eLca

BIOSYSTEMS

BOND™ Ready-To-Use Primary Antibody
Alpha-Methylacyl-CoA Racemase (EPMU1)

Catalog No: PA0210

Leica Biosystems Newcastle Ltd
Balliol Business Park

Benton Lane ‘

Newcastle Upon Tyne NE12 8EW N
United Kingdom c E

) +441912154242

Instructions for Use

Please read before using this product.

Mode d’emploi

A lire avant d'utiliser ce produit.

Istruzioni per I'uso

Si prega di leggere, prima di usare il prodotto.
Gebrauchsanweisung

Bitte vor der Verwendung dieses Produkts lesen.
Instrucciones de uso

Por favor, leer antes de utilizar este producto.
Instrugoes de Utilizagao

Leia estas instrugdes antes de utilizar este produto.
Instruktioner vid Anvandning

Var god las innan ni anvander produkten.
O3dnyieg Xpnong
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XPNOIPOTIOINCETE TO TTPOIGV AUTO.
Brugsanvisning

Lees venligst far produktet tages i brug.
Gebruiksinstructies

Lezen vo66r gebruik van dit product.
Bruksanvisning

Vennligst les denne for du bruker produktet.
Kullanim Talimatlar

Lutfen bu Grind kullanmadan 6nce okuyunuz.
WHcTpykuum 3a ynotpeba

Monsi, npoyeteTe npean ynotpeba Ha TO3M NPOAYKT.
Hasznalati utasitas

Atermék hasznalatba vétele elétt olvassa el.
Instructiuni de utilizare

Cititi aceste instructiuni nainte de a utiliza produsul.
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Instrukcja obstugi
Przed uzyciem tego produktu nalezy przeczyta¢
instrukcje.

Navodila za uporabo
Preberite pred uporabo tega izdelka.

Navod k pouziti
Ctéte pied pouzitim tohoto vyrobku.
Navod na pouzitie
Prosim, precitajte si ho pred pouzitim produktov.
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Check the integrity of the packaging before use.

Vérifier que le conditionnement est en bon état

avant 'emploi.

Prima dell'uso, controllare l'integrita della confezione.

Vor dem Gebrauch die Verpackung auf

Unversehrtheit Gberprifen.

Comprobar la integridad del envase, antes de usarlo.

Verifique a integridade da embalagem antes de

utilizar o produto.

Kontrollera att paketet ar obrutet innan anvandning.
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m xpnon.

Kontroller, at pakken er ubeskadiget fgr brug.

Controleer de verpakking voor gebruik.

Sjekk at pakningen er intakt far bruk.

Kullanmadan énce ambalajin bozulmamis olmasini

kontrol edin.

MpoBepeTe LenocTTa Ha onakoBkaTa npeau

ynotpeba.

Hasznalat el6tt ellendrizze a csomagolas épségét.

Verificati integritatea ambalajului inainte de a utiliza

produsul.
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yNaKoBKU.

Przed uzyciem nalezy sprawdzi¢, czy opakowanie

jest szczelne.

Pred uporabo preverite celovitost embalaze.

PFed pouzitim zkontrolujte neporu$enost obalu.
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BOND™ Ready-To-Use Primary Antibody
Alpha-Methylacyl-CoA Racemase (EPMU1)
Catalog No: PA0210

Intended Use

This reagent is for in vitro diagnostic use.

Alpha-Methylacyl-CoA Racemase (EPMU1) antibody is intended to be used for the qualitative identification by light microscopy of alpha-
methylacyl-CoA racemase molecules in formalin-fixed, paraffin-embedded tissue by immunohistochemical staining using the automated
BOND system (includes Leica BOND-MAX system and Leica BOND-III system).

The clinical interpretation of any staining or its absence should be complemented by morphological studies and proper controls and
should be evaluated within the context of the patient’s clinical history and other diagnostic tests by a qualified pathologist.

Summary and Explanation

Immunohistochemical techniques can be used to demonstrate the presence of antigens in tissue and cells (see “Using BOND Reagents”
in your BOND user documentation). Alpha-Methylacyl-CoA Racemase (EPMU1) primary antibody is a ready to use product that has
been specifically optimized for use with BOND Polymer Refine Detection. The demonstration of alpha-methylacyl-CoA racemase is
achieved by first allowing the binding of Alpha-Methylacyl-CoA Racemase (EPMU1) to the section, and then visualizing this binding using
the reagents provided in the detection system. The use of these products, in combination with the automated BOND system (includes
Leica BOND-MAX system and Leica BOND-III system), reduces the possibility of human error and inherent variability resulting from
individual reagent dilution, manual pipetting and reagent application.

Reagents Provided
Alpha-Methylacyl-CoA Racemase (EPMU1) is a mouse anti-human monoclonal antibody produced as a tissue culture supernatant, and
supplied in Tris buffered saline with carrier protein, containing 0.35 % ProClin™ 950 as a preservative.

Total volume =7 mL.

Clone
EPMU1.

Immunogen
Prokaryotic recombinant protein corresponding to 382 amino acids of the human alpha-methylacyl-CoA racemase molecule.

Specificity
Human alpha-methylacyl-CoA racemase.

Ig Class
1gG1.

Total Protein Concentration
Approx 10 mg/mL.

Antibody Concentration
Greater than or equal to 3.7 mg/L as determined by ELISA.

Dilution and Mixing
Alpha-Methylacyl-CoA Racemase (EPMU1) primary antibody is optimally diluted for use on the BOND system (includes Leica BOND-
MAX system and Leica BOND-III system). Reconstitution, mixing, dilution or titration of this reagent is not required.

Materials Required But Not Provided
Refer to “Using BOND Reagents” in your BOND user documentation for a complete list of materials required for specimen treatment and
immunohistochemical staining using the BOND system (includes Leica BOND-MAX system and Leica BOND-III system).

Storage and Stability
Store at 2-8 °C. Do not use after the expiration date indicated on the container label.

The signs indicating contamination and/or instability of Alpha-Methylacyl-CoA Racemase (EPMU1) are: turbidity of the solution, odor
development, and presence of precipitate.

Return to 2-8 °C immediately after use.
Storage conditions other than those specified above must be verified by the user.

Precautions

* This product is intended for in vitro diagnostic use.

« The concentration of ProClin™ 950 is 0.35 %. It contains the active ingredient 2-methyl-4-isothiazolin-3-one, and may cause irritation
to the skin, eyes, mucous membranes and upper respiratory tract. Wear disposable gloves when handling reagents.

« To obtain a copy of the Material Safety Data Sheet contact your local distributor or regional office of Leica Biosystems, or alternatively,
visit the Leica Biosystems’ Web site, www.LeicaBiosystems.com
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« 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?. Never pipette reagents by mouth and avoid contacting the skin and mucous membranes with
reagents or specimens. If reagents or specimens come in contact with sensitive areas, wash with copious amounts of water. Seek
medical advice.

« Consult Federal, State or local regulations for disposal of any potentially toxic components.

« Minimize microbial contamination of reagents or an increase in non-specific staining may occur.

« Retrieval, incubation times or temperatures other than those specified may give erroneous results. Any such change must be
validated by the user.

Instructions for Use

Alpha-Methylacyl-CoA Racemase (EPMU1) primary antibody was developed for use on the automated BOND system (includes Leica
BOND-MAX system and Leica BOND-III system) in combination with BOND Polymer Refine Detection. The recommended staining
protocol for Alpha-Methylacyl-CoA Racemase (EPMU1) primary antibody is an edited version of IHC Staining Protocol F, where the
Peroxide Block step before the MARKER should be deleted and a peroxide block step inserted after the MARKER. This modified
staining protocol needs to be created by the user. For instructions on how to edit protocols refer to “Adding and removing protocol steps”
in your BOND user documentation. Heat induced epitope retrieval is recommended using BOND Epitope Retrieval Solution 2 for 20
minutes.

Results Expected

Normal Tissues

Clone EPMU1 detected the cytoplasmic alpha-methylacyl-CoA racemase protein in renal tubules, hepatocytes and in the glandular
epithelium of the pituitary gland, stomach, bowel, salivary gland, prostate and endometrium. No staining was observed in a variety of
other normal tissues (Total number of normal cases = 139).

Tumor Tissues

Clone EPMU1 stained 54/62 prostatic adenocarcinomas, 48/74 kidney tumors (including 26/34 clear cell carcinomas, 8/9 papillary

renal cell carcinomas, 7/10 transitional cell carcinomas, 3/6 chromophobe carcinomas, 2/3 squamous cell carcinomas, 2/3 mixed

renal cell carcinomas, 0/2 diffuse T-cell lymphomas, 0/2 sarcometoid carcinomas, 0/1 collecting duct carcinoma, 0/1 leiomyosarcoma,
0/1 angioleiomyolipoma, 0/1 angioleiomyoma and 0/1 chronic nephritis), 7/10 adenocarcinomas of the Gl tract, 3/4 hepatocellular
carcinomas, 2/5 metastatic tumors, 2/2 bowel adenomas, 1/3 esophageal squamous cell carcinomas and 1/1 lung adenocarcinoma.

No staining was detected in a variety of additional tumors evaluated, including breast tumors (0/5), tumors of the thyroid (0/5), brain
tumors (0/4), lymphomas (0/3), ovarian tumors (0/3), tumors of the head and neck (0/3), melanomas (0/2), tumors of the adrenal gland
(0/2), squamous cell carcinomas of the cervix (0/2), endometrial tumors (0/2), seminomas (0/2), bladder tumors (0/2), bone tumors (0/2),
tumors of the salivary gland (0/2), squamous cell carcinomas of the lung (0/2), a small cell carcinoma of the lung (0/1), a tumor of the
pancreas (0/1), a skin tumor (0/1), a prostatic hyperplasia (0/1) and a pheochromocytoma (0/1) (Total number of abnormal cases = 207).

Alpha-Methylacyl-CoA Racemase (EPMU1) is recommended for the detection of alpha-methylacyl-coa racemase in
normal and neoplastic tissues. as an adjunct to conventional histopathology using non-immunologic histochemical
stains.

Product Specific Limitations

Alpha-Methylacyl-CoA Racemase (EPMU1) has been optimized at Leica Biosystems for use with BOND Polymer Refine Detection and
BOND ancillary reagents. Users who deviate from recommended test procedures must accept responsibility for interpretation of patient
results under these circumstances. The protocol times may vary, due to variation in tissue fixation and the effectiveness of antigen
enhancement, and must be determined empirically. Negative reagent controls should be used when optimizing retrieval conditions and
protocol times.

Troubleshooting
Refer to reference 3 for remedial action.
Contact your local distributor or the regional office of Leica Biosystems to report unusual staining.

Further Information

Further information on immunostaining with BOND reagents, under the headings Principle of the Procedure, Materials Required,
Specimen Preparation, Quality Control, Assay Verification, Interpretation of Staining, Key to Symbols on Labels, and General Limitations
can be found in “Using BOND Reagents” in your BOND user documentation.

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

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

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

4. Lloyd M, Darley D, Wierzbicki A et al. a-Methylacyl-coA racemase — an obscure metabolic enzyme takes centre stage. FEBS Journal.
2008: 275;1089-1102.

5. Rubin M, Zhou M, Dhanasekaran S et al. a-Methylacyl coenzyme A racemase as a tissue marker for prostate cancer. Journal of the
American Medical Association. 2002: 287(13);1662—1670.
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Anticorps Primaire Prét A L’emploi BOND™
Alpha-Methylacyl-CoA Racemase (EPMU1)
Référence: PA0210

Utilisation Prévue
Ce réactif est destiné au diagnostic in vitro.

L’anticorps Alpha-Methylacyl-CoA Racemase (EPMU1) est destiné a I'identification qualitative par microscopie optique des molécules
d’alpha-méthylacyl-CoA racémase dans des tissus fixés au formol et enrobés de paraffine par marquage immunohistochimique a partir
du systéme BOND automatisé (qui comprend les systémes Leica BOND-MAX et Leica BOND-III).

L'interprétation clinique de tout marquage ou de son absence doit étre complétée par des études morphologiques utilisant des contréles
appropriés et évaluée dans le contexte des antécédents cliniques du patient et des autres tests diagnostiques par un pathologiste qualifié.

Résumé et Explications

Les techniques immunohistochimiques peuvent étre utilisées pour la mise en évidence d’antigénes sur tissus ou cellules

(voir « Utilisation des réactifs BOND » dans votre manuel d’utilisation BOND). L'anticorps primaire Alpha-Methylacyl-CoA Racemase
(EPMU1) est prét a 'emploi et a été spécialement optimisé pour une utilisation avec le systtme BOND Polymer Refine Detection. La
démonstration de I'alpha-méthylacyl-CoA racémase est obtenue en permettant d’abord la liaison de I'Alpha-Methylacyl-CoA Racemase
(EPMU1) & la section, puis en visualisant cette liaison a 'aide des réactifs fournis dans le systéme de détection. L'utilisation de ces produits,
en combinaison avec le systtme BOND automatisé (qui comprend les systémes Leica BOND-MAX et Leica BOND-III), réduit le risque
d’erreurs humaines et la variabilité inhérente résultant de la dilution des réactifs individuels, du pipetage manuel et de I'application des
réactifs.

Réactifs Fournis

L’Alpha-Methylacyl-CoA Racemase (EPMU1) est un anticorps monoclonal anti-humain de la souris produit par un surnageant de culture
tissulaire et fourni dans une solution tampon saline Tris avec protéine porteuse, contenant un conservateur constitué de 0,35 % de
ProClin™ 950.

Volume total = 7 ml.

Clone
EPMU1

Immunogéne

Protéine recombinante procaryotique correspondant a 382 acides aminés de la molécule alpha-méthylacyl-CoA racémase humaine.
Spécificité

Alpha-méthylacyl-CoA racémase humaine.

Classe d’lg
1gG1

Concentration Totale en Protéine
Environ 10 mg/ml.

Concentration en Anticorps
Supérieure ou égale a 3,7 mg/l tel que déterminé par ELISA.

Dilution et Mélange

L’anticorps primaire Alpha-Methylacyl-CoA Racemase (EPMU1) est dilué de fagon optimale pour une utilisation avec le systeme BOND
(qui comprend le systéme Leica BOND-MAX et le systéme Leica BOND-III). Reconstitution, mélange, dilution et titration de ce réactif
non nécessaires.

Matériel Nécessaire Mais Non Fournis

Veuillez vous référer a la section « Utilisation des réactifs BOND » dans votre mode d’emploi BOND pour obtenir une liste détaillée
des matériaux requis pour le traitement des échantillons et la coloration immunohistochimique via le systéme BOND (qui comprend les
systémes Leica BOND-MAX et Leica BOND-III).

Conservation et Stabilité
Conserver entre 2 °C et 8 °C. Ne pas utiliser apres la date de péremption indiquée sur I'étiquette du récipient.

Les signes indiquant une contamination ou une instabilité de I'’Alpha-Methylacyl-CoA Racemase (EPMU1) sont les suivants : turbidité de
la solution, développement d’'une odeur et présence de précipité.

Remettre a 2 °C — 8 °C immédiatement aprés usage.
Des conditions de stockage différentes de celles ci-dessus doivent étre contrélées par I'utilisateur.’

Précautions

« Ce produit est congu pour le diagnostic in vitro.

* La concentration de ProClin™ 950 est de 0,35 %. Contient du 2-méthyl-4-isothiazoline-3-one (principe actif) et peut entrainer des
irritations de la peau, des yeux, des muqueuses et des voies aériennes supérieures. Porter des gants jetables lors de la manipulation
des réactifs.
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« Pour obtenir une copie de la fiche technique des substances dangereuses, contactez votre distributeur local ou le bureau régional de
Leica Biosystems, ou allez sur le site Web de Leica Biosystems, www.LeicaBiosystems.com

« Les échantillons, avant et apres fixation, et tous les matériels ayant été en contact avec eux, devraient étre manipulés comme s'ils
étaient a risque infectieux et éliminés avec les précautions adéquates.? Ne jamais pipeter les réactifs a la bouche et éviter le contact
de la peau et des muqueuses avec les réactifs ou les échantillons. Si des réactifs ou des échantillons entrent en contact avec des
zones sensibles, rincer abondamment a 'eau. Consultez un médecin.

+ Renseignez-vous sur les reglements fédéraux, nationaux et locaux pour I'élimination des composés potentiellement toxiques.
«  Eviter une contamination microbienne des réactifs qui peut entrainer un marquage non spécifique.

+ Des durées ou températures de démasquage ou d’'incubation autres que celles spécifiées peuvent donner des résultats erronés. Tout
changement doit étre validé par I'utilisateur.

