld van regressief H&E-kleuringsprotocol met behulp van sterk ano

Stap Actie Chemische stof Tijd (mm:ss)
Deparaffineren Xyleen 3:00

2 Deparaffineren Xyleen 3:00

3 Deparaffineren Xyleen 3:00

4 Hydrateren 100% alcohol 2:00

5 Hydrateren 100% alcohol 1:00

6 Hydrateren 100% alcohol 1:00

7 Hydrateren 80% of 95% alcohol 1:00

8 Hydrateren Wassen met water 1:00

9 Kleuren Progressieve hematoxyline | 1:00 tot 5:00

10 Wassen Wassen met water 3:00

11 Differentiéren Differentiator 0:03 tot 0:10

12 Wassen Wassen met water 1:00

13 Bluing Bluing-buffer 0:30 tot 1:00

14 Wassen Wassen met water 2:00

15 Dehydrateren 80% tot 95% alcohol 1:00

16 Tegenkleuring Eosine 0:30 tot 1:30

17 Wassen Wassen met water 2:00
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18 Dehydrateren 95% tot 100% alcohol 1:00
19 Dehydrateren 100% alcohol 1:00
20 Dehydrateren 100% alcohol 1:00
21 Helder maken Xyleen 2:00
22 Helder maken Xyleen 2:00
23 Helder maken Xyleen 2:00

Gereedheid voor gebruik
Giet alle reagens in de reagenscontainer zodra de geconcentreerde versie van een differentiator op de juiste wijze is verdund, of
wanneer een gebruiksklare oplossing wordt gebruikt. Plaats de reagenscontainer terug in het respectievelijke station.

Kwaliteitscontrole
Een of meerdere routine-objectglaasjes voor kwaliteitscontrole die weefsel bevatten dat op een vergelijkbare manier als de
testmonsters wordt gefixeerd en verwerkt, moeten voorafgaand aan routinematig gebruik worden uitgevoerd om ervoor te zorgen dat
de reagentia conform de beoogde doelstelling presteren.

Verwachte resultaten
Door het volgen van de instructies voor gebruik zullen differentiators overtollige of niet-specifieke/achtergrondkleuring verwijderen
van met hematoxyline gekleurde monsters, zodat de details van de celkern microscopisch in beeld kunnen worden gebracht.

Analytische prestaties
De differentiators van Leica Biosystems worden niet gebruikt voor detectie of meting van een analyt of marker. Deze producten
worden samen met andere producten gebruikt in een protocol voor een hematoxyline- en eosine-kleuringssysteem voor het blauw
kleuren van celkernen en in verschillende tinten oranje, roze en rood kleuren van bindweefsel, cytoplasma, spierweefsel en
erytrocyten. Analytische parameters, zoals analytische gevoeligheid, analytische specificiteit, echtheid (bias), precisie
(herhaalbaarheid en reproduceerbaarheid), nauwkeurigheid (als gevolg van echtheid en precisie), detectie- en kwantificatielimieten,
meetbereik, lineariteit, grenswaarde, inclusief bepaling van de juiste criteria voor het verzamelen en hanteren van monsters en het
beheersen van bekende, relevante endogene en exogene interferentie, en kruisreacties zijn niet van toepassing op de prestaties van
dit systeem.

Klinische prestaties
De differentiators van Leica Biosystems zijn niet bestemd voor gebruik als een middel om een specifieke ziekte of een pathologisch
proces of pathologische toestand te detecteren. Klinische prestatie-indicatoren, zoals diagnostische gevoeligheid, diagnostische
specificiteit, positief voorspellende waarde, negatief voorspellende waarde, waarschijnlijkheidsratio en verwachte waarden in
normale en getroffen populaties zijn niet van toepassing op het gebruik van differentiators van Leica Biosystems in een klinische
omgeving.

Afvalverwerking
Differentiators dienen te worden afgevoerd in overeenstemming met lokale richtlijnen.

5205 Route 12 Esdoornlaan 13

Richmond, IL 60071 3951 DB Maarn
VS C E Nederland
(1-844-534-2262) cepartnerdu.eu
LeicaBiosystems.com

I Leica Biosystems Richmond, Inc. CEpartner4U
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Nom du produit
Produits différenciateurs de Leica Biosystems.

Usage prévu
Détection/mesure
Les différenciateurs de Leica Biosystems ne servent pas a la détection ni a la mesure d’un analyte ou d'un marqueur. Les
différenciateurs de Leica Biosystems sont congus pour étre utilisés sur des coupes histologiques congelées ou enrobées dans de la
paraffine avec un protocole de coloration a I’'hématoxyline et a I'éosine. Lorsqu'ils sont utilisés comme recommandé, les
différenciateurs éliminent I'excés d’'hématoxyline et améliorent la définition des noyaux (dans la méthode de coloration régressive),
éliminent la coloration a I’'hématoxyline non spécifique des lames de microscope en verre causée par les adhésifs a tissu et éliminent
ou minimisent la coloration de la mucine, fournissant transparence et définition pour les colorations cytoplasmiques.
Fonction du produit
Les différenciateurs de Leica Biosystems sont utilisés dans un protocole de coloration H&E pour affiner la coloration des noyaux dans
la méthode régressive et éliminer la coloration non spécifique (p. ex., sur les lames de verre ou causées par les grandes protéines
acides) dans les méthodes de coloration progressive et régressive. Le spécimen coloré en H&E, lorsqu’il est interprété par un
professionnel qualifié, est utilisé avec d’autres informations telles que les antécédents médicaux du patient, son état physique et les
résultats d'autres tests médicaux pour poser un diagnostic.
Renseignements particuliers fournis
Les différenciateurs de Leica Biosystems ne sont pas congus pour la détection, la définition ou la différenciation d’un trouble, d'une
affection ou d'un facteur de risque précis. La coloration démontrée lors de I'utilisation de ces produits, lorsqu’ils sont utilisés comme prévu,
fournit aux professionnels qualifiés des informations pouvant définir I'état physiologique ou pathologique d'un spécimen tissulaire.
Automatisation
Les différenciateurs de Leica Biosystems ne sont pas automatisés mais peuvent étre utilisés sur des plates-formes de coloration
automatisées. L'utilisation sur une plate-forme automatisée doit étre validée au point d'utilisation.
Qualitative/quantitative
Les différenciateurs de Leica Biosystems sont utilisés avec les colorations qualitatives.
Type d’échantillon
Les différenciateurs de Leica Biosystems peuvent étre utilisés avec des spécimens histologiques et cytologiques fixés ou frais.
Population a tester
Les différenciateurs de Leica Biosystems sont concus pour étre utilisés dans le cas de patients nécessitant I'examen d'une biopsie ou
d’une résection tissulaire pour I'évaluation des cas présumés de pathologie ou de maladie.
Utilisateur prévu
Les différenciateurs de Leica Biosystems sont congus pour étre utilisés par les membres qualifiés du personnel de laboratoire ou leurs
délégués au laboratoire.

Diagnostic in vitro
Les différenciateurs de Leica Biosystems sont congus pour étre utilisés dans les diagnostics /n vitro uniquement.

Utilisateur prévu
Les différenciateurs de Leica Biosystems sont congus pour étre utilisés par les membres qualifiés du personnel de laboratoire ou leurs
délégués.

Principe du test
Les différenciateurs de Leica Biosystems servent a éliminer I'excés d’hématoxyline des noyaux et toute coloration non spécifique.
Les différenciateurs sont formulés avec un acide fort ou un acide faible, selon les méthodes de coloration utilisées.

Calibrateurs et témoins
Les agents différenciateurs de Leica ne nécessitent pas |'utilisation de calibrateurs ou de témoins.

Limites des réactifs
Aucune limite concernant le réactif n'est applicable a ces produits.

Produits applicables

Code du produit Description du matériel

3803590 Concentré SelecTech Define (500 ml)

3803591 Concentré SelecTech Define (4 — 500 ml)

3803595 Concentré SelecTech Define MX-AQ (500 ml)

3803596 Concentré SelecTech Define MX-AQ (4 — 500 ml)

3803598 SelecTech Define MX-AQ RTU (prét a I'emploi) (3,8 1 [1 gal])
3803650 Acide-alcool 1 % Surgipath (3,8 | [1 gal])

3803650E Acide-alcool 0,5 % Surgipath (5 1)

3803651 Acide-alcool 1 % Surgipath (4 -3,8 | [4-1 gal])

REMARQUE : Les produits énumérés ici pourraient ne pas étre offerts dans toutes les régions.
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Matériaux non inclus
Les différenciateurs de Leica Biosystems sont congus pour étre utilisés dans le cadre du protocole de coloration H&E (hématoxyline et
éosine), qui nécessite I'utilisation d’alcools en concentrations croissantes, de xyléne ou de substituts du xyléne, d’"hématoxyline,
d’agents bleuissants et d’éosine.

Dispositifs nécessaires
Les différenciateurs de Leica Biosystems peuvent étre utilisés sur toute plate-forme de coloration automatisée ouverte ou avec une

méthode de coloration manuelle et doivent étre validés au point d’utilisation.

Entreposage et stabilité
Le produit est stable pendant 24 mois apres la production lorsqu’il est entreposé a la température ambiante.
Entreposez les réactifs a la température de la piéce (15 a 30 °C) dans un endroit bien ventilé.
MISE EN GARDE : Ne pas utiliser aprées la date d’expiration.
Stabilité a 'usage
La détermination de la stabilité en cours d’utilisation est au jugement de I'utilisateur.
Stérilité
Les différenciateurs de Leica Biosystems ne sont pas des produits stériles.
Avertissements et précautions
Ce produit et le ou les protocoles associés au produit, qu’ils soient fournis par Leica Biosystems dans ce mode d’emploi ou
développés par I'utilisateur, doivent étre validés au point d'utilisation par I'utilisateur.

Statut de matiere infectieuse
Les différenciateurs de Leica Biosystems ne comprennent aucune matiére infectieuse. Toutefois, les échantillons, avant et aprés la
fixation, et tous les matériaux qui y sont exposés, doivent étre manipulés comme s'ils pouvaient transmettre une infection et éliminés
en prenant les précautions nécessaires, conformément aux directives du site.

Installations spéciales
Il faut utiliser les différenciateurs de Leica Biosystems conformément aux directives du site.

Manipulation des échantillons
Les spécimens destinés a une coloration en H&E qui comprend des différenciateurs doivent étre bien fixés avec du formol neutre
tamponné.
Coupez le tissu a une épaisseur standard (2 a 5 um) suite au traitement et a I'enrobage dans la paraffine.
Préparation a l'utilisation
e Define MX-ag RTU et les acides-alcools (1 % et 0,5 %) sont des formules prétes a I'emploi; aucun
mélange n’est nécessaire.
e Le concentré Define et le concentré Define MX-aq doivent étre dilués avant I'emploi :

o  Concentré Define : ajoutez dix-neuf (19) mesures d’alcool a 70 % de qualité réactif a une (1) mesure de
concentré pour obtenir une solution de travail. Pour obtenir une solution de travail, versez deux
mesures de concentré dans 500 ml d'alcool a 70 % de qualité réactif et mélangez bien. Une mesure
équivaut au liquide contenu dans le bouchon de la bouteille, jusqu’a la premiére ligne.

Remarque : les filets du bouchon ne sont pas des lignes de mesure.

o  Concentré Define MX-aq : ajoutez dix-neuf (19) mesures d’eau désionisée ou distillée a une (1) mesure de
concentré pour obtenir une solution de travail. Autrement, pour obtenir une solution de travail, versez
deux mesures de concentré dans 500 ml d’eau désionisée ou distillée et mélangez bien. Une mesure
équivaut au liquide contenu dans le bouchon de la bouteille, jusqu’a la premiére ligne. Remarque : les
filets du bouchon ne sont pas des lignes de mesure.

Remarque - Un lavage inadéquat apres I'immersion dans la solution de travail du différenciateur peut influer sur
I'intensité de coloration souhaitée.

Mise au point du protocole :

1. Utilisez en conformité avec les procédures établies en matiére de coloration a 'hématoxyline et a I'éosine.

2. Ala suite de la coloration a I'hématoxyline, rincez les lames & I'eau courante jusqu’a ce qu'il n'y ait plus
d’hématoxyline libre.

3. Immergez les lames dans la solution de travail du différenciateur aussi longtemps que nécessaire pour
enlever la coloration de fond a I’'hématoxyline de la lame ou du tissu.
Les temps d'immersion dans le différenciateur dépendent du type d’acide :

o Immergez dans Define ou Define MX-aq, les deux contenant un acide organique faible,
pendant de trente (30) secondes a quatre-vingt-dix (90) secondes. Un exemple de protocole
de coloration progressive avec un élément régressif est présenté a I'image 1.

o Immergez dans de I'acide-alcool a 1 % ou 0,5 % pendant de trois (3) a dix (10) secondes. I
s’agit de la différenciation lors de I'utilisation d'un protocole de coloration régressive
(image 2). Un exemple de protocole de coloration régressive est présenté a I'image 2.

4. Rincez a l'’eau courante de trente (30) secondes a une (1) minute.
5. Continuez avec le protocole de coloration a I’'hématoxyline et a I'éosine.
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Tableau 1. Exemple de protocole de coloration H&E progressive avec un élément régressif, utilisant un acide organique faible

(Define).

Etapes Action Produit chimique Durée (mm:ss)
Déparaffinage Xyléne 3:00

2 Déparaffinage Xyléne 3:00

3 Déparaffinage Xyléne 3:00

4 Hydratation Alcool 100 % 2:00

5 Hydratation Alcool 100 % 1:00

6 Hydratation Alcool 100 % 1:00

7 Hydratation Alcool 80 % ou 95 % 1:00

8 Hydratation Lavage a I'eau 1:00

9 Coloration Hématoxyline progressive | 1:00 a 5:00

10 Lavage Lavage a I'eau 3:00

11 Différenciation Différenciateur 0:30 a 1:30

12 Lavage Lavage a I'eau 1:00

13 Bleuissement Tampon bleuissant 0:30 a 1:00

14 Lavage Lavage a I'eau 2:00

15 Déshydratation Alcool 80 % a 95 % 1:00

16 Contre-coloration | Eosine 0:30 4 1:30

17 Lavage Lavage a I'eau 2:00

18 Déshydratation Alcool 95 % a 100 % 1:00

19 Déshydratation Alcool 100 % 1:00

20 Déshydratation Alcool 100 % 1:00

21 Eclaircissement Xyléne 2:00

22 Eclaircissement Xyléne 2:00

23 Eclaircissement Xyléne 2:00

Tableau 2. Exemple de protocole de coloration H&E régressive ut

ilisant un acide in

organique fort (acide-alcool).

Etapes Action Produit chimique Durée (mm:ss)
Déparaffinage Xyléne 3:00

2 Déparaffinage Xyléne 3:00

3 Déparaffinage Xyléne 3:00

4 Hydratation Alcool 100 % 2:00

5 Hydratation Alcool 100 % 1:00

6 Hydratation Alcool 100 % 1:00

7 Hydratation Alcool 80 % ou 95 % 1:00

8 Hydratation Lavage a I'eau 1:00

9 Coloration Hématoxyline progressive | 1:00 a 5:00

10 Lavage Lavage a l'eau 3:00

11 Différenciation Différenciateur 0:03a0:10

12 Lavage Lavage a l'eau 1:00

13 Bleuissement Tampon bleuissant 0:30 a 1:00

14 Lavage Lavage a I'eau 2:00

15 Déshydratation Alcool 80 % a 95 % 1:00

16 Contre-coloration Eosine 0:30 4 1:30

17 Lavage Lavage a I'eau 2:00

Page 28 of 101



Différenciateurs
3803590, 3803591, 3803595, 3803596, 3803598, 3803650, 3803650E, 3803651

18 Déshydratation Alcool 95 % a 100 % 1:00
19 Déshydratation Alcool 100 % 1:00
20 Déshydratation Alcool 100 % 1:00
21 Eclaircissement Xylene 2:00
22 Eclaircissement Xylene 2:00
23 Eclaircissement Xylene 2:00

Disponibilité a I'utilisation
Une fois la version concentrée d'un différenciateur diluée adéquatement, ou si la formule préte a I'emploi est utilisée, versez la totalité
du réactif dans le bain de réactif. Replacez le bain de réactif dans sa station.

Contrdle de la qualité
Une ou plusieurs lames de contréle de qualité de routine contenant des tissus fixés et traités de la méme maniére que les spécimens
d’analyse doivent étre examinées avant |'utilisation de routine afin de s’assurer que les réactifs fonctionnent comme prévu.

Résultats anticipés
Lorsque le mode d’emploi est suivi, les différenciateurs éliminent la coloration excessive ou de fond/non spécifique des spécimens
colorés a I'hématoxyline afin de permettre la visualisation microscopique des détails des noyaux.

Performance analytique
Les différenciateurs de Leica Biosystems ne sont pas utilisés pour détecter un analyte ou un marqueur spécifique. Ces produits sont
utilisés en conjonction avec d'autres produits dans un systéme de protocole de coloration a I’'hématoxyline et a I'éosine pour colorer
les noyaux cellulaires en bleu et les tissus conjonctifs, les cytoplasmes, les muscles et les érythrocytes en diverses teintes d'orange,
de rose et de rouge. Les parametres analytiques tels que la sensibilité analytique, la spécificité analytique, la justesse (biais), la
précision (répétabilité et reproductibilité), I'exactitude (résultant de la justesse et de la précision), les limites de détection et de
quantification, la plage de mesure, la linéarité, la coupure, y compris la détermination des critéres appropriés pour le prélévement et
la manipulation des échantillons et le contrdle des interférences ou réactions croisées endogénes et exogénes pertinentes connues ne
sont pas applicables aux performances du présent systeme.

Performance clinique
Les différenciateurs de Leica Biosystems ne sont pas congus comme moyen de détection d’une maladie ni d'un processus ou d'un
état pathologique précis. Les indices de performance clinique tels que la sensibilité diagnostique, la spécificité diagnostique, la valeur
prédictive positive, la valeur prédictive négative, le rapport de vraisemblance ainsi que les valeurs attendues dans les populations
normales et affectées ne s’appliquent pas a I'utilisation des différenciateurs de Leica Biosystems en milieu clinique.

Elimination
Les différenciateurs doivent étre mis au rebut conformément aux réglementations locales en vigueur.

Leica Biosystems Richmond, Inc. EC CEpartner4U
‘ 5205 Route 12 -E Esdoornlaan 13

Richmond, IL 60071 3951 DB Maarn
E.-U. vD C E Pays-Bas
(1 844 534-2262) cepartner4u.eu

LeicaBiosystems.com
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Nom du produit
Produits Différenciateurs Leica Biosystems.
Usage prévu
Détection/Mesure
Les différenciateurs Leica Biosystems ne détectent et ne mesurent aucun analyte ou marqueur. Les différenciateurs Leica Biosystems
sont prévus pour une utilisation sur des coupes histologiques congelées ou incluses en paraffine avec un protocole de coloration a
I'hématoxyline et a I'éosine. Utilisés conformément aux recommandations, les différenciateurs éliminent I’excés de colorant
d’'hématoxyline et définissent les noyaux (dans la méthode de coloration régressive), éliminent la coloration a I’'hématoxyline non
spécifique sur les lames en verre du microscope due aux adhésifs tissulaires, éliminent ou réduisent la coloration de la mucine en
fournissant une transparence et la définition des colorations cytoplasmiques.
Fonction du produit
Les différenciateurs Leica Biosystems sont utilisés dans le cadre d’un protocole de coloration par H&E (hématoxyline et éosine) afin
d’affiner la coloration des noyaux dans la méthode régressive et d’éliminer la coloration non spécifique (par ex., lames en verre ou
grandes protéines acides) dans des méthodes de coloration progressives et régressives. L'échantillon coloré par H&E, s'il est
interprété par un professionnel qualifié, est utilisé avec d'autres informations telles que les antécédents médicaux du patient, |I'état
physique ainsi que les résultats d'autres tests médicaux, pour rendre un diagnostic médical.
Informations spécifiques
Les différenciateurs Leica Biosystems ne sont pas destinés a la détection, la définition ou la différenciation d’une pathologie, d'une
affection ou d'un facteur de risque spécifique. La coloration démontrée avec I'utilisation de ces produits, dans le cadre d'une utilisation
prévue, fournit aux professionnels qualifiés des informations permettant de définir I'état physiologique et pathologique de I'échantillon de
tissu.
Automatisation
Les différenciateurs Leica Biosystems ne sont pas automatisés mais peuvent étre utilisés sur des plateformes de coloration
automatisées. L'utilisation sur une plateforme automatisée doit étre validée au point d'utilisation.
Analyse qualitative/quantitative
Les différenciateurs Leica Biosystems sont utilisés avec des colorants qualitatifs.
Type d’échantillon
Les différenciateurs Leica Biosystems peuvent étre utilisés avec des échantillons histologiques et cytologiques fixés ou frais.
Population test
Les différenciateurs Leica Biosystems sont congus pour une utilisation avec n‘importe quelle évaluation de tissu de biopsie ou de
résection, afin de déterminer une pathologie ou une maladie suspecte.
Utilisateur ciblé
Les différenciateurs Leica Biosystems sont destinés a étre utilisés par du personnel de laboratoire qualifié et/ou désigné.
Diagnostic in vitro
Les différenciateurs Leica Biosystems sont destinés aux diagnostics /n vitro uniquement.
Utilisateur ciblé
Les différenciateurs Leica Biosystems sont destinés a étre utilisés par du personnel de laboratoire qualifié et/ou désigné.
Principe d’essai
Les différenciateurs Leica Biosystems fonctionnent en éliminant I'excés de colorant d’hématoxyline présent sur les noyaux ou toute
autre coloration non spécifique.
Les différenciateurs sont formulés avec un acide fort ou faible selon les méthodes de coloration utilisées.

Calibrateurs et contrdleurs
Les agents différenciateurs Leica ne requierent pas I'utilisation de calibrateurs ou de contréles.

Restrictions des agents réactifs
Aucune restriction des agents réactifs ne s’applique a ces produits.

Produits applicables

Code produit Description des matériaux

3803590 Concentré SelecTech Define (500 ml)

3803591 Concentré SelecTech Define (4 - 500 ml)

3803595 Concentré SelecTech Define MX-AQ (500 ml)

3803596 Concentré SelecTech Define MX-AQ (4 - 500 ml)

3803598 SelecTech Define MX-AQ RTU (Prét a I'emploi) (3,8 1 [1 gal])
3803650 Acide-alcool Surgipath 1 % (3,8 | [1 gal])

3803650E Acide-alcool Surgipath 0,5 % (5 1)

3803651 Acide- alcool Surgipath 1 % (4-3,8 1[4 -1 gal])

REMARQUE : Les produits répertoriés ici peuvent ne pas étre disponibles dans toutes les régions.
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Matériaux non inclus
Les différenciateurs Leica Biosystems sont congus pour étre utilisés dans le cadre d'un protocole de coloration a I'hématoxyline et a
I’éosine (H&E) qui requiert I'utilisation d’alcools rectifiés, de xyléne ou de substituts du xyléne, d’hématoxyline, d'agents de
bleuissement et d'éosine.

Appareils requis
Les différenciateurs Leica Biosystems peuvent étre utilisés sur n‘importe quelle plateforme automatisée ouverte ou avec un méthode
de coloration manuelle et ils doivent étre validés au point d'utilisation.

Conservation et stabilité
Le produit doit étre stable pendant 24 mois apres la production lorsqu’il est conservé a température ambiante.
Conservez les réactifs a température ambiante (15 a 30 °C) dans un endroit bien ventilé.
MISE EN GARDE : ne pas utiliser apres la date de péremption.
Stabilité chimique
La détermination de la stabilité d’utilisation est a la discrétion de I'utilisateur.
Asepsie
Les différenciateurs Leica Biosystems ne sont pas des produits stériles.
Mises en garde/Précautions
Ce produit et le ou les protocoles associés au produit, qu’ils soient fournis par Leica Biosystems dans ces instructions d'utilisation ou
développés par I'utilisateur, doivent étre validés au point d'utilisation par I'utilisateur.

Statut des matieres infectieuses
Les différenciateurs Leica Biosystems ne contiennent aucun matériau infectieux. Cependant, les échantillons, avant et aprés fixation,
et tous les matériels exposés aux échantillons, doivent étre manipulés comme s'’ils pouvaient transmettre une infection et doivent
étre éliminés en utilisant les précautions appropriées.

Installations spéciales
Les différenciateurs Leica Biosystems doivent étre utilisés conformément aux directives de I'établissement.

Manipulation des échantillons
Les échantillons destinés a étre colorés par H&E incluant des différenciateurs doivent étre bien fixés avec du formol neutre
tamponné.
Une fois le traitement et I'inclusion dans la paraffine terminés, couper des sections de tissu a une épaisseur standard (2 - 5 pm).
Préparatifs avant utilisation
e Les produits Define MX-aq RTU et acides-alcools (1 % et 0,5 %) sont des formules prétes a
I’'emploi et il n’est donc pas nécessaire de les mélanger.
e Le concentré Define et le concentré Define MX-aq doivent étre dilués avant utilisation :

o  Concentré Define : utiliser une (1) part de concentré, ajouter dix-neuf (19) parts d’alcool réactif a 70 %
pour obtenir la solution de travail. Pour obtenir une solution de travail, verser deux mesures de
concentré dans 500 ml d’alcool réactif a 70 % et bien remuer. Une mesure correspond au volume de
fluide atteignant la premiere ligne sur le bouchon du flacon.

Remarque : le filetage du bouchon ne correspond pas a des lignes de mesure.

o  Concentré Define MX-aq : utiliser une (1) part de concentré, ajouter dix-neuf (19) parts d’eau désionisée ou
distillée pour obtenir la solution de travail. Ou, pour obtenir une solution de travail, verser deux mesures de
concentré dans 500 ml d'eau désionisée ou distillée et bien remuer. Une mesure correspond au volume de
fluide atteignant la premiere ligne sur le bouchon du flacon. Remarque : le filetage du bouchon ne
correspond pas a des lignes de mesure.

Remarque : un rincage inadapté apres I'immersion dans une solution de travail de
différenciateur peut avoir un impact sur I'intensité de coloration souhaitée.
Mise en place du protocole :
1. Utiliser le produit conformément aux procédures définies pour la coloration a I'hématoxyline et a
I’éosine.
2. Suite a la coloration a I’'hématoxyline, rincer les lames a I'eau du robinet jusqu’a I’élimination de
toute trace d’"hématoxyline.
3. Immerger les lames dans une solution de travail contenant des différenciateurs pendant le temps
nécessaire a I'élimination de la coloration de fond a I'hématoxyline de la lame ou des tissus.
Les temps d'immersion dans un différenciateur dépendent du type d’acide :
o Immerger dans la solution Define ou la solution Define MX-aq, les deux contenant de I’acide organique
faible, pendant trente (30) secondes a quatre-vingt-dix (90) secondes. Exemple de protocole de coloration
progressive avec un élément régressif, comme illustré sur I'image 1.
o Immerger dans des acides-alcools a 1 % ou 0,5 % pendant trois (3) a dix (10) secondes. Voici la
différenciation avec I'utilisation d’un protocole de coloration régressive (image 2). Exemple de protocole de
coloration régressive, comme illustré sur I'image 2.
4. Rincer al'eau du robinet pendant un délai compris entre trente (30) secondes et une (1) minute.
5. Poursuivre le protocole de coloration a I'hématoxyline et I'éosine.
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Tableau 1. Exemple de protocole de coloration par H&E progressive avec un élément régressif, en utilisant de I’acide
organique faible (Define).

Etapes Action Composition chimique Temps (min:s)
Déparaffiner Xyléne 3:00

2 Déparaffiner Xyléne 3:00

3 Déparaffiner Xyléne 3:00

4 Hydratation Alcool 100 % 2:00

5 Hydratation Alcool 100 % 1:00

6 Hydratation Alcool 100 % 1:00

7 Hydratation Alcool 4 80 % ou 95 % 1:00

8 Hydratation Ringage a I'eau 1:00

9 Coloration Hématoxyline progressive | 1:00 a 5:00

10 Lavage Ringage a I'eau 3:00

11 Différenciation Différenciateur 0:30 a 1:30

12 Lavage Ringage a I'eau 1:00

13 Bleuissement Tampon de bleuissement 0:30 a 1:00

14 Lavage Ringage a I'eau 2:00

15 Déshydratation Alcool a 80 % a 95 % 1:00

16 Contre-coloration | Eosine 0:30 a 1:30

17 Lavage Ringage a I'eau 2:00

18 Déshydratation Alcool a 95 % a 100 % 1:00

19 Déshydratation Alcool 100 % 1:00

20 Déshydratation Alcool 100 % 1:00

21 Eclaircissement Xyléne 2:00

22 Eclaircissement Xyléne 2:00

23 Eclaircissement Xyléne 2:00

Tableau 2. Exemple de protocole de coloration par H&E régressive utilisant de I’acide inorganique fort (acide-alcool).

Etapes Action Composition chimique Temps (min:s)
Déparaffiner Xyléne 3:00

2 Déparaffiner Xyléne 3:00

3 Déparaffiner Xyléne 3:00

4 Hydratation Alcool 100 % 2:00

5 Hydratation Alcool 100 % 1:00

6 Hydratation Alcool 100 % 1:00

7 Hydratation Alcool a 80 % ou 95 % 1:00

8 Hydratation Rincage a I'eau 1:00

9 Coloration Hématoxyline progressive | 1:00 a 5:00

10 Lavage Ringcage a I'eau 3:00

11 Différenciation Différenciateur 0:03a0:10

12 Lavage Ringcage a I'eau 1:00

13 Bleuissement Tampon de bleuissement 0:30 a 1:00

14 Lavage Ringage a I'eau 2:00

15 Déshydratation Alcool a 80 % a 95 % 1:00

16 Contre-coloration Eosine 0:30 4 1:30
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17 Lavage Ringcage a I'eau 2:00
18 Déshydratation Alcool a 95 % a 100 % 1:00
19 Déshydratation Alcool 100 % 1:00
20 Déshydratation Alcool 100 % 1:00
21 Eclaircissement Xylene 2:00
22 Eclaircissement Xylene 2:00
23 Eclaircissement Xylene 2:00

Préparation a I'utilisation
Lorsque la version concentrée d'un différenciateur est correctement diluée, ou si une formule préte a I'emploi est utilisée, verser tout
le réactif dans la cupule réactionnelle. Remettez la cupule réactionnelle dans la station concernée.

Contrdle qualité
Une ou des lames de contréle qualité de routine contenant des tissus fixés et traités d'une maniéere similaire aux échantillons
analysés doivent étre intégrées avant toute utilisation de routine afin de s’assurer que les réactifs réagissent comme prévu.

Résultats escomptés
Conformément aux instructions d’utilisation, les différenciateurs doivent éliminer la coloration en excés ou de fond/non spécifique
des échantillons colorés a I'hématoxyline de sorte que ce détail nucléaire puisse étre visualisé au microscope.

Performance analytique
Les différenciateurs Leica Biosystems ne sont pas utilisés pour détecter un analyte ou un marqueur spécifique. Ces produits sont
utilisés en association avec d’'autres produits dans un protocole de coloration a I’'hématoxyline et a I'éosine afin de colorer les noyaux
cellulaires en bleu et le tissu conjonctif, le cytoplasme, le tissu musculaire et les érythrocytes en diverses teintes d’orange, de rose et
de rouge. Les parameétres analytiques tels que la sensibilité analytique, la spécificité analytique, la justesse (biais), la précision
(répétabilité et reproductibilité), I'exactitude (résultant de la justesse et de la précision), les limites de détection et de quantification, la
plage de mesure, la linéarité, le seuil, y compris la détermination des critéres appropriés pour le prélevement et la manipulation des
échantillons et le contréle des interférences endogénes et exogenes pertinentes connues et les réactions croisées ne s’appliquent pas
aux performances de ce systéme.

Performance clinique
Les différenciateurs Leica Biosystems ne sont pas destinés a étre utilisés comme moyen de détection d’'une maladie spécifique ou
d'un processus pathologique ou d'un état. Les indices de performance clinique tels que la sensibilité diagnostique, la spécificité
diagnostique, la valeur prédictive positive, la valeur prédictive négative, le rapport de vraisemblance ainsi que les valeurs attendues
dans les populations normales et affectées ne s’appliquent pas a I'utilisation des différenciateurs Leica Biosystems dans un contexte
clinique.

Elimination
Les différenciateurs doivent étre éliminés conformément a la réglementation locale en vigueur.

Leica Biosystems Richmond, Inc. - CEpartner4U

‘ 5205 Route 12 ﬂﬂ Esdoornlaan 13
Richmond, IL 60071 3951 DB Maarn
Etats-Unis ce Pays-Bas
(1-844-534-2262) cepartnerdu.eu
LeicaBiosystems.com
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Produktbezeichnung
Leica Biosystems Differentiatorprodukte.

Verwendungszweck
Erfassung/Messung
Leica Biosystems Differentiatoren erkennen oder messen keinen Analyten oder Marker. Leica Biosystems Differentiatoren sind fiir die
Verwendung in gefrorenen oder paraffineingebetteten histologischen Schnitten mit einem Hamatoxylin- und Eosin-Farbeprotokoll
vorgesehen. Bei bestimmungsgemafem Gebrauch entfernen die Differentiatoren tiberschiissige Hdmatoxylin-Farbstoff und
definieren Kerne (bei der regressiven Farbemethode), entfernen unspezifische Hamatoxylin-Farbungen von Mikroskopobjekttragern,
die durch Gewebekleber verursacht werden, entfernen oder minimieren Muzinfarbung und sorgen so fiir Transparenz und Definition
von zytoplasmischen Farbungen.
Produktfunktionen
Leica Biosystems Differentiatoren werden in einem HE-Farbeprotokoll verwendet, um die Kernfarbung bei der regressiven Methode
zu verfeinern und unspezifische Farbungen (z. B. Glasobjekttrdger oder gro3e, saure Proteine) bei progressiven und regressiven
Farbemethoden zu entfernen. Die HE-angeféarbte Probe wird, wenn sie von einer ausgebildeten Fachkraft interpretiert wird, zusammen
mit anderen Informationen wie der Anamnese des Patienten, dem korperlichen Zustand sowie den Ergebnissen anderer medizinischer
Tests verwendet, um eine medizinische Diagnose zu erstellen.
Produktspezifische Angaben
Leica Biosystems Differentiatoren sind nicht fir die Erkennung, Definition oder Differenzierung einer spezifischen Stérung, eines
Zustands oder eines Risikofaktors bestimmt. Die bei zweckgeméaRer Verwendung dieser Produkte nachgewiesene Farbung liefert der
ausgebildeten Fachkraft Informationen, die den physiologischen oder pathologischen Zustand der Gewebeprobe bestimmen kdnnen.
Automatisierung
Leica Biosystems Differentiatoren sind nicht automatisiert, kdnnen aber in Farbeautomaten verwendet werden. Die Verwendung auf
einem Farbeautomaten sollte zum Zeitpunkt der Verwendung validiert werden.
Qualitativ/Quantitativ
Leica Biosystems Differentiatoren werden bei qualitativen Farbungen eingesetzt.
Probentyp
Leica Biosystems Differentiatoren konnen mit fixierten oder frischen histologischen und zytologischen Proben verwendet werden.
Populationsuntersuchung
Leica Biosystems Differentiatoren sind fiir alle Patienten vorgesehen, bei denen eine Untersuchung der Biopsie oder des
Resektionsgewebes zur Abklarung eines Verdachts auf einen pathologischen Befund oder eine Krankheit erforderlich ist.
Vorgesehene Benutzergruppe
Leica Biosystems Differentiatoren sind fiir die Verwendung durch qualifiziertes Laborpersonal und/oder Beauftragte des Labors
bestimmt.