Mode d’emploi

L'anticorps primaire Alpha-Methylacyl-CoA Racemase (EPMU1) a été développé pour une utilisation avec le systtme BOND (qui
comprend le systéme Leica BOND-MAX et le systeme Leica BOND-III) en combinaison avec le systtme BOND Polymer Refine Detection.
Le protocole de marquage recommandé pour I'anticorps primaire Alpha-Methylacyl-CoA Racemase (EPMU1) est une version modifié

du protocole de marquage IHC F, ol I'étape de blocage au peroxyde avant le MARQUEUR doit étre supprimée et insérée aprés le
MARQUEUR. Ce protocole de marquage modifié doit étre créé par I'utilisateur. Pour obtenir des instructions sur la modification des
protocoles, veuillez consultez la section relative a I'ajout et au retrait des étapes de protocole dans la documentation BOND réservée

a l'utilisateur. La récupération des épitopes induite par la chaleur est recommandée en utilisant la BOND Epitope Retrieval Solution

2 pendant 20 minutes.

Résultats Attendus

Tissus sains

Le clone EPMU1 a détecté la protéine alpha-méthylacyl-CoA racémase cytoplasmique dans les tubules rénaux, les hépatocytes et
I'épithélium glandulaire de I'hypophyse, de I'estomac, de l'intestin, de la glande salivaire, de la prostate et de 'endomeétre. Aucun
marquage n'a été détecté dans divers autres tissus normaux (nombre total de cas normaux = 139).

Tissus tumoraux

Le clone EPMU1 a marqué 54/62 adénocarcinomes de la prostate, 48/74 tumeurs du rein (notamment 26/34 carcinomes a cellules
claires, 8/9 carcinomes cellulaires papillaires rénaux, 7/10 carcinomes cellulaires de type transitionnel, 3/6 carcinomes chromophobes,
2/3 carcinomes cellulaires squameux, 2/3 carcinomas cellulaires rénaux mixtes, 0/2 lymphomes a cellules T diffus, 0/2 carcinomes
sarcomatoides, 0/1 carcinome des tubes collecteurs, 0/1 Iéiomyosarcome, 0/1 angioléiomyolipome, 0/1 angioléiomyome et 0/1 néphrite
chronique), 7/10 adénocarcinome de la voie gastro-intestinale, 3/4 carcinomes hépatocellulaires, 2/5 tumeurs métastatiques,

2/2 adénomes de l'intestin, 1/3 carcinomes cellulaires squameux de I'cesophage et 1/1 adénocarcinome du poumon. Aucun marquage
n’'a été détecté dans une variété de tumeurs supplémentaires évaluées, y compris les tumeurs du sein (0/5), les tumeurs de la thyroide
(0/5), les tumeurs du cerveau (0/4), les lymphomes (0/3), les tumeurs ovariennes (0/3), les tumeurs de la téte et du cou (0/3), les
mélanomes (0/2), les tumeurs de la glande surrénale (0/2), les carcinomes cellulaires squameux du col de 'utérus (0/2), les tumeurs de
'endométre (0/2), les séminomes (0/2), les tumeurs de la vessie (0/2), les tumeurs osseuses (0/2), les tumeurs de la glande salivaire
(0/2), les carcinomes cellulaires squameux du poumon (0/2), un carcinome a petites cellules du poumon (0/1), une tumeur du pancréas
(0/1), une tumeur cutanée (0/1), une hyperplasie prostatique (0/1) et un phéochromocytome (0/1) (nombre total de cas anormaux = 207).

L’Alpha-Methylacyl-CoA Racemase (EPMU1) est recommandée pour la détection de I'alpha-méthylacyl-CoA racémase
dans les tissus normaux et néoplasiques. en complément a I'histopathologie traditionnelle utilisant des marqueurs
histochimiques non immunologiques.

Limites Spécifiques du Produit

L’Alpha-Methylacyl-CoA Racemase (EPMU1) a été optimisée chez Leica Biosystems pour une utilisation avec le systtme BOND
Polymer Refine Detection et les réactifs auxiliaires BOND. Les utilisateurs qui ne respectent pas les procédures de test recommandées
prennent la responsabilité de I'interprétation des résultats des patients dans ces conditions. Les durées du protocole doivent étre
déterminées empiriquement, a cause des variations de fixation des tissus et d’efficacité du renforcement antigénique. Des controles
négatifs des réactifs devraient étre réalisés lors de I'optimisation des conditions de démasquage et des durées du protocole.

Identification des Probléemes
Voir la référence 3 pour connaitre les actions correctrices.
Prenez contact avec votre distributeur local ou avec le bureau régional de Leica Biosystems pour signaler tout marquage inattendu.

Informations Complémentaires

Des informations complémentaires sur 'immunomarquage avec les réactifs BOND, les principes de la méthode, le matériel nécessaire, la
préparation des échantillons, le controle qualité, les vérifications d’analyse, l'interprétation du marquage, les légendes et symboles sur les
étiquettes et les limites générales, peuvent étre obtenues dans « Utilisation des réactifs BOND » dans votre manuel d’utilisation BOND.

Bibliographie
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Anticorpo Primario Pronto All’uso BOND™
Alpha-Methylacyl-CoA Racemase (EPMU1)
N. catalogo: PA0210

Uso Previsto
Reagente per uso diagnostico in vitro.

L’anticorpo Alpha-Methylacyl-CoA Racemase (EPMU1) € destinato all'identificazione qualitativa in microscopia ottica delle molecole
di alfa-metilacil-CoA-racemasi in tessuti fissati in formalina e inclusi in paraffina, tramite colorazione immunoistochimica con il sistema
automatizzato BOND (include il sistema Leica BOND-MAX e il sistema Leica BOND-III).

L'interpretazione clinica di un’eventuale colorazione, o della sua assenza, deve avvalersi di studi morfologici e di opportuni controlli ed
essere effettuata da patologi qualificati, nel contesto dell’anamnesi clinica del paziente e di altri test diagnostici.

Sommario e Speigazione

Grazie alle tecniche di immunoistochimica e possibile dimostrare la presenza di antigeni nel tessuto e nelle cellule (vedere “Uso dei
reagenti BOND” nella documentazione per 'utente BOND). L’anticorpo primario Alpha-Methylacyl-CoA Racemase (EPMU1) & un
prodotto pronto per I'uso che é stato ottimizzato in modo specifico per I'impiego con BOND Polymer Refine Detection. La dimostrazione
dell'alfa-metilacil-CoA-racemasi si ottiene in primo luogo consentendo il legame dell’alfa-metilacil-CoA-racemasi (EPMU1) con la sezione
e quindi visualizzando il legame stesso per mezzo dei reagenti forniti nel sistema di rilevazione. L'uso di questi prodotti in combinazione
con il sistema automatizzato BOND (include il sistema Leica BOND-MAX e il sistema Leica BOND-III), riduce la possibilita di errori
umani e la variabilita inerente derivante dalla diluizione dei reagenti, dal pipettaggio manuale e dall'applicazione dei reagenti.

Reagenti Forniti

Alpha-Methylacyl-CoA Racemase (EPMU1) & un anticorpo monoclonale murino anti-umano prodotto come supernatante di coltura
tissutale e fornito in soluzione salina tamponata Tris con proteina carrier, contenente 0,35% di ProClin™ 950 come conservante.

Volume totale = 7 ml.

Clone
EPMU1.

Immunogeno

Proteina ricombinante in procarioti corrispondente a 382 amminoacidi della molecola di alfa-metilacil-CoA-racemasi umana.
Specificita

Alfa-metilacil-CoA-racemasi umana.

Classe Ig
1gG1.

Concentrazione Proteica Totale
Circa 10 mg/ml.

Concentrazione Dell’anticorpo
Superiore o uguale a 3,7 mg/L, come determinato mediante test ELISA.

Diluizione e Miscelazione

L’anticorpo primario Alpha-Methylacyl-CoA Racemase (EPMU1) ¢ diluito in modo ottimale per essere usato con il sistema BOND
(include il sistema Leica BOND-MAX e il sistema Leica BOND-III). Non & necessario ricostituire, miscelare, diluire o titolare il reagente.

Materiale Necessario Non Fornito

Per una lista completa dei materiali necessari al trattamento dei campioni e alla colorazione immunoistochimica usando il sistema BOND
(include il sistema Leica BOND-MAX e il sistema Leica BOND-III), consultare “L’'uso dei reagenti BOND” nel proprio manuale utente
BOND.

Conservazione e Stabilita
Conservare a 2-8 °C. Non utilizzare dopo la data di scadenza indicata sull’etichetta del contenitore.

| segni di contaminazione e/o instabilita di Alpha-Methylacyl-CoA Racemase (EPMU1) sono: torbidita della soluzione, formazione di odori
e presenza di un precipitato.

Riportare a 2-8 °C immediatamente dopo l'uso.
L'utente deve verificare eventuali condizioni di conservazione diverse da quelle specificate’.

Precauzioni

« |l prodotto & destinato all’'uso diagnostico in vitro.

« La concentrazione del ProClin™ 950 & 0,35 %. Esso contiene il principio attivo 2-metil-4-isotiazolin-3-one e puo causare irritazione
alla cute, agli occhi, alle membrane mucose e alle alte vie respiratorie. Per la manipolazione dei reagenti usare guanti monouso.

* Una copia della Scheda di sicurezza puo essere richiesta al distributore locale o all'ufficio di zona di Leica Biosystems o, in
alternativa, visitando il sito di Leica Biosystems www.LeicaBiosystems.com
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« | campioni, prima e dopo la fissazione, e tutti i materiali esposti ad essi devono essere manipolati come potenziali vettori di infezione
e smaltiti con le opportune precauzioni?. Non pipettare mai i reagenti con la bocca ed evitare il contatto dei reagenti o dei campioni
con la pelle e le membrane mucose. Se un reagente o un campione viene a contatto con zone sensibili, lavare abbondantemente con
acqua. Consultare un medico.

« Consultare la normativa nazionale, regionale o locale vigente per lo smaltimento dei componenti potenzialmente tossici.

« Ridurre al minimo la contaminazione microbica dei reagenti per evitare il rischio di una colorazione non specifica.

« Tempi o temperature di incubazione diversi da quelli specificati possono fornire risultati erronei. Ogni eventuale modifica deve essere
validata dall’'utente.

Istruzioni per L’'uso

L’anticorpo primario Alpha-Methylacyl-CoA Racemase (EPMU1) e stato sviluppato per I'uso nei sistemi automatizzati BOND (include

il sistema Leica BOND-MAX e il sistema Leica BOND-III) in combinazione con il BOND Polymer Refine Detection. Il protocollo di
colorazione consigliato per I'anticorpo primario Alpha-Methylacyl-CoA Racemase (EPMU1) & una versione modificata dell'lHC Staining
Protocol F, in cui il passaggio di blocco con perossido va eliminato prima del MARCATORE e inserito dopo il MARCATORE. Questo
protocollo di colorazione modificato deve essere messo a punto dall'utilizzatore. Per istruzioni su come modificare i protocolli fare
riferimento a “Aggiunta e rimozione dei passaggi dei protocolli” nella documentazione per I'utilizzatore di BOND. Si consiglia il recupero
dell'epitopo mediante calore (HIER) tramite I'utilizzo di BOND Epitope Retrieval Solution 2 per 20 minuti.

Risultati Attesi

Tessuti normali

Il clone EPMU1 ha rilevato la proteina alfa-metilacil-CoA-racemasi nei tubuli renali, negli epatociti e nell’epitelio ghiandolare dell'ipofisi,
nello stomaco, nell’intestino, nella ghiandola salivare, nella prostata e nel’endometrio. Non ¢ stata osservata alcuna colorazione in altri
svariati tessuti normali (numero complessivo di casi normali = 139)

Tessuti neoplastici

Il clone EPMU1 ha colorato 54/62 adenocarcinomi prostatici, 48/74 tumori renali (tra cui 26/34 carcinomi a cellule chiare, 8/9 carcinomi
papillari delle cellule renali, 7/10 carcinomi a cellule transizionali, 3/6 carcinomi cromofobi, 2/3 carcinomi delle cellule squamose,

2/3 carcinomi misti delle cellule renali, 0/2 linfomi diffusi a cellule T, 0/2 carcinomi sarcomatoidi, 0/1 carcinoma dei dotti collettori, 0/1
leiomiosarcoma, 0/1 angioleiomiolipoma, 0/1 angioleiomioma e 0/1 nefrite cronica), 7/10 adenocarcinomi del tratto gastrointestinale,

3/4 carcinomi epatocellulari, 2/5 tumori metastatici, 2/2 adenomi intestinali, 1/3 carcinomi esofagei a cellule squamose e 1/1
adenocarcinoma polmonare. Non & stata rilevata alcuna colorazione in altri svariati tumori esaminati, tra cui tumori della mammella
(0/5), tumori della tiroide (0/5), tumori cerebrali (0/4), linfomi (0/3), tumori ovarici (0/3), tumori della testa e del collo (0/3), melanomi
(0/2), tumori della ghiandola surrenale (0/2), carcinoma della cervice a cellule squamose (0/2), tumori endometriali (0/2), seminomi (0/2),
tumori della vescica (0/2), tumori ossei (0/2), tumori della ghiandola salivare (0/2), carcinomi polmonari a cellule squamose (0/2), un
carcinoma polmonare a piccole cellule (0/1), un tumore del pancreas (0/1), un tumore della pelle (0/1), un’iperplasia prostatica (0/1) e un
feocromocitoma (0/1) (Numero complessivo di casi anomali = 207).

non immunologiche.

Limitazioni Specifiche del Prodotto

Alpha-Methylacyl-CoA Racemase (EPMU1) ¢ stato ottimizzato da Leica Biosystems per I'uso con il BOND Polymer Refine

Detection e con i reagenti ausiliari BOND. Gli utenti che modificano le procedure raccomandate devono assumersi la responsabilita
dell'interpretazione dei risultati relativi ai pazienti in tali circostanze. | tempi del protocollo possono variare in base alle variazioni nella
fissazione del tessuto e nell’efficienza del potenziamento dell’antigene e devono essere definiti in modo empirico. Nell'ottimizzazione
delle condizioni di riconoscimento e dei tempi del protocollo si devono impiegare dei controlli negativi del reagente.

Soluzione Problemi
Per le azioni di rimedio consultare il riferimento bibliografico n. 3.
Per riferire una colorazione inusuale rivolgersi al distributore locale o all'ufficio di zona di Leica Biosystems.

Ulteriori Informazioni

Altre informazioni sull'immunocolorazione con i reagenti BOND si trovano in “Uso dei reagenti BOND” nella documentazione per 'utente
BOND, ai titoli Principio della procedura, Materiali necessari, Preparazione del campione, Controllo di qualita, Verifica del saggio,
Interpretazione della colorazione, Leggenda dei simboli delle etichette e Limitazioni generali.
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1. Clinical Laboratory Improvement Amendments of 1988, Final Rule 57 FR 7163 February 28, 1992.

2. Villanova PA. National Committee for Clinical Laboratory Standards (NCCLS). Protection of laboratory workers from infectious
diseases transmitted by blood and tissue; proposed guideline. 1991; 7(9). Order code M29-P.
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Gebrauchsfertiger BOND™ -Primérantikorper
Alpha-Methylacyl-CoA Racemase (EPMU1)
Bestellnr.: PA0210

Verwendungszweck

Dieses Reagenz ist fiir die In-vitro-Diagnostik bestimmt.

Alpha-Methylacyl-CoA Racemase (EPMU1)-Antikorper ist fiir den qualitativen Nachweis von Alpha-Methylacyl-CoA-Racemase-
Molekdilen in formalinfixiertem, paraffineingebettetem Gewebe durch immunhistochemische Farbung mithilfe des automatisierten
BOND-Systems (bestehend aus dem Leica BOND-MAX-System und dem Leica BOND-III-System) mittels Lichtmikroskopie vorgesehen.

Die klinische Auswertung der An- oder Abwesenheit einer Farbung sollte durch morphologische Untersuchungen und geeignete
Kontrollen erganzt werden und sollte im Zusammenhang mit der Krankengeschichte eines Patienten und anderen diagnostischen Tests
von einem qualifizierten Pathologen vorgenommen werden.

Zusammenfassung und Erlduterung

Immunhistochemische Methoden kénnen dazu verwendet werden, die Anwesenheit von Antigenen in Geweben und Zellen zu
demonstrieren (sehen Sie dazu “Das Arbeiten mit BOND-Reagenzien” in lhrem BOND-Benutzerhandbuch). Alpha-Methylacyl-CoA
Racemase (EPMU1)-Primarantikorper ist ein gebrauchsfertiges Produkt, das speziell fiir die Verwendung mit BOND Polymer Refine
Detection optimiert wurde. Zum Nachweis von Alpha-Methylacyl-CoA-Racemase wird zunachst die Bindung von Alpha-Methylacyl-CoA
Racemase (EPMU1) an den Gewebeschnitt ermdglicht und diese Bindung anschlieRend mithilfe der Reagenzien im Detektionssystem
visualisiert. Die Verwendung dieser Produkte in Kombination mit dem automatisierten BOND-system (bestehend aus dem Leica BOND-
MAX-System und dem Leica BOND-III-System) reduziert die Wahrscheinlichkeit von menschlichem Versagen sowie die inharente
Variabilitat, die aus der Verdiinnung der einzelnen Reagenzien, der manuellen Pipettierung und der Anwendung der Reagenzien resultieren.

Mitgelieferte Reagenzien
Alpha-Methylacyl-CoA Racemase (EPMU1) ist ein monoklonaler Maus-Antihuman-Antikérper in Form eines Gewebekulturiiberstands
und wird in Tris-gepufferter Kochsalzlésung mit Tréagerprotein und 0,35 % ProClin™ 950 als Konservierungsmittel geliefert.

Gesamtvolumen =7 ml.

Klon
EPMU1.

Immunogen
Prokaryotisches rekombinantes Protein, das 382 Aminoséuren des humanen Alpha-Methylacyl-CoA-Racemase-Molekiils entspricht.

Spezifitat
Humane Alpha-Methylacyl-CoA-Racemase.

lg-Klasse
IgG1.

Gesamtproteinkonzentration
Ca.10 mg/ml.

Antikorperkonzentration
GrolRer als oder gleich 3,7 mg/L gemaR ELISA-Bestimmung.

Verdiinnung und Mischung

Alpha-Methylacyl-CoA Racemase (EPMU1)-Priméarantikorper ist optimal fiir die Verwendung mit dem BOND-System (bestehend aus
dem Leica BOND-MAX-System und dem Leica BOND-III-System) verdiinnt. Rekonstitution, Mischen, Verdlinnen oder Titrieren dieses
Reagenzes ist nicht erforderlich.

Erforderliche, Aber Nicht Mitgelieferte Materialien

In Ihrer BOND-Benutzerdokumentation finden Sie unter “Verwendung von BOND-Reagenzien” eine vollstandige Liste der Materialien,
die fir die Probenvorbereitung und die immunhistochemische Farbung mit dem BOND-system (bestehend aus dem Leica BOND-MAX-
System und dem Leica BOND-III-System) benétigt werden.

Lagerung und Stabilitat
Bei 2-8 °C lagern. Nach Ablauf des auf dem Behélteretikett angegebenen Verfallsdatums nicht mehr verwenden.

Die folgenden Anzeichen weisen auf eine Kontaminierung und/oder Instabilitat der Alpha-Methylacyl-CoA Racemase (EPMU1) hin:
Tribheit der Losung, Geruchsentwicklung und Vorhandensein von Niederschlag.

Unmittelbar nach Gebrauch wieder bei 2—-8 °C aufbewahren.
Andere als die oben angegebenen Lagerungsbedingungen miissen vom Anwender selbst getestet werden'.
Vorsichtsmafnahmen
« Dieses Produkt ist fur die /n-vitro-Diagnostik bestimmt.
« Die Konzentration von ProClin™ 950 betragt 0,35 %. Es enthalt 2-Methyl-4-isothiazolin-3-on als aktiven Bestandteil und kann Reizungen
der Haut, Augen, Schleimh&ute und oberen Atemwege verursachen. Tragen Sie beim Umgang mit Reagenzien Einweghandschuhe.
« Ein Exemplar des Sicherheitsdatenblattes erhalten Sie von Ihrer ortlichen Vertriebsfirma, von der Regionalniederlassung von Leica
Biosystems oder liber die Webseite von Leica Biosystems unter www.LeicaBiosystems.com
PA0210
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+ Behandeln Sie Préaparate vor und nach der Fixierung sowie samtliche damit in Berlihrung kommenden Materialien so, als ob sie
Infektionen (ibertragen kénnten und entsorgen Sie sie unter Beachtung der entsprechenden Vorsichtsmafnahmen?. Pipettieren Sie
Reagenzien niemals mit dem Mund und vermeiden Sie den Kontakt von Haut oder Schleimhauten mit Reagenzien oder Praparaten.
Falls Reagenzien oder Praparate mit empfindlichen Bereichen in Kontakt kommen, spiilen Sie diese mit reichlich Wasser. Holen Sie
anschlieRend arztlichen Rat ein.

« Beachten Sie bei der Entsorgung potentiell toxischer Bestandteile die behérdlichen und 6rtlichen Vorschriften.
« Mikrobielle Kontaminationen sollten minimiert werden, da es sonst zu einer Zunahme unspezifischer Farbungen kommen kann.

« Die Verwendung anderer als die angegebenen Retrievals, Inkubationszeiten oder Temperaturen kann zu fehlerhaften Ergebnissen
fiihren. Diesbeziigliche Anderungen miissen vom Anwender selbst getestet werden.

Gebrauchsanleitung

Alpha-Methylacyl-CoA Racemase (EPMU1)-Priméarantikorper wurde fiir die Verwendung mit dem automatisierten BOND-System
(bestehend aus dem Leica BOND-MAX-System und dem Leica BOND-III-System) in Kombination mit BOND Polymer Refine
Detection entwickelt. Das empfohlene Farbeverfahren fiir Alpha-Methylacyl-CoA Racemase (EPMU1)-Primarantikorper ist eine
modifizierte Version des IHC Staining Protocol F, bei der der Peroxid-Block-Schritt vor dem MARKER eliminiert und ein Peroxid-
Block-Schritt nach dem MARKER hinzugefiigt werden sollte. Dieses modifizierte Farbeprotokoll muss vom Anwender erstellt werden.
Informationen zur Modifizierung von Protokollen sind dem Abschnitt ,Hinzufligen und Entfernen von Protokollschritten” in der BOND-
Benutzerdokumentation zu entnehmen. Empfohlen wird die hitzeinduzierte Epitopdemaskierung (HIER) mithilfe von BOND Epitope
Retrieval Solution 2 fiir 20 Minuten.

Erwartete Ergebnisse

Normale Gewebe

Klon EPMU1 wies das zytoplasmatische Alpha-Methylacyl-CoA-Racemase-Protein in Nierentubuli, Leberzellen sowie im Driisenepithel
der Hypophyse, des Magens, des Darms, der Speicheldriise, der Prostata und des Endometriums nach. Bei verschiedenen anderen
normalen Geweben wurde keine Farbung nachgewiesen (Gesamtzahl der Normalgewebeproben = 139).

Tumorgewebe

Klon EPMU1 farbte 54/62 Adenokarzinome der Prostata, 48/74 Nierentumoren (darunter 26/34 hellzellige Karzinome, 8/9 papillare
Nierenzellkarzinome, 7/10 Ubergangszellkarzinome, 3/6 chromophobe Karzinome, 2/3 Plattenepithelkarzinome, 2/3 gemischtzellige
Nierenkarzinome, 0/2 diffuse T-Zell-Lymphome, 0/2 Spindelzellkarzinome, 0/1 Sammelrohrkarzinome, 0/1 Leiomyosarkom,

0/1 Angioleiomyolipom, 0/1 Angioleiomyom und 0/1 chronische Nephritis), 7/10 Adenokarzinome des Magen-Darm-Trakts, 3/4
Leberzellkarzinome, 2/5 Tumormetastasen, 2/2 Darmadenome, 1/3 Plattenepithelkarzinome der Speiseréhre und 1/1 Adenokarzinom

der Lunge. Bei einer Reihe weiterer untersuchter Tumoren, darunter Brusttumoren (0/5), Schilddrisentumoren (0/5), Hirntumoren (0/4),
Lymphome (0/3), Ovarialtumoren (0/3), Kopf- und Halstumoren (0/3), Melanome (0/2), Nebennierentumoren (0/2), Plattenepithelkarzinome
der Zervix (0/2), Endometrialtumoren (0/2), Seminome (0/2), Blasentumoren (0/2), Knochentumoren (0/2), Speicheldriisentumoren (0/2),
Plattenepithelkarzinome der Lunge (0/2), ein kleinzelliges Lungenkarzinom (0/1), ein Pankreastumor (0/1), ein Hauttumor (0/1), eine
Prostatahyperplasie (0/1) und ein Phdochromozytom (0/1) (Gesamtzahl der pathologischen Gewebeproben = 207), wurde keine Farbung
nachgewiesen.

Alpha-Methylacyl-CoA Racemase (EPMU1) wird fiir den Nachweis von Alpha-Methylacyl-CoA-Racemase in normalem

und neoplastischem Gewebe als zusatzliches Hilfsmittel zur herkémmlichen Histopathologie unter Verwendung
nicht-immunologischer histochemischer Farbemittel empfohlen.

Produktspezifische Einschriankungen

Alpha-Methylacyl-CoA Racemase (EPMU1) wurde bei Leica Biosystems fiir die Verwendung mit den BOND Polymer Refine Detection-
und zusatzlichen BOND-Reagenzien optimiert. Anwender, die andere als die empfohlenen Testverfahren verwenden, miissen unter
diesen Umstéanden die Verantwortung fiir die Auswertung der Patientenergebnisse Gbernehmen. Die Verfahrenszeiten konnen aufgrund
von Unterschieden in der Gewebefixierung und der Wirksamkeit der Antigenverstarkung variieren und missen empirisch bestimmt
werden. Bei der Optimierung der Retrieval-Bedingungen und Verfahrenszeiten sollten negative Reagenzkontrollen verwendet werden.

Fehlersuche
MaRnahmen zur Abhilfe beim Auftreten von Fehlern finden Sie in Referenz 3.

Falls Sie ungewohnliche Farbeergebnisse beobachten, wenden Sie sich an lhre ortliche Vertriebsfirma oder an die
Regionalniederlassung von Leica Biosystems.

Weitere Informationen

Weitere Informationen zur Immunfarbung mit BOND-Reagenzien finden Sie in den Abschnitten Grundlegende Vorgehensweise,
Erforderliches Material, Probenvorbereitung, Qualitatskontrolle, Assay-Verifizierung, Deutung der Farbung, Schilssel der Symbole auf
den Etiketten und Allgemeine Einschrénkungen in “Das Arbeiten mit BOND-Reagenzien” in Ihrem BOND-Benutzerhandbuch.
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Anticuerpo Primario Listo Para Usar BOND™
Alpha-Methylacyl-CoA Racemase (EPMU1)
Catalogo N°.: PA0210

Indicaciones de Uso
Este reactivo es para uso diagnostico in vitro.

El anticuerpo Alpha-Methylacyl-CoA Racemase (EPMU1) esta indicado para la identificacion cualitativa por microscopia optica de
moléculas de alfa-metilacil-CoA racemasa en tejido fijado en formol e incluido en parafina, mediante tincion inmunohistoquimica,
utilizando el sistema BOND automatizado (incluye el sistema Leica BOND-MAX y el sistema Leica BOND-III).

La interpretacion clinica de cualquier tincién o de la ausencia de ésta debe complementarse con estudios morfolégicos y controles
adecuados, y debe evaluarla un patélogo cualificado junto con el historial clinico del paciente y con otras pruebas diagnésticas.

Resumen y Explicacion

Las técnicas inmunohistoquimicas pueden ser utilizadas para detectar la presencia de antigenos en tejidos y células (véase “Uso

de reactivos BOND” en la documentacién de usuario suministrada por BOND). Alpha-Methylacyl-CoA Racemase (EPMU1) es un
producto listo para usar que se ha optimizado especificamente para su uso con BOND Polymer Refine Detection. La demostracion
de la alfa-metilacil-CoA racemasa se lleva a cabo permitiendo primero la unién de la Alpha-Methylacyl-CoA Racemase (EPMU1) a la
seccion y visualizando luego esta unién con los reactivos suministrados en el sistema de deteccion. La utilizacion de estos productos,
en combinacion con el sistema BOND automatizado (incluye el sistema Leica BOND-MAX y el sistema Leica BOND-II), reduce las
posibilidades de que se produzca un error humano y la variabilidad inherente que resulta de la dilucién de un reactivo individual, del
pipeteo manual y de la aplicacién de un reactivo.

Reactivos Suminstrados

Alpha-Methylacyl-CoA Racemase (EPMU1) es un anticuerpo monoclonal antihumano de ratén que se produce como sobrenadante de
cultivo tisular, y se suministra en solucién salina tamponada de Tris con proteina portadora, que contiene el 0,35 % de ProClin™ 950
como conservante.

Volumen total = 7 mL.

Clon
EPMU1.

Inmunégeno
Proteina procariética recombinante, correspondiente a 382 aminodacidos de la molécula de alfa-metilacil-CoA racemasa humana.

Especificidad
Alfa-metilacil-CoA racemasa humana.

Clase de Ig
IgG1.

Concentracion Total de Proteina
Aprox. 10 mg/mL.

Concentracion de Anticuerpos
Igual o superior a 3,7 mg/L, segln se ha determinado mediante ELISA.

Dilucién y Mezcla

El anticuerpo primario Alpha-Methylacyl-CoA Racemase (EPMU1) se diluye éptimamente para usarse en el sistema BOND (incluye el
sistema Leica BOND-MAX y el sistema Leica BOND-III). No es necesaria la reconstitucién, mezcla, dilucion o titulacion de este reactivo.
Material Necesario Pero No Suministrado

Consulte el apartado “Utilizacion de reactivos BOND” de la documentacion de usuario BOND para leer una lista completa de los
materiales requeridos en el tratamiento de muestras y en la tincion inmunohistoquimica con el sistema BOND (incluye el sistema Leica
BOND-MAX y el sistema Leica BOND-III).

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

Los signos de contaminacién y/o inestabilidad de Alpha-Methylacyl-CoA Racemase (EPMU1) son turbidez de la solucién, aparicion de
olor y presencia de precipitado.

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

Precauciones
« Este producto es para uso diagndstico in vitro.

« La concentracién de ProClin™ 950 es de 0,35 %. Contiene el principio activo 2-metil-4-isotiazolin-3-ona, que puede producir irritacion
en la piel, ojos, mucosas y tracto respiratorio superior. Lleve siempre guantes desechables cuando manipule los reactivos.
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« Sidesea obtener un ejemplar de la Hoja de datos de seguridad de los materiales, péngase en contacto con su distribuidor o con la
oficina regional de Leica Biosystems, o visite la pagina Web de Leica Biosystems en www.LeicaBiosystems.com

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

« Consulte la normativa federal, nacional o local referente a la eliminacién de sustancias potencialmente tdxicas.
+ Minimice la contaminacién microbiana de los reactivos, ya que puede producir un aumento de las tinciones inespecificas.

* Los tiempos de exposicion e incubacion, y las temperaturas diferentes de las especificadas pueden dar resultados erréneos.
Cualquier cambio que se produzca debera ser validado por el usuario.

Instrucciones de Uso

El anticuerpo primario Alpha-Methylacyl-CoA Racemase (EPMU1) se ha desarrollado para usarse en el sistema BOND automatizado
(incluye el sistema Leica BOND-MAX y el sistema Leica BOND-III) junto con la BOND Polymer Refine Detection. El protocolo de tincién
recomendado para el anticuerpo primario Alpha-Methylacyl-CoA Racemase (EPMU1) es IHC Staining Protocol F, donde el paso del
bloque de perdxido antes del MARCADOR debe eliminarse y insertarse un paso de bloque de perdxido después del MARCADOR.

Este protocolo de tincién modificado tiene que crearlo el usuario. Para obtener instrucciones sobre coémo editar protocolos consulte
«Adicién y eliminacién de pasos de protocolos» en la documentacion del usuario de BOND. Se recomienda la recuperacién de epitopos
termoinducida con BOND Epitope Retrieval Solution 2 durante 20 minutos.

Resultados Esperados

Tejidos normales

El clon EPMU1 detecté la proteina alfa-metilacil-CoA racemasa citoplasmica en tibulos renales, hepatocitos y en el epitelio glandular
de la glandula pituitaria, el estdémago, los intestinos, las glandulas salivales, la préstata y el endometrio. No se observo tincién en otros
tejidos normales diversos (cifra total de casos normales = 139).