In-vitro-Diagnostik
Leica Biosystems Differentiatoren sind nur fir die /n-vitro-Diagnostik bestimmt.

Vorgesehene Benutzergruppe
Leica Biosystems Differentiatoren sind fiir die Verwendung durch qualifiziertes Laborpersonal und/oder beauftragte Personen
bestimmt.

Testprinzip
Leica Biosystems Differentiatoren entfernen Gberschissige Hdmatoxylin-Farbung von Kernen oder unspezifische Farbungen.
Die Differentiatoren sind je nach den verwendeten Farbemethoden mit starker oder schwacher Saure formuliert.
Kalibratoren und Bedienelemente
Die Bestandteile der Leica Differentiatoren bendétigen keine Kalibratoren oder Kontrollen.
Einschréankungen der Reagenz
Fir diese Produkte gelten keine Reagenzeinschrankungen.

Anwendbare Produkte

Produktcode Materialbeschreibung

3803590 SelecTech Define Konzentrat (500 ml)

3803591 SelecTech Define Konzentrat (4-500 ml)

3803595 SelecTech Define MX-AQ Konzentrat (500 ml)

3803596 SelecTech Define MX-AQ Konzentrat (4-500 ml)

3803598 SelecTech Define MX-AQ RTU (gebrauchsfertig) (3,8 1/ 1 gal)
3803650 Surgipath Saure-Alkohol 1% (3,8 1/ 1 gal)

3803650E Surgipath Saure-Alkohol 0,5 % (5 1)

3803651 Surgipath Saure-Alkohol 1 % (4-3,8 1 / 4-1 gal)

HINWEIS: Die hier aufgefiihrten Produkte sind mdglicherweise nicht in allen Regionen verfligbar.
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Nicht enthaltene Materialien
Leica Biosystems Differentiatoren sind fiir die Verwendung als Teil eines Hdmatoxylin und Eosin (HE)-Féarbeprotokolls vorgesehen,
das die Verwendung von hochwertigen Alkoholen, Xylol oder Xylolersatzstoffen, Hdmatoxylin, Blduungsmitteln und Eosin erfordert.

Erforderliche Gerate
Leica Biosystems Differentiatoren konnen auf jedem offenen Farbeautomaten oder mit einer manuellen Farbemethode verwendet
werden und sollten am Einsatzort validiert werden.

Lagerung und Stabilitat
Das Produkt ist nach der Herstellung 24 Monate lang stabil, wenn es bei Umgebungstemperatur gelagert wird.
Die Reagenzien bei Raumtemperatur (15-30 °C) an einem gut beliifteten Ort lagern.
VORSICHT: Nicht nach dem Verfalldatum verwenden.

Verwendungsstabilitat
Bei der Bestimmung der Verwendungsstabilitat sollte der Anwender nach eigenem Ermessen vorgehen.

Sterilitat
Leica Biosystems Differentiatoren sind keine sterilen Produkte.

Warnhinweise/VorsichtsmaRnahmen
Dieses Produkt und das/die mit dem Produkt verbundene(n) Protokoll(e) mlssen am Einsatzort vom Benutzer validiert werden,
unabhéngig davon, ob sie von Leica Biosystems nach dieser Gebrauchsanweisung zur Verfligung gestellt oder vom Benutzer
entwickelt wurden.

Status des infektiosen Materials
Leica Biosystems Differentiatoren enthalten kein infektioses Material. Proben missen jedoch ebenso wie alle ihnen ausgesetzten
Materialien vor und nach dem Fixieren in einer Weise behandelt werden, als kdnnten sie potenziell Infektionen Ubertragen. AuRerdem
muss die Entsorgung unter Beachtung der korrekten Vorsichtsmal3nahmen gemaf den Richtlinien der Einrichtung erfolgen.

Sondereinrichtungen
Leica Biosystems Differentiatoren miissen gemal3 den Richtlinien der Einrichtung verwendet werden.

Probenhandhabung
Proben, die mit HE geféarbt werden sollen und Differentiatoren enthalten, sollten mit neutral gepuffertem Formalin gut fixiert sein.
Nach Verarbeitung und Paraffineinbettung Gewebe in Standarddicke (2-5 ym) schneiden.
Vorbereitungen
e Define MX-ag RTU und Saure-Alkohole (1 % und 0,5 %) sind gebrauchsfertige Formulierungen und
mussen daher nicht gemischt werden.
e Define Konzentrat und Define MX-aq Konzentrat miissen vor dem Gebrauch verdinnt werden:

o  Define Konzentrat: Einen (1) Teil Konzentrat verwenden und neunzehn (19) Teile 70-
prozentigen Reagenzalkohol zugeben, um eine Arbeitslésung zu erhalten. Um eine
Arbeitsl6sung zu erhalten, werden zwei MalReinheiten des Konzentrats in 500 ml 70-
prozentigen Alkoholreagenz gegeben und gut gemischt. Eine Maleinheit entspricht einem
Flaschenverschluss bis zum ersten Strich mit Flussigkeit gefullt.

Hinweis: Das Deckelgewinde ist kein Eichstrich.

o Define MX-aq Konzentrate: Einen (1) Teil Konzentrat verwenden und neunzehn (19) Teile
entionisiertes oder destilliertes Wasser zugeben, um eine Arbeitslésung zu erhalten. Alternativ
zwei Mal3einheiten des Konzentrats in 500 ml entionisiertes oder destilliertes Wasser geben und
gut mischen, um eine Arbeitslésung zu erhalten. Eine MaRReinheit entspricht einem
Flaschenverschluss bis zum ersten Strich mit Flissigkeit gefillt. Hinweis: Das Deckelgewinde ist
kein Eichstrich.

Hinweis - Unzureichendes Waschen nach dem Eintauchen in die Arbeitslésung des Differentiators
kann die gewlinschte Farbeintensitat beeintrachtigen.

Einrichtung des Protokolls:

1. GemaR den vorgeschriebenen Hamatoxylin— und Eosin-Farbevorschriften verwenden.

2. Nach der Hamatoxylin-Farbung werden die Objekttrager unter flieBendem Leitungswasser abgesplilt,
bis das ungebundene Hamatoxylin abgewaschen ist.

3. Objekttrager fiir die notwendige Zeitspanne in eine Differentiator-Arbeitslésung tauchen, bis die
Hintergrundfarbung durch Hamatoxylin von Objekttrager und Gewebe entfernt ist.
Die Immersionsdauer in einen Differentiator ist von der Sdureart abhangig:

o In Define oder Define MX-aq, die beide eine schwache organische Sdure enthalten, dreillig
(30) bis neunzig (90) Sekunden lang eintauchen. Ein Beispiel fiir ein progressives
Farbeprotokoll mit regressivem Element ist in Abbildung 1 dargestellt.

o Drei (3) bis zehn (10) Sekunden lang in 1-prozentige oder 0,5-prozentige Saure-Alkohole
eintauchen. Dies ist bei Verwendung eines regressiven Farbeprotokolls (Abbildung 2) zu
differenzieren. Ein Beispiel fur ein regressives Farbeprotokoll ist in Abbildung 2 dargestellt.

4. Unter flieBendem Leitungswasser fiir dreil3ig (30) Sekunden bis zu einer (1) Minute abspiilen.
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5. Mit dem Hamatoxylin-Eosin-Farbeprotokoll fortfahren.

Tabelle 1. Beispiel fur ein progressives HE-Farbeprotokoll mit regressivem Element, unter Verwendung schwacher
organischer Saure (Define).

Schritte Aktion Chemisch Dauer (mm:ss)
1 Entparaffinieren Xylol 3:00

2 Entparaffinieren Xylol 3:00

3 Entparaffinieren Xylol 3:00

4 Wasserung 100 % Alkohol 2:00

5 Wasserung 100 % Alkohol 1:00

6 Wasserung 100 % Alkohol 1:00

7 Waésserung 80 % oder 95 % Alkohol 1:00

8 Wasserung Mit Wasser waschen 1:00

9 Farbung Progressives Hamatoxylin | 1:00 bis 5:00
10 Waschen Mit Wasser waschen 3:00

11 Differenzierung Differentiator 0:30 bis 1:30
12 Waschen Mit Wasser waschen 1:00

13 Bluing Blauungspuffer 0:30 bis 1:00
14 Waschen Mit Wasser waschen 2:00

15 Entwésserung 80 % bis 95 % Alkohol 1:00

16 Gegenfarbung Eosin 0:30 bis 1:30
17 Waschen Mit Wasser waschen 2:00

18 Entwésserung 95 % bis 100 % Alkohol 1:00

19 Entwésserung 100 % Alkohol 1:00

20 Entwésserung 100 % Alkohol 1:00

21 Klarung Xylol 2:00

22 Klarung Xylol 2:00

23 Klarung Xylol 2:00

Tabelle 2. Beispiel fur ein regressives HE-Farbeprotokoll unter Verwendung einer starken anorganischen Saure

(Saure-Alkohol).

Schritte Aktion Chemisch Dauer (mm:ss)
Entparaffinieren Xylol 3:00

2 Entparaffinieren Xylol 3:00

3 Entparaffinieren Xylol 3:00

4 Wasserung 100 % Alkohol 2:00

5 Waésserung 100 % Alkohol 1:00

6 Wasserung 100 % Alkohol 1:00

7 Wasserung 80 % oder 95 % Alkohol 1:00

8 Wasserung Mit Wasser waschen 1:00

9 Farbung Progressives Hamatoxylin | 1:00 bis 5:00

10 Waschen Mit Wasser waschen 3:00

11 Differenzierung Differentiator 0:03 bis 0:10

12 Waschen Mit Wasser waschen 1:00

13 Bluing Blauungspuffer 0:30 bis 1:00

14 Waschen Mit Wasser waschen 2:00

15 Entwésserung 80 % bis 95 % Alkohol 1:00
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16 Gegenfarbung Eosin 0:30 bis 1:30
17 Waschen Mit Wasser waschen 2:00
18 Entwésserung 95 % bis 100 % Alkohol 1:00
19 Entwésserung 100 % Alkohol 1:00
20 Entwésserung 100 % Alkohol 1:00
21 Klarung Xylol 2:00
22 Klarung Xylol 2:00
23 Klarung Xylol 2:00

Gebrauchsfertigkeit
Sobald die konzentrierte Version eines Differentiators richtig verdiinnt ist, oder wenn eine gebrauchsfertige Formulierung verwendet
wird, das gesamte Reagenz in das Reagenzgefal3 gie3en. Platzieren Sie den Reagenzienbehélter zurlick in der entsprechenden Station.

Qualitatskontrolle
Es wird empfohlen, zur routinemaRigen Qualitdtskontrolle Objekttrager zu verwenden, die Gewebe enthalten, das auf ahnliche Weise

wie Testproben fixiert und verarbeitet wurde, um vor dem Routineeinsatz sicherzustellen, dass die Reagenzien einwandfrei
funktionieren.

Zu erwartende Ergebnisse
Die Differentiatoren entfernen bei Beachtung der Gebrauchsanweisung liberschissige oder im Hintergrund liegende/unspezifische
Farbungen von Hamatoxylin-gefarbten Proben, sodass nukleére Details mikroskopisch sichtbar werden.

Analytische Leistung
Leica Biosystems Differentiatoren werden nicht zum Nachweis eines bestimmten Analyten oder Markers verwendet. Diese Produkte
werden in Verbindung mit anderen Produkten in einem Hamatoxylin- und Eosin-Farbeprotokollsystem verwendet, um Zellkerne blau
und Bindegewebe, Zytoplasma, Muskeln und Erythrozyten in verschiedenen Orange-, Rosa- und Rottonen zu farben. Analytische
Parameter wie analytische Sensitivitat, analytische Spezifitat, Richtigkeit (Bias), Prazision (Wiederholbarkeit und Reproduzierbarkeit),
Genauigkeit (resultierend aus Richtigkeit und Préazision), Nachweis- und Bestimmungsgrenzen, Messbereich, Linearitdt, Grenzwert,
einschlieBlich Bestimmung geeigneter Kriterien fiir die Probenahme und -handhabung und die Kontrolle bekannter relevanter
endogener und exogener Interferenzen und Kreuzreaktionen, treffen auf die Leistung dieses Systems nicht zu.

Klinische Leistung
Leica Biosystems Differentiatoren sind nicht zur Erkennung einer bestimmten Krankheit oder eines bestimmten pathologischen
Prozesses oder Zustands bestimmt. Klinische Leistungsindizes wie diagnostische Sensitivitat, diagnostische Spezifitat, positiver
pradiktiver Wert, negativer pradiktiver Wert, Wahrscheinlichkeitsverhéltnis sowie erwartete Werte in normalen und betroffenen
Populationen gelten nicht fiir die Verwendung von Leica Biosystems Differentiatoren in einer klinischen Umgebung.

Entsorgung
Differentiatoren sind gemaf den 6rtlichen Vorschriften zu entsorgen.

I Leica Biosystems Richmond, Inc. CEpartner4U

5205 Route 12 Esdoornlaan 13

Richmond, IL 60071 3951 DB Maarn
USA D C E Niederlande
(1-844-534-2262) cepartnerd4u.eu

LeicaBiosystems.com
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Nome prodotto
Prodotti per differenziatori Leica Biosystems.

Uso previsto
Rilevamento/misurazione
| differenziatori Leica Biosystems non rilevano né misurano analiti o marcatori. | differenziatori Leica Biosystems sono destinati
all’utilizzo su sezioni istologiche congelate o immerse in paraffina, con un protocollo di colorazione con ematossilina-eosina. Se usati
come raccomandato, i differenziatori rimuovono |'eccesso di colorante ematossilina e definiscono i nuclei (nel metodo di colorazione
regressiva), rimuovono la colorazione aspecifica con ematossilina dai vetrini del microscopio causata da adesivita tissutali,
rimuovono o riducono al minimo la colorazione di mucine fornendo trasparenza e definizione delle colorazioni citoplasmatiche.
Funzione del prodotto
| differenziatori Leica Biosystems sono usati in un protocollo di colorazione H&E per migliorare la colorazione dei nuclei nel metodo
regressivo e rimuovere la colorazione aspecifica (ad es. vetrini o proteine acide grandi) nei metodi di colorazione progressivo e
regressivo. Il campione colorato con H&E, quando interpretato da un professionista esperto, viene usato insieme ad altre informazioni
come I'anamnesi, le condizioni fisiche e i risultati di altri esami medici del paziente per fornire una diagnosi medica.
Informazioni specifiche fornite
| differenziatori Leica Biosystems non sono destinati al rilevamento, alla definizione o alla differenziazione di disturbi, condizioni o
fattori di rischio specifici. La colorazione mostrata con I'uso di questi prodotti, quando usati come previsto, offre ai professionisti
esperti informazioni che possono definire lo stato fisiologico o patologico del campione di tessuto.
Automazione
| differenziatori Leica Biosystems non sono automatizzati ma possono essere utilizzati su piattaforme di colorazione automatizzate.
L'uso su una piattaforma automatizzata deve essere validato nel punto di utilizzo.
Qualitativo/Quantitativo
| differenziatori Leica Biosystems vengono utilizzati con coloranti qualitativi.
Tipo di campione
| differenziatori Leica Biosystems possono essere utilizzati con campioni istologici e citologici fissati o freschi.
Popolazione di test
| differenziatori Leica Biosystems sono destinati all'uso con qualsiasi paziente che necessiti della valutazione di biopsia o tessuto
resecato per I'accertamento di un sospetto di patologia o malattia.
Utenti previsti
| differenziatori Leica Biosystems sono destinati all'uso da parte di personale di laboratorio qualificato e/o dalla persona designata del
laboratorio.

Diagnosticain vitro
| differenziatori Leica Biosystems sono destinati esclusivamente alla diagnostica /n vitro.

Utenti previsti
| differenziatori Leica Biosystems sono destinati all'uso da parte di personale di laboratorio qualificato e/o dalla persona designata del
laboratorio.

Principio di prova
| differenziatori Leica Biosystems agiscono rimuovendo I'eccesso di colorazione con ematossilina dai nuclei o eventuali colorazioni
aspecifiche.
| differenziatori sono formulati con acido forte o debole, in base ai metodi di colorazione utilizzati.

Calibratori e controlli
| differenziatori Leica non richiedono I'uso di calibratori o controlli.

Limitazioni dei reagenti
Nessuna limitazione dei reagenti e applicabile a questi prodotti.

Prodotti pertinenti

Codice prodotto Descrizione dei materiali

3803590 Concentrato Define SelecTech (500 ml)

3803591 Concentrato Define SelecTech (4-500 ml)

3803595 Concentrato Define MX-AQ SelecTech (500 ml)

3803596 Concentrato Define MX-AQ SelecTech (4-500 ml)

3803598 Define MX-AQ RTU SelecTech (pronto per I'uso) (3,8 | [1 gal])
3803650 Alcol acidulato Surgipath 1% (3,8 | [1 gal])

3803650E Alcol acidulato Surgipath 0,5% (5 [)

3803651 Alcol acidulato Surgipath 1% [4 - 3,8 | [4-1 gal])

NOTA: i prodotti qui elencati potrebbero non essere disponibili in tutte le regioni.
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Materiali non inclusi
| differenziatori Leica Biosystems sono destinati all'uso come parte di un protocollo di colorazione H&E (ematossilina ed eosina) che
richiede I'impiego di alcoli graduati, xilene o sostituti dello xilene, ematossilina, coloranti blu ed eosina.

Dispositivi richiesti
| differenziatori Leica Biosystems possono essere utilizzati su qualsiasi piattaforma di colorazione automatizzata aperta o con un
metodo di colorazione manuale e devono essere convalidati nel punto di utilizzo.

Conservazione e stabilita
Il prodotto deve essere stabile per 24 mesi dopo la produzione se conservato a temperatura ambiente.
Conservare i reagenti a temperatura ambiente (15-30 °C) in luogo ben ventilato.
ATTENZIONE: Non utilizzare oltre la data di scadenza.

Stabilita durante I'uso
L'utilizzatore deve esercitare la propria discrezione al momento di determinare la stabilita durante I'uso.

Sterilita
| differenziatori Leica Biosystems non sono prodotti sterili.

Avvertenze/precauzioni
Questo prodotto e i protocolli associati al prodotto, siano questi forniti da Leica Biosystems nelle presenti istruzioni per I'uso o
sviluppati dall’utilizzatore, devono essere convalidati nel punto di utilizzo dall’utilizzatore.

Stato infettivo del materiale
| differenziatori Leica Biosystems non contengono materiale infettivo. Tuttavia, maneggiare i campioni (prima e dopo la fissazione) e
tutti i materiali entrati a contatto con i campioni come se fossero in grado di trasmettere infezioni e smaltirli attenendosi alle corrette
precauzioni e secondo le linee guida del laboratorio.

Strutture speciali
| differenziatori Leica Biosystems devono essere utilizzati secondo le linee guida della struttura.

Gestione del campione
| campioni destinati alla colorazione H&E contenente differenziatori devono essere fissati con formalina neutra tamponata.
Dopo il trattamento e I'inclusione in paraffina, tagliare il tessuto in sezioni di spessore standard (2-5 ym).

Preparazione per l'uso

. Define MX-ag RTU e gli alcoli acidulati (1% e 0,5%) sono formulazioni pronte all’'uso e non richiedono miscelazione.
. Il concentrato Define e il concentrato Define MX-aq devono essere diluiti prima dell’uso:

o  Concentrato Define: utilizzare una (1) parte di concentrato, aggiungere diciannove (19) parti di reagente
alcolico al 70% per ottenere la soluzione di lavoro. Per ottenere una soluzione di lavoro, versare due misurini
di concentrato in 500 ml di reagente alcolico al 70% e miscelare con cura. Un misurino corrisponde al tappo
del flacone riempito di liquido fino alla prima linea.

Nota: le filettature del tappo non sono linee da considerare per la misurazione.

o Concentrato Define MX-aq: per ottenere una soluzione di lavoro utilizzare una (1) parte di concentrato e
aggiungere diciannove (19) parti di acqua deionizzata o distillata. In alternativa, per ottenere una soluzione di
lavoro, versare due misurini di concentrato in 500 ml di acqua deionizzata o distillata e miscelare con cura.
Un misurino corrisponde al tappo del flacone riempito di liquido fino alla prima linea. Nota: le filettature del
tappo non sono linee da considerare per la misurazione.

Nota - Un lavaggio inadeguato dopo I'immersione del differenziatore nella soluzione di lavoro puo influenzare
I'intensita della colorazione desiderata.
Configurazione del protocollo
1. Usare in conformita alle procedure di colorazione ufficiali con ematossilina-eosina.
2. Dopo la colorazione con ematossilina, risciacquare i vetrini con acqua corrente finché non viene
rimossa tutta I'ematossilina libera.
3.  Immergere i vetrini in una soluzione di lavoro con differenziatore per il periodo di tempo
necessario a rimuovere la colorazione di fondo di ematossilina dal vetrino o dal tessuto.
| tempi di immersione in un differenziatore dipendono dal tipo di acido:

o Immergere in Define o Define MX-aq, entrambi contenenti acido organico debole, per un
tempo compreso fra trenta (30) e novanta (90) secondi. Esempio di protocollo di
colorazione progressiva con elemento regressivo come illustrato in Figura 1.

o Immergere in alcoli acidulati all’1% o allo 0,5% per un tempo compreso fra tre (3) e dieci
(10) secondi. Questo si differenzia quando si utilizza il protocollo di colorazione
regressiva (Figura 2). La figura 2 illustra un esempio di protocollo di colorazione
regressiva.

4. Risciacquare i vetrini con acqua corrente per un tempo compreso fra trenta (30) secondi e un (1) minuto.
5. Proseguire con il protocollo di colorazione con ematossilina-eosina.
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Tabella 1. Esempio di protocollo di colorazione H&E progressiva con elemento regressivo, utilizzando acido organico
debole (Define).

Passaggi | Azione Sostanza chimica Tempo (mm:ss)
Rimuovere la paraffina Xilene 3:00

2 Rimuovere la paraffina Xilene 3:00

3 Rimuovere la paraffina Xilene 3:00

4 Idratazione Alcol al 100% 2:00

5 Idratazione Alcol al 100% 1:00

6 Idratazione Alcol al 100% 1:00

7 Idratazione Alcol all’'80% o al 95% 1:00

8 Idratazione Lavaggio con acqua 1:00

9 Colorazione Ematossilina progressiva da 1:00 a 5:00

10 Lavaggio Lavaggio con acqua 3:00

11 Differenziazione Differenziatore da 0:30 a 1:30

12 Lavaggio Lavaggio con acqua 1:00

13 Colorazione blu Tampone per colorazione blu | da 0:30 a 1:00

14 Lavaggio Lavaggio con acqua 2:00

15 Disidratazione Alcol dall’80% al 95% 1:00

16 Colorazione di contrasto | Eosina da 0:30 a 1:30

17 Lavaggio Lavaggio con acqua 2:00

18 Disidratazione Alcol dal 95% al 100% 1:00

19 Disidratazione Alcol al 100% 1:00

20 Disidratazione Alcol al 100% 1:00

21 Chiarificazione Xilene 2:00

22 Chiarificazione Xilene 2:00

23 Chiarificazione Xilene 2:00

Tabella 2. Esempio di protocollo di colorazione H&E regressiva utilizzando acido forte ino

rganico (alcol acidulato).

Passaggi | Azione Sostanza chimica Tempo (mm:ss)
Rimuovere la paraffina Xilene 3:00

2 Rimuovere la paraffina Xilene 3:00

3 Rimuovere la paraffina Xilene 3:00

4 Idratazione Alcol al 100% 2:00

5 Idratazione Alcol al 100% 1:00

6 Idratazione Alcol al 100% 1:00

7 Idratazione Alcol all’'80% o al 95% 1:00

8 Idratazione Lavaggio con acqua 1:00

9 Colorazione Ematossilina progressiva da 1:00 a 5:00

10 Lavaggio Lavaggio con acqua 3:00

11 Differenziazione Differenziatore da 0:03 a 0:10

12 Lavaggio Lavaggio con acqua 1:00

13 Colorazione blu Tampone per colorazione blu | da 0:30 a 1:00

14 Lavaggio Lavaggio con acqua 2:00

15 Disidratazione Alcol dall’80% al 95% 1:00

16 Colorazione di contrasto | Eosina da 0:30 a 1:30

17 Lavaggio Lavaggio con acqua 2:00
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18 Disidratazione Alcol dal 95% al 100% 1:00
19 Disidratazione Alcol al 100% 1:00
20 Disidratazione Alcol al 100% 1:00
21 Chiarificazione Xilene 2:00
22 Chiarificazione Xilene 2:00
23 Chiarificazione Xilene 2:00

Pronto all’'uso
Quando la versione concentrata di un differenziatore & stata opportunamente diluita, o se viene utilizzata la formula pronta all’uso,
versare tutto il reagente nel contenitore per il reagente. Riposizionare il contenitore per il reagente nella rispettiva stazione.

Controllo di qualita
Devono essere inclusi uno o piu vetrini di controllo di routine contenenti tessuto fissato e trattato in modo simile ai campioni di test
prima dell’'uso di routine per garantire che il funzionamento e le prestazioni dei reagenti risultino corretti.

Risultati attesi
Seguendo le istruzioni per I'uso, i differenziatori rimuoveranno la colorazione di fondo/aspecifica in eccesso dai campioni colorati con
ematossilina in modo che i dettagli del nucleo possano essere visualizzati al microscopio.

Prestazioni analitiche
| differenziatori Leica Biosystems non vengono utilizzati per rilevare analiti o marcatori specifici. Questi prodotti sono utilizzati in
combinazione con altri prodotti in un sistema di protocollo di colorazione con ematossilina-eosina per colorare di blu i nuclei cellulari e di
varie tonalita di arancione, rosa e rosso tessuto connettivo, citoplasma, muscolo ed eritrociti. | parametri analitici quali sensitivita e
specificita analitica, veridicita (bias), precisione (ripetibilita e riproducibilita), accuratezza (risultante da veridicita e precisione), limiti di
rilevamento e quantificazione, range di misurazione, linearita, interruzione, inclusa la determinazione di criteri appropriati per la raccolta di
campioni e il controllo di interferenze note rilevanti endogene ed esogene e le reazioni incrociate non si applicano alle prestazioni del
sistema.

Prestazioni cliniche
| differenziatori Leica Biosystems non sono progettati per I'uso come mezzo di rilevamento di malattie o processi/stati patologici
specifici. Gli indici di prestazioni cliniche quali sensibilita e specificita diagnostica, valore predittivo positivo o negativo, probabilita e
valori attesi in popolazioni normali e patologiche non si applicano all’uso dei differenziatori Leica Biosystems in un ambiente clinico.
Smaltimento
| differenziatori devono essere smaltiti conformemente alle normative locali.

Leica Biosystems Richmond, Inc. - CEpartner4U

‘ 5205 Route 12 ﬂﬁ Esdoornlaan 13
Richmond, IL 60071 3951 DB Maarn
Stati Uniti C E Paesi Bassi
(1-844-534-2262) cepartnerdu.eu
LeicaBiosystems.com
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Haf
Leica Biosystems% Bl 55 EHIEL G,
J::F
BH/EIE
Leica Biosystems&l 2 BIFEEH|T, S PI—D—0BREFEIEBIERATEHIFL ., Leica BiosystemsEL 5 BIFEEFIE. AV FIIVELUVIFY
VEETON— )L TOEEFEGIS57 B EBAEY R ICERTIEEERILTVET #REENCHERTIET. 2 RSERIRABAT M IIVEE
FlEkrE UTREBRECLGRITHREXR) . BT BN HIBEMBREATM I DIEEEMEDAT M IV BEREL. LFVEBEREHDVIER/MMIL.
BRENODEALMRE RBEAREICLES,
5 EE
Leica Biosystems® 2 BIFFEAIIHIELZBETOMIVCHERL BITHRBECSVTHRERERAEL., ETESLUTBITHREERCSVTEFEMD
ZEERELET (HIARATM FPEXRBEEAVIIDERE) . NL—ZU0E2EEMRIE, HAEEBINLEARE, BEOREDIKE. Z0OEEE
BEORERBEEV-EZOMDIFEREEEICFIAL. EEMNZEETVET,
RESNISERE
Leica BiosystemsH 2RI EH|(E. FEDER . RE. FLRVAVEFOREEERF RN AT EEEMEELTVER, NL—ZU0%2(3EM
RiE. BEEBNCCNHE R EFERALTHEONERAICLD., ABRAVEBRZNELFIREBEZHREEZHOMNITEET,
Vil b= V)
Leica Biosystems® 7 RIS F|E BB CEHNFEAN. BBIZB TSV I+ —LTHERTEET, BTV N I4—LTOFERG. ERBRATRIIT2
EXHNET,
EMER EEN
Leica Biosystems# 7 BB XL, EHEMFEBEFERALET,
BiEniEs
Leica Biosystems# 2 Bl EFE. EEF LI FEABFNBLUMBZMRALHERTEERT,
FArOEER
Leica BiosystemsZ /A5 EEL. SL\DHRIFREFLIEBOH ENEHIC, ERFLEUFBBOFMEETZEBICHERTIEEBMHELTNET,
X&RI1——
Leica BiosystemsH # BIFEEH|E. HEROREBUERLY  FLEIREREROBEIER ACLZFERAEEMELTNET,
In Vitro 2k
Leica Biosystems# 5 BIZEEH| (3. /n vitro Z¥ITCOFEROAEBHELTVET,
®H&RI1—T—
Leica BiosystemsH 7 BIFEEH|E. HEROREBLUERLY FLEHIER ACLZFEREBEMELTNET,
FANRE
Leica BiosystemsE 7 BIFEEHE. HORDBAR M IIVEEE, FEIEEEELBEROBRCECINEEELET,
SRFEHL, FRASNZILEBFEICLOT, REF (IR THASNET,
FIL-3—BLUa0 M-
LeicaBl /) BIEFEH(E. FrUTL—A—pIY bO- &2 ERTIBELNHDEEH,

HEOFIR
o & BICHEOHIRIZHNFE .

REE S
g1 F MEOERHA
3803590 SelecTech Definej&#&i% (500 ml)
3803591 SelecTech Define&#&i®& (4-500 ml)
3803595 SelecTech Define MX-AQ;2##:& (500 ml)
3803596 SelecTech Define MX-AQ;&E &% (4-500 ml)
3803598 SelecTech Define MX-AQ RTU(F<IZEAT)(3.8 | [1AOV])
3803650 SurgipathBE 7). 0—)11%(3.8 | [LAOV])
3803650E SurgipathB§ 1 7)L1—)L0.5%(5 )
3803651 SurgipathB £ 7)LI1—IL1%(4-3.8 | [4-150])

F: SR #H SN AR ARESN TO BV A BIEYS,

SENTLEBLED
Leica Biosystems&! 2 BIFEHF|E, BRI L—FO7II-IEFILIVELKEFILIOREBY . AT IFIIY . BHF. IZVVOFERPBER, AT MY
UVITAYV(H&E)EETOMI-ILO—EELTHEATIEEERILTVET,
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WERTIMA
Leica Biosystems® 2 BIFFEFIE. HoW3F—T VB BELEETSYNI4—LETOER, H3MIVZ21TIOREFHETOERNAIEETTH, £ERS
AT CHREESNS B ENHNET
RELRES
AR, BETHTINCEE . BE®R24D AR RELCIRETT,
AERILKBERENLIHZFTICER (156~30°C) TRE LTS,
AR ERYPRERELLOE, FERALBNTISL,

ERABOREH
FRABOREMEHHTIRE1I--HNELOHEETITOIDLENBNET,
W
Leica BiosystemsH 2 RIFFEFITRBE R TEHNEE .
BESTE
AR HIURRCEHTZIONI-IIE, KEEEIBAZ(CLeica BiosystemshEB & LTS IEEE1I-—F—bER LS &L 1-Y—MERSRTRIET
DLENHNES,

BEEMEOAT—HA
Leica Biosystems® 7 BIEEFICIE. BREEWER S ENF B, EEL. BEILOFIERDRABLFEZORIKICBINETATOME L. BREREET
2HDELTENR, DA FSA VK- CEYIB RSB EE U TEREL TS,
A e 5%
Leica Biosystems® 5 B ZEEH|E. HESRDH A R4 VIR TERALTESL,
RO
ARFBRINEFNIHKE R B THEATIHEAL. PHEERILIIITLANERESNEFNERDEE,
MITMBENS 71 aIBEK, MBEEIZENT2~5 yumDEICYI FERRLET,
izl
e Define MX-aq RTU, Bt 7)La—IL(1%, 0.5%)[3 3 CIcE AT AL A ThIEHIF VU UT R ESNEE A,
o DefinejB#&#&. Define MX-aq & S EAMICHFRTILENHDET:
o Definel@#E&: BRI LTI0%HETILI-IL(19) B> TEERREMEDET ST ERI2N D OBRMBRES00 mID70%:H
PII=IUZAN, IOERE . CNEZEARRELET, RN F T ORVDBETRAEHELZEE. SIERR1FHELET,
S F IO JILEEHTEIBNE B,
o Define MX-aqigfEi&: BRI LT, BAAVKFEEZRBKN)EFE->TIEERREEDET, FIOAZEELT. SHERER2TF
S OEMERES00 mIDBEAZVKFEEHRBKICAN, IKOEEE, CNEZERKRELET, KM F T ORUDBETHRIAZHZL
EEE. GHERBIFHELET . Fvy/ORJILEEHER TRHNFE .
R - PRFEFAROBEROTIENR DL, PFTILBIEECHETIENHIET,
Jaor3-Loty b ry7:
1. BELSNEARMIVY-IF IV EBOFIBICH-THERLTESL,
2. AV IYVEAE KEKOFKTTATS FETTE ROBAI I IUVEELICRELTESL,
3. BEREOAIMIIVEBNASM FREBNOBRESNDIET, 271 FER R FERIEEBRISRLET,
A RIFEBFICRETHMEBOEEICLNET:
o BEMEEEEHET3DefineFzldDefine MX-aqTl3305 ~90F 2 LET, BRITH R EEAVETERETO M- IILOFIHE
BUTRENTVET,
o 1%FIF0.5%DEEME7 I I—ILTIEIF ~ 10 IR LET . BITHERETON-ILER VBB BIERNHDET (Ei1E2), BITHER
/70— ILOBIHEE2TTRESNTNET,
4. 30 ho150[. KEKORKFTITEET,
5. AYREIY-IAVVREOTORIVICHEL. EEEHKTET,

=1 BESBEEALL, BTt alcsdETEHSESR BTN FIILOB] (Define) ,

ATV Y VEVS {EEmE BER (52 )
1 B854 oLy 3:00
2 B854 oLy 3:00
3 BI85 74Y FoLY 3:00
4 ik 100%7)La—) 2:00
5 oK 100%7JL—)b 1:00
6 hnsk 100%7)La—) 1:00
7 oK 80%F7(£95% 7)L - 1:00
8 pilip S KTH%E 1:00
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3803590, 3803591, 3803595, 3803596, 3803598, 3803650, 3803650E, 3803651

9 pas) HEITHEAT PV 1:00~5:00
10 Pited KTHE 3:00
1 55l 5 Al FWA 0:30~1:30
12 it KTHS 1:00
13 TI—=105 =129 1\y77— 0:30~1:00
14 pited KTHS 2:00
15 B K 80%~95%7)L1—) 1:00
16 T Ee Aoy 0:30~1:30
17 pited KTHS 2:00
18 B K 95%~100%7JLI—)l 1:00
19 Bk 100%7JL3—) 1:00
20 ik 100%7)L3—)L 1:00
21 EBrovy) oLy 2:00
22 HyrIoy oLy 2:00
23 POy ov) oLy 2:00

2 MERSERY (B 7)LI—)V) ERALVE, BTIEHRERE SO FI-ILOH,

ATv7 7oAy EhE BE(5:#)
1 B854 oLy 3:00
2 B854 oLy 3:00
3 B854 oLy 3:00
4 hnsk 100%7)L3—)b 2:00
5 hnsK 100%7)L3—)b 1:00
6 hnsK 100%7)L3—)b 1:00
7 hnsk 80%F/z(395% 7L a—) 1:00
8 Jilip S KTk 1:00
9 ESE) HETEAT MY 1:00~5:00
10 v KTk 3:00
1 53l SR FEEA 0:03~0:10
12 Pt KTkig 1:00
13 T—=10Y T—=129N\y77— 0:30~1:00
14 it KTk 2:00
15 Bk 80%~95%7)L1—)l 1:00
16 pog =) A9y 0:30~1:30
17 Pt KTkig 2:00
18 B oK 95%~100%7JL.I—)l 1:00
19 B K 100%7)V—)b 1:00
20 B K 100%7)L3—)b 1:00
21 urFuuy FoLv 2:00
22 urFuuy FoLv 2:00
23 Prov) oLy 2:00
FEROER
RTEDSD B FEREETCHERUCTHL, FEFIUCEAFTREERIEFEIGER. IATORELZRERRCEIEANT T, HEBREINTLOAT—Y
IVICRLETS,
mEER
J;L—\?yﬁmwﬁma REBRRACERCEELEBINHEBEOR LR ENRE BEAATM FEEALT, REOHAEPHEENEYI THEEERERLTWE
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FHENZBER
ERERBAZEDIERICHEL. S RIFERINAT IV R E UERENBEIG R \WDT 50 FEHENEEEREL. BHBET THROFENR 2L
SICLET,

SHTHERE
Leica Biosystems® 7 BIFEEH|(E . HFEDD M PI—D—DRAICEERATEE NV, CNHE GG A IUVBLIVIAVVEBTON-ILYATL
THDEZEOFATILOTH). MEZEFRICEE L. HEHEE. ME. HR. FOAREILYIB VDB, REOKRABAEICEALET, RIKIX
ELHLVICEEMORETINRAESLUNRAE T SOBMDFVSLUFIHOBE G EEDRE ., REBRLEZESD. PITBREPSITFEE. ELEOM7
) BE(REMEBLUBERMY) . ERME(ELSBIUBENLOER) . RMSIUEELORE. BIESEHE. EHIE. Dy b IBEDHHTIITA—21E, &
VAT LOMEREICIER SN EE R,

EEERTERE
Leica BiosystemsB 2 BIFEE XL, ¥ EOEBFLITFEZMNTOCR REORMFEELTERTIENOEDOTIEBNEEA, ZETRRE. ZHERE
T, BHEM TR EEMRER EERETTE, EELBEAYPEZELSZ (T -BEROHFERE DK MEREISIEL. BRRERE CDLeica Biosystems
WA RFEFOFERICEERINE TR,

BEX
S RFER IR TEASNS RN VEELTEEL,

Leica Biosystems Richmond, Inc. - CEpartner4U

‘ 5205 Route 12 <o frer) Esdoornlaan 13
Richmond, IL 60071 3951 DB Maarn
K ce FEL]
(1-844-534-2262) cepartnerdu.eu
LeicaBiosystems.com
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A EF
Leica Biosystems - A A3,

L5
AEIEA
Leica Biosystems w3 A= A &0l IAAE AEF = 5454 &5 Leica Biosystems 7 A = dvlE54A 9 2 o @ A1 44
ZREZS o]&3lve AE B o v 22 TH dyo) AR fsk AUt WEE 2 AR A “?*51115 Z27} 3ntEA
DAL AASIL (B3P QAP Axzdg Fostar, @n fr] Eefolmol A 24 HAAZ 18 vl 504 utEd A& A AL,
T2 AAE AASFAY AL o 2N MEd A FPAdT Ho & A3t

AE 7S

Leica Biosystems ¥ A= HRE A4 L2 EFHof| A L85 o] B A ol Ao Alza S AFAlstal 2184 2 B34 G2l A
H Sl A A(e: frE] Eetol= e & A i A) S AAJYT HEE 94 A= 88 AErts &8l sixd 35 e e, 17
A e S} 7 /194 Bl Ao} 3 el 3w A% S B 2 Aol 3 2859 95 AwS Ud = A gtk
ER AR AT
Leica Biosystems ¥ A= 54 23, A8 T 98 Axtol Uik &, 49 e FEHS 98§57t obdyt 953 ST 2 AFSH =
- o123 A E 2 AL A E Ehte 9SS HE AEIFIA 22 ARl g3k A me e de AgES g kgl
Xéiﬂ AlFHHTh
253}
Leica Biosystems &84 &= 2b 3t 5] 4] koo AHg G4 TR FN A AR = AFUTE AL A A Abs ZHFAAY A S AT S
alloF Fyt.
R AR ZFRDA
Leica Blosystems Al A A A A Y
AA %
Leica Blosystems EEAE 1A e A Al o] 2287 2 A E8HE A Ao AFEE = Ut
MAZ AA
Leica Biosystems ® Al = 9] 4] o] 7} W] T Ao #3 Hr} & 7w AR 22 o) 7He B8R o BE Ao A
AHE B E S 1rE dHF Y T
=4 Ag-2k
Leica Biosystems ¥ A= 217 284 918 2/ A Algho] AFE-3 == A 2HE A U
AL A
Leica Biosystems &' Al #¢/ Xtk § =2 7F AL8-317] 98k A Y Th
o =H ALgAL
Leica Biosystems ®8A|& 212 AP Q18 H/Ew= A AFgo] AMSS e S Al 2E A5 YT
A 2H
Leica Biosystems 84| o] 2+ 0 & AL 3 o]} H] Eo]d Aol 4] #rtet sul52 o] 2| AU
A E AREE GAYE VNt g Ak i ofak o7 Azt

A7) R Ao FA

Leica & A A2 g 7| Alo] A& AHEE a7t glsyth

Ao} A A
olgl gt AlFol A-&E T A= A F Alg A2 glsyTh
3 AE
AE I= 2 49
3803590 SelecTech Define &3 <(500ml)
3803591 SelecTech Define &% 2 (4-500ml)
3803595 SelecTech Define MX-AQ &3 <(500ml)
3803596 SelecTech Define MX-AQ % ! (4-500ml)
3803598 SelecTech Define MX-AQ RTU(H}IZ AL 715 (1gal) (3.81)
3803650 Surgipath 2H4 <518 19%(3.81)(Lgal)
3803650E Surgipath 4+ %57 0.5%(5l)
3803651 Surgipath AH4 k518 19%(4-3.81)(4-1gal)
Frat oy 7)ol | AlFe] A5 Aol A= AeHA &S 5 AFY
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"EEEL
Leica Biosystems - #|

=5 AR, EFA D o 2218 ALE-3) o 3=
k=52 P &oll @ A (H&E) 44

ga A
Leica Biosystems 84l = €&l Abg 94 SAE oWl Zlel My} B 4o iAol ARS-E = glow, ARE ARl el A5 S]ofoF T
a9 wl 0}781‘3

AFS FH 2ol A BHEd A9 A F 24709 Bk A A YU
7171 2 e Fol A A-&(15-30°C) .2 A S B34 A 2.
Fo: fr & 71% o] ol = AHE-EHA] mHAI AL L

A& A4

AHE Qb A E ALE AL Al o2 P s oF gt
2 4

Leica Biosystems ¥ ¥ A= F-3F Al Fo] obd Yt}
Aa/Fe] A

o Al 1¥ I AFY ARE ZEEZL 2 Leica Biosystems ] A X H o A A FFH A AU AFEAE LA L] o Fell FAIglo],

Ex
AL AL AL W A E H ofof P )

Za =4 4
Lelca Biosystems H-8A = oWl 7+ B2 % ¥ 3814 FHUh SHA W 1A A Ay} Fo] HA L olo] wEH RE Z2F LS 7Y AHES
T k= 7HA 0}°ﬂ FAFalof sh, Al A3l et g o 22X E v o2 F 7] s oF
&5 @H]
Leica Biosystems ¥ A= A1 A of] w}e} AF&-5 of of gL,
A ﬂfq

FHEAE L HRER A8 AA« T4 &5 2278
A4 2 gebd Fo) F 58 FA(2~5um)E 24t
AHg &
e Define MX-aq RTU 2 A4 ¢372(1% 2 0.5%)2 HF2 & 4= A =(RTU) Aldoln g, £3to] g ¢l
e Define 559 ¥ Define MX-aq & -2 AF4-317] ol 84 3jof gt}

of»

Y,

o Define 550 550 1545 AH-5-3, 70% Ao} S51% 19525 S71ste] 514 Soo] Bagic 84 o3
Q0P W 5 2 54E 70% Ao BL 500 miel 3 % A0S 1 ZAe W £ A A A AAA e

A9 2T

a5 *ﬂﬂft =7 AMo] ol gyt
o Define MX-aq 5% %: 5 W 1 EE A}&3510 go] 25 T FH5 199 ES F71510] 84 §a8 A5tk e
34 §AE AY] A8 F A FEHY SHAE Gl B TF 500 mioll F-of & A5t 15423 5749 3
H A *Wvl ANYA = A ZEUS o B4 2 =s 54 ﬁol obgych
o - BdA e 84 o G F AAdsA A F et God dete G AEE dX EE S5 syt
IZEZAA:

AR oS A} o 941 94 A pol wheh ARg-EkAl A S
Slob= a7 A, sopE Aol hAE AAD kA B2 SR &
ﬁoﬂ@ﬂ%@ﬂﬁ%ﬂﬂi%—lﬂ*ﬂﬂLFﬂﬂ*ﬂﬂzgsiaﬂﬂ Sob= A2l ol A2 A A g o
A o] T 315 thea o] A @ ol weh gk

Define ™= Define MX-aq(% t eF714F )0l 4] &= 30-90% 7+ wHFuith. o] u]#] 10] viehd Bay 828 AHgahs
z]sgx% oixﬂ TREZ ] 01]_
o 1% i 05% 2 Lol 3-10% 3 HFUT o] AL HAY JA ZREDS ARG (o] n)A 2) BEF U
L 21mA 200 ERd B 94 2R m e of.

W N |

§

o

Eoll 30&~13 3+ Ayt

o pyrpdi i L b

J\-}
™
o
oot
i
o
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X 1. ¢ 714K Define) s E-831o], B3P 84 F A1-831E A PA HAE N ZEFE S 4.

=5 A4 gEE4 A ZHmm:ss)
1 shekal A A 2k #ll 3:00

2 shehal A A 2+ ©ll 3:00

3 shehal A A 2k ©ll 3:00

4 =3} 100% <=2 2:00

5 =3} 100% &= 1:00

6 =3} 100% <52 1:00

7 3} 80% = 95% &S 1:00

8 3} = AA 1:00

9 LR A8y FrtEA 1:00 ~ 5:00
10 A7 & AA 3:00

1 = A 0:30 ~ 1:30
12 A7 = AA 1:00

13 E5 E7Y 454 0:30 ~ 1:00
14 A7 = A3 2:00

15 By 80% ~ 95% o518 1:00

16 EEER o .4 0:30 ~ 1:30
17 A7 = AA 2:00

18 By 95% ~ 100% &+ 1:00

19 By 100% &3-2 1:00

20 Esy 100% &3-2 1:00

21 4 Zpd =l 2:00

22 =g 2+ 2 2:00

23 o A &l 2:00

¥ 2.7 73S €32)S o] &3t H¥Y HRE HA ZREZS] 9.

25 24 e | Al ZH(mm:ss)
1 sheb A A 2k @l 3:00

2 v}2hal A A A7 3:00

3 v}2ha A A A7 3:00

4 3} 100% U452 2:00

5 3}t 100% L= 1:00

6 3} 100% U5 1:00

7 3} 80% W 95% &S 1:00

8 I3 &= A3 1:00

9 a 84 9 ELA 1:00 ~ 5:00
10 A7 = AA 3:00

11 | A 0:03 ~ 0:10
12 A7 = AA 1:00

13 EF9 EFY ¢34 0:30 ~ 1:00
14 A7 = AA 2:00

15 B 80% ~ 95% <3 1:00

16 o ¥] & A ol 2.4 0:30 ~ 1:30
17 A7 = AA 2:00

Page 48 of 101



34

3803590, 3803591, 3803595, 3803596, 3803598, 3803650, 3803650E, 3803651

18 Es 95% ~ 100% <% 1:00
19 Es 100% <512 1:00
20 Ess 100% &3-S 1:00
21 9 2 2 2:00
22 w1 AL 2:00
23 1 kil 2:00

AHE FH] g8
Ao wEHAo] HAsA A HAYH, T RTU Algo] AFEE = A5, BE AFS A9 7)o B5uth Al ekaS a2 o] Aol
U] o AN Q.

4 #9
LA ARGl ShAY, A9 Al o ml e g o A o] g R A E A FA Alo] SRl =& aAste] Alofe] ofed ti® e
et A=A E Gl oF Pt

o 23
A B ol whet sk BE A VY FetE A - A A A FHrt QA = w A/m] o) QS A At Av|F R A NS E S
AEF ok

24 4%
Leica Biosystems £ A= A3 B4 &E = IAAE AESE Ul AFEE A &yt o] 23 A% H&E(Hematoxylin & Eosin) 4 4
_Liii ;\]/\Eﬂoﬂ/q r/}e xﬂ%ﬂ.é 7;]] A]__g_g oq H]j_z‘ﬂ'l% ‘éﬁ']_o_g oq7J Zz] /q]_z_;d = 19 m ZJQ:F—F' p}okg]_ Ood,] A;]-)\ﬂ Hzxﬂ tﬂ
Wz o 2 A AA SRS s e v A4, 4ER Leﬂ lﬁﬂo]” 49 14319]' Alof, MAREE-S F 53} %51 “J?:LE, 4
o4, A4 (HF), AL E(IEAE 2 AAA), P (R LRl A 7191, AFE R A A, S RS, A8, AT T3 2
A e B A 2R s A EEA gFUth

A4 45
Leica Biosystems ¥ A= 54 Aoy ¥ &<l ¥4 T A E 25 S5 28 AR H A Ut Jd N E, A 5o, ¥4
A5, 54 AFE, 21 53 22 A AT A, 1Al B AT R &4 TRAE ] o 4 32 17 A oA Leica Biosystems

A °] ApE-of Z*%EV] FHEUTH

7]

A= A9 #E] g el whet # 7] = o oF gh T

Leica Biosystems Richmond, Inc. - CEpartner4U

‘ 5205 Route 12 ﬂﬂ Esdoornlaan 13
Richmond, IL 60071 3951 DB Maarn
USA C € The Netherlands
(1-844-534-2262) cepartner4u.eu
LeicaBiosystems.com
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Differensiatorer
3803590, 3803591, 3803595, 3803596, 3803598, 3803650, 3803650E, 3803651

Produktnavn
Leica Biosystems Differentiator-produkter.

Tiltenkt bruk
Pavisning/maling
Leica Biosystems differensiatorer paviser eller maler ikke en analytt eller markgr. Leica Biosystems differensiatorer er tiltenkt for bruk
pa frosne eller parafininnkapslede histologisnitt med en hematoksylin- og eosin-fargingsprotokoll. Nar de brukes som anbefalt, fierner
differensiatorene overflgdig hematoksylinfarging og definerer kjerner (i regressuv fargingsmetode), fierner ikke-spesifikk
hemaroksylinfarging fra mikroskopobjektglass forarsaket av vevklebestoffer, fijerner eller minimaliserer mucinfarging og skaffe
gjennomsiktighet og definisjon av cyroplasmiske farginger.
Produktfunksjon
Leica Biosystems differensiatorer brukes i en H&E fargingsprotokoll for & forfine kjernefarging i regressiv metode og fjerne ikke-
spesifikk farging (f.eks. objektglass eller store, syreproteiner) i progressive og regressive fargingsmetoder. Den H&E-fargede prgven,
nar den tolkes av en kvalifisert person, brukes sammen med annen informasjon som pasientens sykehistorie, fysiske tilstand, samt
resultater fra andre medisinske prgver for a stille en medisinsk diagnose.
Spesifikk avgitt informasjon
Leica Biosystems Differensiatorer er ikke tiltenkt for pavisningen, definisjonen eller differensieringen av en spesifikk lidelse, tilstand
eller risikofaktor. Fargingen vist ved bruk av disse produktene, nar brukt som tiltenkt, gir kvalifiserte personer informasjon som kan
definere den fysiologiske eller patologiske tilstanden av vevsprgven.
Automasjon
Leica Biosystems differensiatorer er ikke automatisert, men kan brukes pa automatiserte fargingsplattformer. Bruk pa en automatisert
plattform skal valideres ved brukspunktet.
Kvalitativ/kvantitativ
Leica Biosystems differensiatorer brukes med kvalitative farginger.
Pragvetype
Leica Biosystems differensiatorer kan brukes med fikserte eller ferske histologiske og cytologiske prgver.
Prgvepopulasjon
Leica Biosystems differensiatorer er tiltenkt for bruk med en hvilken som helst pasient som trenger evaluering av biopsi- eller
reseksjonsvev, som for fastsettelse av en mistenkt patologi eller sykdom.
Tiltenkt bruker
Leica Biosystems differensiatorer er tiltenkt for bruk av kvalifisert laboratoriepersonell og/eller den utpekte av laboratoriet.

In vitro -diagnostikk
Leica Biosystems differensiatorer er kun tiltenkt for /n vitro diagnostisk bruk.
Tiltenkt bruker
Leica Biosystems differensiatorer er tiltenkt for bruk av kvalifisert laboratoriepersonell og/eller den utpekte av laboratoriet.

Pragveprinsipp
Leica Biosystems differensiatorer virker ved a fjerne overflgdig hematoksylinfarging fra kjerner eller en hvilken som helst ikke-
spesifikk farging.
Differensiatorene formuleres med enten sterk eller svak syre basert pa fargingsmetodene som brukes.
Kalibratorer og kontroller
Leica differensiatormidlene krever ikke bruk av kalibratorer eller kontroller.

Reagensbegrensninger
Ingen reagensbegrensninger gjelder for disse produktene.

Gjeldende produkter

Produktkode Materialbeskrivelse

3803590 SelecTech Define Concentrate (500 ml)

3803591 SelecTech Define Concentrate (4-500 ml)

3803595 SelecTech Define MX-AQ Concentrate (500 ml)

3803596 SelecTech Define MX-AQ Concentrate (4-500 ml)
3803598 SelecTech Define MX-AQ RTU (Klar-til-bruk) (3,8 1 (1 gal))
3803650 Surgipath Acid Alcohol 1 % (3,8 | (1 gal))

3803650E Surgipath Acid Alcohol 0,5 % (5 1)

3803651 Surgipath Acid Alcohol 1 % 3,8 1 (4-1 gal)

MERK: Produkter oppfgrt her er muligens ikke tilgjengelige i alle omrader.
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Materialer er ikke inkludert
Leica Biosystems differensiatorer er utformet for bruk son en del av en hematoksylin & eosin (H&E)-fargingsprotokoll som krever
bruken av graderte alkoholer, xylen eller xylensubstitutter, hematoksylin, blafargingsmidler og eosin.

Pakrevde enheter
Leica Biosystems differensiatorer kan brukes pa en hvilken som helst apen automatisert fargingsplattform eller med en manuell
fargingsmetode og skal valideres ved brukspunktet.

Oppbevaring og stabilitet
Produktet skal veere stabilt i 24 maneder etter produksjon nar lagret ved omgivelsestemperatur.
Oppbevar reagenser ved romtemperatur (15-30 °C) pa et godt ventilert sted.
FORSIKTIG: Ma ikke brukes etter utlgpsdatoen.

Stabilitet i bruk
I-bruk stabilitet skal fastsettes etter brukerens skjgnn.

Sterilitet
Leica Biosystems differensiatorene er ikke sterile produkter.

Advarsler/forholdsregler
Dette produktet og protokollen(e) forbundet med produktet, enten gitt av Leica Biosystems i denne bruksanvisningen eller utviklet av
brukeren, skal valideres ved brukspunktet av brukeren.

Status for smittefarlig materiell
Leica Biosystems differensiatorene inkluderer ikke smittefarlig materiale. Imidlertid skal prgver fgr og etter fiksering, og alle materialer
som utsettes for dem, handteres som smittefarlige og avhendes i henhold til fasislitetens retningslinjer.

Spesielle fasiliteter
Leica Biosystems differensiatorene skal brukes iflg. fasilitetens retningslinjer.

Behandling av praver
Prgver tiltenkt til & bli farget med H&E som inkluderer differensiatorer skal veere godt fiksert med ngytral bufret formalin.
Etter behandling og innkapsling med parafin, skal vevet deles inn i standard tykkelse (2-5 um).
Forberedelse til bruk
. Define MX-ag RTU og Acid Alcohols (1 % og 0,5 %) er klar-til-bruk formler og derfor kreves ikke blanding.
. Define Concentrate og Define MX-aq Concentrate méa fortynnes fgr bruk:

o Define Concentrate: Bruk en (1) del Consentrate, tilsett nitten (19) deler 70 % reagensalkohol for & oppna
arbeidslgsning. For a fa en arbeidslgsning, hell to mal Concentrate inn i 500 ml av 70 % reagensalkohol og bland
godt. Et mal er lik veeske fylt til fgrste linje i flaskekorken.

Merk: Korkgjenger er ikke malelinjer.

o Define MX-aqg Concentrate: Bruk en (1) del av Concentrate, tilsett nitten (19) deler av avionisert eller destillert vann
for & oppna arbeidslgsning. Alternativt, for & oppna en arbeidslgsning, hell to méal Consentrate inn i 500 ml
avionisert eller destillert vann og bland godt. Et mal er lik fluid fylt til fgrste linje i flaskekorken. Merk: Korkgjenger
er ikke malelinjer.

Merk - Utilstrekkelig vasking etter nedsenking av differensiator i arbeidslgsning kan innvirke pa gnsket fargingsintensitet.
Protokolloppsett:
1. Bruk iflg. etablerte hematoksylin- og eosinfargingsprosedyrer.
2. Etter hematoksylinfarging skyll objektglass med rennende vann fra springen til all Igs hematoksylin er fjernet.
3. Legg objektglass ned i en differensiatorarbeidslgsning i en tidsperiode etter som det er ngdvendig for a fjerne bakgrunns
hematoksylinfarging fra objektglasset eller vev.
Nedsenkingstiden i en differensiator avhenger av syretypen:

o Legg det ned i Define eller Define MX-aq, som begge inneholder svak organisk syre, i tretti (30) til nitti (90)
sekunder). Eksempel pa progressiv fargingsprotokoll med regressivt element vises i bilde 1.

o Leggdetnedi1 % eller 0,5 % Acid Alcohols i tre (3) til ti (10) sekunder. Dette er differensiering nar regressiv
fargingsprotokoll brukes (bilde 2). Eksempel pa regressiv fargingsprotokoll vises i bilde 2.

4. Skyll i rennende vann fra springen i tretti (30) sekunder til ett (1) minutt.
5. Fortsett ned hematoksylin- og eosin-fargingsprotokoll.
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Tabell 1. Eksempel pa progressiv H&E-fargingsprotokoll med regressivt element ved bruk av svak organisk syre (Define).

Trinn Handling Kjemikalie Tid (mm:ss)
Avparafinere Xylen 3:00

2 Avparafinere Xylen 3:00

3 Avparafinere Xylen 3:00

4 Hydrering 100 % alkohol 2:00

5 Hydrering 100 % alkohol 1:00

6 Hydrering 100 % alkohol 1:00

7 Hydrering 80 % eller 95 % alkohol 1:00

8 Hydrering Vask med vann 1:00

9 Farging Progressiv hematoksylin 1:00 til 5:00

10 Vask Vask med vann 3:00

11 Differensiering Differensiator 0:30 til 1:30

12 Vask Vask med vann 1:00

13 Blafarging Blafargingsbuffer 0:30 til 1:00

14 Vask Vask med vann 2:00

15 Uttgrking 80 % til 95 % alkohol 1:00

16 Kontrastfarging Eosin 0:30 til 1:30

17 Vask Vask med vann 2:00

18 Uttgrking 95 % til 100 % alkohol 1:00

19 Uttgrking 100 % alkohol 1:00

20 Uttgrking 100 % alkohol 1:00

21 Klarering Xylen 2:00

22 Klarering Xylen 2:00

23 Klarering Xylen 2:00

Tabell 2. Eksempel pa regressiv H&

E-fargingsprotokoll ved bruk av sterk uorganisk syre (Acid Alcohol).

Trinn Handling Kjemikalie Tid (mm:ss)
Avparafinere Xylen 3:00

2 Avparafinere Xylen 3:00

3 Avparafinere Xylen 3:00

4 Hydrering 100 % alkohol 2:00

5 Hydrering 100 % alkohol 1:00

6 Hydrering 100 % alkohol 1:00

7 Hydrering 80 % eller 95 % alkohol 1:00

8 Hydrering Vask med vann 1:00

9 Farging Progressiv hematoksylin 1:00 to 5:00

10 Vask Vask med vann 3:00

11 Differensiering Differensiator 0:03 til 0:10

12 Vask Vask med vann 1:00

13 Blafarging Blafargingsbuffer 0:30 to 1:00

14 Vask Vask med vann 2:00

15 Uttgrking 80 % til 95 % alkohol 1:00

16 Kontrastfarging Eosin 0:30 to 1:30

17 Vask Vask med vann 2:00

18 Uttgrking 95 % til 100 % alkohol 1:00
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19 Uttgrking 100 % alkohol 1:00
20 Uttgrking 100 % alkohol 1:00
21 Klarering Xylen 2:00
22 Klarering Xylen 2:00
23 Klarering Xylen 2:00

Klargjgring for bruk
Etter at en konsentrert versjon av en differensiator er riktig fortynnet eller hvis en klar-til-bruk formel brukes, hell hele reagensen i

reagenskaret. Plasser reagenskaret tilbake i den relevante stasjonen.

Kvalitetskontroll
Rutinemessige kontroller av objektglass der vev har blitt fiksert og behandlet pa tilsvarende mate som prgver, bgr utfgres fgr
rutinemessig bruk for & sikre at reagensene yter og fungerer slik de skal.

Forventede resultater
Ved a fglge bruksanvisningen skal differensiatorer fijerne overflgdig eller bakgrunns/ikke-spesifikk farging fra hematoksylin-fargede
praver slik at nukleaer detalje skal bli visualisert mikroskopisk.

Analytisk ytelse
Leica Biosystems Differentiators brukes ikke til & pavise en spesifikk analytt eller markgr. Disse produktene brukes sammen med andre
produkter i et hematoksylin- og eosin-fargingsprotokollsystem for a farge cellekjerner bla og bindevev, cytoplasme, muskel og
erytrocytter forskjellige sjatteringer av oransje, rosa og rgdt. Analytiske parametere som analytisk sensitivitet, analytisk spesifisitet,
sannhet (skjevhet), presisjon (repeterbarhet og reproduserbarhet), ngyaktighet (som fglge av sannhet og presisjon), grenser for
deteksjon og kvantifisering, maleomrade, linearitet, avskjeering, inkludert bestemmelse av egnede kriterier for prgveinnsamling og
handtering og kontroll av kjent relevant endogen- og eksogeninterferens, kryssreaksjoner gjelder ikke for ytelsen av dette systemet.

Klinisk ytelse
Leica Biosystems differensiatorer er ikke tiltenk for bruk som et middel for & pavise en spesifikk sykdom eller patologisk prosess eller
tilstand. Kliniske prestasjonsindekser som diagnostisk fglsomhet, diagnostisk spesifisitet, positiv prediktiv verdi, negativ prediktiv
verdi, sannsynlighetsforhold sa vel som forventede verdier i normale og bergrte populasjoner, gjelder ikke for bruken av Leica
Biosystems differensiatorer i en klinisk omgivelse.

Avhending
Differensiatorer skal avhendes ifglge gjeldende lokale forskrifter.

I Leica Biosystems Richmond, Inc. CEpartner4U

5205 Route 12 Esdoornlaan 13
Richmond, IL 60071 3951 DB Maarn
USA C E Nederland
(1-844-534-2262) cepartnerdu.eu
LeicaBiosystems.com
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Nazwa produktu
Roztwory rdznicujace firmy Leica Biosystems.

Przeznaczenie
Wykrywanie/Obliczenia
Roztwory réznicujace firmy Leica Biosystems nie wykrywaja, ani nie mierza zadnego analitu ani wskaznika. Roztwory réznicujace
firmy Leica Biosystems sg przeznaczone do stosowania z zamrozonymi lub zatopionymi w parafinie skrawkami histologicznymi w
protokole barwienia hematoksyling i eozyna. Przy stosowaniu zgodnie z zaleceniami roztwory réznicujace moga usuwaé nadmiar
barwnika hematoksylinowego i wyodrebniac¢ jadra (w metodzie barwienia regresywnego), usuwac nieswoiste barwienie
hematoksyling z preparatow mikroskopowych wywotane klejami tkankowymi, usuwaé lub minimalizowa¢ wybarwienie
spowodowane mucyna zapewniajac przejrzystosc¢ oraz wyodrebnienie barwienia cytoplazmatycznego.
Funkcja produktu
Roztwory réznicujace firmy Leica Biosystems sa uzywane w protokole barwienia hematoksyling i eozyna w celu podkreslenia
wybarwienia jader w metodzie regresywnej oraz usuniecia barwienia nieswoistego (np. w zwiazku ze szkietkiem laboratoryjnym lub
duzymi, kwasowymi biatkami) w metodzie barwienia progresywnego i regresywnego. Probka wybarwiona hematoksylina i eozyna,
o ile zostanie zinterpretowana przez przeszkolonego eksperta, jest wykorzystywana wraz z innymi informacjami, takimi jak wywiad
medyczny pacjenta, stan fizyczny oraz wyniki z pochodzace innych badan medycznych, w celu wydania rozpoznania medycznego.
Przekazane szczegétowe informacje
Roztwory réznicujace firmy Leica Biosystems nie sg przeznaczone do wykrywania, definiowania lub réznicowania okreslonego
zaburzenia, stanu lub czynnika ryzyka. Barwienie wykazane przy uzyciu tego produktu, jesli jest uzywane zgodnie z przeznaczeniem,
zapewnia przeszkolonym ekspertom informacje, ktére pomagaja okresli¢ stan fizjologiczny lub patologiczny prébki tkanki.
Automatyzacja
Roztwory réznicujace firmy Leica Biosystems nie sg automatyczne, lecz mozna ich uzywac¢ w automatycznych platformach
barwiagcych. Uzycie w automatycznej platformie powinno zosta¢ zwalidowane w miejscu stosowania.
Jakosciowel/ilosciowe
Roztwory réznicujace firmy Leica Biosystems sa uzywane z barwieniami jakosciowymi.
Rodzaj prébki
Roztwory réznicujace firmy Leica Biosystems moga by¢ uzywane z utrwalonym lub $wiezym materiatem histologicznym i cytologicznym.
Badanie populacji
Roztwory réznicujace firmy Leica Biosystems przeznaczone sg do uzycia u pacjentéw wymagajacych ewaluacji bioptatu lub wycinka
tkanki w ramach oceny podejrzenia stanu patologicznego lub choroby.
Uzytkownik docelowy
Roztwory réznicujace firmy Leica Biosystems sa przeznaczone do uzytku przez wykwalifikowany personel laboratoryjny i/lub osobe
wyznaczong przez laboratorium.

Diagnostyka In Vitro
Roztwory réznicujace firmy Leica Biosystems sa przeznaczone wytacznie do diagnostyki /n vitro.

Uzytkownik docelowy
Roztwory réznicujace firmy Leica Biosystems sg przeznaczone do uzytku przez wykwalifikowany personel laboratoryjny i/lub osobe
wyznaczona.

Zasada badania
Roztwory réznicujace firmy Leica Biosystems dziataja poprzez usuniecie nadmiaru barwienia hematoksylinowego z jader lub
dowolnego barwienia nieswoistego.
Roztwory réznicujace utworzono na bazie silnych lub stabych kwaséow w zaleznosci od uzywanej metody barwienia.