Tejidos tumorales

El clon EPMU1 tifi6 54/62 adenocarcinomas prostaticos, 48/74 tumores renales (incluidos 26/34 carcinomas de células claras, 8/9
carcinomas de células renales papilares, 7/10 carcinomas de células de transicion, 3/6 carcinomas croméfobos, 2/3 carcinomas
escamosos, 2/3 carcinomas de células renales mixtas, 0/2 linfomas difusos de linfocitos T, 0/2 carcinomas sarcomatoides, 0/1
carcinoma de conductos colectores, 0/1 leiomiosarcoma, 0/1 angioleiomiolipoma, 0/1 angioleiomioma y 0/1 nefritis crénica), 7/10
adenocarcinomas del tubo gastrointestinal, 3/4 carcinomas hepatocelulares, 2/5 tumores metastasicos, 2/2 adenomas intestinales, 1/3
carcinomas escamosos esofagicos y 1/1 adenocarcinoma pulmonar. No se observé tincién en diversos tumores adicionales evaluados,
incluidos tumores mamarios (0/5), tumores tiroideos (0/5), tumores cerebrales (0/4), linfomas (0/3), tumores ovaricos (0/3), tumores

de cabeza y cuello (0/3), melanomas (0/2), tumores de la glandula suprarrenal (0/2) carcinomas escamosos del cuello del Gtero (0/2),
tumores endometriales (0/2), seminomas (0/2), tumores de la vejiga (0/2), tumores 6seos (0/2), tumores de las glandulas salivales (0/2),
carcinomas escamosos de pulmoén (0/2), un carcinoma microcitico de pulmén (0/1), un tumor pancreatico (0/1), un tumor cutaneo (0/1),
una hiperplasia prostatica (0/1) y un feocromocitoma (0/1) (cifra total de casos anormales = 207).

Alpha-Methylacyl-CoA Racemase (EPMU1) estd recomendada para la deteccién de alfa-metilacil-CoA racemasa en
tejidos normales y neoplasicos. como complemento de la histopatologia tradicional con tinciones histoquimicas no
inmunoldgicas.

Limitaciones Especificas del Producto

Alpha-Methylacyl-CoA Racemase (EPMU1) se ha optimizado en Leica Biosystems para su uso con BOND Polymer Refine

Detection y reactivos auxiliares BOND. Los usuarios que se aparten de los procedimientos de analisis recomendados deben asumir

la responsabilidad de interpretar los resultados del paciente tomando en cuenta estas circunstancias. Los tiempos de protocolo
pueden diferir debido a la variacion en la fijacién de los tejidos y a la eficacia en la preservacion del antigeno, y deben determinarse
empiricamente. Se debe utilizar reactivos de control negativos a la hora de optimizar las condiciones de deteccién y los tiempos de
protocolo.

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

Mas Informacion

Para obtener mas informacién sobre inmunotinciones con reactivos BOND, consulte los apartados Principio del procedimiento, Material
necesario, Preparacion de las muestras, Control de calidad, Verificacion del analisis, Interpretacion de la tincion, Clave de simbolos en
las etiquetas y Limitaciones generales de la seccion “Utilizacion de reactivos BOND” de la documentacion de usuario suministrada por
BOND.

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

2. Villanova PA. National Committee for Clinical Laboratory Standards (NCCLS). Protection of laboratory workers from infectious
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Anticorpo Primario Pronto A Usar BOND™
Alpha-Methylacyl-CoA Racemase (EPMU1)
N° de catalogo: PA0210

Utilizagao Prevista
Este reagente destina-se a utilizagao diagnéstica in vitro.

O anticorpo Alpha-Methylacyl-CoA Racemase (EPMU1) destina-se ao uso para identificagdo qualitativa de moléculas de alfa-metilacil-
CoA racemase em tecido fixado em formalina e incrustado em parafina por microscopia dptica, via coloragdo imuno-histoquimica
e utilizando o sistema automatizado BOND (inclui o sistema Leica BOND-MAX e o sistema Leica BOND-III).

Ainterpretagéo clinica de qualquer coloragdo ou da sua auséncia deve ser complementada por estudos morfoldgicos utilizando
controlos adequados, e deve ser avaliada no contexto da histdria clinica do doente e de outros testes complementares de diagnéstico
por um anatomo-patologista qualificado.

Resumo e Explicacédo

As técnicas de imunohistoquimica podem ser usadas para demonstrar a presenga de antigénios em tecidos e células (ver “Usar os
Reagentes BOND” na sua documentagao do utilizador BOND). O anticorpo primario Alpha-Methylacyl-CoA Racemase (EPMU1) é

um produto pronto para uso que foi especificamente otimizado para uso com o kit de detecgéo de polimeros BOND Polymer Refine
Detection. A visualizagao do alfa-metilacil-CoA racemase é obtida primeiramente permitindo a ligagéo do Alpha-Methylacyl-CoA
Racemase (EPMU1) ao corte histoldgico e entdo visualizando essa ligagéo utilizando reagentes fornecidos no sistema de deteccéo.

O uso destes produtos, combinado com o sistema BOND automatizado (inclui o sistema Leica BOND-MAX e o sistema Leica BOND-III),
reduz a possibilidade de erro humano e de variagdo inerente devido a diluigdo do reagente individual, pipetagem manual e aplicagdo

do reagente.

Reagentes Fornecidos

O Alpha-Methylacyl-CoA Racemase (EPMU1) é um anticorpo monoclonal anti-humano de camundongo produzido na forma de um
sobrenadante de cultura de tecidos e fornecido em soro fisiolégico tamponado em Tris com uma proteina transportadora e contendo
ProClin™ 950 a 0,35 % como conservante.

Volume total =7 mL.

Clone
EPMU1.

Imunogénio
Proteina procaridtica recombinante correspondendo a 382 aminoacidos da molécula de alfa-metilacil-CoA racemase humana.

Especificidade
Alfa-metilacil-CoA racemase humana.

Classe De Ig
1gG1.

Concentracdo de Proteinas Totais
Aproximadamente 10 mg/mL.

Concentragao de Anticorpos
Maior ou igual a 3,7 mg/L, conforme determinado por ensaio enzimatico imunoabsorvente (enzyme-linked immunosorbent assay, ELISA).

Diluigao e Mistura

O Alpha-Methylacyl-CoA Racemase (EPMU1) é diluido de maneira ideal para uso no sistema BOND (inclui o sistema Leica BOND-MAX
e o sistema Leica BOND-III). Nao é necessaria reconstituicdo, mistura, diluigao ou titulagdo deste reagente.

Materias Necessarios Mas Nao Fornecidos

Consulte “Uso de reagentes BOND” em sua documentagéo de usuario BOND para ter uma lista completa de materiais necessario para
coloragéo imuni-histoquimica e tratamento da amostra usando o sistema BOND (inclui o sistema Leica BOND-MAX e o sistema Leica
BOND-III).

Armazenamento e Estabilidade
Armazene a uma temperatura de 2 a 8 °C. Nao utilize apds o fim do prazo de validade referido no rétulo do recipiente.

Os sinais indicando contaminagao e/ou instabilidade do Alpha-Methylacyl-CoA Racemase (EPMU1) sao: turbidez da solugéo,
desenvolvimento de odor e presenca de precipitado.

Coloque entre 2 e 8 °C imediatamente depois de utilizar.

Condigdes de armazenamento diferentes das acima especificadas devem ser confirmadas pelo utilizador .

Precaucgoes
« Este produto destina-se a utilizagdo diagnostica in vitro.

+ Aconcentragédo de ProClin™ 950 é de 0,35 %. Contém o ingrediente activo 2-metil-4-isotiazolina-3-a e pode provocar irritagdo da
pele, olhos, membranas mucosas e vias aéreas superiores. Use luvas descartaveis quando manipular os reagentes. Use luvas
descartaveis quando manipular os reagentes.
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« Para obter uma cépia da Ficha de Dados de Seguranga do Material, entre em contacto com o seu distribuidor local ou sucursal
regional da Leica Biosystems ou, em alternativa, visite o site da Leica Biosystems na internet, www.LeicaBiosystems.com.

« As amostras, antes e depois da fixagao, e todo o material que a elas seja exposto, devem ser manipulados como se fossem capazes
de transmitir infecg&o e eliminados usando as precaugdes adequadas?. Nunca pipete reagentes com a boca e evite o contacto entre
a pele e membranas mucosas com reagentes ou amostras. Se reagentes ou amostras entrarem em contacto com os olhos, lave-os
com uma quantidade abundante de agua. Consultar um médico.

« Consulte os regulamentos federais, estatais e locais relativamente a eliminagdo de quaisquer componentes potencialmente tdxicos.

* Minimize a contaminagdo microbiana dos reagentes ou podera ocorrer um aumento da coloragéo inespecifica.

« Autilizagao de tempos e temperaturas de recuperagao e incubagéo diferentes dos especificados pode produzir resultados erréneos.
Qualquer alteracéo deste tipo deve ser validada pelo utilizador.

Instrugdes de Utilizagcao

O anticorpo primario Alpha-Methylacyl-CoA Racemase (EPMU1) foi desenvolvido para uso no sistema automatizado BOND (inclui o
sistema Leica BOND-MAX e o sistema Leica BOND-III) combinado ao kit de detec¢do de polimeros BOND Polymer Refine Detection.
O protocolo de coloragédo recomendado para o anticorpo primario Alpha-Methylacyl-CoA Racemase (EPMU1) é uma versao editada

do protocolo de coloragdo IHC Staining Protocol F, onde a etapa de bloqueio de peroxido antes do MARCADOR deve ser excluida,
sendo adicionada apés o MARCADOR. O protocolo de coloragdo modificado precisa ser criado pelo usuario. Para instrugdes referentes
a como editar protocolos, consulte “Adicionando e removendo etapas do protocolo” na sua documentagao de usuario do BOND.

A recuperacéao de epitopo induzida pelo calor é recomendada utilizando a solugdo BOND Epitope Retrieval Solution 2 por 20 minutos.

Resultados Esperados

Tecidos normais

O clone EPMU1 detectou a proteina citoplasmatica alfa-metilacil-CoA racemase em tubulos renais, hepatdcitos e no epitélio glandular
da hipdfise, estdémago, intestinos, glandula salivar, préstata e endométrio. Nao foi observada coloragdo em diversos outros tecidos
normais (nimero total de casos normais = 139).

Tecidos tumorais

O clone EPMU1 corou 54/62 adenocarcinomas prostaticos, 48/74 tumores renais (incluindo 26/34 carcinomas de células claras,

8/9 carcinomas de células renais papilares, 7/10 carcinomas de células transicionais, 3/6 carcinomas croméfobos, 2/3 carcinomas
espinocelulares, 2/3 carcinomas renais de células mistas, 0/2 linfomas de células T difusas, 0/2 carcinomas sarcomatoides,

0/1 carcinoma de ducto coletor, 0/1 leiomiossarcoma, 0/1 angioleiomiolipoma, 0/1 angioleiomioma e 0/1 nefrite cronica), 7/10
adenocarcinomas do trato gastrointestinal (Gl), 3/4 carcinomas hepatocelulares, 2/5 tumores metastaticos, 2/2 adenomas intestinais,
1/3 carcinomas espinocelulares esofagicos e 1/1 adenocarcinoma pulmonar. Nao foi detectada coloragdo em diversos tumores
adicionais avaliados, incluindo tumores mamarios (0/5), tumores tireoidianos (0/5), tumores cerebrais (0/4), linfomas (0/3), tumores
ovarianos (0/3), tumores de cabega e pescogo (0/3), melanomas (0/2), tumores adrenais (0/2), carcinomas espinocelulares do colo
uterino (0/2), tumores endometriais (0/2), seminomas (0/2), tumores vesicais (0/2), tumores ésseos (0/2), tumores de glandula salivar
(0/2), carcinomas espinocelulares pulmonares (0/2), um carcinoma pulmonar de pequenas células (0/1), um tumor pancreatico (0/1),
um tumor cutaneo (0/1), uma hiperplasia prostatica (0/1) e um feocromocitoma (0/1) (nimero total de casos anormais = 207).

O Alpha-Methylacyl-CoA Racemase (EPMU1) é recomendado para a deteccédo de alfa-metilacil-CoA racemase em
tecidos normais e neoplasicos como adjunto a histopatologia convencional, utilizando-se corantes histoquimicos
néo imunolégicos.

Informagdes Especificas do Produto

O Alpha-Methylacyl-CoA Racemase (EPMU1) foi otimizado na Leica Biosystems para uso com o kit de detecgdo de polimeros BOND
Polymer Refine Detection e os reagentes adjuntos do BOND. Utilizadores que se desviem dos procedimentos de teste recokmendados
devem assumir a responsabilidade pela interpretagédo dos resultados dos doentes nestas circunstancias. Os tempos de protocolo
podem variar, devido a variagdes na fixagéo tecidular e na eficacia de valorizagdo com antigénios, devendo ser determinados de forma
empirica. Os controlos de reagente negativos devem ser usados quando se optimizam as condigdes de recuperagdo e os tempos do
protocolo.

Resolucao de Problemas
Consulte a referéncia 3 para acgdes de resolugdo.

Entre em contacto com o seu distribuidor local ou com a sucursal regional da Leica Biosystems para notificar qualquer coloragéo pouco
habitual.

Informagoes Adicionais

Podera encontrar informagdes adicionais sobre imunocoloragdo com reagentes BOND nas secgdes de Principios do Procedimento,
Material Necessario, Preparagdo da Amostra, Controlo de Qualidade, Verificagdo do Ensaio, Interpretagdo da Coloragao, Significado
dos Simbolos nos Roétulos e Limitagdes Gerais em “Utilizar os Reagentes BOND” na documentagéo do utilizador BOND.
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BOND™ Primiér antikropp - firdig att anvindas
Alpha-Methylacyl-CoA Racemase (EPMU1)
Artikelnummer: PA0210

Anvandningsomrade
Reagenset ar avsett for in vitro-diagnostik.

Alpha-Methylacyl-CoA Racemase (EPMU1) antikropp ar avsedd att anvandas for kvalitativ identifiering med ljusmikroskopi av alfa-
metylacyl-CoA racemas-molekyler i formalinfixerad, paraffininbaddad vévnad genom immunhistokemisk infargning med anvéandning av
det automatiska BOND-systemet (som innefattar systemen Leica BOND-MAX och Leica BOND-III).

Den kliniska tolkningen av varje infargning, eller utebliven infargning, maste alltid kompletteras med morfologiska studier och lampliga
kontroller. Utvarderingen bér géras av kvalificerad patolog och inkludera patientens anamnes och 6vriga diagnostiktester.

Forklaring och Sammanfattning

Immunhistokemiska tekniker kan anvéndas for att pavisa antigener i vavnader och celler (se “Anvanda BOND-reagens” i BOND
anvandar- dokumentationen). Alpha-Methylacyl-CoA Racemase (EPMU1) primar antikropp &r en bruksfardig produkt som har optimerats
speciellt for anvandning med BOND Polymer Refine Detection. Pavisande av alfa-metylacyl-CoA racemas uppnas genom att man

forst tillater bindning av Alpha-Methylacyl-CoA Racemase (EPMU1) till snittet, och sedan visualiserar denna bindning med hjalp av de
reagenser som tillhandahalls i detekteringssystemet. Om du anvander dessa produkter i kombination med det automatiska BOND-
systemet (som innefattar systemen Leica BOND-MAX och Leica BOND-III) minskar du risken fér manskliga misstag och de oundvikliga
variationer som blir resultatet av individuell reagensutspadning och manuell pipettering och reagensanvandning.

Ingaende Reagenser

Alpha-Methylacyl-CoA Racemase (EPMU1) ar en mus anti-human monoklonal antikropp som producerats som en supernatant fran
vavnadskultur, och levereras i Trisbuffrad saltlésning med bararprotein, innehallande 0,35 % ProClin™ 950 som konserveringsmedel.

Total volym =7 ml.

Klon
EPMU1.

Immunogen
Prokaryotiskt rekombinant protein motsvarande 382 aminosyror av den humana alfa-metylacyl-CoA racemas molekylen.

Specificitet
Humant alfa-metylacyl-CoA racemas.

lg-klass
1gG1.

Total Proteinkoncentration
Omkring 10 mg/ml.

Antikroppskoncentration
Storre an eller lika med 3,7 mg/l enligt bestdmning med ELISA.

Spéadning och Blandning

Alpha-Methylacyl-CoA Racemase (EPMU1) primar antikropp &r optimalt spadd for anvéandning med BOND systemet (inkluderar
systemen Leica BOND-MAX och Leica BOND-IIl). Denna reagens behéver inte rekonstitueras, blandas, spadas eller titreras.

Nodvandig Materiel Som Ej Medféljer

| avsnittet "Att anvanda BOND reagenser” i din anvandardokumentation for BOND hittar du en komplett lista éver de material som kréavs
for preparatbehandling och immunohistokemisk infargning i BOND-systemet (som innefattar systemen Leica BOND-MAX och Leica
BOND-III).

Forvaring och Stabilitet
Férvara vid 2-8 °C. Anvand ej efter det utgangsdatum som star pa forpackningen.