Kalibratory i kontrole
Roztwory réznicujace firmy Leica Biosystems nie wymagaja uzycia zadnych kalibratoréw ani kontroli.

Ograniczenia odczynnikéw
Tych produktow nie dotycza zadne ograniczenia zwigzane z odczynnikami.

Stosowne produkty

Kod produktu Opis materiatu

3803590 Koncentrat roztworu SelecTech Define (500 ml)

3803591 Koncentrat roztworu SelecTech Define (4 x 500 ml)

3803595 Koncentrat roztworu SelecTech Define MX-AQ (500 ml)

3803596 Koncentrat roztworu SelecTech Define MX-AQ (4 x 500 ml)

3803598 Roztwor SelecTech Define MX-AQ RTU (gotowy do uzycia) (3,8 | (1 galon))
3803650 Alkohol kwasowy Surgipath Acid Alcohol 1% (3,8 | (1 galon))

3803650E Alkohol kwasowy Surgipath Acid Alcohol 0,5% (5 1)

3803651 Alkohol kwasowy Surgipath Acid Alcohol 1% (4 - 3,8 1 (4 - 1 galon))

UWAGA: Produkty wymienione tutaj moga nie by¢ dostepne we wszystkich krajach.
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Materiaty niedotaczone
Roztwory réznicujace firmy Leica Biosystems sg przeznaczone do stosowania jako czes¢ protokotu barwienia hematoksyling i
eozyna, ktory wymaga stosowania alkoholi o stopniowanych stezeniach, ksylenu lub zamiennika ksylenu, hematoksyliny, srodka
barwigcego btekitem i eozyny.

Wymagane urzadzenia
Roztwory réznicujace firmy Leica Biosystems mozna uzywac¢ w dowolnej automatycznej platformie barwiacej lub w recznej metodzie
barwienia i powinny zosta¢ zwalidowane w miejscu stosowania.

Przechowywanie i trwatos¢
Produkt zachowuje stabilno$é przez 24 miesiace po wyprodukowaniu przy przechowywaniu w temperaturze pokojowej.
Odczynniki nalezy przechowywaé w temperaturze pokojowej (15-30 °C) w dobrze wentylowanym miejscu.
PRZESTROGA: Nie nalezy uzywac¢ po uptywie terminu przydatnosci.

Stabilnos¢ podczas uzywania
Okreslanie stabilnos$ci podczas uzywania zalezy od uznania uzytkownika.
Sterylnosé¢
Roztwory réznicujace firmy Leica Biosystems nie sa produktami sterylnymi.
Ostrzezenia/Srodki ostroznosci
Ten produkt oraz protokoty z nim powiazane, czy to dostarczane przez firme Leica Biosystems w niniejszej instrukcji uzycia, czy
opracowane przez uzytkownika, powinny zostaé zwalidowane przez uzytkownika w miejscu stosowania.

Status materialéw zakaznych
Roztwory réznicujace firmy Leica Biosystems nie zawierajg zadnych materiatow zakaznych. Jednak, z preparatami przed
utrwaleniem i po utrwaleniu, jak rowniez ze wszystkimi materiatami, ktére maja z nimi stycznos¢, nalezy obchodzic¢ sie tak, jak
z materiatami potencjalnie zakaznymi i nalezy je utylizowa¢, zachowujac odpowiednie $rodki ostroznosci zgodnie z wytycznymi
obiektu.
Specjalne placéwki
Roztwory réznicujace firmy Leica Biosystems nalezy stosowac zgodnie z wytycznymi danej placowki.
Obchodzenie si¢ z probkami
Prébki przeznaczone do wybarwienia metoda hematoksyliny i eozyny z wykorzystaniem roztworéow réznicujgcych powinny byé
dobrze utrwalone obojegtng formaling buforowana.
Po przygotowaniu i zatopieniu w parafinie pociac¢ tkanki na fragmenty o standardowej grubosci (2-5 um).
Przygotowanie do uzycia
. Roztwory MX-aq RTU oraz alkohole kwasowe (1% i 0,5%) to odczynniki gotowe do uzycia i w zwiazku z
tym mieszanie nie jest wymagane.
. Koncentrat Define i Define MX-aq trzeba rozcienczy¢ przed uzyciem:

oAby uzyskac¢ roztwor roboczy koncentratu Define, nalezy uzy¢ jednej (1) czesci koncentratu,
dodac dziewietnascie (19) czesci 70% alkoholu laboratoryjnego. Aby uzyska¢ roztwér roboczy,
nalezy wla¢ dwie miarki koncentratu do 500 ml 70% alkoholu laboratoryjnego i dobrze
wymieszaé. Jedna miarka oznacza ptyn wlany do poziomu pierwszej linii na nakretce butelki.
Uwaga: Gwinty na nakretce nie sa liniami pomiarowymi.

oAby uzyskaé roztwdr roboczy koncentratu Define MX-aq, nalezy uzy¢ jednej (1) czesci
koncentratu, dodac dziewietnascie (19) czesci wody dejonizowanej lub destylowane;.
Alternatywnie, aby uzyskac¢ uzyskaé roztwor roboczy, nalezy wlaé¢ dwie miarki koncentratu do
500 ml wody dejonizowanej lub destylowanej i dobrze wymieszaé. Jedna miarka oznacza ptyn
wlany do poziomu pierwszej linii na nakretce butelki. Uwaga: Gwinty na nakretce nie sa liniami
pomiarowymi.

Uwaga — niewystarczajace ptukanie po zanurzeniu w roztworze roboczym roztworu réznicujacego
moze mie¢ wptyw na intensywnos¢ wybarwienia.

Przygotowanie protokotu:

1. Stosowaé zgodnie z ustalong procedurg barwienia hematoksylinag i eozyna.

2. Po przeprowadzeniu barwienia hematoksyling, przemywa¢ szkietka biezaca woda wodociaggowa do
usuniecia catej wolnej hematoksyliny.

3. Zanurzy¢ slajdy w roztworze roboczym roztworu réznicujacego na czas wymagany do usunigcia
zabarwienia hematoksylinowego tta z preparatu lub tkanki.
Czas zanurzenia w roztworze réznicujagcym zalezy od typu kwasowosci:

o  Zanurzy¢ w roztworze Define lub Define MX-aq (oba zawieraja staby kwas organiczny) na czas
od trzydziestu (30) do dziewiecédziesieciu (90) sekund. Na ilustracji 1 przedstawiono przyktad
protokotu barwienia progresywnego z elementem regresywnym.

o  Zanurzy¢ w roztworze 1% lub 0,5% alkoholu kwasowego na okres od trzech (3) do dziesieciu (10)
sekund. Jest to roznicowanie przy uzywaniu protokotu barwienia regresywnego (ilustracja 2). Na
ilustracji 2 przedstawiono przyktad protokotu barwienia regresywnego.

4. Przemywac pod biezagcg woda wodociagowa przez okres od trzydziestu (30) sekund do jednej (1) minuty.
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5. Kontynuowac¢ wykonywanie protokotu barwienia hematoksyling i eozyna.

Tabela 1. Przyklad protokotu barwienia progresywnego hematoksyling i eozyng z elementem regresywnym przy uzyciu stabego
kwasu organicznego (Define).

Etapy | Czynnos¢ Substancja chemiczna Czas (mm:ss)
Deparafinizacja Ksylen 3:00

2 Deparafinizacja Ksylen 3:00

3 Deparafinizacja Ksylen 3:00

4 Nawodnienie Alkohol 100% 2:00

5 Nawodnienie Alkohol 100% 1:00

6 Nawodnienie Alkohol 100% 1:00

7 Nawodnienie Alkohol 80% lub 95% 1:00

8 Nawodnienie Ptukanie woda 1:00

9 Barwienie Progresywna hematoksylina | Od 1:00 do 5:00

10 Woda Ptukanie woda 3:00

11 Rdéznicowanie Roztwor réznicujacy Od 0:30 do 1:30

12 Woda Ptukanie woda 1:00

13 Barwienie btekitem Bufor barwigcy btekitem 0Od 0:30 do 1:00

14 Woda Ptukanie woda 2:00

15 Dehydratacja Alkohol od 80% do 95% 1:00

16 Barwienie kontrastowe | Eozyna 0Od 0:30 do 1:30

17 Woda Ptukanie woda 2:00

18 Dehydratacja Alkohol od 95% do 100% 1:00

19 Dehydratacja Alkohol 100% 1:00

20 Dehydratacja Alkohol 100% 1:00

21 Oczyszczanie Ksylen 2:00

22 Oczyszczanie Ksylen 2:00

23 Oczyszczanie Ksylen 2:00

Tabela 2. Przyktad protokotu regresywnego barwienia hematoksyling i eozyng przy uzyciu silnego kwasu

nieorganicznego (alkohol kwasowy).

Etapy | Czynnosé Substancja chemiczna Czas (mm:ss)
Deparafinizacja Ksylen 3:00

2 Deparafinizacja Ksylen 3:00

3 Deparafinizacja Ksylen 3:00

4 Nawodnienie Alkohol 100% 2:00

5 Nawodnienie Alkohol 100% 1:00

6 Nawodnienie Alkohol 100% 1:00

7 Nawodnienie Alkohol 80% lub 95% 1:00

8 Nawodnienie Ptukanie woda 1:00

9 Barwienie Progresywna hematoksylina | Od 1:00 do 5:00

10 Woda Ptukanie woda 3:00

11 Roéznicowanie Roztwor réznicujacy 0Od 0:03 do 0:10

12 Woda Ptukanie woda 1:00

13 Barwienie btekitem Bufor barwiacy btekitem 0Od 0:30 do 1:00

14 Woda Ptukanie woda 2:00

15 Dehydratacja Alkohol od 80% do 95% 1:00
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16 Barwienie kontrastowe | Eozyna Od 0:30 do 1:30
17 Woda Ptukanie woda 2:00
18 Dehydratacja Alkohol od 95% do 100% 1:00
19 Dehydratacja Alkohol 100% 1:00
20 Dehydratacja Alkohol 100% 1:00
21 Oczyszczanie Ksylen 2:00
22 Oczyszczanie Ksylen 2:00
23 Oczyszczanie Ksylen 2:00

Gotowos¢ do uzycia
Po prawidtowym rozcienczeniu koncentratu roztworu réznicujacego lub w razie uzywania roztworu gotowego do uzycia, nala¢ catosé¢
odczynnika do naczynia na odczynnik. Umiesci¢ naczynie z odczynnikiem ponownie w odpowiedniej stacji.

Kontrola jakosci
Aby mie¢ pewnosé, ze odczynniki dziataja zgodnie z ich przeznaczeniem, nalezy przeprowadzac rutynowa kontrole jakosci szkietek
zawierajgcych tkanke utrwalong i spreparowana w sposéb podobny do zastosowanego w prébkach testowych.

Oczekiwane wyniki
Przy przestrzeganiu instrukcji stosowania roztwory roznicujagce moga usuwac nadmierne wybarwienie lub wybarwienie tta/barwienie
nieswoiste z preparatéw barwionych hematoksyling w sposéb umozliwiajacy nadal mikroskopowa wizualizacje szczeg6tow jader
komorkowych.

Dzialanie analityczne
Roztwory réznicujace firmy Leica Biosystems nie stuza do wykrywania konkretnych analitéw czy wskaznikéw. Tych produktow
uzywa sie w potaczeniu z innymi produktami w ramach protokotu barwienia hematoksyling i eozyna w celu wybarwiania jader
komorkowych na niebiesko oraz tkanki tacznej, cytoplazmy, migsni i erytrocytéw na rézne odcienie pomaranczowego, czerwonego i
rézowego. Parametry analityczne, takie jak wrazliwo$¢ analityczna, swoisto$¢ analityczna, prawdziwosé, precyzja (powtarzalnosé i
odtwarzalnos$é), doktadnos¢ (wynikajaca z prawdziwosci i precyzji), limity wykrywania i kwantyfikacji, zakres mierzalny, liniowos¢,
wartos$¢ graniczna, w tym okreslenie odpowiednich kryteriow do pobierania prébek, a takze postugiwanie sie i kontrola znanych
odpowiednich endogenicznych i egzogenicznych interferencji, reakcje krzyzowe nie maja zastosowania do dziatania tego systemu.

Dziatanie kliniczne
Roztwory réznicujace firmy Leica Biosystems nie sg przeznaczone do uzywania jako $rodek wykrywania okreslonej choroby lub
procesu patologicznego lub stanu. Wskazniki dziatania klinicznego, takie jak wrazliwo$é diagnostyczna, swoisto$¢ diagnostyczna,
pozytywna predykcyjna wartos¢, negatywna predykcyjna wartos¢, iloraz wiarygodnosci oraz przewidywane wartosci w zwykiej
populacji i tej, na ktora jest wywierany wptyw, nie dotycza roztwordow réznicujacych firmy Leica Biosystems w warunkach
klinicznych.

Utylizacja
Roztwory réznicujace nalezy utylizowac zgodnie z obowiazujacymi lokalnie przepisami.

Leica Biosystems Richmond, Inc. - CEpartner4U

‘ 5205 Route 12 ﬂﬂ Esdoornlaan 13
Richmond, IL 60071 3951 DB Maarn
USA C E Holandia
(1-844-534-2262) cepartnerdu.eu
LeicaBiosystems.com
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Nome do produto
Produtos diferenciadores da Leica Biosystems.

Uso pretendido
Deteccdo/medicao
Os diferenciadores da Leica Biosystems nao detectam nem medem analitos ou marcadores. Os diferenciadores da Leica Biosystems
foram desenvolvidos para uso em cortes histolégicos congelados ou incluidos em parafina, com um protocolo de coloragao por
hematoxilina e eosina. Quando utilizados conforme recomendado, os diferenciadores removem o excesso do corante hematoxilina e
definem os nucleos (no método de coloragao regressiva), removem das laminas de vidro do microscopio a coloragdo por
hematoxilina nao especifica causada por adesivos teciduais e removem ou minimizam a coloragdo por mucina, proporcionando
transparéncia e definicdo dos corantes citoplasmaticos.
Funcé&o do produto
Os diferenciadores da Leica Biosystems sao utilizados em protocolos de coloracao HE para refinar a coloracao dos nucleos no método
regressivo e remover a coloracao nao especifica (p. ex., laminas de vidro ou grandes proteinas acidas) nos métodos de coloragao
progressiva e regressiva. A amostra corada por HE, quando interpretada por um profissional qualificado, é utilizada juntamente com
outras informagodes, como o histérico médico, a condigao fisica e os resultados de outros exames médicos do paciente, para
estabelecer um diagnéstico clinico.
Informagdes especificas fornecidas
Os diferenciadores da Leica Biosystems nao se destinam a detecgao, definigao ou diferenciagdo de um disturbio, condigao ou fator de
risco especifico. A coloracao demonstrada com o uso desses produtos, quando utilizados como pretendido, fornece aos profissionais
qualificados informagoes que podem definir a condigéo fisioldgica ou patolégica da amostra de tecido.
Automagéao
Os diferenciadores da Leica Biosystems ndo sao automatizados, mas podem ser usados em plataformas de coloracao automatizadas.
A utilizagcao em uma plataforma automatizada deve ser validada no local de uso.
Qualitativo/Quantitativo
Os diferenciadores da Leica Biosystems sao utilizados em coloragdes qualitativas.
Tipo de amostra
Os diferenciadores da Leica Biosystems podem ser usados com amostras histoldgicas e citoldgicas, fixadas ou frescas.
Populagéo de teste
Os diferenciadores da Leica Biosystems destinam-se ao uso para qualquer paciente que necessite de avaliacao de biopsia ou tecido
de ressecao quando existe suspeita de alguma patologia ou doenca.
Usuéario pretendido
Os diferenciadores da Leica Biosystems destinam-se ao uso por pessoal qualificado e/ou pessoa designada do laboratério.
Diagndstico in vitro
Os diferenciadores da Leica Biosystems destinam-se ao uso apenas para diagndsticos /in vitro.
Usuario pretendido
Os diferenciadores da Leica Biosystems destinam-se ao uso por pessoal qualificado e/ou pessoa designada do laboratério.
Principio do teste
Os diferenciadores da Leica Biosystems atuam para remover o excesso de corante hematoxilina dos nucleos ou qualquer coloragao
nao especifica.
Os diferenciadores sao formulados com &cido forte ou fraco com base nos métodos de coloragao utilizados.
Calibradores e controles
Os agentes diferenciadores da Leica nao requerem o uso de nenhum calibrador ou controle.
Limitagdes do reagente
Nenhuma limitagao de reagente se aplica a esses produtos.

Produtos aplicaveis

Codigo do produto Descricdo do material

3803590 Concentrado SelecTech Define (500 ml)

3803591 Concentrado SelecTech Define (4-500 ml)

3803595 Concentrado SelecTech Define MX-AQ (500 ml)

3803596 Concentrado SelecTech Define MX-AQ (4-500 ml)

3803598 SelecTech Define MX-AQ RTU (pronto para uso) (3,8 | (1 gal))
3803650 Alcool cido Surgipath 1% (3,8 1 (1 gal))

3803650E Alcool acido Surgipath 0,5% (5 1)

3803651 Alcool acido Surgipath 1% (4-3,8 | (4-1 gal))

OBSERVACAO: Os produtos listados aqui podem nao estar disponiveis em todas as regides.

Page 58 of 101



eLca

Diferenciadores
3803590, 3803591, 3803595, 3803596, 3803598, 3803650, 3803650E, 3803651

Materiais n&o inclusos
Os diferenciadores da Leica Biosystems destinam-se ao uso como parte do protocolo de coloracao por hematoxilina e eosina (HE), o
que requer o uso de gradientes de alcool, xilol ou substitutos do xilol, hematoxilina, agentes azuladores e eosina.

Dispositivos necessarios
Os diferenciadores da Leica Biosystems podem ser utilizados em qualquer plataforma de coloracao automatizada aberta ou com um
método de coloragdo manual e devem ser validados no local de uso.

Armazenamento e estabilidade
O produto deve manter-se estavel por 24 meses pos-producao quando armazenado a temperatura ambiente.
Armazene os reagentes a temperatura ambiente (15 °C a 30 °C) em local bem ventilado.
ATENCAO: Nao utilize apés a data de validade.

Estabilidade em uso
A estabilidade em uso deve ser determinada com base nos critérios do usudario.

Esterilidade
Os diferenciadores da Leica Biosystems nao sao produtos estéreis.

Avisos/precaucdes
Este produto e o(s) protocolo(s) associado(s) ao produto, quer fornecidos pela Leica Biosystems nestas instrugdes de uso ou
desenvolvidos pelo usuéario, devem ser validados no ponto de uso pelo usuario.

Status de material infeccioso
Os diferenciadores da Leica Biosystems néao incluem nenhum material infeccioso. No entanto, as amostras, antes e depois da fixacao
e todos os materiais expostos a elas devem ser manuseados como se fossem capazes de transmitir infecgcoes e descartados com as
devidas precaucoes, de acordo com as diretrizes da instituicao.

Instalagdes especiais
Os diferenciadores da Leica Biosystems devem ser utilizados de acordo com as diretrizes do laboratério.

Manuseio da amostra
Amostras a serem coradas com HE incluindo o uso de diferenciadores devem ser bem fixadas com formalina neutra tamponada.
Depois do processamento e inclusdo em parafina, corte os tecidos na espessura padrdo de (2 a5 ym).

Preparagéo para uso
e Define MX-aqg RTU e os alcoois acidos (1% e 0,5%) sao férmulas prontas para uso, portanto nao é preciso misturar.
. Os concentrados Define e Define MX-aq devem ser diluidos antes do uso:

o  Concentrado Define: use 1 (uma) parte de concentrado e adicione 19 (dezenove) partes de alcool reagente a 70%
para obter a solucao de trabalho. Para obter uma solucao de trabalho, despeje duas medidas do concentrado em
500 ml de alcool reagente a 70% e misture bem. Uma medida corresponde a tampa do recipiente preenchida com
liquido até a primeira linha.

Obs.: As roscas da tampa nao sao linhas de medigao.

o Concentrado Define MX-aq: use 1 (uma) parte de concentrado e adicione 19 (dezenove) partes de agua destilada
ou desionizada para obter a solugdo de trabalho. Outra opcao para obter uma solucéo de trabalho consiste em
despejar duas medidas do concentrado em 500 ml de dgua destilada ou desionizada e misturar bem. Uma medida
corresponde a tampa do recipiente preenchida com liquido até a primeira linha. Obs.: As roscas da tampa nao séao
linhas de medicao.

Obs. - A lavagem inadequada apds imersao na solugao de trabalho de diferenciador pode afetar a intensidade da
coloracao desejada.
Configuracédo do protocolo:
1. Utilize segundo os procedimentos estabelecidos de coloragao com hematoxilina e eosina.
2. Apo6s a coloragdo com hematoxilina, enxague as laminas com agua corrente até que toda hematoxilina livre seja removida.
3.  Mergulhe as laminas em uma solugao de trabalho de diferenciador pelo periodo de tempo necessario para remover a
coloracao de hematoxilina de fundo da lamina ou do tecido.
Os tempos de imersao no diferenciador dependem do tipo de acido:

o  Mergulhe em Define ou Define MX-aq, ambos contendo &cido organico fraco, por 30 (trinta) a 90 (noventa)
segundos. Um exemplo de protocolo de coloragao progressiva com elemento regressivo € mostrado na Imagem 1.

o Mergulhe em éalcoois acidos a 1% ou 0,5% por 3 (trés) a 10 (dez) segundos. Isso é diferenciador quando se usa o
protocolo de coloracao regressiva (Imagem 2). Um exemplo de protocolo de coloragao regressiva é mostrado na
Imagem 2.

4. Enxague em agua corrente por 30 (trinta) segundos a 1 (um) minuto.
5. Continue com o protocolo de coloragao por hematoxilina e eosina.
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Tabela 1. Exemplo de protocolo de coloracdo progressiva por HE com elemento regressivo utilizando acido orgéanico fraco (Define).

Passos | Acgéo Produto quimico Tempo (mm:ss)
Desparafinar Xilol 03:00

2 Desparafinar Xilol 03:00

3 Desparafinar Xilol 03:00

4 Hidratagédo Alcool 100% 02:00

5 Hidratagédo Alcool 100% 01:00

6 Hidratagéao Alcool 100% 01:00

7 Hidratagéao Alcool 80% ou 95% 01:00

8 Hidratacao Lavagem com agua 01:00

9 Coloragao Hematoxilina progressiva | 01:00 a 05:00

10 Lavagem Lavagem com agua 03:00

11 Diferenciagcao Diferenciador 0:30 a 1:30

12 Lavagem Lavagem com agua 01:00

13 Azulamento (Bluing) Tampé&o de azulamento 0:30 a 1:00

14 Lavagem Lavagem com agua 02:00

15 Desidratacao Alcool 80% a 95% 01:00

16 Contracoloragao Eosina 0:30 a 1:30

17 Lavagem Lavagem com agua 02:00

18 Desidratacao Alcool 95% a 100% 01:00

19 Desidratacédo Alcool 100% 01:00

20 Desidratacédo Alcool 100% 01:00

21 Diafanizagao ou Clarificacao | Xilol 02:00

22 Diafanizagao ou Clarificagao | Xilol 02:00

23 Diafanizagao ou Clarificagao | Xilol 02:00

Tabela 2. Exemplo de protocolo de coloragao regressiva por HE utilizando acido inorgénico forte (alcool acido).

Passos | Acgéao Produto quimico Tempo (mm:ss)
Desparafinar Xilol 03:00

2 Desparafinar Xilol 03:00

3 Desparafinar Xilol 03:00

4 Hidratacao Alcool 100% 02:00

5 Hidratacao Alcool 100% 01:00

6 Hidratacao Alcool 100% 01:00

7 Hidratacao Alcool 80% ou 95% 01:00

8 Hidratacao Lavagem com agua 01:00

9 Coloracao Hematoxilina progressiva | 01:00 a 05:00

10 Lavagem Lavagem com agua 03:00

11 Diferenciacao Diferenciador 0:03 a 0:10

12 Lavagem Lavagem com agua 01:00

13 Azulamento (Bluing) Tampao de azulamento 0:30 a 1:00

14 Lavagem Lavagem com agua 02:00

15 Desidratacéo Alcool 80% a 95% 01:00

16 Contracoloragao Eosina 0:30 a 1:30

17 Lavagem Lavagem com agua 02:00

18 Desidratacao Alcool 95% a 100% 01:00
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19 Desidratacao Alcool 100% 01:00
20 Desidratagao Alcool 100% 01:00
21 Diafanizagao ou Clarificagdo | Xilol 02:00
22 Diafanizagao ou Clarificagao | Xilol 02:00
23 Diafanizagao ou Clarificagao | Xilol 02:00

Prontidao de uso
Depois que a versao concentrada de um diferenciador for devidamente diluida ou a formula pronta para uso for utilizada, despeje
todo o reagente no reservatorio de reagentes. Coloque o reservatorio de reagentes de volta na estacao respectiva.

Controle de qualidade
As laminas de controle de qualidade de rotina que contém tecido fixado e processado de modo semelhante as amostras de teste
devem ser processadas antes do uso de rotina para assegurar que os reagentes estao agindo conforme planejado.

Resultados esperados
Se as instrucoes de uso forem seguidas, os diferenciadores devem remover a coloragao excessiva ou de fundo/néao especifica das
amostras coradas com hematoxilina, de modo a tornar o detalhe nuclear visivel ao microscépio.

Desempenho analitico
Os diferenciadores da Leica Biosystems néo sao utilizados para detectar um analito ou marcador especifico. Esses produtos sao
usados em conjunto com outros produtos em um sistema de protocolos de coloragcdo com hematoxilina e eosina para tingir os
nucleos das células de azul e o tecido conjuntivo, citoplasma, musculo e eritrocitos de varios tons de laranja, rosa e vermelho.
Parametros analiticos, tais como sensibilidade analitica, especificidade analitica, confianca (viés), precisao (repetibilidade e
reprodutibilidade), exatidao (resultante da confiancga e precisao), limites de deteccao e quantificacao, faixa de medigao, linearidade,
corte, incluindo a determinagao dos critérios apropriados para a coleta e manuseio de amostras e controle de interferéncias
endogena e exdgenas relevantes conhecidas; as reagoes cruzadas nao se aplicam ao desempenho deste sistema.

Desempenho clinico
Os diferenciadores da Leica Biosystems nao se destinam ao uso como um meio para detectar uma doenca especifica ou um processo
ou estado patoldgico. Os indices de desempenho clinico, como sensibilidade diagndstica, especificidade diagndstica, valor preditivo
positivo, valor preditivo negativo, razao de probabilidade, bem como os valores esperados em populagdes normais e afetadas nao se
aplicam ao uso dos diferenciadores da Leica Biosystems no contexto clinico.

Descarte
Os diferenciadores devem ser descartados de acordo com os regulamentos do governo local.

5205 Route 12 Esdoornlaan 13

Richmond, IL 60071 3951 DB Maarn
EUA C E Paises Baixos
(1-844-534-2262) cepartnerdu.eu
LeicaBiosystems.com

I Leica Biosystems Richmond, Inc. CEpartner4U

Page 61 of 101



Diferenciadores
3803590, 3803591, 3803595, 3803596, 3803598, 3803650, 3803650E, 3803651

Nome do produto
Produtos diferenciadores Leica Biosystems.

Finalidade a que se destina
Detecao/Medicao
Os diferenciadores Leica Biosystems nao detetam ou avaliam um analito ou marcador. Os diferenciadores Leica Biosystems
destinam-se a ser utilizados em cortes histoldgicos congelados ou impregnados em parafina com um protocolo de coloracao de
hematoxilina e eosina. Quando utilizados conforme recomendado, os diferenciadores removem o excesso de corante de hematoxilina
e definem os nucleos (num método de coloragdo regressiva), removem corante de hematoxilina ndo especifica de laminas
microscopicas causadas por aderéncias de tecido, removem ou minimizam o corante de mucinas oferecendo transparéncia e
definicao de coloragao citoplasmatica.
Funcé&o do produto
Os diferenciadores Leica Biosystems sao utilizados num protocolo de coloragao de H&E para refinar a coloragao nuclear com um
método regressivo e remover coloragao nao especifica (por exemplo, laminas de vidro ou proteinas grandes, acidicas) com métodos
de coloragao progressiva e regressiva. A amostra corada de H&E, quando interpretada por um profissional formado, é usada
juntamente com outras informacoes, como historial médico do doente, condicao fisica, para além dos resultados de outros exames
médicos de forma a realizar um diagnostico médico.
Informagdes especificas fornecidas
Os diferenciadores Leica Biosystems nao se destinam a detecao, definicao ou diferenciacao de uma perturbacao, condigao ou fator de
risco especificos. A coloracao demonstrada com a utilizagao destes produtos, quando usados para o fim a que se destina, fornece aos
profissionais formados as informacoes que poderao definir o estado fisioldgico ou patolégico da amostra do tecido.
Automagéao
Os diferenciadores Leica Biosystems nao sao automaticos mas podem ser utilizados em plataformas de coloragao automaticas. A
utilizacao numa plataforma automatizada deve ser validada no ponto de utilizagao.
Qualitativo/Quantitativo
Os diferenciadores Leica Biosystems sao utilizados com coloragdes qualitativas.
Tipo de amostra
Os diferenciadores Leica Biosystems podem ser utilizados com amostras histoldgicas e citoldgicas fixadas ou frescas.
Populagéo de teste
Os diferenciadores Leica Biosystems destinam-se a ser usados em qualquer doente que requeira avaliagao histopatologica de tecido
de biopsia ou ressecgao para avaliagao de uma patologia ou doenca suspeita.
Utilizador previsto
Os diferenciadores Leica Biosystems destinam-se a ser utilizados por pessoal do laboratério qualificado e/ou designado.
Diagndstico in vitro
Os diferenciadores Leica Biosystems destinam-se a utilizagdo em diagndstico /n vitro apenas.
Utilizador previsto
Os diferenciadores Leica Biosystems destinam-se a ser utilizados por pessoal do laboratério qualificado e/ou designado.
Principio de teste
Os diferenciadores Leica Biosystems operam removendo o excesso de coloragao de hematoxilina dos nucleos ou qualquer coloragao
nao especifica.
Os diferenciadores sao formulados com uma base &cida forte ou fraca consoante os métodos de coloracgao utilizados.
Calibradores e controlos
Os agentes diferenciadores Leica nao requerem a utilizacao de quaisquer calibradores ou controlos.
Limitagdes do reagente
Nao sao aplicaveis limitacoes do reagente a estes produtos.

Produtos aplicaveis

Codigo do produto Descricdo do material

3803590 SelecTech Define Concentrate (500 ml)

3803591 SelecTech Define Concentrate (4-500 ml)

3803595 SelecTech Define MX-AQ Concentrate (500 ml)

3803596 SelecTech Define MX-AQ Concentrate (4-500 ml)

3803598 SelecTech Define MX-AQ RTU (Ready-To-Use) (3,8 | [1gal])
3803650 Surgipath Acid Alcohol 1% (3,8 | [1gal])

3803650E Surgipath Acid Alcohol 0.5% (5 1)

3803651 Surgipath Acid Alcohol 1% (4-3,8 | [4-1 gal])

NOTA: Os produtos listados aqui podem nao estar disponiveis em todas as regioes.
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Materiais néo incluidos
Os diferenciadores Leica Biosystems foram concebidos para utilizacao como parte de um protocolo de coloragao de hematoxilina e eosina
(H&E) que requer a utilizagao de alcoois graduados, xileno ou substitutos de xileno, hematoxilina, agentes de coloragdo a azul e eosina.

Dispositivos necessarios
Os diferenciadores Leica Biosystems podem ser utilizados em qualquer plataforma de coloragao automatica aberta ou com um
método de coloragdo manual e devem ser validados no ponto de utilizagao.

Conservacéo e estabilidade
O produto é estavel nos 24 meses apos a produgao, se conservado a temperatura ambiente.
Armazene os reagentes a temperatura ambiente (15-30 °C) num espaco bem ventilado.
ATENCAO: Nao usar apds a data de validade.

Estabilidade durante o uso
A determinacao da estabilidade durante a utilizagao fica ao critério do utilizador.

Esterilidade
Os diferenciadores Leica Biosystems nao sao produtos estéreis.

Adverténcias e precaucgdes
Este produto e os protocolos associados ao produto, conforme fornecido pela Leica Biosystems nas instru¢oes de utilizacao ou
desenvolvido pelo utilizador, devem ser validados no ponto de utilizacao pelo utilizador.

Estado de material infecioso
Os diferenciadores Leica Biosystems nao incluem qualquer material infecioso. No entanto, tanto as amostras, antes e apos a fixacao,
como todos os materiais a elas expostos devem ser manuseados como passiveis de transmitir infegcoes e eliminados com as devidas
precaucoes, de acordo com as diretrizes da instalacao.

Instalagdes especiais
Os diferenciadores Leica Biosystems devem ser utilizados de acordo com as diretrizes da instituigcao.

Manuseamento de amostras
As amostras que se destinem a ser coradas com H&E que inclua diferenciadores devem ser fixadas com formalina tamponada neutra.
Na sequéncia do processamento e impregnacao em parafina, corte os tecidos em cortes com a espessura padrdo (2 -5 um).

Preparagéo para uso
e Define MX-aq RTU e alcoois acidos (1% e 0,5%) sao formulas prontas a usar e, portanto, nao é necessario misturar.
e Define Concentrate e Define MX-aq Concentrate tém de ser diluidos antes de utilizar:

o  Define Concentrate: utilize uma (1) parte de concentrado, adicione dezanove (19) partes de 70% de alcool reagente
para obter uma solugao ativa. Para obter uma solucao ativa, derrame duas medidas de concentrado em 500 ml| de
70% de alcool reagente e misture bem. Uma medida é igual ao fluido introduzido até a primeira linha da tampa do
frasco.

Nota: As roscas da tampa nao sao linhas de medida.

o Define MX-aq Concentrate: utilize uma (1) parte de concentrado, adicione dezanove (19) partes de agua
desionizada ou destilada para obter uma solugao ativa. Em alternativa, para obter uma solugao ativa, derrame
duas medidas de concentrado em 500 ml de agua destilada ou desionizada e misture bem. Uma medida é igual ao
fluido introduzido até a primeira linha da tampa do frasco. Nota: As roscas da tampa nao séo linhas de medida.

Nota - Uma lavagem inadequada apds a imersao na solugao ativa do diferenciador pode afetar a intensidade de coloracao
pretendida.
Configuracao do protocolo:
1. Utilize de acordo com os procedimentos de coloragao de eosina e hematoxilina estabelecidos.
2. Seguindo a coloracao de hematoxilina, lave as laminas com agua corrente da torneira até toda a hematoxilina livre ser removida.
3.  Mergulhe as laminas numa solugao de diferenciador ativa durante o periodo de tempo necessario para remover a coloragao
de hematoxilina da ldamina ou tecido.
O tempo de imersao num diferenciador depende do tipo de acido:
o Imerja em Define ou Define MX-aq, ambos com acido orgéanico fraco, durante trinta (30) segundos a noventa (90)
segundos. Exemplo de protocolo de coloracao progressiva com elemento regressivo na figura 1.
o Imerja em 1% ou 0,5% de alcool acido durante trés (3) a dez (10) segundos. Isto é diferente quando se utiliza o
protocolo de coloracao regressiva (figura 2). Exemplo de protocolo de coloracao regressiva na figura 2.
4. Lave em agua corrente da torneira durante trinta (30) segundos a um (1) minuto.
5. Continue com o protocolo de coloracao de eosina e hematoxilina.
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Tabela 1. Exemplo do protocolo de coloracdo de H&E progressiva com elemento regressivo, utilizando acido organico fraco (Define).

Passos Acéo Quimico Tempo (mm:ss)
Deparafinizar Xileno 3:00

2 Deparafinizar Xileno 3:00

3 Deparafinizar Xileno 3:00

4 Hidratagao 100% alcool 2:00

5 Hidratacao 100% alcool 1:00

6 Hidratagao 100% alcool 1:00

7 Hidratagao 80% ou 95% alcool 1:00

8 Hidratacao Lavagem com agua 1:00

9 Coloracgao Hematoxilina progressiva 1:00 a 5:00

10 Lavagem Lavagem com agua 3:00

11 Diferenciacao Diferenciador 0:30 a 1:30

12 Lavagem Lavagem com agua 1:00

13 Azulamento Bluing Buffer 0:30 a 1:00

14 Lavagem Lavagem com agua 2:00

15 Desidratacgao 80% a 95% alcool 1:00

16 Contracoloragao Eosina 0:30 a 1:30

17 Lavagem Lavagem com agua 2:00

18 Desidratacgao 95% a 100% alcool 1:00

19 Desidratacao 100% 4alcool 1:00

20 Desidratacgao 100% 4alcool 1:00

21 Limpar Xileno 2:00

22 Limpar Xileno 2:00

23 Limpar Xileno 2:00

Tabela 2. Exemplo de protocolo de coloracdo de H&E regressiva com &cido inorganico forte (alcool acido).

Passos Acéo Quimico Tempo (mm:ss)
Deparafinizar Xileno 3:00

2 Deparafinizar Xileno 3:00

3 Deparafinizar Xileno 3:00

4 Hidratacao 100% alcool 2:00

5 Hidratacao 100% alcool 1:00

6 Hidratacao 100% alcool 1:00

7 Hidratacao 80% ou 95% alcool 1:00

8 Hidratacao Lavagem com agua 1:00

9 Coloracao Hematoxilina progressiva 1:00 a 5:00

10 Lavagem Lavagem com agua 3:00

11 Diferenciagao Diferenciador 0:03 a 0:10

12 Lavagem Lavagem com agua 1:00

13 Azulamento Bluing Buffer 0:30 a 1:00

14 Lavagem Lavagem com agua 2:00

15 Desidratacao 80% a 95% alcool 1:00

16 Contracoloragéao Eosina 0:30 a 1:30

17 Lavagem Lavagem com agua 2:00
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18 Desidratagao 95% a 100% alcool 1:00
19 Desidratacao 100% alcool 1:00
20 Desidratagao 100% alcool 1:00
21 Limpar Xileno 2:00
22 Limpar Xileno 2:00
23 Limpar Xileno 2:00

Prontidéo para uso
Depois de diluir a versao concentrada de um diferenciador, ou se for utilizada uma férmula pronta a utilizar, deite todo o reagente no
recipiente do reagente. Coloque o recipiente do reagente de volta na respetiva estagao.

Controlo de qualidade
Deve incluir laminas de controlo de rotina contendo tecido fixo e processado de forma semelhante a das amostras dos testes, por
forma a garantir o desempenho e funcionamento adequados dos reagentes.

Resultados esperados
Ao seguir as instrugdes de utilizacdo, os diferenciadores removem a coloragao excessiva ou de fundo/néao especifica de amostras
coradas com hematoxilina, de modo a que os detalhes nucleares sejam visualizados ao microscopio.

Desempenho analitico
Os diferenciadores Leica Biosystems nao sao utilizados para detetar um analito ou marcador especifico. Estes produtos sao utilizados
em conjunto com outros produtos num sistema com protocolo de coloracao de hematoxilina e eosina para corar nucleos celulares de
azul e tecido conjuntivo, citoplasma, musculo e eritrocitos com varios tons de laranja, rosa e vermelho. Parametros analiticos como
sensibilidade analitica, especificidade analitica, veracidade (viés), precisao (repetibilidade e reprodutibilidade), exatidao (resultante da
veracidade e precisao), limites de detecao e quantificacdo, faixa de medigao, linearidade, ponto de corte, incluindo a determinacao de
critérios apropriados de recolha, manuseio e controlo de amostras de interferéncias enddgenas e exdgenas relevantes conhecidas, as
reacoes cruzadas nao se aplicam ao desempenho deste sistema.

Desempenho clinico
Os diferenciadores Leica Biosystems nao se destinam a ser usados como meio de detegao de uma doenca, processo patoldgico ou
estado especifico. Os indices de desempenho clinico, como sensibilidade diagnostica, especificidade diagnodstica, valor preditivo
positivo, valor preditivo negativo, razao de verossimilhanca e valores esperados em populacoes normais e afetadas, nao se aplicam
ao uso dos diferenciadores Leica Biosystems num contexto clinico.

Eliminacao
Os diferenciadores devem ser eliminados de acordo com os regulamentos locais.

Leica Biosystems Richmond, Inc. - CEpartner4U

‘ 5205 Route 12 ﬂﬂ Esdoornlaan 13
Richmond, IL 60071 3951 DB Maarn
EUA C E Holanda
(1-844-534-2262) cepartnerdu.eu
LeicaBiosystems.com
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Denumirea produsului
Diferentiator Leica Biosystems.

Domeniu de utilizare
Detectare/masurare
Diferentiatorii Leica Biosystems nu detecteaza sau nu masoara un analit sau un marker. Diferentiatorii Leica Biosystems sunt destinati
utilizarii pe sectiuni histologice congelate sau cu continut de parafina in cadrul unui protocol de colorare cu hematoxilina si eozina.
Atunci cand sunt utilizati conform recomandarilor, diferentiatorii indeparteaza colorantul de hematoxilina in exces si definesc nucleele
(in metoda de colorare regresiva), indeparteaza coloratia nespecifica cu hematoxilina de pe lamelele de sticla ale microscopului
cauzata de adezivi tisulari, indeparteaza sau minimizeaza coloratia mucinei, asigurand transparenta si definirea colorantilor
citoplasmatici.
Functia produsului
Diferentiatorii Leica Biosystems sunt utilizati intr-un protocol de colorare cu H&E pentru a rafina colorarea nucleelor in metoda
regresiva si a elimina coloratia nespecifica (de exemplu, lamelele de sticla sau proteinele acide, mari) in metodele de colorare
progresiva si regresiva. Atunci cand este interpretata de un profesionist instruit, proba colorata cu H&E este utilizata impreuna cu alte
informatii precum istoricul medical al pacientului, conditia fizica, precum si cu rezultatele altor teste medicale, pentru a formula un
diagnostic medical.
Informatii specifice oferite
Diferentiatorii Leica Biosystems nu sunt destinati pentru detectarea, definirea sau diferentierea unei anumite tulburari, a unei anumite
afectiuni sau a unui anumit factor de risc. Colorarea prezentata prin utilizarea acestor produse, atunci cand este utilizata in scopul
intentionat, ofera profesionistilor instruiti informatii ce pot defini starea fiziologica sau patologica a probei tisulare.
Automatizare
Diferentiatorii Leica Biosystems nu sunt automatizati, dar pot fi folositi pe platforme automatizate de colorare. Utilizarea pe o
platforma automatizata trebuie validata la punctul de utilizare.
Calitativ/Cantitativ
Diferentiatorii Leica Biosystems sunt utilizati cu coloranti calitativi.
Tip de probe
Diferentiatorii Leica Biosystems pot fi utilizati cu probe histologice si citologice fixate sau proaspete.
Populatie de testare
Diferentiatorii Leica Biosystems sunt destinati utilizarii la orice pacient care necesita evaluarea biopsiei sau rezectia tesutului pentru
evaluarea unei patologii sau a unei boli suspectate.
Utilizator vizat
Diferentiatorii Leica Biosystems sunt destinati utilizarii de catre personalul calificat al laboratorului si/sau desemnatul laboratorului.

Diagnosticare in vitro
Diferentiatorii Leica Biosystems sunt destinati utilizarii doar pentru diagnostic /n vitro.
Utilizator vizat
Diferentiatorii Leica Biosystems sunt destinati utilizarii de catre personalul si/sau desemnatul calificat al laboratorului.
Principiu de testare
Diferentiatorii Leica Biosystems actioneaza prin indepartarea colorantului de hematoxilina in exces de pe nuclee sau a oricarei
coloratii nespecifice.
Diferentiatorii sunt formulati cu acid puternic sau slab pe baza metodelor de colorare utilizate.
Calibratoare si mijloace de control
Agentii diferentiatori Leica nu necesita utilizarea niciunui calibrator sau a unui mijloc de control.
Limitarile reactivilor
Nu se aplica limitari reactivilor pentru aceste produse.

Produse aplicabile

Cod produs Descrierea materialului

3803590 Concentrat SelecTech Define (500 ml)

3803591 Concentrat SelecTech Define (4-500 ml)

3803595 Concentrat SelecTech Define MX-AQ (500 ml)

3803596 Concentrat SelecTech Define MX-AQ (4-500 ml)

3803598 SelecTech Define MX-AQ RTU (gata de utilizare) [3,8 | (1 gal)]
3803650 Alcool acid Surgipath 1% [3,8 | (1 gal)]

3803650E Alcool acid Surgipath 0,5% (5 1)

3803651 Alcool acid Surgipath 1% [4-3,8 | (4-1 gal)]

NOTA: Este posibil ca produsele enumerate aici sa nu fie disponibile in toate regiunile.
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Materiale care nu sunt incluse
Diferentiatorii Leica Biosystems sunt destinati utilizarii ca parte a unui protocol de colorare cu hematoxilina si eozind (H&E) care
necesita utilizarea de alcooli gradati, xilen sau inlocuitori de xilen, hematoxilina, agenti de albastrire si eozina.

Dispozitive necesare
Diferentiatorii Leica Biosystems pot fi utilizati pe orice platforma de colorare automatizatd deschisad sau cu o metoda de colorare
manuala si trebuie validati la punctul de utilizare.

Depozitare si stabilitate
Produsul va fi stabil timp de 24 de luni dupa productie atunci cand este depozitat la temperatura ambianta.
Depozitati reactivii la temperatura camerei (15-30 °C) intr-un loc bine ventilat.
ATENTIE: A nu se utiliza dupa data de expirare.
Stabilitatea in timpul utilizarii
Utilizatorul trebuie sa-si foloseasca discernamantul la determinarea stabilitatii in timpul utilizarii.
Sterilitate
Diferentiatorii Leica Biosystems nu sunt produse sterile.
Avertismente/precautii
Acest produs si protocoalele asociate cu produsul, indiferent daca sunt furnizate de Leica Biosystems in aceasta instructiune pentru
utilizare sau dezvoltate de utilizator, trebuie validate la punctul de utilizare de catre utilizator.
Starea materialului infectios
Diferentiatorii Leica Biosystems nu includ niciun fel de material infectios. Totusi, probele, inainte si dupa fixare, precum si toate
materialele expuse la acestea, trebuie manevrate ca si cand ar avea potentialul de a transmite infectii si trebuie eliminate luand
masurile de precautie corespunzatoare regulilor unitatii.
Conditii speciale
Diferentiatorii Leica Biosystems trebuie utilizati conform ghidurilor unitatii.
Manevrarea probelor
Probele destinate a fi colorate cu H&E care includ diferentiatori trebuie sa fie bine fixate cu formalind neutra tamponata.
Ca urmare a procesarii si a includerii in parafina, sectiunile de tesut au grosimea standard de (2 - 5 um).

Pregatirea pentru utilizare
. Define MX-aq RTU si alcoolii acizi (1% si 0,5%) sunt formule gata de utilizare si, prin urmare, nu necesitd amestecare.
e  Concentratul Define si concentratul Define MX-aq trebuie diluate Tnainte de utilizare:

o  Concentratul Define: utilizati o (1) parte de concentrat, adaugati nouasprezece (19) parti de alcool reactiv 70%
pentru a obtine solutia de lucru. Pentru a obtine o solutie de lucru, turnati doua masuri de concentrat in 500 ml de
alcool reactiv 70% si amestecati bine. O masura reprezinta lichidul care umple capacul pana la prima linie.

Nota: Filetul de pe capac nu reprezinta linii de masura.

o  Concentratul Define MX-aq: utilizati o (1) parte de concentrat, adaugati nouasprezece (19) parti de apa deionizata
sau distilata pentru a obtine solutia de lucru. Alternativ, pentru a obtine o solutie de lucru, turnati doua masuri de
concentrat in 500 ml de apa distilata sau deionizata si amestecati bine. O masura reprezinta lichidul care umple
capacul pana la prima linie. Nota: Filetul de pe capac nu reprezinta linii de masura.

Nota - Spalarea inadecvata dupa scufundarea diferentiatorului in solutia de lucru poate afecta intensitatea dorita a
colorarii.
Configurarea protocolului:
1. Utilizati in conformitate cu procedurile de colorare cu hematoxilina si eozina stabilite.
2. Dupa colorarea cu hematoxilina, clatiti lamelele cu apa de la robinet pana cand hematoxilina nefixata este indepartata.
3. Scufundati lamelele intr-o solutie de lucru cu diferentiator pe perioada de timp necesara pentru a indeparta colorarea cu
hematoxilina de fond de pe lamele sau de pe tesut.
Timpii de scufundare intr-un diferentiator depind de tipul de acid:

o  Scufundati in Define sau Define MX-aq, ambele continand acid organic slab, timp de treizeci (30) de secunde pana
la nouazeci (90) de secunde. Un exemplu de protocol de colorare progresiva cu element regresiv este prezentat in
imaginea 1.

o  Scufundati in alcooli acizi 1% sau 0,5% timp de trei (3) pana la zece (10) secunde. Acest lucru se diferentiaza atunci
cand se utilizeaza protocolul de colorare regresiva (imaginea 2). Un exemplu de protocol de colorare regresiva este
prezentat in imaginea 2.

4. Clatiti cu apa de la robinet timp de treizeci (30) de secunde pana la un (1) minut.
5. Continuati cu protocolul de colorare cu hematoxilina si eozina.
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Tabelul 1. Exemplu de protocol progresiv de colorare cu H&E cu element regresiv, utilizand acid organic slab (Define).

Pasi | Actiune Agenti chimici Timp (mm:ss)
Eliminarea parafinei | Xilen 3:00

2 Eliminarea parafinei | Xilen 3:00

3 Eliminarea parafinei | Xilen 3:00

4 Hidratare Alcool 100% 2:00

5 Hidratare Alcool 100% 1:00

6 Hidratare Alcool 100% 1:00

7 Hidratare Alcool 80% sau 95% 1:00

8 Hidratare Spalare cu apa 1:00

9 Colorare Hematoxilina progresiva 1:00 pana la 5:00

10 Spalare Spalare cu apa 3:00

11 Diferentiere Diferentiator 0:30 pana la 1:30

12 Spalare Spalare cu apa 1:00

13 Albastrire Solutie tampon de albastrire | 0:30 panala 1:00

14 Spalare Spalare cu apa 2:00

15 Deshidratare Alcool 80% péana la 95% 1:00

16 Contracolorare Eozina 0:30 panala 1:30

17 Spalare Spalare cu apa 2:00

18 Deshidratare Alcool 95% péana la 100% 1:00

19 Deshidratare Alcool 100% 1:00

20 Deshidratare Alcool 100% 1:00

21 Curatare Xilen 2:00

22 Curatare Xilen 2:00

23 Curatare Xilen 2:00

Tabelul 2. Exemplu de protocol regresiv de colorare cu H&E utilizadnd acid anorganic puternic (alcool acid).

Pasi | Actiune Agenti chimici Timp (mm:ss)
Eliminarea parafinei | Xilen 3:00

2 Eliminarea parafinei | Xilen 3:00

3 Eliminarea parafinei | Xilen 3:00

4 Hidratare Alcool 100% 2:00

5 Hidratare Alcool 100% 1:00

6 Hidratare Alcool 100% 1:00

7 Hidratare Alcool 80% sau 95% 1:00

8 Hidratare Spalare cu apa 1:00

9 Colorare Hematoxilina progresiva 1:00 pana la 5:00

10 Spalare Spalare cu apa 3:00

11 Diferentiere Diferentiator 0:03 pana la 0:10

12 Spalare Spalare cu apa 1:00

13 Albastrire Solutie tampon de albastrire | 0:30 pana la 1:00

14 Spalare Spalare cu apa 2:00

15 Deshidratare Alcool 80% pana la 95% 1:00

16 Contracolorare Eozina 0:30 panala 1:30

17 Spalare Spalare cu apa 2:00
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18 Deshidratare Alcool 95% pana la 100% 1:00
19 Deshidratare Alcool 100% 1:00
20 Deshidratare Alcool 100% 1:00
21 Curatare Xilen 2:00
22 Curatare Xilen 2:00
23 Curatare Xilen 2:00

Disponibilitatea pentru utilizare
Dupa ce versiunea concentrata a unui diferentiator este diluata corespunzator sau daca se foloseste formula gata de utilizare, turnati
tot reactivul in recipientul de reactiv. Asezati recipientul de reactiv inapoi in statia corespunzatoare.

Controlul calitatii
Inainte de utilizarea obisnuita, trebuie folosite lamele de control de rutina al calitatii, ce contin tesuturi fixate si prelucrate in mod
similar cu probele de testare, pentru a se asigura ca reactivii au un randament adecvat.

Rezultate asteptate
Urmand instructiunile de utilizare, diferentiatorii vor indeparta colorantul in exces sau de fond/nespecific de pe probele colorate cu
hematoxilina, astfel incat detaliile nucleare sa fie vizualizate microscopic.

Performanta analitica
Diferentiatorii Leica Biosystems nu sunt utilizati pentru a detecta un anumit analit sau marker. Aceste produse sunt utilizate impreuna
cu alte produse intr-un sistem de protocol de colorare cu hematoxilina si eozina pentru a colora nucleul celulelor in albastru si tesutul
conjunctiv, citoplasma, muschii si eritrocitele in diferite nuante de portocaliu, roz si rosu. Parametrii analitici, precum sensibilitatea
analitica, specificitatea analitica, veridicitatea (eroare sistematica), precizia (repetabilitatea si reproductibiliatea), acuratetea (rezultata
din veridicitate si precizie), limitele de detectare si cuantificare, masurarea intervalului, liniaritatea, separarea, inclusiv determinarea
criteriilor potrivite pentru colectarea probei si manevrarea si controlul interfetelor relevante endogene si exogene, reactiile incrucisate
nu se aplica performantei acestui sistem.

Performanta clinica
Diferentiatorii Leica Biosystems nu sunt destinati utilizarii ca modalitate de detectare a unei anumite boli sau a unui anumit proces ori
a unei anumite stari de natura patologica. Indicii de performanta clinica, precum sensibilitatea diagnosticarii, specificitatea
diagnosticarii, valoarea de predictie pozitiva, valoarea de predictie negativa, raportul de probabilitate, precum si valorile anticipate ale
populatiei obisnuite si ale celei afectate, nu se aplica utilizarii diferentiatorilor Leica Biosystems in conditii clinice.

Eliminare
Diferentiatorii trebuie eliminati in conformitate cu reglementarile locale.

Leica Biosystems Richmond, Inc. - CEpartner4U
‘ 5205 Route 12 ﬂm Esdoornlaan 13

Richmond, IL 60071 3951 DB Maarn
SUA VD C E Olanda
(1-844-534-2262) cepartnerdu.eu

LeicaBiosystems.com

Page 69 of 101



OudchepeHuupyrowme pacteopbl
3803590, 3803591, 3803595, 3803596, 3803598, 3803650, 3803650E, 3803651

HaumeHoBaHue npopykTa
LnddepeHumpyrowme pacteopbl komnanuu Leica Biosystems.

O6nacTb NpUMeHeHUs
O6HapyxeHue/usmepeHue
OunddepeHumpyrowme pacteopbl Komnanum Leica Biosystems He 06HapyX1BatOT U He U3MEPSIOT COAEPHKAHME aHaM3UPYEMbIX BELLECTB MU MapKEepOB.
OuddepeHumpyrowme pacteopbl Komnanum Leica Biosystems npesHasHadeHb! 4na NPUMEHEHWA HA 33aMOPOKEHHbIX WU 3aUTbIX B NapaduH
rMCTONOMMYECKUX CPEe3ax B MPOLLECCe OKPALIMBAHWA FeMaTOKCUIMHOM-303MHOM. B clydae NnpMmeHeHUs CornacHo pekomeHaaumam anbdepeHumpyowme
pacTBOPbI yAANAT U36bITOK reMaTOKCUAMHA /1S YETKOM BU3yanusaumm agep (Npu perpeccuBHOM MeToAe OKpaLLMBaHus), yAaNsAIoT C GUKCUPOBAHHbIX Ha
CTeK/Ie MMKPOMNpenapaTos Hecreundpuyeckoe OKpaLuMBaH1e reMaToKCUIMHOM, CBA3aHHOE C TKAaHEBbIMU afre3uBamm, yAanaoT A MUHUMUZUPYIOT
OKpalLMBaHUe MyLIMHA, 06ecreynBas Mpo3paYHoOCTb M yayuLas BU3yanmns3aLmio LUTONNA3MaTUYECKUX KpacuTenen.
DyHKUMOHaNbHOE Ha3Ha4YeHue NPoAyKToB
OuddepeHumpyrowme pacteopbl Komnanum Leica Biosystems npumeHstoT 8 npouecce oKpalwmMBaHWa reMaToKCUIMHOM-303MHOM [J1S1 YNYYLIEHNSA
OKpalUMBaHUA AEP NPU PErpeccBHOM METOAE U yAaNeHUsa HecneundprUYeckoro oKpalumsaHusa (Hanpumep, CTEKON UK KPYMHbIX KUCbIX 6e1KoB) npu
NPOrpeccuBHOM M PErPecCMBHOM METOAAX OKPaLLIMBaHUA. OKpaLIeHHbIe reMaTOKCUIIMHOM-303MHOM Mpenapatbl, UHTEPNPETUPOBAHHbIE
KBaNMGULMPOBAHHBIM CMELMANUCTOM, UCMOJIb3YIOT A1 NOCTaHOBKM MEAULMHCKOTO AMarHo3a BMEeCTe C APYrumMun AaHHbIMM, HaNnpumMep uctopuveit 6onesHn
nauveHTa, nokasatenimm G1snM4ecKoro COCTORHWA U pesynbTaTamu Apyrux MeANLMHCKMUX UCCAEL0BaHMA.
CneumnanbHble XapaKTepPUCTUKN
[unddepeHumpytowme pacteopbl komnaHuu Leica Biosystems He npegHasHaveHbl 41s 06HapyskeHus, onpeaeneHva v anbdepeHUMpoBaHUa KOHKPETHOTO
HapyLweHwus, cocToAHMA UAn pakTopa prcka. OKpaLMBaHMWE, BbINONHEHHOE C NOMOLLBIO 3TUX NPOAYKTOB, NPU UX MCNOb30BAHMM MO HAa3HAYEHWUIO NPeAOoCTaBNAET
KBaMGULMPOBAHHBIM CreLpanmcTam MHGOPMaLMIO, MO3BONSIOLLYIO ONPEAEUTb GDU3NOIOTMYECKOE MM NATOIOTMYECKOE COCTOAHUE 06Pa3La TKaHW.
ABTOMaTusaumsa
[nddepeHumpyrowme pacteopbl Komnanuu Leica Biosystems He aBTomaTanMpoBaHbl, HO UX MOXHO MCMO/L30BaTh B NPUBOpPax A7 aBTOMATU3MPOBAHHOTO
OKpalmBaHua. cnosb3osaHue B Npubopax aBTOMaTU3MPOBAHHOIO OKPALLIMBAHUA NOA/EKMT BaIMAALMM B MECTE NMPUMEHEHWS.
KayecTBeHHOE MnNu KonmyecTBeHHoe
[nddepeHumpyrowme pacteopbl Komnanuu Leica Biosystems npumeHstoT gns KadecTBEHHOrO OKpaLIMBaHMA.
Tun obpasua
OunddepeHumpytowme pacteopbl Komnanum Leica Biosystems moxHO Mcnonb30BaTh € GUKCHPOBAHHBIMM UM CBEXUMU 06PA3LAMM 415 TUCTOIOMMYECOTO 1
LIMTONIOMMYECKOTO UCCNEA0BAHNA.
AHanusupyemas nonynsuus
OunddepeHumpytowme pacteopbl Komnanum Leica Biosystems npeaHasHadeHs! Ans npymeHeHWs y N06bix NALMEHTOB, HYKAAOLWMXCA B UCCNEA0BaHUN
BMONCHIHBIX UK pe3eLmrpoBaHHbIX 06pa3LOB TKaHel C Le/bio onpeaeneHns NoA403peBaemoil NaToNorMm unm 3abonesaHus.
LleneBow nonb3oBaTtenb
OuddepeHumpyrowme pacteopbl Komnanum Leica Biosystems npegHasHaueHs! 4ns npyuMeHeHns KBaamGuLUMpoBaHHbIMM COTPYAHUKaMU NabopaTopuii u
(vnK) HasHaueHHbIMKM NabopaTopuelt inLamu.

OwarHocTtuka In Vitro
OunddepeHumpytowme pacteopbl Komnanuu Leica Biosystems npesHasHaueHbl TONbKO AN UCNONb30BAHNUA B AMATHOCTUKE /N1 VItro.

LleneBown nonb3oBartenb
[nddepeHumpyrowme pacteopbl kKomnanuu Leica Biosystems npeaHasHaueHb! gns nprmeHeHms KBannduLmpoBaHHbIMU COTPYAHUKamMK nabopatopuii u
(1K) HasHaueHHbIMM IMLAMM.

MpuHUMN NnpoBegeHUA aHanu3a

HasHaueHue guddepeHumpytoLmx pactBopos kKomnaHum Leica Biosystems — yaaneHune nsbbITouHOro oKpalMBaHUA reMaToOKCUAMHOM Aaep Uamn ato6oro
HecnewundUYecKoro oKpaLnBaHus.

OnddepeHumpytolime pactBopsbl KomnaHuu Leica Biosystems vmetoT cunbHyto nam cnabyto KMCAOTHOCTb B 3aBUCMMOCTM OT UCMOJb3YEMbIX METOA0B
OKpaLMBaHuA.
Kanubparopbl 1 KOHTponu
OnddepeHumpyrolLme pactBopbl KomnaHuy Leica He TpebytoT npuMeHeHNa KaMBpPaToOpPOB UM KOHTPOAEN.
OrpaHuyeHuns No peakTuBam
K 3TUM NpoayKTam He NPUMEHMMbI KaKue-MB0 OrpaHUYeHUs No PpeakTUBaM.

MpUMeHUMble NPOAYKTbI

Kop npogykra OnucaHue maTtepuana

3803590 KoHueHTpaTt SelecTech Define (500 mn)

3803591 KoHueHTpat SelecTech Define (4-500 mn)

3803595 KoHueHTtpart SelecTech Define MX-AQ (500 mn)

3803596 KoHueHTtpart SelecTech Define MX-AQ (4-500 mn)

3803598 SelecTech Define MX-AQ RTU (roToBebli K npumMeHeHuio) (3,8 N, 1 ransmoH)
3803650 MogkucnenHbIn cnnpT Surgipath 1 % (3,8 i, 1 rannox)

3803650E MogkuncnenHbIn cnnpT Surgipath 0,5 % (5 n)

3803651 MopkucneHHbIn cnvpT Surgipath 1 % (4-3,8 n, 4—1 rannoH)

MPUMEYAHMUE. MepeuncneHHble 34ecb NPOAYKTbl MOTYT 6bITb HEAOCTYMNHbI B HEKOTOPbIX PerMoHax.
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MaTtepwmanbl, He Bxoasilme B KOMMNIEKT
LnddepeHumpyrowme pacteopbl Komnanuu Leica Biosystems npeaHasHaueHb! a1s NpUMeHEHWA B NPOTOKO/IaX OKPALUMBAHUA FrEMATOKCUAMHOM-303UHOM,
KOTOpble TPeBYIOT UCMNOb30BaHMA Pa3HbIX KOHLEHTPALMIA CMpPTa, KCMA0A WU €0 3amMmeHUTeNel, FreMaToOKCUANHA, NOACUHMBAIOLLMX PEAaKTUBOB M 303MHa.

Heobxopumele ycTpoicTBa
[nddepeHumpyrowme pacteopbl Komnanuu Leica Biosystems moxHo npumeHsTb B 11060M OTKPLITOM aBTOMaTU3UPOBAHHOM NpUBOpe ANA OKPALUMBAHUA

WU Npu py4HOM OKpaLlnBaHUK, NpUyem 3T MeTo4bl NnogsexKaT Baingaumm B Mecte npumeHeHuaA.

XpaHeHue 1 ctabunbHoOCTb
MpoAyKT coxpaHseT cTabubHOCTb B TeueHue 24 MecALEeB XpaHeHWs NPY KOMHATHOM Temneparype.
XpaHuTe peakTvsbl Npu KomHaTHOM Temnepatype (15-30 °C) B XopoLwO BEHTUAMPYEMOM NOMELLEHUM.
BHUMAHMUE! 3anpewiaetca ncnosb3osaHne nocie UCTEUEHUA CPOKa FrOAHOCTH.

CTabunbHOCTb BO BpeMs Ucnosib3oBaHusA
CTabunbHOCTL BO BpemAa UCNONb30BaHUA onpegenAaeT No/ib3oBaTe/lb.

CTepunbHOCTb
LnddepeHumpyrowwme pactBopbl KomnaHuu Leica Biosystems HectepunbHbi.

MpeaynpexpeHnsa n mepbl NPeAOCTOPOXHOCTH
TOT NPOAYKT U CBA3AHHbIE C HUM MPOTOKO/bI, TPEeLOCTaBIeHHbIe KomnaHweit Leica Biosystems 8 3Toit MHCTPYKLMM NO NpUMEHeHUIo an pa3paboTaHHble
nonb3oBaTenem, NoANekKaT BaMaaUmm noib3oBaTeNemM B MeCTe NMpUMEHeHUS.

Cratyc nHdmumpylowero marepuana
[nddepeHumpyrowwme pacteopbl Komnanuu Leica Biosystems He cogep»kat Kakux-nn6o nHouumpytowmx matepranos. OgHako o6pasubl 40 1 nocsie
durKcaumm, a TakxKe BCe KOHTAKTMPYIOLLME C HUMU MaTepuasbl CAeayeT cYmTaTbh CNOCOBbHbIMM K Nepeaaye MHGEKUUU; NPU UX yaaneHUn B OTX0Ab! Cieayet
cobntofaTb HagNexalme Mepbl NPEAOCTOPOXKHOCTU COTNACHO MHCTPYKLMAM BALLErO YYpEKAEHNA.

Oco6ble nomelleHus
LnddepeHumpyrowwme pactBopbl Komnanmu Leica Biosystems cregyet npumeHATb B COOTBETCTBUM C MHCTPYKUMAMM NO paboTe B NOMELLEHUM.

O6palueHue c o6pasuamm
O6pasLpl, NoaNexKalle OKpaLLMBaHUIO FeMAaTOKCUIMHOM-303MHOM C NPUMeHeHneM AnddepeHLMpPYIOLLMX PAaCTBOPOB, CeAyeT XOpoLwo GpUKCMPOBaTb
HeWTpanbHbIM 3abydepeHHbIM popmannHom.
Mocne 06paboTKM M 3aIMBKM B NapaduH caenaiTe cpesbl TKAHW CTaHAAPTHOM TONWMHDI (25 MKMm).

MoaroTroBKa K NPMMeHeHUI0
. Define MX-aq RTU u nogkucneHHble cnupTbl (1 1 0,5 %) rotoebl K npMmeHeHUIo 1 He TpebyioT CMeLLnBaHus.
. KoHueHTpat Define u koHueHTpat Define MX-aq cnepyer nepes npumeHeHvem pa3soauTs.

o KonueHTpat Define: ana nonyueHns aktmeHoro paboyero pacteopa cmelnsatoT oaHy (1) yacTb KoHUeHTpaTa
¢ aesatHaauatbio (19) yactamm 70 % cnmupTosoro peaktvsa. [lna nonyyeHus paboyero pactsopa AobasbTe
ABa obbema KoHueHTpaTa K 500 mn 70 % cnmpTtoBoro peaktnea v TwatenbHo nepemettante. OamMH o6bem
COOTBETCTBYET KOIMYECTBY MMUAKOCTM 40 NEPBOM IMHUM HA Koanadke ByTblau.

MpumeyaHue. BUTKM pe3bbbl KONMAYKa He ABNAIOTCA MEPHBIMU TIMHUAMM.

o KoHuenTpat Define MX-aq: gns nonyuenus pabouero pactsopa 6epyT ogHy (1) yactb KoHueHTpaTa 1
nesatHaauath (19) yacrelt AEMOHM3MPOBAHHO UM AUCTUANMPOBAHHOM BOAbL. BMECTO 3TOro ANna noayyYeHns
pabouero pactBopa MOXHO A06aB1Tb ABa 06bema KoHueHTpaTa K 500 M1 4eMoHM3npoBaHHOM nam
OVCTUAIMPOBAHHOM BOAbI U TLWATEbHO Nepemeluatb. OauH 06bem COOTBETCTBYET KONMUECTBY KMUAKOCTM A0
NepBoM IMHMK Ha Kosinadke 6yTblaun. MpumedaHue. BUTKM pe3bbbl KoNnauKa He ABIAIOTCA MEePHBIMM IMHUAMM.