De tecken som indikerar kontaminering och/eller instabilitet hos Alpha-Methylacyl-CoA Racemase (EPMU1) ar: grumling av l6sningen,
utveckling av odor och narvaro av fallning.

Stall tillbaka i 2—-8 °C omedelbart efter anvandning.
Andra férvaringsbetingelser &n de ovan angivna méste verifieras av anvandaren’.

Séakerhetsforeskrifter

* Produkten ar avsedd for in vitro-diagnostik.

« Koncentrationen av ProClin™ 950 ar pa 0,35 %. Det innehaller den aktiva bestandsdelen 2-metyl-4-isotiazolin-3-on som kan verka
irriterande pa hud, 6gon, slemhinnor och 6vre luftvagar. Anvand engangshandskar nar reagenserna hanteras.

« Du kan fa tillgang till sdkerhetsdatablad genom att kontakta en lokal distributor eller Leica Biosystems regionkontor. En annan
mojlighet ar Leica Biosystems webbsajt pa www.LeicaBiosystems.com.
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« Prover, bade fére och efter fixeringen, och allt material som anvants tillsammans med dem ska hanteras som infektiost avfall enligt
gangse praxis 2. Pipettera aldrig reagenser med munnen och undvik att reagenser eller prover kommer i kontakt med hud och
slemhinnor. Om reagenser eller prover kommer i kontakt med kénsliga omraden, skolj med stora mangder vatten. Sok lakarvard.

« Angaende avfallshantering av potentiellt toxiska material hanvisar vi till géllande europeiska, nationella och lokala bestdammelser och
férordningar.

* Minimera mikrobiologisk kontamination av reagens, annars kan en 6kad icke-specifik infargning bli resultatet.

« Atervinnande och andra inkubationstider eller temperaturer &n de angivna kan ge felaktiga resultat. Sadana férandringar ska
valideras av anvandaren.

Instruktioner vid Anvandning

Alpha-Methylacyl-CoA Racemase (EPMU1) primar antikropp utvecklades fér anvandning med det automatiska BOND systemet
(inkluderar systemen Leica BOND-MAX och Leica BOND-III) i kombination med BOND Polymer Refine Detection. Det rekommenderade
infargningsprotokollet for Alpha-Methylacyl-CoA Racemase (EPMU1) primar antikropp ar en anpassad version av IHC Staining

Protocol F, dar peroxidblockeringssteget fore MARKER ska tas bort och ett peroxidblockeringssteg insatt efter MARKER. Detta
modifierade infargningsprotokoll maste skapas av anvandaren. For instruktioner om hur man anpassar protokoll se "Lagga till och

ta bort protokollsteg” i din anvéandardokumentation for BOND. Varmeinducerad epitopatervinning rekommenderas med anvandning

av BOND Epitope Retrieval Solution 2 i 20 minuter.

Forvantade Resultat

Normala vévnader

Klonen EPMU1 detekterade cytoplasmiskt alfa-metylacyl-CoA-racemas protein i njurtubuli, hepatocyter och i glandulart epitel i hypofys,
magsack, tarm, spottkortel, prostata och endometrium. Ingen infargning observerades i ett urval av annan normal vévnad (totalt antal
normala fall = 139).

Tumérvavnader

Klon EPMU1 fargade 54/62 prostata-adenokarcinom, 48/74 njurtumorer (inklusive 26/34 klarcellskarcinom, 8/9 papillara
njurcellskarcinom, 7/10 dvergangscell-karcinom, 3/6 kromofoba karcinom, 2/3 skvaméscell karcinom, 2/3 blandade njurcellkarcinom,
0/2 diffusa T-cell-lymfom, 0/2 sarkomatoida karcinom, 0/1 samlingsror-karcinom, 0/1 leiomyosarkom, 0/1 angioleiomyolipom,

0/1 angioleiomyom och 0/1 kronisk nefrit), 7/10 adenokarcinom i mag-tarmkanalen, 3/4 hepatocellulara karcinom, 2/5 metastatiska
tumérer, 2/2 adenom i tarmen, 1/3 skvamds-cell karcinom i matstrupen och 1/1 lungadenokarcinom. Ingen infargning detekterades for
ytterligare ett antal olika utvarderade tumdrer, inklusive brosttumarer (0/5), tumérer i skoldkortel (0/5), hjarntumérer (0/4), lymfom (0/3),
aggstockstumoérer (0/3), tumorer i huvud och hals (0/3), melanom (0/2), binjuretumérer (0/2), skvamds-cellkarcinom i livmoderhalsen
(0/2), tumdrer i endometrium (0/2), seminom (0/2), tumérer i urinblasan (0/2), bentumdrer (0/2), spottkorteltumorer (0/2), skvamos-
cellkarcinom i lunga (0/2), ett smacell-karcinom i lunga (0/1), en tumér i pankreas (0/1), en hudtumér (0/1), en prostatahyperplasi (0/1)
och ett feokromocytom (0/1). (Totalt antal onormala fall = 207.)

Alpha-Methylacyl-CoA Racemase (EPMU1) rekommenderas for detektering av alfa-metylacyl-CoA-racemas i normal
och neoplastisk vdvnad, som tilldgg till konventionell histopatologi med hjilp av icke-immunologiska histokemiska
Specifika Begransningar For Produkten

Alpha-Methylacyl-CoA Racemase (EPMU1) har optimerats av Leica Biosystems for anvandning med BOND Polymer Refine Detection
och BOND kompletterande reagenser. Anvandare som avviker fran rekommenderat testférfarande maste vid andrade férhallanden

ta ansvar for tolkningen av patientresultaten. Protokolltiderna kan variera pa grund av variationer i vavnadsfixering och hur effektivt
antigenet intensifieras, och ska faststallas empiriskt. Negativa reagenskontroller ska anvéndas da forhallanden for atervinnande och
protokolltider optimeras.

Felsdkning
Se referens 3 for forslag till atgarder.
Kontakta en lokal distributér eller Leica Biosystems regionkontor for att rapportera onormal infargning.

Mer information

Mer information om immunfargning med BOND-reagens finns under rubrikerna Bakgrund till metoden, Nédvandig materiel, Férbereda
provet, Kvalitetskontroll, Verifiering av assayer, Tolka infargningsresultat, Symbolforklaring for etiketter och Allménna begransningar i
"Anvanda BOND-reagens” i BOND anvandardokumentation.
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"Etoypno I'e Xpijon Mpotoyevég Avticopa BOND™
Alpha-Methylacyl-CoA Racemase (EPMU1)
Ap. kotaroyov: PA0210

ZTkomog Xprong

Auto 1o avTidpaaTriplo TIpoopifeTal yia SlayvwaTKA Xpron in vitro.

To avriowpa Alpha-Methylacyl-CoA Racemase (EPMU1) TrpoopieTal yia TV TTOIOTIKH TAUTOTTOINGT HE MIKPOOKOTTIO QUWTOG TwV HOPIWV aAPa-
HeBUAaKUA-COA paKeEONG O€ HOVIPOTIOINWEVO OF POPHOAN Kal EYKAEITUEVO OE TTOpaivn I0TO JE AVOTOIOTOXNMIKF XPWON, HE Xprion Tou
auTtopaTotroinuévou ouaTriparog BOND (TrepihapBavel To oUotnua Leica BOND-MAX kai To ouoTnua Leica BOND-III).

H kAIvIKr| eppnveia oTIOIA0SATIOTE XPWONG I TG ATTOUCIAG TNG Ba TIPETTEI VAl GUUTTANPWVETAI UE HOPPOAOYIKEG HEAETEG KAl OWOTOUG HAPTUPES
Kal Ba TTPETTEN va agloAoyeiTal oTa TTAQIoI TOu KAIVIKOU 10TOPIKOU Tou aaBevoUg kal GAAWY SIayVWOTIKWV EGETACEWY aTTO EISIKEUUEVO
TraBoAoyoavatopo.

MNepiAnyn Kai ETre§ynon

lMa TV KaTadeIgn TG TTaPOUsiag avTlyovwy oTov I0TO Kal OTa KUTTOPA JTTOPOUV Va XPNOIHOTIOINB0UV avVOOOITTOXNHIKEG TEXVIKEG (DEiTe

v evétnTa “Xprion avridpacTtnpiwv BOND” aTo UAIkS Tekpnpiwang Xpriong Tng BOND). To pwroyevég avtiowpa Alpha-Methylacyl-CoA
Racemase (EPMU1) eivai éva €toipo yia xprion Trpoidv TTou éxel BeATioToTroInEi e181kd yia xprion Ye To BOND Polymer Refine Detection.

H katédeign g aApa-peBuAakuA-CoA pakepdong ETTITUYXAvETal TTPWTA, ETTITPETTOVTAG TN déapeuon Tou Alpha-Methylacyl-CoA Racemase
(EPMU1) oTnv Topr Kal, KaToTTIv, aTreIKovi{ovTag Tn OECHEUCT QUTH HE XPrON TWV avTISpACTNPIWY TTOU TTapEXOVTal OTO OUCTNHA aViXVEUONG.
H xprion auTwv Twv TTPoIdVTwY, ot ouvduacud pe To autopatotroinuévo cUotnua BOND (trepidapBdvel To ouotnua Leica BOND-MAX kai To
ouoTtnya Leica BOND-III), peiwvel Tig mBavetnTeg avBpwtmivou AGBoUg Kal TV £yyevr) HETABANTATNTA TTOU TTPOKAAOUVTAI OTTO TIG APAIWOEIG
TWV ETTIHEPOUG QVTIOPACTNPIWY, TN XEIPOKIVNTN BIAVOT| ME THITTETA KAl TNV EQAPHOYH TwV avTIBPACTNPIWY.

AvTidpaoTipia Mou Mapéxovran

To Alpha-Methylacyl-CoA Racemase (EPMU1) gival éva HoOVOKAWVIKS QvTI-avBpWITIVO QVTICWHA TTOVTIKOU TTOU TIAPAYETAl WG UTTEPKEIUEVO
IOTOKOANIEPYEITG Kl TIOPEXETAI OE GAATOUXO PUBIOTIKG SiGAupa Tris pe TTpwreivn popéa Trou Trepiéxel 0,35 % ProClin™ 950 wg ouvtnenTikd.
2UVOAIKOG OYKOG = 7 mL.

KAwvog
EPMU1.

Avoooyovo
MpokapuwTIKA avacuvduacuévn TTPWTEIVN TTou avTioTolxel o€ 382 apivogéa Tou Hopiou TG avBpwTTivng aAga-peBUAaKUA-CoA pakepdong.

EidikotnTa
AvBpwivn aApa-peBUAaKUA-COA pakepdon.

Tagn Ig
1gG1.

ZuvoAikn Zuykévrpwon Mpwregivng
Mepitrou 10 mg/mL.

ZUYKEVTPWOT AVTIOWHATOG
MeyahUtepn atré 1y ion pe 3,7 mg/L, 6Trwg TTpoodiopiletal pe ELISA.

Apaiwon Kai Avapeign

To mpwroyevég avriowpa Alpha-Methylacyl-CoA Racemase (EPMU1) éxel apaiwBei 18avikd yia xprion oto ouotnua BOND (TrepihapBavel
10 oUoTnua Leica BOND-MAX kai To ouoTnua Leica BOND-III). Aev amraiteitar avaouaTaon, avayeign, apaiwaon fi TmAodétnon Tou
avTidpacTnpiou autol.

YAikd Mou AtraitoUuvral AAAG Aev MapéxovTan

Avarpégre otnv evotnTa “Using BOND Reagents” (Xprion avidpaotnpiwv BOND) otnv Tekunpiwan xprioTn Tou ouoTrpatog BOND yia Tov
TIAPN KATAAOYO TwV UAIKWV TTOU aTTaIToUvTal yid TV €TTEEEpYacia Twv SEIYHAETWY Kal TNV avOCOIoTOXNHIKY XPWOon HE XPrion ToU OUCTAHATOSG
BOND (trepihapavel 1o oUoTnua Leica BOND-MAX kai To ouoTnpa Leica BOND-III).

®UAagn Kai ZrabepoTnTa

DuAdooetal aToug 2—8 °C. Mn XpnOIUOTIOIEITE PETG TNV NUEPOUNVia AENG TTOU avaypAPETal OTNV ETIKETA TOU TTEPIEKTN.

O evBeigeig TTou uTrodnAwvouv pdAuvon f/kal aotédeia Tou Alpha-Methylacyl-CoA Racemase (EPMU1) eivai: BoAepdTtnTta Tou SiaAUpaTog,
QVATITUSN OOPAG Kal TTapouadia ICAHATOG.

ETavagépeTe 10 TTP0idv aToug 2—8 °C apéowg YETA T Xprion.

ZUVONKeg QUAAENG EKTOG TG aUTEG TTOU KaBopIovTal TIAPATIGvW TTPETTE va eTTaAnBeUovTal ammd Tov Xprom'.

MpoguAdageig

«  To poidv auTod TrpoopiCeTal yia in vitro SiayvwaTiKh Xxpron.

* H ouykévtpwaon Tou ProClin™ 950 €ivai 0,35 %. Mepiéxel 10 SpacTikd ouoTaTiké 2-peBUA-4-1000e1adoAiv-3-Ovn Kal EVOEXETAI VA TIPOKAAEDEL
£peBIoUO6 OTO HEPUA, TOUG 0OPBAAPOUG, TOUG BAEVVOYGVOUG Kal TNV Gvw avaTTVEUOTIKF) 086. PopdTe aVAAWTIHA YAVTIA KATA TO XEIPIOUO TWV
avTIdPACTNPIWV.

* T va AdBeTe éva avTiTutio Tou deATiou dedopEVWY OOPaAEiag UNKOU, ETTIKOIVWVATTE HE TOV TOTTIKG 0ag dIaVOpEX ) TO TTEPIPEPEIOKE
ypageia TG Leica Biosystems 1}, evaAAaKTIKE, £TIOKe@BEITE TOV 10TOTOTTIO TG Leica Biosystems, www.LeicaBiosystems.com
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*  To deiypaTa, TTPIV KAl HETA T POVILOTTIOINGT, KABWG Kal OAa Ta UNIKG TTou eKTiBEVTal O€ auTd, TTPETTE Va UTTOBAAAOVTAI OE XEIPIOHO WG
SuvnTiké PETAd0aNG AOIHWENG Kal VO aTTopPITITOVTal e KATAAANAEG TTPOPUAGEEIG2. MV avappo@dTe TTOTE Je TIITTETA T QVTIDPACTAPIC HE
TO OTOMA KAl ATTOPEUYETE TNV ETTAPH TOU DEPHOTOG Kal TwV BAEVVOYOVWY pe avTidpaoTrpia i deiypata. Edv Ta avridpaoTripia r Ta Seiydorta
£\Bouv ot TTaQr| PE EUAIOBNTEG TTEPIOXEG, TTAUVETE e ApBoveg TTOoATNTEG VEPOU. ZNTHOTE TN GUPBOUAR 1aTPOU.

*  ZupBouAeuTEiTE TOUG OPOOTIOVIIOKOUG, TIONITEIOKOUG I} TOTTIKOUG KAVOVIGHOUG YIO aTTOPPIYN TUXOV SUVNTIKWG TOGIKWV GUOTATIKWY.

« EAayioTommoijoTte T pikpoBiaknf poAuvon Twy avidpaoTnpiwy, SIOTI DIAPOPETIKA EVOEXETAI VO QUENBET N Un €I8IKA XpWaon.

*  AvakTnon, Xpovol i BEpUOKPATiES ETTWACNG DIGPOPETIKEG ATTO EKEIVEG TTOU KaBopifovTal EVOEXETAI VO dWOTOUV ECPAAPEVA ATTOTEAECHATA.
Tuxdv TéToI0 PETOROAR TTPETTEN VA ETTIKUPWVETAI ATTd TO XPHOTN.

Odnyieg Xpnong

To Tpwroyevég avTiowpa Alpha-Methylacyl-CoA Racemase (EPMU1) avatrtixBnke yia xprion oto autopatotroinuévo oUotnua BOND
(TrepidapBavel To ouoTnua Leica BOND-MAX kai To ouoTtnua Leica BOND-III) o€ cuvduaopd pe To olotnua avixveuang BOND Polymer
Refine Detection. To cuvioTwpevo TTPWTOKOAAO XpWwong yia To TTpwToyevég avtiowpa Alpha-Methylacyl-CoA Racemase (EPMU1) eival pia
emegepyaopévn ékdoon Tou IHC Staining Protocol F, 61Tou 1o Bripa pe 1o uTTAok utrepogeidiou Trpiv atmé tov AEIKTH Ba rpéel va Siaypadpei
Kal va eloaxBei éva Brpa e To uTTAok uttepoteidiou Petd Tov AEIKTH. AuTd 10 TpOTTOTTOINPEVO TTPWTOKOAAO XPWONG TTPETTE! va dnuioupynOei
aTrod Tov XpAoTn. Mo odnyieg OXETIKG PE TNV ETTEEEPYATIT TV TIPWTOKOAWY avaTtpégTe oTnv evétnTa «MPoodrikn kal agaipeon BnudTwy
TIPWTOKOAAWV» 070 UAIKS TekUNpiwang Xpriong Tng BOND. ZuvioTdtal avaKTnon eTOTIOU ETTAYOUEVN HE BEPUOTNTA XPNOILOTIOIWVTAG TO
BOND Epitope Retrieval Solution 2 yia 20 AeTrTd.