MpumeyaHue: HefOCTaTOUHasA NPOMbIBKA NOC/e NOrPyKeHUs B pabounin auddepeHumMpyIoLmii pacTBop MOKeT
MOBAUATb HA KeNaeMyH UHTEHCUBHOCTb OKPaLUMBaHMA.
HacTpowka npoTtokona
1. MpumeHsiiTe B COOTBETCTBUM C YCTAHOBAEHHbBIMM NPOLLEAYPAMM OKPALIMBAHUA FEMATOKCUANHOM-303MHOM.
2. Mocne oKkpalwmBaHMA reMaTOKCUIMHOM MPOMOMTE CTEKNA B MPOTOYHOM BOAOMNPOBOAHOW BOAE A0 NOIHOMO yAaNeHUs
CBOBOAHOrO reMaTOKCH/IMHA.
3. Morpysute cTekna B pabounit anddepeHLMpyIoWwmin PacTBOp Ha Bpems, HEOBXOAMMOE 41 YAANEHWUS CO CTEKNA UK
TKaHM pOHOBOIO OKPALLUMBAHUA FTEMATOKCUIMHOM.
LNNTeNbHOCTb NOrpy}KeHns B AnddepeHUMpyoLwmMin pacTBop 3aBUCUT OT TUMa KUCIOTbI.
o  Morpysure B Define unu Define MX-aq, 06a u3 koTopbix cogep»KaT cnabyto opraHNYecKyto KUCNOTY, Ha CPOK
ot Tpuauatn (30) go aessaHocrta (90) cekyHa. Mpumep NPOTOKOMa NPOrPECCMBHONO OKPaLLMBaHUA C
perpeccuBHbIM 31eMEHTOM NoKa3aH Ha pucyHke 1.
o [Morpysute B NOAKMUCAEHHDBIN CnUPT ¢ KoHueHTpaumei 1 uam 0,5 % Ha cpok ot Tpex (3) ao aecatu (10) cekyHa,
Mpwu aTom npouncxoamnt anddepeHUMpPoBKa B NPOTOKO/IE PErpeccMBHOro oKpawwmnsaHusa (pucyHok 2). Mpumep
MPOTOKO/1a PErPECCMBHOIO OKPALUMBAHMA MOKA3aH Ha PUCYHKe 2.
4.  NpomoiiTe B NPOTOYHON BOAONPOBOAHOI BoAe B TeueHue oT Tpuauath (30) cekyHa ao oaHoi (1) muHyTbI.
5. TpogosnskaiiTe BbINOAHEHME NPOTOKO/IA OKPALUMBAHWA TEMATOKCUIMHOM M 303MHOM.
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Ta6bnuua 1. Mpumep NpoToKona NPOrpeccMBHOro OKpalnBaHUsA reMaToKCUITMHOM-203UHOM C perpecCUBHbLIM 3fIeMEHTOM Npu

ucnonb3oBaHUM crabon opraHuyeckon kucnothbl (Define).

Ortan | OencrtBue PeakTtus Bpems (Mm:cc)
1 [JenapaduHuposarue Keunon 3:00

2 [JenapaduHuposarue Keunon 3:00

3 [JenapaduHuposarue Keunon 3:00

4 fmapatauma 100 % cnupt 2:00

5 mapataumsa 100 % cnupt 1:00

6 fmapatauma 100 % cnupt 1:00

7 fmapatauma 80 % nnmn 95 % cnumpt 1:00

8 Imapataums MpombiBKa BogOM 1:00

9 OkpaluvBaHue MporpeccuBHOe oKpallMBaHMe remaTokcunuHom | Ot 1:00 o 5:00
10 MpombiBKa MpombiBKa BoAOM 3:.00

1 OnddepeHumposka OundbdbepeHumnpyrowmin pacTtBop 01 0:30 o 1:30
12 MpombiBKa MpombiBKa BoAOM 1:.00

13 MopcvHusaxmne MogcuHuBarowmn 6ycep 01 0:30 o 1:00
14 MpombiBKa MpombiBKa BoAOM 2:00

15 Oernapataums Cnupt o180 8o 95 % 1:00

16 KoHTpacTHoe okpawusaHve | JO3UH 0O10:30 o 1:30
17 MpombiBKa MpombiBKa BoAOM 2:00

18 Oernapataums Cnunpt ot 95 go 100 % 1:.00

19 Oernapataums 100 % cnupt 1:.00

20 Oernapataums 100 % cnupTt 1:.00

21 OcBeT/ieHne Kennon 2:00

22 OcBeT/ieHne Kennon 2:00

23 OcBeT/ieHne Kennon 2:00

Ta6bnuua 2. Mpumep perpeccMBHOro okpawmMBaH1Usi FeMaToOKCUITMHOM-303UHOM MPU UCMONb30BaHUU CUnbHOWM HeOpFaHVI‘-IeCKOﬁ

KUCIOTbI (NMOAKUCIIEHHOTO CNUpPTA).

drtan | OeuctBue PeakTtus Bpems (Mm:cc)
1 [JenapaduHuposaHue Keunon 3:00

2 [JenapaduHmposaHue Keunon 3:00

3 [JenapaduHmposaHue Keunon 3:00

4 mapataums 100 % cnunpt 2:00

5 mapataums 100 % cnunpt 1:00

6 Mmapataumsa 100 % cnupTt 1:00

7 Mmapatauma 80 % nnamn 95 % cnupt 1:00

8 mapataums MpombiBKa BoAOM 1:00

9 OKpalmBaHue MporpeccuBHOE OKpallMBaHUe reMaTokcusiMHoMm | Ot 1:00 ao 5:00
10 MpombiBKa MpombiBKa BoAOM 3:00

1 OvddepeHumposka OundbcbepeHumnpyrowmn pacTtBop Ot 0:03 o 0:10
12 MpombiBKa MpombiBKa BoAOM 1:.00

13 MoacuHuBaHue MogcuHmBarowmmn 6ycep 0Ot 0:30 mo 1:00
14 MpombiBKa MpombiBKa BoAOM 2:00

15 Oernapataumsa Cnunpt o180 80 95 % 1:.00

16 KoHTpacTHoe okpawusaHue | DO3UH 0O10:30 2o 1:30
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17 MpombiBKa MpombiBka BoAOM 2:00
18 [Oernapatauma Cnunpt ot 95 o 100 % 1:00
19 Oernapatauma 100 % cnupt 1:00
20 Oernapatauma 100 % cnupt 1:00
21 OcseTneHune Keunon 2:00
22 OcBseTneHune Keunon 2:00
23 OcBseTneHune Keunon 2:00

FOTOBHOCTb K UCMOJNIb30BaHUIO
Mocne Haanexawero pa3BeafeHUA KOHUEeHTpaTa ,CI,VId)d)epeHLI,VIpyIOLLI,eI'O pacTBopa U B chyvyae NnpUMeHeHUA roToBOro K NpumeHeHUto coctaBa BblNnelTe
BeCb peaKTMB B COCy A/1A PeaKTUBOB. Nomectute cocya Ana peakTnueos 06paTHO B COOTBETCTBYHOLWYH YCTAHOBKY.

KoHTponb kayecTBa
MpeameTHble CTeKNa A/1A PEryasapHO BbINMONHAEMOro KOHTPOIA KaYecTBa, COAEPKaLLME TKaHb, 3adUKCMPOBaHHYIO 1 06paboTaHHYO aHaNIOrMYHO TOMY, Kak
durKcnposaHbl M 06paboTaHbl nccneayembie 06pasupl, HEO6XOAMMO UCCAea0BaTb A0 HaYana PEryApPHOro NPUMEHEHUSA, YTOBbI rAPaHTMPOBATL
Hagnexallee GyHKLMOHUPOBAHME PEAKTUBOB.

Oxupaemble pesynbTaTtbl
Mpu cobNOAEHUN UHCTPYKLMM MO NPUMEHEHMIO AnddepeHLMpyIoLmMe PacTBOPbI AOMKHbI YAANATb U36bITOUHOE UM GpoHoBoe/Hecneumduyeckoe
OKpalwunBaHMe OKpaLeHHbIX reMaTOKCU/IMHOM 06p33LI,OB, YTObbI npu MUKpPOCKONKUU 6bin BUAHbI CTPYKTYPHbIE 3/1eEMeHTbl A4ep.

AHanuTuyeckue pyHKLUMOHANbHbIE XapaKTepUCTUKU
OunddepeHumpyrowme pacteopbl KomnaHum Leica Biosystems He npumeHsioT ana 06HapysKeHMA KOHKPETHOro aHaIM3MPYeMOoro BeLecTBa UaM mapKepa.
3T1 npenapaThbl UCMO/b3YIOT B KOMMIEKCe C APYyrMMM NpenapaTamm B CUCTEME OKPaLUMBaHWNA FeMaTOKCMAMHOM-303MHOM C LIeIblo OKpalinBaHua aaep
KNETOK B CUHMI LIBET M OKPaLLMBAHMA COEANHUTENbHOMN TKaHM, LMTOMNAA3Mbl, MbILLIEYHOM TKaHU M 3PUTPOLIMTOB B pa3Hble OTTEHKM OPaHXKeBoro, PO30BOro
MK KpacHoro. Takne aHanuTMYecKne napameTpbl, Kak aHaUTMYecKan YyBCTBUTENbHOCTb, aHaUTUYECKan cnelmduUHOCTb, NPaBUAbHOCTb
(cncTemaTnueckas ownbKa), NpeLmM3MoHHOCTb (MOBTOPAEMOCTb M BOCAPOM3BOAMMOCTb), TOYHOCTb (Ha OCHOBE NPaBMABHOCTM U NPELIM3MOHHOCTH), Npeaenbl
0B6HaPYKEHMA N KOMYECTBEHHOTO ONpeaeneHns, AMana3oH N3MePEeHNs, IMHENHOCTb, OTCEUKa, BK/IKOYas onpeaeneHne COOTBETCTBYIOLMX KpUTEPUEB
B3ATMA 06Pa3LI0B 1 06PALLEHUA C HUMU, @ TaKKE KOHTPO/Ib PENEBAHTHbIX IHAOMEHHbIX M 3K30reHHbIX MOMEX MU NepeKPecTHbIX PeaKLmit He ABNAITCA
daKkTopamu, onpeaenaoWwmMmn GyHKLUMOHaAbHbIE XapaKTEPUCTUKM AaHHOM CUCTEMbI.

KnuHunyeckue pyHKUMOHANbHbIE XapaKTepUCTUKN
OnddepeHumpyroume pacteopbl KomnaHum Leica Biosystems He npegHasHaueHbl 419 NPUMEHEHMA B KauecTse CPeacTs 06HapYXEHNA KOHKPETHOro
3a6071e€BaHMA, NATONOMMYECKOro MPOLLEcca MAK COCTOAHMA. K KAMHMYEeCKoMy MCnonb3oBaHMIo anddepeHumMpyoLmx pacTeopos komnaHuu Leica Biosystems
He NPMMEHMMBI TaKMe NoKasaTenn GYHKUMOHaAbHbIX KAMHUYECKMX XapaKTePUCTMK, KaK AMarHoCTMYeCKan YyBCTBUTEIbHOCTb, AMarHOCTUYecKan
cneumdnUHOCTb, NPOrHOCTUYECKaA 3HAYMMOCTb NONOMNKUTENLHOO pe3yabTaTa, NPOrHOCTUYECKaA 3HAUMMOCTb OTPMLIATENbHOIO pesybTaTa, OTHOLEeHMe
npasaonoaobus, a TakKe OXKnaaeMble 3Ha4eHUA B HOPMaNbHOM M aHOMaIbHOM NoNyAALMAX.

YpaneHue B oTxoAbl
OnddepeHumpytowme pacTBopbl CieayeT yAaNaTb B OTXOAbl B COOTBETCTBUM C TPEHOBAHUAMM MECTHBIX HOPMATUBHbIX AOKYMEHTOB.

Leica Biosystems Richmond, Inc. - CEpartnerdU

‘ 5205 Route 12 ﬂﬂ Esdoornlaan 13
Richmond, IL 60071 3951 DB Maarn
SUA C € The Netherlands
(HuaepnaHabi)

(1-844-534-2262) cepartnerdu.eu
LeicaBiosystems.com
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Ime izdelka
Izdelki za diferenciacijo Leica Biosystems.

Predvidena uporaba
Zaznavanje/merjenje
Izdelki za diferenciacijo druzbe Leica Biosystems ne zaznavajo in ne merijo analita ali oznacevalca. lzdelki za diferenciacijo Leica
Biosystems so namenjeni za uporabo na zamrznjenih ali v parafin vklopljenih histoloskih rezin s protokolom barvanja s
hematoksilinom in eozinom. lzdelki za diferenciacijo pri uporabi skladno s priporo¢ili odstranijo ¢ezmerno koli¢ino hematoksilinskega
barvila in povecajo ostrino jedra (pri regresivni metodi barvanja), odstranijo nespecificno hematoksilinsko obarvanje iz mikroskopskih
preparatov, ki jih povzrodijo tkivni adhezivi, odstranijo ali minimizirajo barvanje zaradi mucina, s ¢imer se zagotovi prosojnost in
povecanje ostrine citoplazemskega obarvanja.
Namen izdelka
Izdelki za diferenciacijo Leica Biosystems se uporabljajo v protokolih barvanja s hematoksilinom in eozinom, da se izbolj$a barvanje
jeder pri regresivni metodi barvanja ter odstrani nespecificno obarvanje (npr. stekleni preparati ali velike, kisle beljakovine) pri
progresivnih in regresivnih metodah barvanja. Vzorec, obarvan s hematoksilinom in eozinom, ki ga pregleda usposobljeni
strokovnjak, se skupaj z drugimi podatki, kot so bolnikova anamneza, fizicno stanje in rezultati drugih medicinskih preiskav, uporabi za
diagnosticiranje bolezni.
Zagotovljeni specificni podatki
Izdelki za diferenciacijo Leica Biosystems niso namenjeni za zaznavanje, doloc¢anje ali diferenciacijo toéno dolo¢ene motnje, stanja ali
dejavnikov tveganja. Obarvanje, ki se pokaze z uporabo teh izdelkov, ko ga uporabljate v skladu s predvideno uporabo, usposobljenim
strokovnjakom zagotavlja podatke, ki lahko opredelijo fiziolo$ko ali patolosko stanje tkivnega vzorca.
Avtomatizacija
Izdelki za diferenciacijo Leica Biosystems niso avtomatizirani, vendar se jih lahko uporablja na avtomatiziranih platformah za barvanje.
Na tej tocki uporabe je treba oceniti primernost uporabe avtomatizirane platforme.
Kvalitativno/kvantitativno barvanje
Izdelki za diferenciacijo Leica Biosystems se uporabljajo s kvalitativnimi barvaniji.
Tip vzorca
Izdelki za diferenciacijo Leica Biosystems se lahko uporabljajo s fiksnimi ali svezimi histoloskimi in citolo§kimi vzorci.
Populacija za preskusanje
Izdelki za diferenciacijo Leica Biosystems so namenjeni za uporabo pri vseh bolnikih, pri katerih je treba oceniti tkiva iz biopsije ali
resekcije za oceno suma na patoloski proces ali bolezen.
Predvideni uporabnik
Izdelke za diferenciacijo Leica Biosystems lahko uporablja usposobljeno laboratorijsko osebje in/ali oseba, ki jo dolo¢i laboratorij.
Diagnostika In Vitro
Izdelki za diferenciacijo Leica Biosystems so namenjeni samo za /n vitro diagnostiko.
Predvideni uporabnik
Izdelke za diferenciacijo Leica Biosystems lahko uporablja usposobljeno laboratorijsko osebje in/ali pooblas¢ena oseba.
Princip preskusanja
Izdelki za diferenciacijo Leica Biosystems delujejo tako, da odstranijo éezmerno koli¢ino hematoksilinskega barvila iz jeder in vsa
nespecificna obarvanja.
Izdelki za diferenciacijo so formulirani z moc¢no ali Sibko kislino na osnovi uporabljenih metod barvanja.
Kalibracijska sredstva in kontrole
Sredstva za diferenciacijo Leica Biosystems ne potrebujejo uporabe nobenih kalibracijskih ali kontrolnih spojin.
Omejitve reagenta
Za te izdelke ne veljajo nobene omejitve reagentov.
Primerni izdelki

Oznaka izdelka Opis materiala

3803590 Koncentrat SelecTech Define (500 ml)

3803591 Koncentrat SelecTech Define (4 x 500 ml)

3803595 Koncentrat SelecTech Define MX-AQ (500 ml)

3803596 Koncentrat SelecTech Define MX-AQ (4 x 500 ml)

3803598 SelecTech Define MX-AQ RTU (pripravljena za uporabo) (3,8 | (1 galona))
3803650 Mesanica kisline in alkohola Surgipath 1 % (3,8 | (1 galona))

3803650E Mesanica kisline in alkohola Surgipath 0,5 % (5 I)

3803651 Mesanica kisline in alkohola Surgipath 1 % (4 x 3,8 | (4 x 1 galona))

OPOMBA: Izdelki, navedeni tukaj, morda niso na voljo v vseh regijah.
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Materiali, ki niso vkljuceni
Izdelki za diferenciacijo Leica Biosystems so oblikovani za uporabo kot del protokola barvanja s hematoksilinom in eozinom (H&E), pri
katerih je treba uporabiti alkohole z dolo¢eno odstotno vrednostjo, ksilen ali nadomestke ksilena, hematoksilin, reagente za modrenje in
eozin.

Zahtevane naprave
Izdelke za diferenciacijo Leica Biosystems se lahko uporablja na vseh odprtih avtomatiziranih platformah za barvanja ali skupaj z
metodo ro¢nega barvanja, njihovo uporabo pa je treba potrditi na lokaciji uporabe.

Skladis¢enje in stabilnost
Izdelek je stabilen 24 mesecev po izdelavi, ¢e se ga shranjuje pri sobni temperaturi.
Reagente shranjujte pri sobni temperaturi (15-30 °C) na dobro prezratenem mestu.
POZOR: Ne uporabljajte po datumu izteka roka uporabnosti.

Stabilnost med uporabo
Uporabniki morajo sami presoditi o dolocanju stabilnosti med uporabo.

Sterilnost
lzdelki za diferenciacijo Leica Biosystems niso sterilni.

Opozorilain previdnostni ukrepi
Ta izdelek in protokol(e), povezanal(e) z izdelkom, ¢e ga je zagotovila druzba Leica Biosystems v teh navodilih za uporabo ali jih je
razvil uporabnik, je treba potrditi na lokaciji uporabe s strani uporabnika.

Status kuznega materiala
Izdelki za diferenciacijo Leica Biosystems ne vkljucujejo nikakrSnega kuznega materiala. Vendar pa morate z vzorci, pred fiksiranjem in
po njem, in vsemi materiali, s katerimi so prisli z njimi v stik, ravnati, kot da bi lahko prenasali okuzbe, in pri njihovem odstranjevanju
slediti ustreznim previdnostnim ukrepom v skladu s smernicami ustanove.

Posebne ustanove
Izdelke za diferenciacijo Leica Biosystems je treba uporabljati skladno s smernicami ustanove.

Ravnanje z vzorci
Vzorci, ki se jih lahko barva s hematoksilinom in eozinom, ki vkljuéujejo izdelke za diferenciacijo, je treba dobro fiksirati z nevtralnem
pufranem formalinu.
Po obdelavi in vklapljanju v parafin, tkiva razrezite na standardno debelino (2-5 um).
Priprava na uporabo
. Define MX-aq RTU in mes$anice kislin in alkohola (1 % in 0,5 %) so formule, pripravljene na uporabo, zato
mesanje ni potrebno.
e« Define Concentrate in Define Concentrate MX-ag je treba pred uporabo razredgiti:

o Define Concentrate: za pripravo delovne raztopine uporabite en (1) del koncentrata in devetnajst
(19) delov 70-odstotnega alkohola. Za pridobitje delovne raztopine izlijte dve merici koncentrata v
500 ml 70-odstotnega reagentnega alkohola in dobro premesajte. Ena merica je enaka tekocini,
napolnjeni do prve ¢rte v pokrovéku steklenice.

Opomba: navoji pokrovcéka niso merilne crte.

o Define MX-aq Concentrate: uporabite en (1) del koncentrata in devetnajst (19) delov deionizirane
ali destilirane vode, da bi dobili delovno raztopino. Namesto tega lahko za pripravo delovne
raztopine izlijete dve merici koncentrata v 500 ml deionizirane ali destilirane vode in dobro
premesate. Ena merica je enaka tekocini, napolnjeni do prve ¢rte v pokrovcku steklenice.
Opomba: navoji pokrovcka niso merilne crte.

Opomba - neprimerno izpiranje po potapljanju v delovno raztopino izdelka za diferenciranje lahko vpliva
na zeleno intenzivnost obarvanja.
Priprava protokola:
1. Uporabljajte skladno z uveljavljenimi postopki barvanja s hematoksilinom in eozinom.
2. Po barvanju s hematoksilinom morate preparate izplakniti s teko¢o vodovodno vodo, dokler ne odstranite
vsega prostega hematoksilina.
3. Preparate potopite v delovno raztopino izdelka za diferenciranje za toliko ¢asa, kot je potrebno, da se
odstrani heamtoksilinska barva v ozadju iz preparata ali tkiva.
Casi potapljanja v izdelek za diferenciranje so odvisni od vrste kisline:
o Potopitev v tekocino Define ali Define MX-aq, ki vsebujeta Sibko organsko kislino, od trideset (30)
sekund do devetdeset (90) sekund. Primer protokola progresivnega barvanja z regresivnim
elementom je prikazana na sliki 1.
o Potopite v 1-odstotno ali 0,5-odstotno mesanico kisline in alkohola za tri (3) do deset (10) sekund.
To je diferenciacija pri uporabi protokola regresivnega barvanja (slika 2). Primer protokola
regresivnega barvanja je prikazana na sliki 2.
4. Nato izvedite izpiranje v teko¢i vodovodni vodi, ki traja od trideset (30) sekund do ene (1) minute.
5. Nadaljujte s protokolom barvanja s hematoksilinom in eozinom.
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Preglednica 1. Primer protokola progresivnega barvanja s hematoksilinom in eozinom z regresivnim elementom ob uporabi Sibke
organske kisline (Define).

Koraki | Ukrep Kemikalija Trajanje (mm:ss)
1 Deparafinizacija Ksilen 3:00

2 Deparafinizacija Ksilen 3:00

3 Deparafinizacija Ksilen 3:00

4 Hidracija 100-% alkohol 2:00

5 Hidracija 100-% alkohol 1:00

6 Hidracija 100-% alkohol 1:00

7 Hidracija 80 ali 95-% alkohol 1:00

8 Hidracija Izpiranje z vodo 1:00

9 Barvanje Progresivni hematoksilin | 1:00 do 5:00
10 Izpiranje Izpiranje z vodo 3:00

11 Diferenciranje Izdelek za diferenciacijo | 0:30 do 1:30
12 Izpiranje Izpiranje z vodo 1:00

13 Modrenje Pufer za modrenje 0:30 do 1:00
14 Izpiranje Izpiranje z vodo 2:00

15 Dehidracija 80 do 95-% alkohol 1:00

16 Kontrastno barvanje | Eozin 0:30 do 1:30
17 Izpiranje Izpiranje z vodo 2:00

18 Dehidracija 95- do 100-% alkohol 1:00

19 Dehidracija 100-% alkohol 1:00

20 Dehidracija 100-% alkohol 1:00

21 Ciséenje Ksilen 2:00

22 Ciséenje Ksilen 2:00

23 Ciséenje Ksilen 2:00

Preglednica 2. Primer protokola regresivnega barvanja s hematoksilinom in eozinom ob uporabi moéne anorganske kisline
(mesanica kisline in alkohola).

Koraki | Ukrep Kemikalija Trajanje (mm:ss)
Deparafinizacija Ksilen 3:00

2 Deparafinizacija Ksilen 3:00

3 Deparafinizacija Ksilen 3:00

4 Hidracija 100-% alkohol 2:00

5 Hidracija 100-% alkohol 1:00

6 Hidracija 100-% alkohol 1:00

7 Hidracija 80 ali 95-% alkohol 1:00

8 Hidracija Izpiranje z vodo 1:00

9 Barvanje Progresivni hematoksilin | 1:00 do 5:00

10 Izpiranje Izpiranje z vodo 3:00

11 Diferenciranje Izdelek za diferenciacijo 0:30 do 1:00

12 Izpiranje Izpiranje z vodo 1:00

13 Modrenje Pufer za modrenje 0:30 do 1:00

14 Izpiranje Izpiranje z vodo 2:00

15 Dehidracija 80 do 95-% alkohol 1:00

16 Kontrastno barvanje | Eozin 0:30 do 1:30
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17 Izpiranje Izpiranje z vodo 2:00
18 Dehidracija 95- do 100-% alkohol 1:00
19 Dehidracija 100-% alkohol 1:00
20 Dehidracija 100-% alkohol 1:00
21 Ciséenje Ksilen 2:00
22 Ciséenje Ksilen 2:00
23 Ciséenje Ksilen 2:00

Pripravljenost na uporabo
Ko se koncentrirano razli¢ico izdelka za diferenciacijo pravilno razred¢i ali ¢e uporabljate formulo, ki je pripravljena za uporabo, izlijte
ves reagent v posodo za reagent. PoloZite posodo za reagent nazaj v ustrezno postajo.

Kontrola kakovosti
Pred rutinsko uporabo uporabite rutinske kontrolne preparate s tkivom, ki je fiksirano in obdelano na podoben nacin kot preizkusni
vzorci, da se zagotovi pravilno in ustrezno delovanje reagentov.

Pri¢akovani rezultati
Z upostevanjem navodil za uporabo izdelki za diferenciacijo odstranijo ¢ezmerno barvo ali barvo v ozadju/barvo, ki ni specifi¢na, z
vzorcev, obarvanih s hematoksilinom, tako da postanejo podrobnosti jeder vidne pod mikroskopom.

Analiti€na zmogljivost
Izdelki za diferenciacijo Leica Biosystems se ne uporabljajo za zaznavanje to¢no dolo¢enega analita ali oznacevalca. Te izdelke se
uporablja v povezavi z drugimi izdelki v sistemu protokola barvanja s hematoksilinom in eozinom, da se jedra celic obarva modro,
vezno tkivo, citoplazmo, misice in eritrocite pa v razli¢nih odtenkih oranzne, roznate in rdece. Analitski parametri, kot so analitska
obéutljivost, analitska specifiénost, resni¢nost (pristranskost), natanénost (ponovljivost in reproduktibilnost), natanénost (ki izhaja iz
resni¢nosti in natanénosti), meje zaznavanja in dolo¢anja, merilni razpon, linearnost, mejna vrednost, vkljuéno z doloéitvijo ustreznih
meril za zbiranje vzorcev in ravnanje z njimi ter nadzor znanih pomembnih endogenih in eksogenih motenj, navzkrizne reakcije ne
veljajo za delovanje tega sistema.

Kliniéna uporaba
Izdelki za diferenciacijo Leica Biosystems niso namenjeni za uporabo kot sredstva za zaznavanje to¢no dolo¢ene bolezni, patoloskega
procesa ali stanja. Indeksi kliniéne uporabe, kot so diagnosti¢na obcutljivost, diagnosti¢na specificnost, pozitivna napovedna vrednost,
negativna napovedna vrednost, razmerje verjetnosti, pa tudi pricakovane vrednosti v normalnih in prizadetih populacijah, ne veljajo
za uporabo sistema za obarvanje z izdelki za diferenciacijo Leica Biosystems v klinicnem okolju.

Odstranjevanje
Izdelke za diferenciacijo je treba zavreci skladno z lokalno veljavnimi predpisi.

I Leica Biosystems Richmond, Inc. m CEpartnerdU

5205 Route 12 Esdoornlaan 13

Richmond, IL 60071 3951 DB Maarn
ZDA C E Nizozemska
(1-844-534-2262) cepartner4u.eu
LeicaBiosystems.com
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Nombre del producto
Productos diferenciadores de Leica Biosystems.

Uso previsto
Deteccion y medicién
Los diferenciadores de Leica Biosystems no detectan ni miden un analito o marcador. Los diferenciadores de Leica Biosystems estan
destinados para utilizarse en cortes histoldgicos congelados o incrustados en parafina con un protocolo de tincion con hematoxilina y
eosina. Cuando se usan segun las recomendaciones, los diferenciadores eliminan el exceso de colorante de hematoxilina y definen
los nucleos (en el método de tincion regresiva), eliminan la tincién de hematoxilina inespecifica de los portaobjetos de vidrio de
microscopio causada por adhesivos tisulares, eliminan o minimizan la tincion de mucina proporcionando transparencia y definicion
de tinciones citoplasmicas.
Funcién del producto
Los diferenciadores de Leica Biosystems se utilizan en un protocolo de tincion de hematoxilina y eosina (hematoxylin & eosin, H&E)
para refinar la tincion de nucleos en el método regresivo y eliminan la tincién no especifica (por ejemplo, portaobjetos de vidrio o
proteinas acidas grandes) en los métodos de tincidn progresiva y regresiva. La muestra tenida con H&E, al ser interpretada por un
profesional capacitado, se utiliza en combinaciéon con otra informacion, como el historial médico del paciente, la condicion fisica y los
resultados de otras pruebas médicas, para producir un diagnéstico médico.
Informacion especifica provista
Los diferenciadores de Leica Biosystems no estan destinados a la deteccion, definicién o diferenciacion de un trastorno, afeccion o
factor de riesgo especifico. La tincién demostrada con el uso de estos productos, al usarse de la manera prevista, brinda a los
profesionales capacitados informacién que podria definir el estado fisioldgico o patoldgico de la muestra de tejido.
Automatizacion
Los diferenciadores de Leica Biosystems no estan automatizados, pero se pueden utilizar en plataformas de tincion automatizadas. El
uso en una plataforma automatizada debe validarse en el punto de uso.
Cualitativo/Cuantitativo
Los diferenciadores de Leica Biosystems se utilizan con colorantes cualitativos.
Tipo de muestra
Los diferenciadores de Leica Biosystems se pueden utilizar con muestras histoldgicas y citologicas fijadas o frescas.
Poblacién de prueba
Los diferenciadores de Leica Biosystems estan destinados para su uso con cualquier paciente que requiera la evaluacion de una
biopsia o tejido de reseccion como para la evaluacion de una patologia o enfermedad sospechosa.
Usuario deseado
Los diferenciadores de Leica Biosystems estan destinados para que los utilice personal de laboratorio calificado y/o la persona
designada por el laboratorio.

Diagnéstico In Vitro
Los diferenciadores de Leica Biosystems estan destinados para uso exclusivo en diagnésticos /n vitro.

Usuario deseado
Los diferenciadores de Leica Biosystems estan destinados para que los utilice personal de laboratorio calificado y/o la persona
designada.

Principio de prueba
Los diferenciadores de Leica Biosystems funcionan eliminando el exceso de colorante de hematoxilina de los nucleos o cualquier
tincion no especifica.
Los diferenciadores estan formulados con acido fuerte o débil segin los métodos de tincion utilizados.

Calibradores y controles
Los agentes diferenciadores de Leica no requieren el uso de calibradores o controles.

Limitaciones de los reactivos
No se aplican limitaciones de reactivos a estos productos.

Productos aplicables

Cdédigo del producto Descripcion del material

3803590 Concentrado SelecTech Define (500 ml)

3803591 Concentrado SelecTech Define (4-500 ml)

3803595 Concentrado SelecTech Define MX-AQ (500 ml)

3803596 Concentrado SelecTech Define MX-AQ (4-500 ml)

3803598 SelecTech Define MX-AQ RTU (Listo para usar) de (3.8 1 (1 gal))
3803650 Alcohol acido Surgipath 1 % (3.8 1 (1 gal))

3803650E Alcohol acido Surgipath 0.5 % (5 1)

3803651 Alcohol acido Surgipath 1 % (4-3.8 | (4-1 gal))

NOTA: Es posible que los productos enumerados aqui no estén disponibles en todas las regiones.
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Materiales no incluidos
Los diferenciadores de Leica Biosystems estan disefados para utilizarse como parte de un protocolo de tincién con hematoxilina y
eosina (H&E) que requiere el uso de alcoholes graduados, xileno o sustitutos del xileno, hematoxilina, agentes azulantes y eosina.

Dispositivos requeridos
Los diferenciadores de Leica Biosystems pueden utilizarse en cualquier plataforma de tincidon automatica abierta o con un método de
tincién manual y deben validarse en el punto de uso.

Almacenamiento y estabilidad
El producto sera estable durante 24 meses después de la produccion cuando se almacene a temperatura ambiente.
Almacenar los reactivos a temperatura ambiente (15 a 30 °C) en un lugar bien ventilado.
PRECAUCION: No utilizar después de la fecha de caducidad.

Estabilidad en uso
Se debe utilizar a discrecién del usuario al determinar la estabilidad en uso.

Esterilidad
Los diferenciadores de Leica Biosystems no son productos estériles.

Advertencias y precauciones
Este producto y el(los) protocolo(s) asociado(s) con el producto, ya sean proporcionados por Leica Biosystems en estas instrucciones
de uso o desarrollados por el usuario, deberan ser validados en el punto de uso por el usuario.

Estado de material infeccioso
Los diferenciadores de Leica Biosystems no incluyen ningin material infeccioso. Sin embargo, las muestras, antes y después de la
fijacion, asi como todos los materiales expuestos a ellas, deben manejarse como si fueran capaces de transmitir infecciones y
desecharse con las precauciones apropiadas, de conformidad con los lineamientos del lugar.

Instalaciones especiales
Los diferenciadores de Leica Biosystems deben utilizarse segun las directrices de la instalacion.

Manejo de muestras
Las muestras que se vayan a tenir con H&E que incluyen diferenciadores deben fijarse bien con formalina amortiguada neutra.
Después del procesamiento y de integrar la parafina, seccione los tejidos a un grosor estandar (2 a 5 um).

Preparacién para el uso
e Define MX-ag RTU y Alcoholes acidos (1 %y 0.5 %) son formulas listas para usar y, por lo tanto, no es necesario mezclarlas.
. Concentrado Define y concentrado Define MX-aqg debe diluirse antes de su uso:
o Concentrado Define: use una (1) parte de concentrado, agregue diecinueve (19) partes de alcohol reactivo al 70 %
para lograr la solucion de trabajo. Para obtener una solucion de trabajo, vierta dos medidas de concentrado en
500 ml de alcohol reactivo al 70 % y mezcle bien. Una medida equivale al liquido llenado hasta la primera linea en
la tapa del envase.
Nota: Los hilos de la tapa no son lineas de medida.
o  Concentrado Define MX-aq: use una (1) parte de concentrado, agregue diecinueve (19) partes de agua desionizada
o destilada para lograr la solucién de trabajo. Para obtener una solucion de trabajo, alternativamente vierta dos
medidas de concentrado en 500 ml de agua desionizada o destilada y mezcle bien. Una medida equivale al liquido
llenado hasta la primera linea en la tapa del envase. Nota: Los hilos de la tapa no son lineas de medida.

Nota: El lavado inadecuado después de la inmersion en la solucion de trabajo del diferenciador puede afectar la
intensidad de la tincion deseada.
Configuracion del protocolo:
1. Use de acuerdo con los procedimientos establecidos sobre tincion con hematoxilina y eosina.
2. Después de la tincidon con hematoxilina, enjuague los portaobjetos con agua corriente del grifo hasta que se elimine toda la
hematoxilina libre.
3. Sumerja los portaobjetos en una solucion diferenciadora de trabajo durante el tiempo que sea necesario para eliminar la
tincién de hematoxilina de fondo del portaobjetos o del tejido.
Los tiempos de inmersion en un diferenciador dependen del tipo de acido:
o  Sumerja en Define o Define MX-aq, ambos contienen acido organico débil, durante treinta (30) segundos a noventa
(90) segundos. Ejemplo de protocolo de tincion progresiva con elemento regresivo que se muestra en la Imagen 1.
o Sumerja en alcoholes acidos al 1 % o al 0.5 % durante tres (3) a diez (10) segundos. Esto se diferencia cuando se usa el
protocolo de tincion regresiva (Imagen 2). Ejemplo de protocolo de tincidn progresiva se muestra en la Imagen 2.
4. Enjuague con agua corriente del grifo durante treinta (30) segundos a un (1) minuto.
5. Continue con el protocolo de tincién con hematoxilina y eosina.
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Tabla 1. Ejemplo de protocolo de tincidn progresiva con H&E con elemento regresivo, utilizando &cido organico débil (Define).

Pasos | Accién Quimico Tiempo (mm:ss)
Desparafinar Xileno 3:00

2 Desparafinar Xileno 3:00

3 Desparafinar Xileno 3:00

4 Hidratacién Alcohol al 100 % 2:00

5 Hidratacién Alcohol al 100 % 1:00

6 Hidratacion Alcohol al 100 % 1:00

7 Hidratacién Alcohol al 80 % o0 95 % 1:00

8 Hidratacion Lavar con agua 1:00

9 Colorante Hematoxilina progresiva 1:00 a 5:00

10 Lavar Lavar con agua 3:00

11 Diferenciacion Diferenciador 0:30 a 1:30

12 Lavar Lavar con agua 1:00

13 Tincidn azulada | Amortiguador de tincion azulada | 0:30 a 1:00

14 Lavar Lavar con agua 2:00

15 Deshidratacién | Alcohol al 80 % 0 95 % 1:00

16 Contratincion Eosina 0:30 a 1:30

17 Lavar Lavar con agua 2:00

18 Deshidratacion | Alcohol al 95 % o 100 % 1:00

19 Deshidratacion | Alcohol al 100 % 1:00

20 Deshidratacion | Alcohol al 100 % 1:00

21 Aclarado Xileno 2:00

22 Aclarado Xileno 2:00

23 Aclarado Xileno 2:00

Tabla 2. Ejemplo de protocolo de tincidn regresiva con H&E que utiliza &cido inorg

Pasos | Accion Quimico Tiempo (mm:ss)
Desparafinar Xileno 3:00

2 Desparafinar Xileno 3:00

3 Desparafinar Xileno 3:00

4 Hidratacién Alcohol al 100 % 2:00

5 Hidratacién Alcohol al 100 % 1:00

6 Hidratacién Alcohol al 100 % 1:00

7 Hidratacién Alcohol al 80 % o0 95 % 1:00

8 Hidratacion Lavar con agua 1:00

9 Colorante Hematoxilina progresiva 1:00 a 5:00

10 Lavar Lavar con agua 3:00

11 Diferenciacion Diferenciador 0:03 a 0:10

12 Lavar Lavar con agua 1:00

13 Tincion azulada | Amortiguador de tincion azulada | 0:30 a 1:00

14 Lavar Lavar con agua 2:00

15 Deshidratacion | Alcohol al 80 % 0 95 % 1:00
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16 Contratincion Eosina 0:30 a 1:30
17 Lavar Lavar con agua 2:00
18 Deshidratacién | Alcohol al 95 % o 100 % 1:00
19 Deshidratacion | Alcohol al 100 % 1:00
20 Deshidratacion | Alcohol al 100 % 1:00
21 Aclarado Xileno 2:00
22 Aclarado Xileno 2:00
23 Aclarado Xileno 2:00

Preparacién para el uso
Una vez que la versién concentrada de un diferenciador se haya diluido correctamente, o si se usa una férmula lista para usar, vierta
todo el reactivo en el contenedor de reactivo. Vuelva a colocar el contenedor de reactivo en la estacion respectiva.

Control de calidad
Antes del uso normal, debe realizarse una prueba de rutina de control de calidad con portaobjetos que contengan tejido fijado y
procesado de manera similar a las muestras de prueba, para garantizar que los reactivos tengan el desempeno y funcionamiento
correctos.

Resultados esperados
Siguiendo las instrucciones de uso, los diferenciadores eliminaran la tincion excesiva o de fondo/no especifica de las muestras
tenidas con hematoxilina, de modo que los detalles nucleares se visualizaran microscopicamente.

Desempefio analitico
Los diferenciadores de Leica Biosystems no se utilizan para detectar un analito o marcador especifico. Estos productos se utilizan
junto con otros productos en un sistema de protocolo de tincién con hematoxilina y eosina para tefir los nucleos celulares de azul y
el tejido conectivo, el citoplasma, los musculos y los eritrocitos en varios tonos de naranja, rosa y rojo. Los parametros analiticos,
como la sensibilidad analitica, la especificidad analitica, la veracidad (sesgo), la precision (repetibilidad y reproducibilidad), la
exactitud (resultante de la veracidad y precision), los limites de deteccidn y cuantificacion, el rango de medicion, la linealidad, el corte,
incluyendo la determinacién de criterios apropiados para la recoleccion de muestras, el manejo y control de interferencia endégena y
exdgena relevante conocida, asi como las reacciones cruzadas, no se aplican al desempeno de este sistema.

Desempefio clinico
Los diferenciadores de Leica Biosystems no estan destinados para su uso como medio para detectar una enfermedad o proceso
patologico o estado especifico. Los indices de desempeno clinico, como la sensibilidad de diagnéstico, la especificidad de
diagnostico, el valor predictivo positivo, el valor predictivo negativo, la relacion de probabilidad y los valores esperados en
poblaciones normales y afectadas, no se aplican al uso de los diferenciadores de Leica Biosystems en un entorno clinico.

Desecho
Los diferenciadores deben eliminarse de acuerdo con las regulaciones locales.

Leica Biosystems Richmond, Inc. - CEpartner4U
‘ 5205 Route 12 o [rer] Esdoornlaan 13

Richmond, IL 60071 3951 DB Maarn
EE. UU. D C E Paises Bajos
(1-844-534-2262) cepartnerd4u.eu

LeicaBiosystems.com
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Nombre del producto
Diferenciadores de Leica Biosystems.

Uso previsto
Deteccion/medicion
Los diferenciadores de Leica Biosystems no detectan ni miden analitos o marcadores. Los diferenciadores de Leica Biosystems estan
indicados para utilizarse en cortes histolégicos incluidos en parafina con un protocolo de tincion con hematoxilina y eosina. Cuando
se utilizan de la manera recomendada, los diferenciadores eliminan el colorante de hematoxilina sobrante y definen los nucleos (en el
método de tincion regresivo), eliminan la tincidon no especifica con hematoxilina de los portaobjetos de vidrio producida por los
adhesivos para tejidos, y eliminan o reducen al minimo la tincién con mucina, aportando transparencia y definicion a las tinciones
citoplasmaticas.
Funcién del producto
Los diferenciadores de Leica Biosystems se utilizan en un protocolo de tincion con H&E (hematoxilina y eosina) para refinar la tincion
de los nucleos en el método regresivo y para eliminar la tincion no especifica (p. €j., portaobjetos de vidrio o proteinas acidas
grandes) en los métodos de tincion progresivo y regresivo. La muestra tenida con H&E, cuando es interpretada por un profesional
cualificado, se utiliza junto con el resto de informacion, como los antecedentes médicos, el estado fisico y los resultados de otras
pruebas médicas del paciente, para obtener un diagndstico.
Informacion especifica proporcionada
Los diferenciadores de Leica Biosystems no estan indicados para la deteccién, definicion o diferenciacidon de un trastorno, condicién o
factor de riesgo especificos. La tincion demostrada con el uso de estos productos, conforme a sus indicaciones de uso previsto, ofrece
a los profesionales cualificados informacion para definir el estado fisioldgico o patoldgico de la muestra de tejido.
Automatizacion
Los diferenciadores de Leica Biosystems no estan automatizados, pero pueden utilizarse en plataformas de tincién automatizadas. El
uso en una plataforma automatizada debera validarse en el lugar de uso.
Cualitativo/cuantitativo
Los diferenciadores de Leica Biosystems se utilizan con tinciones cualitativas.
Tipo de muestra
Los diferenciadores de Leica Biosystems pueden utilizarse con muestras histoldgicas y citologicas fijadas o frescas.
Poblacién de ensayo
Los diferenciadores de Leica Biosystems estan indicados para utilizarse con cualquier paciente que requiera una evaluacién de
biopsia o tejido de reseccion con el fin de determinar la existencia de una posible enfermedad o patologia.
Usuario previsto
Los diferenciadores de Leica Biosystems estan indicados para que los utilice personal cualificado o designado del laboratorio.
Diagndstico in vitro
Los diferenciadores de Leica Biosystems estan indicadas exclusivamente para un uso diagnostico /n vitro.
Usuario previsto
Los diferenciadores de Leica Biosystems estan indicados para que los utilice personal cualificado o designado del laboratorio.
Principio de ensayo
Los diferenciadores de Leica Biosystems actuan eliminando el exceso de tincidon con hematoxilina de los nucleos, asi como toda la
tincién no especifica.
Los diferenciadores incluyen acido fuerte o débil seguin los métodos de tincién utilizados.

Calibradores y controles
Los diferenciadores de Leica Biosystems no requieren el uso de calibradores ni controles.

Limitaciones para los reactivos
En el caso de estos productos no se aplica ninguna limitacidn para los reactivos.

Productos relevantes

Codigo del producto Descripcion del material

3803590 SelecTech Define concentrado (500 ml)

3803591 SelecTech Define concentrado (4-500 ml)

3803595 SelecTech Define MX-AQ concentrado (500 ml)

3803596 SelecTech Define MX-AQ concentrado (4-500 ml)

3803598 SelecTech Define MX-AQ RTU (listo para su uso) (3,8 | [1 galon])
3803650 Alcohol acido al 1 % Surgipath (3,8 | [1 galén])

3803650E Alcohol acido al 0,5 % Surgipath (5 I)

3803651 Alcohol acido al 1 % Surgipath (15,2 | y 3,8 | [4 galones y 1 galén])

NOTA: Es posible que los productos enumerados aqui no estén disponibles en todas las regiones.
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Materiales no incluidos
Los diferenciadores de Leica Biosystems estan concebidos para utilizarse como parte de un protocolo de tincién con hematoxilina y
eosina (H&E) que requiera el uso de alcoholes graduados, xileno o sustitutos del xileno, hematoxilina, azulantes y eosina.

Dispositivos necesarios
Los diferenciadores de Leica Biosystems pueden utilizarse en cualquier plataforma de tincion automatizada abierta o con un método
de tincion manual, y deben validarse en el lugar de uso.

Almacenamiento y estabilidad
El producto debera permanecer estable los 24 meses posteriores a su produccidon cuando se almacene a temperatura ambiente.
Almacene los reactivos a temperatura ambiente (15-30 °C) en un lugar bien ventilado.
PRECAUCION: No los utilice después de la fecha de caducidad.

Estabilidad durante su uso
Se debera utilizar el criterio del usuario al determinar la estabilidad en uso.

Esterilidad
Los diferenciadores de Leica Biosystems no son productos estériles.

Advertencias y precauciones
Este producto y el protocolo o protocolos asociados al producto, ya sean suministrados por Leica Biosystems en estas instrucciones
de uso o desarrollados por el usuario, deberan ser validados por el usuario en el lugar de uso.

Estado de material infeccioso
Los diferenciadores de Leica Biosystems no incluyen material infeccioso. Sin embargo, las muestras, antes y después de la fijacién, y
todos los materiales expuestos a ellas deberan manipularse como si pudieran transmitir infecciones y eliminarse con las
precauciones adecuadas de acuerdo con las directrices del centro.

Instalaciones especiales
Los diferenciadores de Leica Biosystems deberan utilizarse segun las directrices del centro.

Manipulaciéon de muestras
Las muestras indicadas para tincion con H&E que incluya diferenciadores se deben fijar bien con formol amortiguado neutro.
Tras el procesamiento y la inclusién en parafina, corte los tejidos con un grosor estandar (2-5 um).
Preparacién para el uso
. Define MX-aq RTU y los alcoholes &cidos (al 1 % y al 0,5 %) son formulas listas para su uso, por lo que no es necesario
mezclarlas.
e Define concentrado y Define MX-aq concentrado deben diluirse antes de su uso:
o  Define concentrado: Utilice una (1) parte de concentrado, anada diecinueve (19) partes de alcohol reactivo al 70 %
para obtener una solucién de trabajo. Para obtener una solucion de trabajo, vierta dos medidas de concentrado en
500 ml de alcohol reactivo al 70 % y mezcle bien. Una medida equivale al fluido necesario para llegar a la primera
linea del tapdn de la botella.
Nota: Las lineas de rosca no son lineas de medicion.
o Define MX-aq concentrado: Utilice una (1) parte de concentrado, anada diecinueve (19) partes de agua desionizada
o destilada para obtener la solucion de trabajo. Para obtener una solucién de trabajo también puede verter 2
medidas de concentrado en 500 ml de agua desionizada o destilada, y mezclar bien. Una medida equivale al fluido
necesario para llegar a la primera linea del tapon de la botella. Nota: Las lineas de rosca no son lineas de medicion.

Nota: El lavado inadecuado tras la inmersion en solucidn de trabajo de diferenciador puede afectar a la intensidad
deseada de la tincion.
Preparacion del protocolo:
1. Utilice el producto de acuerdo con los procedimientos de tincion con hematoxilina y eosina establecidos.
2. Tras la tincidn con hematoxilina, aclare las preparaciones con agua del grifo corriente hasta haber eliminado toda la
hematoxilina libre.
3. Sumerja las preparaciones en una solucion de trabajo de diferenciador durante el tiempo necesario para retirar la tincion
con hematoxilina de fondo de la preparacion o del tejido.
Los tiempos de inmersion en un diferenciador dependen del tipo de acido:
o Sumerja en Define o Define MX-aq (ambos contienen acido organico débil) entre treinta (30) segundos y noventa
(90) segundos. Ejemplo de protocolo de tincidn progresivo con elemento regresivo mostrado en la imagen 1.
o Sumerja en alcoholes acidos al 1 % o al 0,5 % entre tres (3) y diez (10) segundos. Esto es diferenciador cuando se
utiliza un protocolo de tincion regresivo (imagen 2). Ejemplo de protocolo de tincién regresivo mostrado en la
imagen 2.
4. Aclare en agua del grifo corriente entre treinta (30) segundos y un (1) minuto.
5. Continue con el protocolo de tincién con hematoxilina y eosina.
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Tabla 1. Ejemplo de protocolo de tincién con H&E progresivo con elemento regresivo, utilizando acido orgénico débil (Define).

Pasos Accioén Sustancia quimica Tiempo (mm:ss)
Desparafinacién Xileno 3:00

2 Desparafinacién Xileno 3:00

3 Desparafinacién Xileno 3:00

4 Hidratacién Alcohol al 100 % 2:00

5 Hidratacién Alcohol al 100 % 1:00

6 Hidratacion Alcohol al 100 % 1:00

7 Hidratacién Alcohol al 80 % o al 95 % 1:00

8 Hidratacion Lavado con agua 1:00

9 Tincion Hematoxilina progresiva 1:00 a 5:00

10 Lavado Lavado con agua 3:00

11 Diferenciacion Diferenciador 0:30 a 1:30

12 Lavado Lavado con agua 1:00

13 Azulado Amortiguador de azulado 0:30 a 1:00

14 Lavado Lavado con agua 2:00

15 Deshidratacion Alcohol del 80 % al 95 % 1:00

16 Contratincion Eosina 0:30 a 1:30

17 Lavado Lavado con agua 2:00

18 Deshidratacion Alcohol del 95 % al 100 % 1:00

19 Deshidratacion Alcohol al 100 % 1:00

20 Deshidratacion Alcohol al 100 % 1:00

21 Eliminacién Xileno 2:00

22 Eliminacién Xileno 2:00

23 Eliminacién Xileno 2:00

Tabla 2. Ejemplo de protocolo de tincién con H&E regresivo utilizando acido inorganico fuerte (alcohol 4cido).

Pasos Accion Sustancia quimica Tiempo (mm:ss)
Desparafinacion Xileno 3:00

2 Desparafinacion Xileno 3:00

3 Desparafinacion Xileno 3:00

4 Hidratacién Alcohol al 100 % 2:00

5 Hidratacién Alcohol al 100 % 1:00

6 Hidratacién Alcohol al 100 % 1:00

7 Hidratacién Alcohol al 80 % o al 95 % 1:00

8 Hidratacion Lavado con agua 1:00

9 Tincién Hematoxilina progresiva 1:00 a 5:00

10 Lavado Lavado con agua 3:00

11 Diferenciacion Diferenciador 0:03 a 0:10

12 Lavado Lavado con agua 1:00

13 Azulado Amortiguador de azulado 0:30 a 1:00

14 Lavado Lavado con agua 2:00

15 Deshidratacion Alcohol del 80 % al 95 % 1:00

16 Contratincién Eosina 0:30 a 1:30

17 Lavado Lavado con agua 2:00

18 Deshidratacion Alcohol del 95 % al 100 % 1:00
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19 Deshidratacion Alcohol al 100 % 1:00
20 Deshidratacion Alcohol al 100 % 1:00
21 Eliminacién Xileno 2:00
22 Eliminacion Xileno 2:00
23 Eliminacion Xileno 2:00

Preparacién para uso
Una vez diluida correctamente la versidon concentrada de un diferenciador, o si se utiliza una férmula lista para su uso, vierta todo el
reactivo en el vaso del reactivo. Coloque el vaso del reactivo de nuevo en la estacion respectiva.

Control de calidad
Antes del uso rutinario, se debe(n) llevar a cabo una(s) preparacion(es) de control de calidad periddica(s) que contenga(n) tejidos
fijados y procesados de manera similar a las muestras de prueba, para garantizar que los reactivos funcionan correctamente.

Resultados previstos
Siguiendo las instrucciones de uso, los diferenciadores eliminaran el exceso de tincién o la tincidon de fondo/no especifica de las
muestras tenidas con hematoxilina, lo que permitira visualizar microscépicamente los detalles nucleares.

Rendimiento analitico
Los diferenciadores de Leica Biosystems no se utilizan para detectar analitos o marcadores especificos. Estos productos se utilizan
junto con otros productos en un sistema de protocolo de tincidon con hematoxilina y eosina para tefir de azul los nucleos de las
células y colorear el tejido conectivo, el citoplasma, el musculo y los eritrocitos en varios tonos de naranja, rosa y rojo. Parametros
analiticos como la sensibilidad analitica, la especificidad analitica, la imparcialidad (sesgo), la precisién (repetibilidad y
reproducibilidad), la exactitud (resultante de la imparcialidad y precisidn), los limites de deteccion y cuantificacion, el intervalo de
medicion, la linealidad, los valores de corte, incluidos la determinacion de los criterios adecuados para la recogida y la manipulacion
de muestras, y el control de interferencias conocidas pertinentes enddgenas y exdgenas, y las reacciones cruzadas no son aplicables
al rendimiento de este sistema.

Rendimiento clinico
Los diferenciadores de Leica Biosystems no estan indicados para utilizarse como medio de deteccion de enfermedades o de procesos
o estados patoldgicos especificos. Los indices de rendimiento clinico, como la sensibilidad diagnéstica, la especificidad diagnostica, el
valor predictivo positivo, el valor predictivo negativo, el cociente de verosimilitudes, asi como los valores esperados en poblaciones
normales y afectadas, no se aplican al uso de los diferenciadores de Leica Biosystems en un entorno clinico.

Eliminacion
Los diferenciadores deben desecharse de conformidad con la normativa local.

5205 Route 12 Esdoornlaan 13

I Leica Biosystems Richmond, Inc. E CEpartner4U
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Produktnamn
Leica Biosystems differentiatorprodukter.

Anvandningsomrade
Detektering/métning
Leica Biosystems differentierarna detekterar eller méater inte en analyt eller markor. Leica Biosystems differentierarna ar avsedda for
att anvandas pa frysta eller paraffininbdaddade histologisektioner med ett hematoxylin- och eosin-fargningsprotokoll. Nar de anvands
som rekommenderat avlagsnar differentierarna 6verskott av hematoxylinfarg och definierar cellkarnor (i regressiv fargningsmetod),
tar bort ospecifik hematoxylinfargning fran objektglas som orsakas av vdavnadslim, tar bort eller minimerar mucinfargning som ger
transparens och definition av cytoplasmiska flackar.
Produktfunktion
Leica Biosystems differentierarna anvands i ett H&E-fargningsprotokoll for att forfina kdrnféargning i regressiv metod och ta bort
ospecifik fargning (t.ex. objektglas eller stora, sura proteiner) i progressiva och regressiva fargningsmetoder. Visualisering av ett H&E-
férgat prov som tolkas av en tranad professionell anvandare utnyttjas jdmte annan information sdsom patientens sjukdomshistorik,
fysiska tillstand och resultat fran andra medicinska undersoékningar for faststillande av diagnos.
Specifik information som ges
Leica Biosystems differentierarna ar inte avsedda for detektion, definition eller differentiering av en specifik stérning, ett tillstand eller
en riskfaktor. Firgningen som demonstreras genom anvéandning av dessa produkter pa avsett satt ger utbildade professionella
anvandare information som kan definiera vavnadsprovets fysiologiska eller patologiska tillstand.
Automatisering
Leica Biosystems differentierarna ar inte automatiserade men kan anviandas pa automatiserade fargningsplattformar. Anvandning pa
en automatiserad plattform ska valideras vid anvdndningsstéllet.
Kvalitativt/kvantitativt
Leica Biosystems differentierarna anvéands med kvalitativa fargningar.
Provtyp
Leica Biosystems differentierarna kan anvandas med fixerade eller farska histologiska och cytologiska prover.
Testpopulation
Leica Biosystems differentierarna ar avsedda for anvandning med alla patienter som behdver utvéardering av biopsi- eller
resektionsvavnad for utvardering av misstankt patologi eller sjukdom.
Avsedd anvandare
Leica Biosystems differentierarna ar avsedda for anvéandning av utbildad laboratoriepersonal och/eller utsedda i laboratoriet.
In vitro-diagnoser
Leica Biosystems differentierarna ar avsedda endast for /n vitro diagnostisk anvdandning.
Avsedd anvandare
Leica Biosystems differentierarna ar avsedda fér anvandning av utbildad laboratoriepersonal och/eller utsedda.
Testprincip
Leica Biosystems differentierarna fungerar genom att avlagsna 6verskott av hematoxylinfarg fran cellkérnor eller annan icke-specifik
fargning.
Differentierarna ar formulerade med antingen stark eller svag syra baserat pa de fairgningsmetoder som anvands.
Kalibreringsverktyg och styrenheter
Medlerna for Leica differentierarna behover inte anvdanda nagon kalibrator eller kontroll.
Reagensbegransningar
Inga reagensbegransningar ar tillampliga pa dessa produkter.

Tillampliga produkter

Produktkod Materialbeskrivning

3803590 SelecTech Define koncentrat (500 ml)

3803591 SelecTech Define koncentrat (4-500 ml)

3803595 SelecTech Define MX-AQ koncentrat (500 ml)

3803596 SelecTech Define MX-AQ koncentrat (4-500 ml)

3803598 SelecTech Define MX-AQ RTU (bruksfardig) (3,8 1 (1 gallon))
3803650 Surgipath syra-alkohol 1 % (3,8 | (1 gallon))

3803650E Surgipath syra-alkohol 0,5 % (5 I)

3803651 Surgipath syra-alkohol 1 % (4-3,8 | (4-1 gallon))

OBS! Produkterna som listas har kanske inte finns tillgangliga pa alla platser.
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Ej inkluderat material
Leica Biosystems differentierarna ar designade for anvandning som en del av ett fargprotokoll fér hematoxylin och eosin (H&E) som
kraver anvandning av klassificerade alkoholer, xylen- eller xylenersattningar, hematoxylin, blaelsemedel och eosin.

Nodvéandig utrustning
Leica Biosystems differentierarna kan anvandas pa valfri 6ppen automatiserad fargningsplattform eller med en manuell
fargningsmetod och bor valideras vid anvandningsstillet.

Forvaring och stabilitet
Produkten kommer att vara stabil i 24 manader efter produktion nar den férvaras vid rumstemperatur.
Forvara reagenser vid rumstemperatur (15-30 °C) pa en vél ventilerad plats.
FORSIKTIGHET: Anvénd ej efter utgdngsdatumet.

Stabilitet under anvandning
Anvéndarens eget gottfinnande bor anvdandas nar hen bestdmmer stabilitet vid anvandning.

Sterilitet
Leica Biosystems differentierarna ar inte sterila produkter.

Varningar/forsiktighetsatgarder
Denna produkt och protokoll(er) som &r associerade med produkten, vare sig de tillhandahélls av Leica Biosystems i denna
bruksanvisning eller utvecklas av anvandaren, ska valideras vid tidpunkten fér anvandning av anvandaren.

Status for smittb&rande material
Leica Biosystems differentierarna inkluderar inte nagot infektiost material. Dock ska prover, bade fére och efter fixering, samt all
materiel som exponeras for dem, behandlas som smittférande och kasseras med lampliga forsiktighetsatgarder enligt inrattningens
riktlinjer.

Speciella lokaler
Leica Biosystems differentierarna ska anvandas enligt institutionens riktlinjer.

Hantering av prover
Prover avsedda att fairgas med H&E som inkluderar differentierarna bor fixeras val med neutralt buffrat formalin.
Efter bearbetning och paraffininbdddning ska vavnader delas i standardtjocklek (2-5 um).

Anvéndningsfoérberedelser
. Define MX-ag RTU och syre-alkoholer (1 % och 0,5 %) ar bruksfardiga formler och darfor kravs inte blandning.
e Define koncentrat och Define MX-aq koncentrat maste spadas fére anvandning:

o Define koncentrat: anvéand en (1) del av koncentratet, tillsétt nitton (19) delar 70 % reagensalkohol for att uppna
arbetslosning. For att erhalla en arbetsldsning, héll tva matt av koncentrat i 500 ml av 70 % reagensalkohol och
blanda val. Ett matt ar lika med mangden vatska som nar upp till det forsta strecket i flaskans kork.

Obs! Skruvgéngorna ar inte mattlinjer.

o Define MX-aqg koncentrat: anvand en (1) del koncentrat, tillsatt nitton (19) delar avjoniserat eller destillerat vatten
for att uppna arbetslosning. Alternativt, for att erhalla en arbetslosning, hall tva matt av koncentrat i 500 ml av
avjoniserat eller destillerat vatten och blanda val. Ett matt ar lika med mangden vatska som nar upp till det forsta
strecket i flaskans kork. Obs! Skruvgédngorna ar inte mattlinjer.

Obs - otillracklig tvatt efter nedsénkning i arbetslésning av differentiator kan paverka dnskad fargningsintensitet.
Instélining av protokoll:
1. Anvénds i Overensstammelse med vedertagna procedurer for hematoxylin- och eosinfargning.
2. Efter hematoxylin-fargning, skolj objektglas i rinnande kranvatten tills all obunden hematoxylin har avldgsnats.
3. Séank ner objektglas i en differentiator-arbetsldsning under sa lang tid som krévs for att avlagsna bakgrundsfarg av
hematoxylin fran objektglas eller vavnad.
Nedsénkningstider i en differentiator beror pa typen av syra:

o  Sank ned i Define eller Define MX-aq, bada innehaller svag organisk syra, i trettio (30) sekunder till nittio (90)
sekunder. Exempel pa progressivt fargningsprotokoll med regressivt element visas pa bild 1.

o Sénknedi1 % eller 0,5 % syre-alkoholer i tre (3) till tio (10) sekunder. Detta skiljer sig at nér du anvénder regressivt
fargningsprotokoll (bild 2). Exempel pa regressivt fargningsprotokoll visas pa bild 2.

4. Skolj i rinnande kranvatten i trettio (30) sekunder till en (1) minut.
5. Fortsatt folja protokollet for hematoxylin- och eosinfargning.
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Tabell 1. Exempel p& progressivt H&E-fargningsprotokoll med re

eLca

ressivt element, med anvandning av svag organisk syra (Define).

Steg Atgard Kemisk Tid (mm:ss)
Avparaffinera Xylen 3:00

2 Avparaffinera Xylen 3:00

3 Avparaffinera Xylen 3:00

4 Hydrering 100 % alkohol 2:00

5 Hydrering 100 % alkohol 1:00

6 Hydrering 100 % alkohol 1:00

7 Hydrering 80 % eller 95 % alkohol 1:00

8 Hydrering Vattentvatt 1:00

9 Farg Progressiv hematoxylin 1:00 till 5:00

10 Tvatt Vattentvatt 3:00

11 Differentiering Differentiator 0:30 till 1:30

12 Tvatt Vattentvatt 1:00

13 Blaelse Blaelsebuffert 0:30 till 1:00

14 Tvatt Vattentvatt 2:00

15 Dehydrering 80 % till 95 % alkohol 1:00

16 Motférgning Eosin 0:30 till 1:30

17 Tvatt Vattentvatt 2:00

18 Dehydrering 95 % till 100 % alkohol 1:00

19 Dehydrering 100 % alkohol 1:00

20 Dehydrering 100 % alkohol 1:00

21 Rensa Xylen 2:00

22 Rensa Xylen 2:00

23 Rensa Xylen 2:00

Tabell 2. Exempel pa regressivt H&E-fargningsprotokoll med star

k oorganisk syra

syra-alkohol).

Steg Atgard Kemisk Tid (mm:ss)
Avparaffinera Xylen 3:00

2 Avparaffinera Xylen 3:00

3 Avparaffinera Xylen 3:00

4 Hydrering 100 % alkohol 2:00

5 Hydrering 100 % alkohol 1:00

6 Hydrering 100 % alkohol 1:00

7 Hydrering 80 % eller 95 % alkohol 1:00

8 Hydrering Vattentvatt 1:00

9 Farg Progressiv hematoxylin 1:00 till 5:00

10 Tvatt Vattentvatt 3:00

11 Differentiering Differentiator 0:03 till 0:10

12 Tvatt Vattentvatt 1:00

13 Blaelse Blaelsebuffert 0:30 till 1:00

14 Tvatt Vattentvatt 2:00

15 Dehydrering 80 % till 95 % alkohol 1:00

16 Motférgning Eosin 0:30 till 1:30

17 Tvatt Vattentvatt 2:00

18 Dehydrering 95 % till 100 % alkohol 1:00
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19 Dehydrering 100 % alkohol 1:00
20 Dehydrering 100 % alkohol 1:00
21 Rensa Xylen 2:00
22 Rensa Xylen 2:00
23 Rensa Xylen 2:00

Beredskap for anvandning
Néar koncentrerad version av en differentiator ar ordentligt utspadd, eller om bruksfardig formel anvéands, hall all reagens i

reagenskarlet. Satt tillbaka reagenskérlet i respektive station.

Kvalitetskontroll
Kontrollobjektglas med vdvnad som har fixerats och preparerats pa ett liknande satt som testpreparaten bor regelbundet inkluderas
fore anvandning for att sakerstélla att reagenserna fungerar ordentligt.

Foérvantade resultat
Genom att folja bruksanvisningen ska differentierarna ta bort 6verdriven fargning, bakgrundsfargning eller ospecifik fargning fran
hematoxylinfargade prover sa att detaljer av cellkarna kan visualiseras mikroskopiskt.

Analytisk prestanda
Leica Biosystems differentierarna anvands inte for att detektera eller mata en specifik analyt eller markor. Dessa produkter anvénds i
kombination med andra produkter i ett hematoxylin- och eosin-fargningsprotokollsystem for att farga cellkdrnor bla och bindvay,
cytoplasma, muskler och erytrocyter i olika nyanser av orange, rosa och rott. Analytiska parametrar, t.ex. analytisk kanslighet,
analytisk specificitet, riktighet (paverkan), precision (repeterbarhet och reproducerbarhet), korrekthet (till foljd av riktighet och
precision), grénser for detektion och kvantifiering, matintervall, linearitet, separation, inklusive bestdmning av lampliga kriterier for
insamling av prover och hantering och kontroll av kdnda endogena och exogena storningar, korsreaktioner ar inte tillampliga for
prestandan hos detta system.

Kliniska prestanda
Leica Biosystems differentierarna ar inte avsedda for anvandning som hjélpmedel for upptéackt av en specifik sjukdom eller patologisk
process eller ett tillstand. Kliniska prestanda indikerar sddant som diagnostisk kanslighet, diagnostisk specificitet, positivt prediktivt
vérde, negativt prediktivt varde, sannolikhetskvot samt foérvantade varden i normala och berérda populationer &r inte tillampliga pa
anvandning av Leica Biosystems differentierarna i en klinisk miljé.

Kassering
Differentierarna skall kasseras enligt lokala myndigheters bestdmmelser.