Avopevopeva ATroTeAET AT

Puaioloyikoi IoTof

O kAwvog EPMU1 avixveuoe TNV KUTTapoTTAQoHaTIKY) TIpwTeivn aApa-pueBUAAKUA-COA pakepdon og VEPPIKG CwANVApPIA, NTTATOKUTTAPA KOl OTO
adevIKO eTTBAAIO TG UTTOQUONG, TOU OTOPAXOU, TOU EVTEPOU, TOU OlEAOYOVOU adéva, TOU TTPOCTATN Kal Tou evOouNTpiou. Agv TTapaTnPABNKE
Xpwan og dIdgopoug GAAOUG PUCIOAOYIKOUG IGTOUG (ZUVOAIKOG apIBUOS YUTIOAOYIKWY TTEPICTATIKWY = 139).

NeomAaopartikoi 10T0i

O k\wvog EPMU1 trpokdAeae xpwan o€ 54/62 TTpooTaTikd adevoKapKIVWUaTa, 48/74 GyKoug Twv VEQPWYV (OTOUG OTToioug TrepIAapBdavovTtav
26/34 B1auyOKUTTAPIKA KAPKIVWPATA, 8/9 BNAWIN KAPKIVWPOTA VEPPIKWY KUTTAPWY, 7/10 KAPKIVWHOTA €K KUTTEPWY TOU HETARATIKOU
emBnAiou TG oupodd)ou KUOTNG, 3/6 XPWHOPORA KAPKIVWHATA, 2/3 aKavBOKUTTAPIKA KAPKIVWMATA, 2/3 HIKTE KAPKIVWUATA VEPPIKWY
KUTTApWV, 0/2 didyuta T KUTTapika Aeppuwpara, 0/2 oopkwHaToeIdh KapkivwpaTta, 0/1 KapkKivwpa GUAEKTIKWY TTopwy, 0/1 Aeloguoodpkwia,
0/1 ayyeloAelopuoAiTTwpa, 0/1 ayyelopuoAiTTwpa kai 0/1 xpovia veppitda), 7/10 adevOKAPKIVWHATA TOU YOOTPEVTEPIKOU OwAfva, 3/4
NTTOTOKUTTOPIKG KAPKIVWHATA, 2/5 PETAoTATIKOUG OYKOUG, 2/2 adeVWHATA TOU EVTEPOU, 1/3 aKavBOKUTTAPIKG KOPKIVWHATA TOU OI0OMAYOU Kal
1/1 adevokapkivwpa Tou TIVeUpova. Aev avixveUTnKe Xpwon o€ dIApopoug TTPATBEToUG GYKOUG TTou agioAoyrBnkayv, GUUTTEPIAGUBAVOUEVWY
Sdykwv Tou paaTou (0/5), Gykwv Tou Bupeoeidoug (0/5), dykwy Tou eykepaAou (0/4), Aeppuwpdtwy (0/3), dykwv Twv wobnkwv (0/3), dykwv
NG KEPAARG Kai Tou TpayxriAou (0/3), peAavwpdtwy (0/2), dykwv Twv eTTIVEPPISiwY (0/2), akavBOoKUTTOPIKWY KAPKIVWHRATWY Tou TpaxrAou

NG pnTPag (0/2), ykwv Tou evdopnTtpiou (0/2), oepivwpdtwy (0/2), dykwv TG oupoddxou kUaTng (0/2), dykwv Twv ooTwv (0/2), dykwv Twv
olehoydvwy adévwy (0/2), akavBoKUTTOPIKWY KAPKIVWHATWY TwV TIVEUROVWY (0/2), vOG HIKPOKUTTAPIKOU KOPKIVWHATOG Tou Tiveupova (0/1),
£vOG Gykou Tou TraykpéaTtog (0/1), evog dykou Tou déppartog (0/1), piag rpoaTartikig utreptrAaciag (0/1) kai evag @aioxpwpokuTTwparTog (0/1)
(ZUVOAIKGG apIBHOG PN PUCIOAOYIKWYV TTEPIOTATIKWY = 207).

To Alpha-Methylacyl-CoA Racemase (EPMU1) cuvioTdrai yia TnV avixveuon 1ng oA@a-usBulakul-CoA pakeudo
o£ QUOIOAOYIKO Kol VEOTTAAOUATIKS 10T6. WG CUUTTANpwWHA TG oupBaTikig IoToTraBoAoyia OIOTIOIWVTA

QaVOOOAOVIKEG IOTOXNUIKEG XPWOEIG.

Eidikoi MNepiopiopoi Tou Mpoidvrog

To Alpha-Methylacyl-CoA Racemase (EPMU1) éxel BeATioToTronOei oTnv Leica Biosystems yia xprion pe To BOND Polymer Refine Detection
Kal Ta BonénTika avridpaaTripia BOND. XprioTeg TTou aTTokAVOUV aTré TIG OUVIOTWHEVEG SIOSIKATIEG EETAONG TTPETTEI VA ATTODEXOVTAI TNV
£UBUVN YIO EPUNVEIT TWV ATTOTEAEOPATWY AOBEVWIV UTTS TIG OUVONKEG auUTEG. O XPOVOI TOU TIPWTOKOANOU EVOEXETAI VA BIOPEPOUV, Adyw

NG METABANTETNTAG TNG HOVIPOTTOINGNG TOU I0TOU KAl TNG ATTOTEAECHATIKOTNTAG EVIOXUONG TWV AVTIYOVWY Kal TIPETTEI VO TTPOadIopidovTal
epTTEIPIKA. KaTd TN BEATIOTOTIOINGT TWV CUVONKWY aVEKTNONG KOl TWV XPOVWY TTPWTOKOAAOU, TIPETTEI VA XPNOIUOTIOIOUVTaI apVNTIKOI HAPTUPEG
avTIdpaoTnpPiwy.

AvTipetwrion MpoBAnpdTwyv

ZXETIKA HE TIG DIOPBWTIKEG EVEPYEIEG, AVATPESTE OTNV TIOPATTOUTTH 3.

[Ma va ava@EPETE TIEPITITWOEIG AOUVABIOTNG XPWONG, ETTIKOIVWVACTE HE TOV TOTTIKG 00g diavouéa i Ta TIEPIPEPEIOKE ypageia Tng Leica
Biosystems.

MpoéoBereg NMAnpoopieg

MrropeiTe va Bpeite TTEPIOTOTEPES TTANPOPOPIEG OXETIKA PE TNV avoooxpwon pe avTidpaoTtripia BOND, uté toug TiThoug Apxr Tng diadikaoiag,
Atraitoupeva UAIKG, MpoeToipacia Seiyparog, MoioTikdg éAeyxog”, “ETTaArnBsuon mpoadiopiopol, Eppnveia Tng xpwong, Yépvnua yia Ta
oUPBoAa OTIG ETIKETEG Kal [evikoi TTEpIopIopoi oTnv evoeTnTa “Xprion aviidpaoTnpiwv BOND” aTo UAIKS Tekunpiwang Xpriong Tng BOND.
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BOND"™ Brugsklart Primaert Antistof
Alpha-Methylacyl-CoA Racemase (EPMU1)
Katalognummer.: PA0210

Tilsigtet Anvendelse
Dette reagens er beregnet til brug i in vitro-diagnostik.

Alpha-Methylacyl-CoA Racemase (EPMU1) antistof er beregnet til brug til kvalitativ identifikation med lysmikroskopi af alfa-methylacyl-
CoA racemase molekyler i formalin-fikseret, paraffin-indstgbt vaev med immunhistokemisk farvning ved brug af det automatiske BOND
system (herunder Leica BOND-MAX system og Leica BOND-III system).

Den kliniske fortolkning af enhver farvning eller fraveer af samme skal ledsages af morfologiske undersggelser og egnede kontroller og
skal evalueres af en uddannet patolog i konteksten af patientens anamnese samt andre diagnostiske prgver.

Resumé og Forklaring

Immunhistokemiske teknikker kan anvendes til at pavise tilstedevaerelse af antigener i vaev og celler (se “Anvendelse af BOND-
reagenser” i BOND-brugerdokumentationen). Alpha-Methylacyl-CoA Racemase (EPMU1) primzert antistof er et brugsklart produkt, som
er optimeret specifikt til brug med BOND Polymer Refine Detection. Pavisningen af alfa-methylacyl-CoA racemase opnas ved forst at
tillade binding af Alpha-Methylacyl-CoA Racemase (EPMU1) til sektionen og derpa visualisere denne binding ved brug af reagenserne,
der er vedlagt pavisningssystemet. Brugen af disse produkter sammen med det automatiske BOND-system (bestaende af Leica BOND-
MAX-systemet og Leica BOND-III-systemet) reducerer risikoen for menneskelige fejl og de indbyggede variationer, som opstar ved
individuel reagensfortynding, manual pipettering og reagensapplicering.

Leverede Reagenser

Alpha-Methylacyl-CoA Racemase (EPMU1) er et murint anti-humant monoklonalt antistof produceret som en vaevskultursupernatant og
leveret i Tris-bufret saltvand med baereprotein, og indeholdende 0,35 % ProClin™ 950 som konserveringsmiddel.

Totalt volumen =7 ml.

Klon
EPMU1.

Immunogen
Prokaryotisk rekombinant protein svarende til 382 aminosyrer i det humane alfa-methylacyl-CoA racemase molekyle.

Specificitet
Human alfa-methylacyl-CoA racemase.

Ig-klasse
1gG1.

Total Proteinkoncentration
Ca. 10 mg/ml.

Antistofkoncentration
Sterre end eller lig med 3,7 mg/l som bestemt med ELISA.

Fortynding og Blanding
Alpha-Methylacyl-CoA Racemase (EPMU1) primeert antistof fortyndes optimalt til brug pa BOND systemet (herunder Leica BOND-MAX
system og Leica BOND-III system). Rekonstitution, blanding, fortynding eller titrering af dette reagens er ikke pakreevet.

Nedvendige Materialer, der ikke Medfelger

Se under “Brug af BOND-reagenser” i BOND-brugsanvisningen for at se en komplet liste over de materialer, der skal bruges i
forbindelse med behandling og immunohistokemisk staining af prever ved hjeelp af BOND-systemet (bestaende af Leica BOND-MAX-
systemet og Leica BOND-IIl-systemet).

Opbevaring og Stabilitet
Opbevares ved 2-8 °C. Ma ikke anvendes efter udlgbsdatoen, der er angivet pa beholderens etiket.

Tegn, der tyder pa kontamination og/eller ustabilitet af Alpha-Methylacyl-CoA Racemase (EPMU1) er: Turbiditet af oplgsningen,
lugtudvikling og tilstedeveerelse af praecipitat.

Seettes tilbage til opbevaring ved 2—-8 °C umiddelbart efter brug.
Opbevaringsbetingelser, der adskiller sig fra de oven for specificerede, skal verificeres af brugeren’.

Forholdsregler

« Dette produkt er beregnet til brug i in vitro-diagnostik.

« Koncentrationen af ProClin™ 950 er 0,35 %. Det indeholder det aktive indholdsstof 2-methyl-4-isothiazolin-3-one og kan forarsage
irritation af hud, gjne, slimhinder og evre luftveje. Der skal anvendes handsker ved handtering af reagenser.

* En kopi af sikkerhedsdatabladet (MSDS) kan fas ved henvendelse til den lokale distributer eller til Leica Biosystems’ regionale kontor.
Det kan tillige hentes pa Leica Biosystems’ hjemmeside www.LeicaBiosystems.com
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« Preeparater, bade for og efter fiksering, samt alle @vrige materialer, der eksponeres for disse, skal handteres som veerende i stand
til at overfare infektion og skal bortskaffes under iagttagelse af passende forholdsregler?. Afpipettér ikke reagenser med munden, og
undga at reagenser og preeparater kommer i kontakt med hud og slimhinder. Hvis reagenser eller praeparater kommer i kontakt med
felsomme omrader, skal disse vaskes med rigelige maengder vand. Sgg leege.

« Bortskaffelse af potentielt toksiske komponenter skal ske i overensstemmelse med gaeldende statslig eller lokal lovgivning.

« Mikrobiel kontamination af reagenser skal minimeres for at undga en oget ikke-specifik farvning.

« Genfinding, inkubationstider eller -temperaturer ud over de specificerede kan give fejlagtige resultater. Enhver aendring af denne art
skal valideres af brugeren.

Brugsanvisning

Alpha-Methylacyl-CoA Racemase (EPMU1) primeert antistof er beregnet til brug pa det automatiske BOND system (herunder Leica
BOND-MAX system og Leica BOND-III system) sammen med BOND Polymer Refine Detection. Den anbefalede farvningsprotokol for
Alpha-Methylacyl-CoA Racemase (EPMU1) primeert antistof er en aendret udgave af IHC Staining Protocol F, hvor blokeringstrinnet
for brintoverilte foar MARKQGREN skal slettes og et blokeringstrin for brintoverilte indszettes efter MARK@REN. Denne aendrede
farvningsprotokol skal oprettes af brugeren. For anvisninger til redigering af protokoller henvises der til “Tilfgjelse og fiernelse af trin

i protokollen” i BOND brugerdokumentationen. Varmeinduceret epitop demaskering anbefales ved brug af BOND Epitope Retrieval
Solution 2 i 20 minutter.

Forventede Resultater

Normala veev

Klon EPMU1 paviste det cytoplasmiske alfa-methylacyl-CoA racemase protein i tubuli renales, hepatocytter og i bugspytkirtlens
glandulzere epitel, mave, tarme, spytkirtel, prostata og endometrium. Der sas ingen farvning i en reekke andre normale veaev (samlet antal
normale tilfeelde = 139).

Tumorvaev

Klon EPMU1 farvede 54/62 adenokarcinomer i prostata, 48/74 nyretumorer (inklusive 26/34 clear-cellekarcinomer, 8/9 papilleere
renalcellekarcinomer, 7/10 transitionalcellekarcinomer, 3/6 kromofobe karcinomer, 2/3 pladecellekarcinomer, 2/3 blandede
renalcellekarcinomer, 0/2 diffuse T-cellelymfomer, 0/2 sarkomatoide karcinomer, 0/1 karcinom i opsamlingskanaler, 0/1 leiomyosarkom,
0/1 angioleiomyolipom, 0/1 angioleiomyom og 0/1 kronisk nefritis), 7/10 adenokarcinomer i fordgjelseskanalen, 3/4 hepatocelluleere
karcinomer, 2/5 metastatiske tumorer, 2/2 adenomer i tarmen, 1/3 pladecellekarcinomer i gsofagus og 1/1 adenokarcinom i lunge. Der
blev ikke pavist farvning i en raekke andre evaluerede tumorer, inklusive tumorer i brystet (0/5), tumorer i thyroidea (0/5), hjernetumorer
(0/4), lymfomer (0/3), ovarietumorer (0/3), tumorer i hoved og hals (0/3), melanomer (0/2), tumorer i binyre (0/2), pladecellekarcinomer

i cervix (0/2), endometrietumorer (0/2), seminomer (0/2), bleeretumorer (0/2), knogletumorer (0/2), tumorer i spytkirtel (0/2),
pladecellekarcinomer i lunge (0/2), smacellekarcinom i lunge (0/1), tumor i pancreas (0/1), hudtumor (0/1), hyperplasi i prostata (0/1) og
feeokromocytom (0/1) (samlet antal unormale tilfeelde = 207).

Alfa-methylacyl-CoA racemase (EPMU1) anbefales til detektion af alfa-methylacyl-CoA racemase i normale
og neoplastiske vaev, som et hjeelpemiddel til traditionel histopatologi ved brug af ikke-immunologiske
histokemiske farvninger.

Produktspecifikke Begransninger

Alpha-Methylacyl-CoA Racemase (EPMU1) er blevet optimeret af Leica Biosystems til brug med BOND Polymer Refine Detection og
BOND-hjeelpereagenser. Brugere, som afviger fra anbefalede test procedurer, ma selv tage ansvaret for tolkningen af patientresultater
under disse betingelser. Protokoltiderne kan variere pa grund af variationer i vaevsfiksering og effektiviteten af antigenforbedring og skal
bestemmes empirisk. Der skal anvendes negative reagenskontroller ved optimering af genfindingsbetingelser og protokoltider.