I Leica Biosystems Richmond, Inc. CEpartner4U

5205 Route 12 Esdoornlaan 13
Richmond, IL 60071 3951 DB Maarn
USA C E Nederléanderna
(1-844-534-2262) cepartnerdu.eu
LeicaBiosystems.com
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eLca

M15191 1 drathvaassuiiauisnistand H&E uwunlildhsmirhuduaisdsvisutdaunduiaalinsadunitaau (Define)

dumau | ArseHinas EREET a1 (Uii:duii)
1 a¥awsfluaan 1218 3:00

2 a¥awsfluaan 1218 3:00

3 a¥awsfluaan 1218 3:00

4 asvihbvihinguaasuazidaida | waanaaad 100% 2:00

5 amsvihbvihunguaasuasidaida | waanaaad 100% 1:00

6 msvinvithuhgumduasdaida | waanagad 100% 1:00

7 msvinvithuhguaduandaida | uaanagad 80% vida 95% | 1:00

8 msvinvithuhgueaduasdaida | &0t 1:00

9 tian Funiendauuuuldranti 1:00 &§v 5:00
10 &9 &9t 3:00

11 nsaviunntiunaanan avllaisudiained 0:30 &9 1:30
12 &9 &9t 1:00

13 nsdsud iaddmiunisliud 0:30 &v 1:00
14 &9 &9t 2:00

15 asdatiaan waanadad 80% &9 95% 1:00

16 Msdaniaiinanutaiay #ladu 0:30 9 1:30
17 &9 &9t 2:00

18 asdatiaan waanadaad 95% &9 100% | 1:00

19 asdaiaan uaanagas 100% 1:00

20 asdatiaan uaanagas 100% 1:00

21 nsvinlula 12i8u 2:00

22 nsvilula 1218 2:00

23 sV lula 1218 2:00

o o ] ad v - [ o 0’s Py P ] -
m15191 2 draeinvisdaud H&E uuutauniuiealdnsaaifiunitiun (waanagasnsn)

dumau | ArseiuAs #seadi a1 (Uiiduaii)
1 a¥awfluaan atdu 3:00

2 a3awsfluaan 1218 3:00

3 a3awsfluaan 1218 3:00

4 msvihbiihuanguaduaniaida | waanagas 100% 2:00

5 msvinbiihuangumduaniaida | waanagas 100% 1:00

6 msvinbiihuangumduaniaida | waanagas 100% 1:00

7 msvinlvihuhguasuasdaiia | waanagas 80% w3a 95% | 1:00

8 msvinbiihangumduandada | a1 1:00

9 ey Furnandauuuulddnanii 1:00 &9 5:00
10 &9 &9t 3:00

11 AR NIALAUNEaaN avlilaisudiained 0:03 &v 0:10
12 &9 &9t 1:00

13 nsdsud iiaidmiunisliud 0:30 &9 1:00
14 a9 &9t 2:00

15 asdetinaan waanagad 80% v 95% 1:00

16 mstauiainanudary aladu 0:30 9 1:30
17 a9 &9t 2:00
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18 asdetinaan waanagdasd 95% fiv 100% | 1:00

19 asdetinaan uaanagas 100% 1:00

20 asdetinaan uaanagas 100% 1:00

21 nsvihlula 12i8u 2:00

22 nsvihlula 12i8u 2:00

23 nsvinlula 12i8u 2:00
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Leica Biosystems Richmond, Inc. - CEpartner4U

‘ 5205 Route 12 ﬂﬁ Esdoornlaan 13
Richmond, IL 60071 3951 DB Maarn
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(1-844-534-2262) cepartner4u.eu
LeicaBiosystems.com
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Uriin Adi
Leica Biosystems Farklilastirici Grtinleri.

Kullanim Amaci
Tespit/Olgiim
Leica Biosystems Farklilastiricilar, bir analiti veya belirteci tespit etmez ya da 6lgmez. Leica Biosystems Farklilastiricilar, dondurulmus
veya parafine gémiill histoloji kesitleri tGizerinde bir hematoksilin ve eosin boyama protokoliiyle kullaniimak lzere tasarlanmistir.
Onerildigi sekilde kullanildiginda, Farkhlastiricilar hematoksilin boyasinin fazlasini giderir ve gekirdekleri tanimlar (regresif boyama
yonteminde), doku yapiskanindan kaynaklanan mikroskop lamlarindaki spesifik olmayan hematoksilin boyayi giderir, miisin boyamay:
gidererek veya en aza indirerek sitoplazmik boyalarin tanimlanmasini ve seffafligini saglar.
Uriin Fonksiyonu
Leica Biosystems Farklilastiricilar, regresif boyama yonteminde ¢ekirdek boyamasini gelistirmek ve progresif ve regresif boyama
yontemlerinde spesifik olmayan boyamay: (6rn. lamlar veya blytk, asidik proteinler) gidermek tzere bir H&E boyama protokolulyle
kullanilir. H&E boyali 6rnek, egitimli bir profesyonel tarafindan yorumlandiginda, hastanin tibbi dykusu, fiziksel durumu ve diger tibbi
testlerden elde edilen sonuglarin yani sira tibbi bir tani saglamak icin kullanilir.
Saglanan Ozel Bilgiler
Leica Biosystems Farklilastiricilar, belirli bir bozukluk, rahatsizlik veya risk faktériiniin tespit edilmesi, tanimlanmasi veya ayirt
edilmesine yonelik degildir. Bu Griinlerin kullanimiyla gosterilen boyama, amaclandigi sekilde kullanildiginda, egitimli uzmanlara doku
orneginin fizyolojik veya patolojik durumunu tanimlayabilecek bilgiler saglar.
Otomasyon
Leica Biosystems Farklilastiricilar otomatik degildir ancak otomatik boyama platformlarinda kullanilabilir. Otomatik bir platformda
kullanimin gegerliligi, kullanim noktasinda dogrulanmalidir.
Kalitatif/Kantitatif
Leica Biosystems Farklilastiricilar, kalitatif boyalar ile kullanilir.
Ornek Tiri
Leica Biosystems Farklilastiricilar, fikse edilmis veya taze histolojik ve sitolojik 6rneklerle kullanilabilir.
Test Popilasyonu
Leica Biosystems Farklilastiricilar, sipheli bir patoloji veya hastaligin degerlendirilmesi icin biyopsi veya rezeksiyon dokusunun
degerlendirilmesini gerektiren herhangi bir hastada kullaniimak lizere tasarlanmistir.
Amaclanan Kullanici
Leica Biosystems Farklilastiricilar, vasifli laboratuvar personeli ve/veya laboratuvar gorevlisi tarafindan kullanima yoneliktir.

In Vitro Tanilama
Leica Biosystems Farklilastiricilar sadece /n vitro tanilama islemlerinde kullanima yoneliktir.
Amaglanan Kullanici
Leica Biosystems Farklilastiricilar, vasifli laboratuvar personeli ve/veya gorevlisi tarafindan kullanima yoneliktir.
Test Prensibi
Leica Biosystems Farklilastiricilar, ¢cekirdeklerdeki hematoksilin boyasinin fazlaligini veya herhangi bir spesifik olmayan boyamay:i
gidererek galisir.
Farkhlastiricilar, kullanilan boyama yontemine bagli olarak glcli veya zayif asit ile formule edilmistir.
Kalibratorler ve Kontroller
Leica Farkhlastiricilarin ajanlari, herhangi bir kalibratdr veya kontrol kullanimini gerektirmez.

Reaktif Sinirlamalar
Bu Grdnler igin hicbir reaktif sinirlamasi gecgerli degildir.

Gecerli Uriinler

Uriin Kodu Materyal Tanimi

3803590 SelecTech Define Konsantre (500 ml)

3803591 SelecTech Define Konsantre (4-500 ml)

3803595 SelecTech Define MX-AQ Konsantre (500 ml)

3803596 SelecTech Define MX-AQ Konsantre (4-500 ml)

3803598 SelecTech Define MX-AQ RTU (Kullanima Hazir) (3,8 | (1 gal))
3803650 Surgipath Asit Alkol %1 (3,8 | (1 gal))

3803650E Surgipath Asit Alkol %0,5 (5 )

3803651 Surgipath Asit Alkol %1 (4-3,8 | (4-1 gal))

NOT: Burada siralanan trilinler tim bdlgelerde mevcut olmayabilir.

Page 94 of 101



eLca

Farkhlastiricilar
3803590, 3803591, 3803595, 3803596, 3803598, 3803650, 3803650E, 3803651

Dahil Edilmeyen Materyaller
Leica Biosystems Farklilastiricilar, dereceli alkoller, ksilen veya ksilen yerine gecen maddeler, hematoksilin, mavilestirme maddeleri ve
eosin kullaniimasini gerektiren bir Hematoksilin ve Eosin (H&E) boya protokoliiniin parcasi olarak kullanilmak Gzere tasarlanmistir.

Gerekli Cihazlar
Leica Biosystems Farklilastiricilar, herhangi bir agik otomatik boyama platformu tizerinde veya manuel bir boyama yontemiyle
kullanilabilir ve gecerliligi kullanim noktasinda dogrulanmalidir.

Saklama ve Stabilite
Uriin ortam sicakliginda saklandiginda, Giretimden sonra 24 ay siireyle stabil kalir.
Reaktifleri oda sicakhginda (15-30 °C) iyi havalandirilan bir yerde saklayin.
UYARI: Son kullanma tarihinden sonra kullanmayin.

Kullanimda Stabilite
Kullanimda stabilite belirlenirken takdir yetkisi kullanicida olmahdir.
Sterilite
Leica Biosystems Farklilagtiricilar steril Griinler degildir.
Uyarilar/Onlemler
Bu irln ve Urinle ilgili protokol(ler), ister Leica Biosystems tarafindan bu kullanim talimatinda saglansin, ister kullanici tarafindan
gelistirilmis olsun, kullanim noktasinda kullanici tarafindan dogrulanmalidir.
Bulasici Madde Durumu
Leica Biosystems Farklilastiricilar herhangi bir enfeksiydz materyal icermez. Ancak, fiksasyon dncesinde ve sonrasinda orneklere ve
bunlara maruz kalmis tim materyallere enfeksiyon bulastirma potansiyeline sahipmis gibi davraniimasi ve tesis kilavuz ilkelerine gore
uygun onlemlerle atilmalari gereklidir.
Ozel Tesisler
Leica Biosystems Farklilastiricilar tesis kilavuz ilkelerine gore kullaniimalidir.
Ornek isleme
Farkhlastiricilar iceren H&E ile boyanmasi amaglanan 6rnekler, notr tamponlu formalin ile yeterince fikse edilmelidir.
Proses ve parafin gdmme iglemlerinden sonra, dokunun standart kalinlkta (2 - 5 um) bir kesiti alinir.

Kullanim Hazirhig
. Define MX-aq RTU ve Asit Alkoller (%1 ve %0,5) kullanima hazir formiller oldugundan karistirma gerekmez.
. Define Konsantre ve Define MX-aq Konsantre, kullanim dncesinde seyreltilmelidir:

o Define Konsantre: Calisma ¢ozeltisi elde etmek icin bir (1) birim konsantre kullanin ve on dokuz (19) birim %70
reaktif alkol ilave edin. Calisma c¢ozeltisi elde etmek igin iki 6l¢tii Konsantreyi 500 ml %70 reaktif alkole ilave edin ve
iyice karistirin. Bir Ol¢U, sise kapaginin ilk gizgisine kadar doldurulmus siviya esittir.

Not: Kapak ¢ikintilari dlcu cizgileri degildir.

o  Define MX-aq Konsantre: Calisma ¢ozeltisi elde etmek icin bir (1) birim konsantre kullanin ve on dokuz (19) birim
deiyonize veya distile su ilave edin. Alternatif olarak, calisma ¢ozeltisi elde etmek igin iki 6l¢l konsantreyi 500 ml
deiyonize veya distile suya ekleyin ve iyice karistirin. Bir 6l¢U, sise kapaginin ilk ¢izgisine kadar doldurulmus siviya
esittir. Not: Kapak cikintilan 6l¢u gizgileri degildir.

Not - Farklilagtiricinin galisma ¢ozeltisine daldirildiktan sonra yetersiz yikama, istenen boyama yogunlugunu etkileyebilir.
Protokol Kurulumu:
1. Belirlenmis hemotoksilin ve eosin boyama prosediirlerine uygun olarak kullanin.
2.  Hematoksilin boyamanin ardindan, tim serbest hematoksilin ortadan kaldirilana kadar lamlari akan musluk suyunda
durulayin.
3. Lamlari, lam veya dokudaki arka plan hematoksilin boyasini ¢gikarmak icin gereken stire boyunca calisma farklilastirici
¢Ozeltisine batirin.
Bir farklilastirici icine daldirma stireleri, asit tiirine baghdir:

o Her ikisi de zayif organik asit iceren Define veya Define MX-aq icine otuz (30) saniye ila doksan (90) saniye slireyle
daldirin. Resim 1'de regresif elemanla progresif boyama protokoliiniin 6rnegi goésterilmektedir.

o %1 veya %0,5 Asit Alkollere g (3) ila on (10) saniye slireyle daldirin. Bu, regresif boyama protokoltntin kullanildig
farklilastirma islemidir (Resim 2). Resim 2'de regresif boyama protokoliiniin 6rnegi gosterilmektedir.

4.  Akan musluk suyu altinda otuz (30) saniye ila bir (1) dakika boyunca durulayin.
5. Hematoksilin ve eosin boyama protokoliiyle devam edin.
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Tablo 1. Zayif organik asidin (Define) kullanildigi, regresif elemanli progresif H&E boyama protokolii 6rnegi.

Adimlar islem Kimyasal Sire (dd:ss)
Deparafinizasyon Ksilen 3:00

2 Deparafinizasyon Ksilen 3:00

3 Deparafinizasyon Ksilen 3:00

4 Hidrasyon %100 Alkol 2:00

5 Hidrasyon %100 Alkol 1:00

6 Hidrasyon %100 Alkol 1:00

7 Hidrasyon %80 veya %95 Alkol 1:00

8 Hidrasyon Suyla Yikama 1:00

9 Boyama Progresif Hematoksilin 1:00 ila 5:00

10 Yikama Suyla Yikama 3:00

11 Farklilastirma Farklilastirici 0:30 ila 1:30

12 Yikama Suyla Yikama 1:00

13 Mavilestirme Mavilestirme Tamponu 0:30ila 1:00

14 Yikama Suyla Yikama 2:00

15 Dehidrasyon %80 ila %95 Alkol 1:00

16 Karsit boyama Eosin 0:30 ila 1:30

17 Yikama Suyla Yikama 2:00

18 Dehidrasyon %95 ila %100 Alkol 1:00

19 Dehidrasyon %100 Alkol 1:00

20 Dehidrasyon %100 Alkol 1:00

21 Temizleme Ksilen 2:00

22 Temizleme Ksilen 2:00

23 Temizleme Ksilen 2:00

Tablo 2. Giiglii inorganik asit (Asit Alkol) kullanilan H&E boyama

rotokolii 6rnegi.

Adimlar islem Kimyasal Sire (dd:ss)
Deparafinizasyon Ksilen 3:00

2 Deparafinizasyon Ksilen 3:00

3 Deparafinizasyon Ksilen 3:00

4 Hidrasyon %100 Alkol 2:00

5 Hidrasyon %100 Alkol 1:00

6 Hidrasyon %100 Alkol 1:00

7 Hidrasyon %80 veya %95 Alkol 1:00

8 Hidrasyon Suyla Yikama 1:00

9 Boyama Progresif Hematoksilin 1:00 ila 5:00

10 Yikama Suyla Yikama 3:00

1 Farklilastirma Farkhlastiric 0:03ila 0:10

12 Yikama Suyla Yikama 1:00

13 Mavilestirme Mavilestirme Tamponu 0:30ila 1:00

14 Yikama Suyla Yikama 2:00

15 Dehidrasyon %80 ila %95 Alkol 1:00

16 Karsit boyama Eosin 0:30 ila 1:30

17 Yikama Suyla Yikama 2:00
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18 Dehidrasyon %95 ila %100 Alkol 1:00
19 Dehidrasyon %100 Alkol 1:00
20 Dehidrasyon %100 Alkol 1:00
21 Temizleme Ksilen 2:00
22 Temizleme Ksilen 2:00
23 Temizleme Ksilen 2:00

Kullanima Hazir Olma
Bir farklilagtiricinin konsantre versiyonu uygun sekilde seyreltildiginde veya kullanima hazir formal kullaniliyorsa, tim reaktifi reaktif
kabina aktarin. Reaktif kabini ilgili istasyona geri koyun.

Kalite Kontrolu
Reaktiflerin amaclandigi sekilde ¢alistigindan emin olmak icin test drnekleriyle benzer sekilde sabitlenen ve islenen doku iceren
lam(lar)in rutin kalite kontroll rutin kullanimdan 6nce gergeklestirilmelidir.

Beklenen Sonuglar
Kullanim talimati izlendiginde farklilastiricilar, cekirdek detaylarinin mikroskobik olarak gorsellestirilebilecegi sekilde, hematoksilinle
boyali 6rneklerden fazlalik veya arka plan/spesifik olmayan boyamay: giderir.

Analitik Performans
Leica Biosystems Farklilastiricilar, belirteg icin belirli bir analiti tespit etmek i¢in kullanilmaz. Bu trtinler, hiicre ¢ekirdeklerini maviye ve
bagdokuyu, sitoplazmayi, kasi ve eritrositleri gesitli turuncu, pembe ve kirmizi tonlarina boyamak igin bir Hematoksilin ve Eosin
boyama protokol sisteminde diger riinlerle birlikte kullanilir. Ornek toplama ve isleme kriterleri ve bilinen ilgili endojen ve eksojen
girisimin, gapraz reaksiyonlarin kontroll dahil olmak Gzere, analitik duyarlilik, analitik 6zgulliik, gergeklik (yanlilik), kesinlik
(tekrarlanabilirlik ve tekrar tretilebilirlik), dogruluk (gerceklik ve kesinlikten kaynaklanan), belirleme ve nicelik sinirlari, 6l¢tim aralgi,
dogrusallik, kesme gibi analitik parametreler bu sistemin performansi igin gecerli degildir.

Klinik Performans
Leica Biosystems Farklilastiricilar, belirli bir hastaligi veya patolojik streci ya da durumu tespit etme araci olarak kullanilmak Gzere
tasarlanmamustir. Tanisal duyarhlik, tanisal 6zglliik, pozitif kestirim degeri, negatif kestirim degderi ve olasilik oraninin yani sira,
normal ve durumdan etkilenen poptlasyonlarda beklenen degerler gibi klinik performans gostergeleri, klinik ortamda Leica
Biosystems Farklilastiricilarin kullanimi igin gegerli degildir.

Bertaraf Etme
Farklilastiricilar, yaruarlikteki yerel dizenlemelere uygun sekilde bertaraf edilmelidir.

I Leica Biosystems Richmond, Inc. CEpartner4U

5205 Route 12 Esdoornlaan 13

Richmond, IL 60071 3951 DB Maarn
ABD C E Hollanda

(1-844-534-2262) cepartnerdu.eu
LeicaBiosystems.com
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Tén san pham
San pham B phan tach cla Leica Biosystems.

Muc dich str dung
Phét hién/Po lwong
B6 phan tach cla Leica Biosystems khong phat hién hay do lwng cac chéat phan tich hodc chét danh d4u. B6 phan tach cla Leica
Biosystems nham muc dich dé st dung véi cac phan mé dong lanh hodc nhing paraffin véi quy chudn nhuém hematoxylin va eosin. Khi
st dung dung theo khuyén céo, Bé phan tach sé loai bd chat nhuém hematoxylin dw thira va xac dinh nhan té bao (trong phwong phap
nhuém hdi quy), loai bé phan nhuém hematoxylin khéng dac hiéu tir cac phién kinh hién vi gay ra béi chét két dinh mé, loai bd va giam
thiéu t6i da phén nhuém chét nhay, qua dé cung cap dé trong subt va xac dinh ré cac chat nhuém té bao chét.
Chtc nang san pham
B0 phan tach cla Leica Biosystems dwoc st dung trong quy chudn nhuém H&E dé loc cac phan nhuém nhan trong phwong phap hdi quy
va loai bé phan nhuém khong d&c hiéu (vi du: cac phién kinh ho&c protein axit Io’n) trong cac phwong phap nhuém Iuy tién va hdi quy. Mau
nhudém H&E, khi dwoc ly glal b&i chuyén gia c6 trinh d9, sé dwoc tn dung cung véi cac thdng tin khac nhw bénh st bénh nhan, tinh trang
thé chét, cung két qua tlr céac xét nghiém y t& khac dé dwa ra mot chan doan y khoa.
Théng tin cu thé dwoc cung cap
B6 phan tach cla Leica Biosystems khéng nham muc dich phat hién, xéc dinh ho&c biét héa mét réi loan, bénh trang hay yéu tb rdi ro cu
thé. Két qua nhudm dwoc chirng minh khi st dung san phadm nay, khi dwoc st dung ding muc dich, sé cung c&p cho cac chuyén gia
duwoc dao tao chuyén nghiép nhirng théng tin giup xac dinh trang thai sinh ly hodc bénh Iy cia m&u mo.
Tw dong hoa
BO phan tach cla Leica Biosystems khong tw ddng nhwng cé thé dwoc st dung trén cac nén tang nhudm tw dong. Phai xac nhan viéc st
dung trén nén tang tw dong tai thdi diém st dung.
Dinh tinh/Dinh lwong
B0 phan tach cla Leica Biosystems dwgc st dung véi cac chat nhuém mau dinh tinh.
Loai mau
BO phan tach cla Leica Biosystems c6 thé dwoc st dung véi cac mau thi nghiém mé hoc hoéc té bao hoc ¢b dinh hodc mai.
Déi twong kiém tra
B6 phan tach cla Leica Biosystems nhdm muc dich dé s dung v&i cac bénh nhan dwoc yéu ciu danh gia sinh thiét hodc cat bé cac mo
cho viéc danh gia bénh tat hoac bénh ly nghi ngo.
Ngwi dung muc tiéu
B6 phan tach cla Leica Biosystems nhdm muc dich danh cho cac nhan vién cé trinh d6 ctia phong thi nghiém va/hoéc nguwéi dwoc phong
thi nghiém chi dinh s dung.

Chéan doan trong 6ng nghiém
B& phan tach cla Leica Biosystems chi nhdm muc dich st dung cho cac chan doan trong 6ng nghiém.

Ngwei dung muc tiéu
B6 phan tach cla Leica Biosystems nham muc dich danh cho cac nhan vién c6 trinh dé ctia phong thi nghiém va/hodc ngudi dwoc phong
thi nghiém chi dinh st dung.

Nguyén tic Kiém tra
B6 phan tach cla Leica Biosystems hoat déng béng cach loai bd vét nhuém hematoxylin du thira tir nhan t& bao hoac tir cac vét nhudém
khoéng dac hiéu.
B& phan tach dwoc tao thanh tir axit manh hodc yéu dwa vao cac phwong phap nhudm da st dung.

B& hiéu chuan & déi chirng ) )
B6 phan tach cla Leica Biosystems khéng yéu cau phai hiéu chinh hay doi chirng.

Giéi han thuéc thi
Khéng c6 giéi han thubc thir ndo dwgc 4p dung cho cac san pham nay.

San phdm &p dung

M4 san pham M6 ta vat liéu

3803590 Chét cb dic SelecTech Define (500 ml)

3803591 Chét cb déc SelecTech Define (4-500 ml)

3803595 Chét c6 déc SelecTech Define MX-AQ (500 ml)

3803596 Chét co dic SelecTech Define MX-AQ (4-500 ml)

3803598 SelecTech Define MX-AQ RTU (Ready-To-Use) (1gal) (3,8l)
3803650 Con axit 1% cla Surgipath (3,8l) (1gal)

3803650E Cdn axit 0,5% cla Surgipath (5l)

3803651 Cbn axit 1% ctla Surgipath (4-1gal) (4-3,8l)

LUU Y: Cac san pham dwoc liét ké & day cé thé khong dwoc cung cap & tat ca cac khu vuc.
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Vat liéu khong dwoc str dung
B0 phéan tach cua Leica Biosystems duworc thiét ké dé st dung nhu mot phén cta quy chuan nhuém Hematoxylin & Eosin (H&E), trong d6
yéu cAu st dung cdn da phan loai, xylen hodc chét thay thé xylen, hematoxylin, chét hé lo va eosin.

Thiét bj bat buéc
B6 phan tach cla Leica Biosystems c6 thé dwoc st dung trén bat civ nén tang nhudm tw déng mé nao hoac véi phwong phap nhudém thi
cbng va nén duoc x4c nhan tai thoi diém st dung.
Lwu trip va tinh én dinh
San pham sé én dinh trong 24 thang sau khi san xuat khi dwoc bao quan & nhiét d6 méi truong.
Bao quan thuéc thir & nhiét dd phong (15-30 °C) & noi thong gio tbt.
THAN TRONG: Khong st dung sau khi d& hét han.
Tinh én dinh khi stp dung
Ngudi dung nén tiy y st dung khi xac dinh tinh én dinh khi s& dung.
Vo trung
B6 phan tach cla Leica Biosystems khéng phai 1a san pham vé tring.
Canh bao/Bién phap phong ngtra
San pham va (céc) quy chudn lién quan dén san pham nay, du dugc Leica Biosystems cung cap trong hwéng dan st dung nay hay do
nguwoi ding phat trién, sé dwoc xac nhan tai thoi diém ngwdi dung st dung.
Tinh trang vat liéu nhiém trang
B6 phan tach cla Leica Biosystems khong chira cac vat liéu nhiém triing ndo. Tuy nhién, mau vat, trwéc va sau khi cb dinh, cung tt ca
cac vat liéu tiép xic véi ching, phai dwoc xt ly nhw thé ching cé kha nang truyén sy nhiém tring va phai dwoc thai bd véi cac bién phap
phong ngtra thich hop theo huéng dan cla co sé.
Co s& dac hiét
B6 phan tach cua Leica Biosystems nén dwoc st dung theo hwéng dan clia co sé.
Xt ly mau
CAc mau thi nghiém c6 y dinh nhudm bang H&E c6 chira cac B phan tach nén dwoc cb dinh tét bing formalin dém trung tinh.
Sau céc bwéc xr Iy va nhing paraffin, cat mé & do day tiéu chuén (2 — 5um).
Chuén bj trwée khi ste dung
e  Define MX-ag RTU va Cdn axit (1% va 0,5%) la cac cong thirc sir dung ngay, vi thé khong doi héi phai pha tron.
e  Chét co6 dac Define va Chét c6 dic Define MX- -aq phai duoc pha lodng trwdc khi st dung:

o  Chét cb dac Define: st dung mét (1) phan chét ¢o déc, va mwdi chin (19) phan con thir 70% d& thu dwoc dung dich hoat
dong. Bé thu dwoc dung dich hoat dong, dé hai phan Chét c6 déc vao 500 ml cdn thir 70% va tron déu. Mot duwdng do
bang lwong chét 1dng d bang véi vach dau tién trong nap chai.

Lwu y: Cac ren nap khong phai la dwong do.

o  Chét co dic Define MX-aq: st dung mét (1) phan chét cd dac, thém mudi chin (19) phan nwéc khir ion hodc nwéc cét dé
thu dwoc dung dich hoat déng. Cach khac, dé thu dwgc dung dich hoat déng, d6 hai phan chét c6 dac vao 500 ml nuwéc
khir ion hodc nwéc cat va tron déu. Mot dwdng do bang lwong chét 1dng d6 bang véi vach dau tién trong nap chai. Luu y:
CéAc ren nap khong phai la duwong do.

Lwu y — Viéc lau riva qua loa sau khi ngam trong thudc nwéc cé chira bd phan tach cé thé anh hwéng téi cudng dé nhudm mong mudn.
Thiét 1ap quy chuén:
1. St dung pht hop v&i cac quy trinh nhudm hematoxylin va eosin d& dwoc thiét lap.
2. Sau khi nhuém hematoxylln riva cac phién kinh béng nuwéc may cho dén khi loai bé hét hematoxylln tw do.
3. Ngéam céc phlen kinh vao trong dung dich b phan tach dang hoat dong trong khodng thei gian can thiét dé loai bd cac vét nhudém
hematoxylin nén khi phién kinh hodc mé.
Thoi gian ngam trong bo phan tach phu thudc vao loai axit:
o Ngam trong Define hodc Define MX-ag, ca hai déu chta cac axit hivu co yéu, trong vong ba mwoi (30) gidy hoac chin
muoi (90) gidy). Vidu v& quy chuan nhudm Ity tién véi phan ti hdi quy dwoc thé hién trong Anh 1.
o Ngam trong Cbn axit 1% hoac 0,5% trong vong ba (3) t&i muwoi (10) gidy. Day la qué trinh phan tach khi st dung quy
chuan nhudm hdi quy (Anh 2). Vi du vé quy chuin nhuém héi quy dwoc thé hién trong Anh 2.
Rtra v&i nwdc may trong vong ba mwoi (30) giay t&i mot (1) phut.
Tiép tuc quy chuan nhudm hematoxylin va eosin.

S
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Bang 1. Vi du vé& quy chudn nhudm H&E liiy tién v&i phan ttr héi quy, st dung axit hivu co’ yéu (Define).

Buwéc Hoat déng Héa chét Thei gian (phut:
1 Khtr parafin Xylene 3:00

2 Khtr parafin Xylene 3:00

3 Khtr parafin Xylene 3:00

4 Hydrat hoa 100% cbén 2:00

5 Hydrat hoa 100% cbén 1:00

6 Hydrat héa 100% c6én 1:00

7 Hydrat héa 80% hoac 95% cdn 1:00

8 Hydrat héa Rlra bang nwéc 1:00

9 Vét nhuém Hematoxylin liiy tién 1:00 dén 5:00
10 Rra Rlra bang nwéc 3:00

11 Phan tach B6 phan tach 0:30 dén 1:30
12 Rra Rra bang nwéc 1:00

13 Chéat hd lo pém chat hé lo 0:30 dén 1:00
14 Rra Rlra bang nwéc 2:00

15 Kher nuwéc 80% dén 95% cén 1:00

16 Pham mau phu Eosin 0:30 dén 1:30
17 Rra Rlra bang nwéc 2:00

18 Kher nwéc 95% dén 100% cén 1:00

19 Khtr nwéc 100% cén 1:00

20 Khtr nwéc 100% cén 1:00

21 Lam trong Xylene 2:00

22 Lam trong Xylene 2:00

23 Lam trong Xylene 2:00

Bang 2. Vi du vé quy chu&n nhudm H&E hdi quy st dung axit vé co manh (Cén axit).

Buéc Hoat déng Héa chét Thei gian (phat:
1 Khr parafin Xylene 3:00

2 Khr parafin Xylene 3:00

3 Khr parafin Xylene 3:00

4 Hydrat héa 100% cbén 2:00

5 Hydrat héa 100% cbén 1:00

6 Hydrat héa 100% cbén 1:00

7 Hydrat héa 80% ho&c 95% cbn 1:00

8 Hydrat héa Rlra béng nwéc 1:00

9 Vét nhuém Hematoxylin liiy tién 1:00 dén 5:00
10 Rira Rlra bang nwéc 3:00

11 Phan tach B6 phan tach 0:03 dén 0:10
12 Rira Rlra bang nwéc 1:00

13 Chéat hd lo Pém chat hd lo 0:30 dén 1:00
14 Rira Rlra bang nwéc 2:00

15 Khir nwée 80% dén 95% cén 1:00

16 Pham mau phu Eosin 0:30 dén 1:30
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Bo phan tach
3803590, 3803591, 3803595, 3803596, 3803598, 3803650, 3803650E, 3803651

17 Rra Rlra bang nwéc 2:00
18 Kher nuwéc 95% dén 100% con 1:00
19 Khtr nwérc 100% coén 1:00
20 Khir nwérc 100% coén 1:00
21 Lam trong Xylene 2:00
22 Lam trong Xylene 2:00
23 Lam trong Xylene 2:00

Mrc do san sang dé sir dung
Mét khi phan c6 dic cla bod phan tach dwoc pha lodng dang cach, hodc khi st dung céng thire st dung ngay, dé toan bo thubc thir vao
binh dwng thuéc thir. D&t ngan chira thubc thie tré lai vao tram twong (ng.

Kiém soat chét lwong
Can tién hanh kiém tra thuong Xuyén (cac) phlen kinh mang mé dwgc cb dinh va x& ly theo cach twong tw nhw cac mau xét nghiém truéc
khi str dung thong thudng d& dam bao rang cac thudc thtr dang hoat dong phil hop.

Céac két qua dw kién B . . B
Sau khi tuan tha cac hwéng dan sir dung, cac bo phan tach sé loai bd vét nhudém nén/khéng dac hiéu khéi cac mau thi nghiém nhuém
hematoxylin sao cho chi tiét hat nhan cé thé dwoc hinh dung bang kinh hién vi.

Hiéu suét phan tich
B phan tach cla Leica Blosystems khéng dwoc st dung dé phat hién cac chéat phan tich hodc chét danh d4u. Céc san pham nay dwoc
st dung cung voi cac san pham khéac trong hé théng quy chudn nhudém Hematoxylin & Eosin de nhuém mau xanh lam nhan té bao va mo
lién két, t& bao chét, co va hdng cAu céc sac thai khac nhau nhw cam, héng va dd. Cac thong sb phan tich nhw d6 nhay phan tich, dé dac
hiéu phan tich, d6 dung (sai léch), d6 chinh xac (d6 lap lai va do tai lap), d6 chinh xac (két qua tr do dung va do chinh xac) gi®i han phat
hién va dinh lwong, pham vi do, d6 tuyén tinh, gi¢i han, bao gdm viéc xac dinh céc tiéu chi phu hop dé thu thap mau va x& ly va déi chirng
nhiéu néi sinh va ngoai sinh lién quan da biét, phan &ng chéo khdng &p dung cho hiéu suat cia hé théng nay.

Hiéu suét 1am sang
B6 phan tach cla Leica Biosystems khéng nham muc dich str dung cho viéc phéat hién cac bénh cu thé hodc qué trinh hoc trang théi
bénh ly. Cac chi sb hiéu suét 1am sang nhw d6 nhay chan doan, d dac hiéu chan doan, gia tri dy doan duong, gia tri dw doan am, ty sé
kha di ciing nhw cac gia tri dw kién & quan thé thong thwong va bj anh hwéng khdng ap dung cho viéc str dung Bo phan tach cla
Leica Biosystems trong méi trwdng 1am sang.

Tiéu hay
B6 phan tach can phai dwoc thai bd phi hop véi cac quy dinh quan ly dia phwong.

Leica Biosystems Richmond, Inc. - CEpartner4U

‘ 5205 Route 12 EE Esdoornlaan 13
Richmond, IL 60071 3951 DB Maarn
Hoa Ky c E Ha Lan
(1-844-534-2262) cepartnerdu.eu
LeicaBiosystems.com
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