Fejlfinding
Der henvises til reference 3 for afhjeelpende foranstaltninger.
Kontakt den lokale distributer eller Leica Biosystems’ regionale kontor for at rapportere ussedvanlig farvning.

Yderligere Oplysninger

Yderligere oplysninger om immunfarvning med BOND-reagenser kan findes i “Anvendelse af BOND-reagenser” i BOND-
brugerdokumentationen under overskrifterne Proceduremaessige principper, Nedvendige materialer, Preeparatklargering,
Kvalitetskontrol, Analyseverifikation, Fortolkning af farvning, Negle til symboler pa etiketter og Generelle begraensninger.
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BOND™ Klaar Voor Primaire Antilichaam te Gebruiken
Alpha-Methylacyl-CoA Racemase (EPMU1)
Catalogusnummer.: PA0210

Beoogd Gebruik

Deze reagens wordt gebruikt voor in-vitro -diagnostiek.

Alpha-Methylacyl-CoA Racemase (EPMU1) antilichaam is bedoeld om te worden gebruikt voor de kwalitatieve identificatie, met behulp
van lichtmicroscopie, van alfamethylacyl-CoA-racemase-moleculen in formalinegefixeerd en in paraffine ingebed weefsel door middel
van immunohistochemische kleuringen met het geautomatiseerde BOND-systeem (waaronder het Leica BOND-MAX-systeem en het
Leica BOND-llI-systeem).

De klinische interpretatie van iedere kleuring of de afwezigheid ervan moet worden aangevuld met morfologisch onderzoek en goede
controles. De interpretatie moet worden geévalueerd door een vakkundige patholoog binnen de context van de klinische geschiedenis
van de patiént en eventueel ander diagnostisch onderzoek.

Samenvatting en Uitleg

Immunohistochemische technieken kunnen gebruikt worden om de aanwezigheid van antilichamen in weefsel en cellen aan te
tonen (zie “BOND-reagentie gebruiken” in de gebruikersdocumentatie van BOND). Alpha-Methylacyl-CoA Racemase (EPMU1)
primair antilichaam is een gebruiksklaar product dat speciaal voor gebruik met BOND Polymer Refine Detection is geoptimaliseerd.
Alfamethylacyl-CoA-racemase wordt aangetoond door eerst Alpha-Methylacyl-CoA Racemase (EPMU1) aan de coupe te laten
binden en die binding daarna te visualiseren met behulp van de reagentia die met het detectiesysteem zijn meegeleverd. Door deze
producten te gebruiken in combinatie met het geautomatiseerde BOND-systeem (waaronder het Leica BOND-MAX-systeem en het
Leica BOND-llI-systeem) neemt de kans op menselijke fouten af en zijn er ook minder afwijkingen voortvioeiende uit de individuele
reagensverdunning, het handmatig pipetteren en de reagenstoepassing.

Meegeleverde Reagentia

Alpha-Methylacyl-CoA Racemase (EPMU1) is een antihumaan monoklonaal muisantilichaam dat wordt geproduceerd als supernatant van
weefselkweek en wordt geleverd in tris-gebufferde zoutoplossing met dragereiwit, met als conserveringsmiddel 0,35 % ProClin™ 950.

Totale volume =7 mL.

Kloon
EPMU1.

Immunogeen

Prokaryotisch recombinant-eiwit dat overeenkomt met 382 aminozuren van het humane alfamethylacyl-CoA-racemase-molecuul.
Specificiteit

Humaan alfamethylacyl-CoA-racemase.

lg-klasse
IgG1.

Totale Proteineconcentratie
Ca. 10 mg/ml.

Antilichaamconcentratie
Groter dan of gelijk aan 3,7 mg/l zoals bepaald door ELISA.

Verdunning en Menging

Alpha-Methylacyl-CoA Racemase (EPMU1) primair antilichaam is optimaal verdund voor gebruik op het BOND-systeem (waaronder
het Leica BOND-MAX-systeem en het Leica BOND-III-systeem). Reconstitutie, menging, verdunning of titratie van deze reagens is niet
vereist.

Niet Meegeleverde Vereiste Materialen
Zie "BOND-reagentia gebruiken” in uw BOND-gebruikershandleiding voor een compleet overzicht van materialen die nodig zijn voor het
verwerken van monsters en het uitvoeren van immunohistochemische kleuringen met het BOND-systeem (waaronder het Leica BOND-
MAX-systeem en het Leica BOND-IIl-systeem).

Opslag en Stabiliteit

Opslaan bij temperaturen van 2—-8 °C. Niet gebruiken na de expiratiedatum die op het etiket van de container staat.

Tekenen van contaminatie en/of instabiliteit van Alpha-Methylacyl-CoA Racemase (EPMU1) zijn: troebelheid van de oplossing,
geurontwikkeling en aanwezigheid van precipitaat.

Laat het systeem direct na gebruik terugkeren naar een temperatuur van 2-8 °C.

Opslagcondities andere dan degene die hierboven gespecificeerd zijn, dienen door de gebruiker geverifieerd te worden’.

Voorzorgsmaatregelen
« Dit product is bedoeld voor in-vitro -diagnostiek.

« De concentratie van ProClin™ 950 is 0,35 %. Het bevat het actieve ingrediént 2-methyl-4-isothiazoline-3-one, en kan irritatie
veroorzaken aan de huid, ogen, slijmvlies en het bovenste deel van de luchtwegen. Draag wegwerphandschoenen bij het werken
met reagentia.
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+ Om een kopie van het materiaalveiligheidsblad te verkrijgen, dient u contact op te nemen met uw lokale distributeur of het regionale
kantoor van Leica Biosystems, of de website van Leica Biosystems te bezoeken: www.LeicaBiosystems.com.

* Monsters moeten voor en na fixatie worden behandeld als potentiéle overdragers van infecties en volgens de juiste
voorzorgsmaatregelen worden afgedankt. Dit geldt tevens voor alle materialen die aan de monsters zijn blootgesteld?. Reagentia
mogen nooit met de mond worden gepipetteerd. Daarnaast moet contact tussen de huid/het slijmvlies en reagentia en monsters
worden vermeden. Als reagentia of monsters in contact komen met gevoelige gebieden, moet u deze gebieden wassen met een
ruime hoeveelheid water. Neem contact op met een arts.

+ Raadpleeg de richtlijnen van de lokale of nationale overheid voor het afdanken van potentieel giftige componenten.

« Minimaliseer de kans van microbacteriéle contaminatie van reagentia. Als u dit niet doet, kan er een toename van niet-specifieke
kleuring optreden.

« Terugwinning, incubatietijden of temperaturen die afwijken van degenen die gespecificeerd zijn, kunnen tot onjuiste resultaten leiden.
ledere dergelijke verandering moet door de gebruiker gevalideerd worden.

Instructies Voor Gebruik

Alpha-Methylacyl-CoA Racemase (EPMU1) primair antilichaam is ontwikkeld voor gebruik op het geautomatiseerde BOND-systeem
(waaronder het Leica BOND-MAX-systeem en het Leica BOND-IlI-systeem) in combinatie met BOND Polymer Refine Detection. Het
aanbevolen kleuringsprotocol voor Alpha-Methylacyl-CoA Racemase (EPMU1) primair antilichaam is een bewerkte versie van IHC Staining
Protocol F, waarbij de peroxide-block-stap véér de MARKER moet worden verwijderd en een peroxide-block-stap na de MARKER moet
worden toegevoegd. Dit gemodificeerde kleuringsprotocol moet door de gebruiker gecreéerd worden. Zie voor instructies over het bewerken
van protocollen ‘Adding and removing protocol steps’ (protocolstappen toevoegen en verwijderen) in uw BOND-gebruikersdocumentatie.
Warmte-geinduceerd epitoopherstel wordt aanbevolen met gebruik van BOND Epitope Retrieval Solution 2 gedurende 20 minuten.

Verwachte Resultaten

Normale weefsels

Kloon EPMU1 detecteerde het alfamethylacyl-CoA-racemase-eiwit in het cytoplasma van niertubuli, hepatocyten en glandulair epitheel
van de hypofyse, de maag, de darm, de speekselklier, de prostaat en het endometrium. Er werd geen kleuring waargenomen in
verscheidene andere normale weefsels. (Totaal aantal normale gevallen = 139.)

Tumorweefsels

Kloon EPMU1 kleurde 54/62 prostaatadenocarcinomen, 48/74 niertumoren (inclusief 26/34 ‘clear cell’-carcinomen, 8/9 papillaire
niercelcarcinomen, 7/10 overgangscelcarcinomen, 3/6 chromofobe carcinomen, 2/3 plaveiselcelcarcinomen, 2/3 gemengde
niercelcarcinomen, 0/2 diffuse T-cellymfomen, 0/2 sarcomatoide carcinomen, 0/1 verzamelbuiscarcinoom, 0/1 leiomyosarcoom,

0/1 angioleiomyolipoom, 0/1 angioleiomyoom en 0/1 chronische nefritis), 7/10 adenocarcinomen van het maag-darmkanaal, 3/4
hepatocellulaire carcinomen, 2/5 gemetastaseerde tumoren, 2/2 darmadenomen, 1/3 plaveiselcelcarcinomen van de slokdarm en 1/1
longadenocarcinoom. Er werd geen kleuring waargenomen in verscheidene additionele tumoren die werden geévalueerd, inclusief
borsttumoren (0/5), schildkliertumoren (0/5), hersentumoren (0/4), lymfomen (0/3), eierstoktumoren (0/3), hoofd- en halstumoren (0/3),
melanomen (0/2), bijniertumoren (0/2), plaveiselcelcarcinomen van de baarmoederhals (0/2), endometriumtumoren (0/2), seminomen (0/2),
blaastumoren (0/2), bottumoren (0/2), speekselkliertumoren (0/2), plaveiselcelcarcinomen van de long (0/2), een kleincellig longcarcinoom
(0/1), een pancreastumor (0/1), een huidtumor (0/1), een prostaathyperplasie (0/1) en een feochromocytoom (0/1). (Totaal aantal
afwijkende gevallen = 207.)

Alpha-Methylacyl-CoA Racemase (EPMU1) wordt aanbevolen voor het detecteren van alfamethylacyl-CoA-racemase
in normale en neoplastische weefsels, als aanvulling op conventionele histopathologie waarbij niet-immunologische
histochemische kleuringen worden gebruikt.

Productspecifieke Beperkingen

Alpha-Methylacyl-CoA Racemase (EPMU1) is geoptimaliseerd bij Leica Biosystems voor gebruik met BOND Polymer Refine Detection
en BOND-hulpreagentia. Gebruikers die afwijken van de aanbevolen testprocedures moeten de verantwoordelijkheid accepteren voor de
interpretatie van de patiéntresultaten onder deze omstandigheden. De protocoltijden kunnen variéren door de variatie in weefselfixatie
en de effectiviteit van antigeenversterking, en moet empirisch worden bepaald. Negatieve reagenscontroles dienen gebruikt te worden
voor het optimaliseren van terugwinningscondities en protocoltijden.

Probleemoplossing
Raadpleeg referentie 3 voor herstelactie.
Neem contact op met uw lokale distributeur of het regionale kantoor van Leica Biosystems om een ongebruikelijke kleuring te melden.

Overige Informatie

Meer informatie over immunokleuring met BOND-reagentie, onder de titels Uitgangspunten, Vereiste materialen, Voorbereiding
monsters, Kwaliteitscontrole, Verificatie van de analyse, Interpretatie van de kleuring, Legenda van symbolen op etiketten, en Algemene
beperkingen kunt u vinden in “BOND-reagentia gebruiken” in de gebruikersdocumentatie van BOND.
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BOND"™ Primaert Antistoff Klart til Bruk
Alpha-Methylacyl-CoA Racemase (EPMU1)
Katalognummer: PA0210

Tiltenkt Bruk
Denne reagensen er til in vitro -diagnostisk bruk.

Alpha-Methylacyl-CoA Racemase (EPMU1) antistoff skal brukes til kvalitativ identifisering med lysmikroskopi av alfa-metylacyl-CoA
racemase molekyler i formalinfiksert, parafininnstapt vev med immunhistokjemisk farging ved bruk av det automatiserte BOND-systemet
(herunder Leica BOND-MAX-systemet og Leica BOND-IlI-systemet).

Den kliniske tolkningen av farging eller manglende farging skal vaere i tillegg til morfologiske undersgkelser og egnede kontroller, og skal
evalueres av en kvalifisert patolog i lys av pasientens kliniske historie og eventuelle andre diagnostiske tester.

Oppsummering og Forklaring

Immunhistokjemiske teknikker kan brukes til & vise tilstedeveerelse av antigener i vev og celler (se “Bruk av BOND-reagenser” i
brukerdokumentasjonen for BOND-systemet). Alpha-Methylacyl-CoA Racemase (EPMU1) primeert antistoff er et bruksklart produkt som
er optimalisert spesifikt for bruk med BOND Polymer Refine Detection. Pavisning av alfa-metylacyl-CoA racemase oppnas ved a forst
tillate bindingen av Alpha-Methylacyl-CoA Racemase (EPMU1) til delen, og sa visualisere bindingen med bruk av reagenser som er

gitt i deteksjonssystemet. Ved bruk av disse produktene kombinert med det automatiserte BOND-systemet (herunder Leica BOND-
MAX-systemet og Leica BOND-III-systemet) reduseres risikoen for menneskelige feil og den iboende variasjon som skylles individuell
reagensfortynning, manuell pipettering og reagensapplikasjon.

Reagenser Som Folger Med
Alpha-Methylacyl-CoA Racemase (EPMU1) er et antihumant monoklonalt antistoff fra mus som er produsert som vevkultur supernatant,
og leveres i Tris buffret saltvann med baereprotein med 0,35 % ProClin™ 950 som konserveringsmiddel.

Totalt volum = 7 ml.

Klon
EPMU1

Immunogen
Prokaryotisk rekombinant protein svarende til 382 aminosyrer pa humant alfa-metylacyl-CoA racemase-molekyl.

Spesifisitet
Humant alfa-metylacyl-CoA racemase.

lg-klasse
1gG1

Totalproteinkonsentrasjon
Cirka 10 mg/ml.

Antistoffkonsentrasjon
Starre enn eller likt med 3,7 mg/l som fastslatt av ELISA.

Fortynning og Blanding
Alpha-Methylacyl-CoA Racemase (EPMU1) primzert antistoff er optimalt uttynnet til bruk pa BOND-systemet (inkluderer Leica BOND-
MAX-systemet og Leica BOND-IIl-systemet). Rekonstituering, blanding, fortynning eller titrering av denne reagensen er ikke nedvendig.

Materiell Som Kreves, Men Som lkke Medfalger

Under avsnittet “Bruk av BOND-reagenser” i brukerveiledningen for BOND finner du en komplett liste over de materialer som trengs
til pravebehandling og immunhistokjemisk farging med BOND-systemet (herunder Leica BOND-MAX-systemet og Leica BOND-III-
systemet).

Oppbevaring og Stabilitet
Oppbevares ved 2-8 °C. Ma ikke brukes etter utlepsdatoen angitt pa produktetiketten.

Tegn som indikerer kontaminasjon og/eller ustabilhet for Alpha-Methylacyl-CoA Racemase (EPMU1) er: turbiditet av lgsningen, utvikling
av lukt, og presipitater.

Returneres til 2-8 °C umiddelbart etter bruk.
Andre oppbevaringsbetingelser ma valideres av brukeren’.

Forholdsregler

« Dette produktet skal brukes til in vitro-diagnostikk.

« Konsentrasjonen av ProClin™ 950 er 0,35 %. Den inneholder virkestoffet 2-metyl-4-isotiasolin-3-on, og kan skape irritasjoner pa hud,
oyne, slimhinner og @vre luftveier. Bruk engangshansker ved handtering av reagenser.

« Dataark om materialsikkerhet (MSDS) er tilgjengelig hos den lokale forhandleren eller regionkontoret til Leica Biosystems. Det kan
ogsa lastes ned fra nettsidene til Leica Biosystems: www.LeicaBiosystems.com
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« Preparater (for og etter fiksering) og alt materiale som eksponeres for dem, skal behandles som potensielt smittefarlig og kasseres i
samsvar med gjeldende forholdsregler?. Hold aldri pipetter med reagens i munnen, og unnga at hud og slimhinner kommer i kontakt
med reagenser og prever. Hvis reagenser eller prgver kommer i kontakt med falsomme omrader, skal de skylles med rikelig vann.
Kontakt lege.

« Folg nasjonale og lokale forskrifter for kassering av komponenter som kan veere giftige.

* Reduser mikrobiell kontaminering av reagensene til et minimum, ellers kan det forekomme okt uspesifisert farging.

« Gjenfinning, inkubasjonstider eller temperaturer som er annerledes enn det som er angitt, kan gi ungyaktige resultater. Slike
endringer ma valideres av brukeren.

Bruksanvisning

Alpha-Methylacyl-CoA Racemase (EPMU1) primaert antistoff ble utviklet til bruk pa det automatiske BOND-systemet (inkluderer Leica
BOND-MAX-systemet og Leica BOND-III-systemet) i kombinasjon med BOND Polymer Refine Detection. Anbefalt farging-protokoll

for Alpha-Methylacyl-CoA Racemase (EPMU1) primzert antistoff er en redigert versjon av IHC Staining Protocol F, der trinnet Peroxide
Block far MARKER skal veere slettet og et peroxide block trinn satt inn etter MARKER. Denne modifiserte farging-protokollen ma
opprettes av brukeren. For anvisninger om hvordan du redigerer protokoller les gjennom “Adding and removing protocol steps” i BOND
bruksanvisningen. Varmeindusert epitopgjenfinning anbefales ved & bruke BOND Epitope Retrieval Solution 2 i 20 minutter.

Forventede resultater

Normalt vev

Klon EPMU1 detekterte cytoplasmisk alfa-metylacyl-CoA racemase proteinet i nyretubuler, hepatocytter og i kjertelepitelet til hypofysen,
magen, tarm, spyttkjertel, prostata og endometrium. Ingen farging ble observert i en rekke andre normale vev (totalt antall normale
tilfeller = 139).

Tumorvev

Klon EPMU1 farget 54/62 prostata adenokarsinomer, 48/74 nyretumorer (inkludert 26/34 klarcellekarsinomer, 8/9 papilleere
nyrecellekarsinomer, 7/10 overgangscellekarsinomer, 3/6 chromophobe karsinomer, 2/3 plateepitelcellekarsinomer, 2/3 blandet
nyrecellekarsinomer, 0/2 diffuse T-celle lymfomer, 0/2 sarkomatoide karsinomer, 0/1 samlingskanal karsinom, 0/1 leiomyosarkom, 0/1
angioleiomyolipoma, 0/1 angioleiomyoma og 0/1 kronisk nefritt), 7/10 adenokarsinomer i fordayelsessystemet, 3/4 hepatocelluleere
karsinomer, 2/5 metastatiske tumorer, 2/2 tarmadenomer, 1/3 gsofegal plateepitelcellekarsinomer og 1/1 lunge-adenokarsinom. Ingen
farging ble detektert i en rekke ytterligere tumorer som ble evaluert, inkludert brysttumorer (0/5), tumorer i skjoldbruskkjertelen (0/5),
hjernetumorer (0/4), lymfomer (0/3), eggstokktumorer (0/3), tumorer pa hodet og halsen (0/3), melanomer (0/2), tumorer i binyren (0/2),
plateepitelcellekarsinomer i livmorhalsen (0/2), endometriale tumorer (0/2), seminomer (0/2), bleeretumorer (0/2), bentumorer (0/2),
spyttkjerteltumorer (0/2), plateepitelcellekarsinomer i lungen (0/2), en smacellekarsinom i lungen (0/1), en bukspyttkjerteltumor (0/1), en
hudtumor (0/1), en prostata hyperplasi (0/1) og feokromocytom (0/1) (totalt antall unormale tilfeller = 207).

Alpha-Methylacyl-CoA Racemase (EPMU1) anbefales for deteksjon av alfa-metylacyl-coa racemase i normale og
neoplastiske vev, som tillegq til konvensjonell histopatologi med bruk av ikke-immunologiske histokjemiske farger.

Produktspesifikke Begrensninger

Alpha-Methylacyl-CoA Racemase (EPMU1) har blitt optimalisert hos Leica Biosystems til bruk med BOND Polymer Refine Detection

og supplerende BOND reagenser. Brukere som avviker fra de anbefalte testprosedyrene, ma selv ta ansvar for tolkningen av
pasientresultater i slike situasjoner. Protokolltidene kan variere grunnet variasjon i vevsfiksering og effektiviteten til antigenforsterkningen,
og ma dermed bestemmes empirisk. Negative reagenskontroller bgr brukes ved optimalisering av gjenvinningsforhold og protokolltider.

Feilsgking
Se referanse nr. 3 for opprettingstiltak.
Ta kontakt med den lokale forhandleren eller regionkontoret til Leica Biosystems for a rapportere om unormal farging.

Ytterligere opplysninger

Du finner mer informasjon om immunfarging med BOND-reagenser i “Bruk av BOND-reagenser” i brukerdokumentasjonen for BOND-
systemet under overskriftene Testprinsipper, Materiell som kreves, Preparering av prever, Kvalitetskontroll, Analysekontroll, Tolkning av
farging, Oversikt over symboler og Generelle begrensninger.
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BOND™ Kullanima Hazir Primer Antikor
Alpha-Methylacyl-CoA Racemase (EPMU1)
Katalog No: PA0210

Kullanim Amaci

Bu reagent, in vitro diagnostik kullanimi igindir.

Alpha-Methylacyl-CoA Racemase (EPMU1) antikoru, formalinle fikse edilmis, parafin bloklarda saklanmis dokuda alfa-metilagil-
CoA rasemaz molekaiillerinin otomatik BOND sistemi (Leica BOND-MAX sistemini ve Leica BOND-III sistemini igerir) kullanilarak
immunohistokimyasal boyama yoluyla, 1sik mikroskopisinde nitel belirlenmesi amaciyla kullaniimak igin amaglanmistir.

Herhangi bir boyamanin mevcut olmasi veya olmamasi ile ilgili klinik yorumlama, morfolojik ¢calismalarla ve uygun kontrollerle
tamamlanmalidir ve hastanin klinik gegmisi ve diger diagnostik testler kapsaminda kalifiye bir patolojist tarafindan degerlendiriimelidir.

Ozet ve Agiklama

Immiinohistokimyasal teknikler, doku ve hiicrelerde antijen oldugunu gdstermek amaciyla kullanilabilir (BOND kullanici
dokimantasyonunuzdaki “BOND Reagent’larinin Kullanilmasi” bélimiine bakiniz). Alpha-Methylacyl-CoA Racemase (EPMU1)

primer antikoru, BOND Polymer Refine Detection ile kullanilmak lzere 6zel olarak optimize edilmis, kullanima hazir bir Griindir. Alfa-
metilagil-CoA rasemazin gosterimi ilk Alpha-Methylacyl-CoA Racemase (EPMU1) molekdliiniin seksiyona baglanmasina izin verilip
ardindan bu baglanmanin saptama sistemiyle birlikte saglanilan reaktifler kullanilarak gérsellestiriimesiyle elde edilir. Bu drinlerin
kullanimi, otomatiklestiriimis BOND Sistemi ile kombinasyonlu olarak (Leica BOND-MAX sistemi ve Leica BOND-III sistemi de dahildir),
insan hatalarinin veya bireysel reagent seyrelmenin, elle pipetiemenin ve reaktif uygulamalarin sonucu olarak ortaya ¢ikan dogal
degiskenliklerin olasihigini azaltir.

Saglanan Reagent’lar
Alpha-Methylacyl-CoA Racemase (EPMU1), supernatant doku kiiltiir(i olarak olusturulan bir fare anti-insan monoklonal antikordur ve
prezervatif olarak % 0,35 ProClin™ 950 igeren taslyici proteine sahip Tris buffer salin igerisinde verilir.

Toplam hacim =7 mL.

Clone

EPMU1.

immiinojen

Insan alfa-metilagil-CoA rasemaz molekiiliiniin 382 amino asidine karsilik gelen prokaryotik rekombinant protein.
Spesifite

insan alfa-metilagil-CoA rasemaz.

Ig Sinifi
IgG1.

Toplam Protein Konsantrasyonu
Yaklagtk 10 mg/mL.

Antikor Konsantrasyonu
ELISA tarafindan belirlendigi gibi 3,7 mg/L'ye esit veya bu degerden yiiksek.

Dillisyon ve Karisim

Alpha-Methylacyl-CoA Racemase (EPMU1) primer antikoru BOND sisteminde (Leica BOND-MAX sistemi ve Leica BOND-III sistemini
iceren) kullanilmak lzere optimum olarak seyreltilmistir. Bu reagent igin sulandirma, karistirma, diliisyon veya titraj islemlerinin yapiimasi
gerekli degildir.

Saglanmayan Ancak Gerekli Olan Materyaller

BOND Sistemi’ni (Leica BOND-MAX sistemini ve Leica BOND-III sistemini de igermektedir) kullanarak 6rnek tedavi ve
immunohistokimyasal boyamada gerekli materyallerin toplu bir listesini gérebilmek icin BOND kullanici belgelerinizdeki “BOND
reagent’lerini Kullanma” bélimine bakin.

Saklama ve Dayanikhlik

2-8 °C’de saklayin. Konteyner etiketinin tizerinde belirtilen son kullanim tarihinden sonra kullanmayin.

Alpha-Methylacyl-CoA Racemase (EPMU1) molekiiliinde kontaminasyon ve/veya instabiliteyi gdsteren belirtiler sunlardir: sollisyonda
bulaniklik, koku gelismesi ve ¢okelti varligi.

Kullanimdan hemen sonra 2-8 °C’ye doénin.

Yukarida belirtilenlerin digindaki saklama kosullarinin, kullanici' tarafindan kontrol edilmesi gerekir.

Onlemler
« Bu Urln, in vitro diagnostik kullanimi igindir.

* ProClin™ 950 konsantrasyonu % 0,35'dir. 2-metil-4-izotiyazolin-3-tek etken maddesini igerir ve ciltte, gozlerde, mukéz membranlarda
ve Ust solunum yolunda iritasyona neden olabilir. Reagent'larla islem yaparken tek kullanimlik eldiven takin.
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« Bir Material Safety Data Sheet (Malzeme Giivenlik Veri Sayfasi) kopyasi elde etmek igin yerel distriblitériiniize veya bolgesel Leica
Biosystems ofisine basvurun veya alternatif olarak www.LeicaBiosystems.com Leica Biosystems internet sitesini ziyaret edin.

« Fikse etme isleminden 6nce ve sonra numuneler ve bunlara maruz kalan tiim materyaller, enfeksiyon yayabilecek gibi ele alinmali
ve dogru 6nlemler alinarak atiga gikartiimalidir.2 Reagent'lar asla agizla pipetienmemeli ve cildin ve muk6z membranlarin reagent ve
numunelerle temasindan kaginiimalidir. Reagent veya numunelerin hassas alanlarla temas etmesi durumunda bu alanlari bol su ile
yikayin. Doktora bagvurun.

« Potansiyel tim toksik komponentlerin imhasi igin federal, ulusal veya lokal diizenlemelere bagvurun.
« Reagentlarin mikrobiyal kontaminasyonunu minimize edin, aksi durumda nonspesifik boyamada bir artis ortaya cikabilir.

< Belirtilenlerin diginda retrieval, inklibasyon slreleri veya sicakliklari, hatali sonuglara neden olabilir. Tim degisiklikler, kullanici
tarafindan dogrulanmalidir.

Kullanim Talimatlari

Alpha-Methylacyl-CoA Racemase (EPMU1) primer antikoru BOND Polymer Refine Detection ile birlikte otomatik BOND sisteminde
(Leica BOND-MAX sistemi ve Leica BOND-III sistemini igeren) kullaniimak (izere gelistirilmistir. Alpha-Methylacyl-CoA Racemase
(EPMU1) primer antikoru igin 6nerilen boyama protokolii IHC Staining Protocol F’nin diizenlenmis bir versiyonu olup, burada
MARKER’dan énceki Peroksit Blok adimi gikarilmali ve MARKER’dan sonraya peroksit blok adimi eklenmelidir. Bu modifiye edilmis
boyama protokoltniin kullanici tarafindan olusturulmasi gerekmektedir. Protokollerin diizenlenmesi konusunda talimatlar icin BOND
kullanici belgesindeki “Protokol adimlarinin eklenmesi ve gikarilmasi” béliimiine bakin. Isi etkisiyle epitop geri kazaniminin, 20 dakika
slireyle BOND Epitope Retrieval Solution 2 kullanilarak yapiimasi onerilir.

Ongériilen Sonuglar

Normal Dokular

EPMU1 klonu, bébrek tubillerinde, hepatositlerde ve hipofiz bezi, mide, bagirsak, tikiriz bezi, prostat ve endometriyumun bez
epitelinde sitoplazmik alfa-metilacil-CoA rasemaz proteinini tespit etti. Diger cesitli normal dokularda boyanma gézlenmedi (Toplam
normal olgu sayisi = 139).

Timorli Dokular

EPMU1 klonu, 54/62 prostatik adenokarsinomu, 48/74 bébrek timori (26/34 berrak hiicreli karsinom, 8/9 papiller bébrek hiicre
karsinomu, 7/10 transizyonel hiicre karsinomu, 3/6 kromofobe karsinomu, 2/3 skuaméz hiicre karsinomu, 2/3 karigik bobrek hiicre
karsinomu, 0/2 diffiiz T-hiicreli karsinomu, 0/2 sarkometoid karsinomu, 0/1 toplayici kanal karsinomu, 0/1 leiomiyosarkom, 0/1
anjiyoleiomiyolipom, 0/1 anjiyoleiomiyom ve 0/1 kronik nefriti iceren), 7/10 Gl yolunda adenokarsinom, 3/4 hepatoseliiler karsinom,

2/5 metastatik timor, 2/2 bagirsak adenomu, 1/3 mide skuaméz hiicre karsinomu ve 1/1 akciger adenokarsinomunu boyamistir.

Meme tiimérleri (0/5), tiroid timorleri (0/5), beyin timorleri (0/4), lenfomalar (0/3), over timorleri (0/3), ), bas ve boyun timérleri (0/3),
melanomlar (0/2), bébrekistii bezi timorleri (0/2), servikste skuamdz hiicresi karsinomlari (0/2), endometriyal tlimérler (0/2), seminomlar
(0/2), mesane tiimorleri (0/2), kemik timarleri (0/2), tiikiirik bezi timorleri (0/2), akcigerde skuamoz hiicresi karsinomlari (0/2), akcigerde
bir kiigtik hiicre karsinomu (0/1), bir pankreas timaéri (0/1), bir deri timori (0/1), bir prostatik hiperplazi (0/1) ve bir feokromositoma (0/1)
da dahil olmak tizere degerlendirilen gesitli ilave timdrlerde boyanma tespit edilmedi (toplam anormal olgu sayisi = 207).
Alpha-Methylacyl-CoA Racemase (EPMU1). immiinolojik olmayan histokimyasal boyamalar kullanilarak yapilan

geleneksel histopatolojiye ek olarak normal ve neoplastik dokularda alfa-metilagil-coa rasemazin saptanmasi igin
onerilir.

Uriine Ozel Sinirlamalar

Alpha-Methylacyl-CoA Racemase (EPMU1) BOND Polymer Refine Detection ve BOND yardimci reaktifler ile kullaniimak tzere
Leica Biosystems’de optimize edilmistir. Onerilen test prosediirlerinin digina gikan kullanicilar, bu sartlar altinda hasta sonuglarinin
yorumlanmasi igin sorumlulugu kabul etmelidirler. Protokol siireleri, doku fiksasyonu ve antijen degerlendirme etkinligi nedeniyle
degisiklik gosterebilir; bunlar ampirik olarak belirlenmelidir. Negatif reagent kontrolleri, retrieval kosullari ve protokol sureleri optimize
edilirken kullaniimalidir.

Ariza Giderme
Diizeltici islem icin 3 no’lu referansa basvurun.
Olagandisi boyamayi rapor etmek igin yerel distribiitoriiniize veya bélgesel Leica Biosystems ofisine bagvurun.

Daha Fazla Bilgi

Prosediir Prensibi, Gerekli Materyaller, Numune Hazirli§i, Kalite Kontrol, Test Dogrulamasi, Boyamanin Yorumlanmasi, Etiketlerdeki
Tuslar ve Semboller ve Genel Sinirlamalar basliklari altindaki BOND reagent'lar ile immiinohistokimyasal boyama ile ilgili daha fazla
bilgi, BOND kullanici dokiimantasyonunuzun “BOND Reagent'larinin Kullaniimasi” altinda bulunabilir.

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

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

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

4. Lloyd M, Darley D, Wierzbicki A et al. a-Methylacyl-coA racemase — an obscure metabolic enzyme takes centre stage. FEBS Journal.
2008: 275;1089-1102.

5. Rubin M, Zhou M, Dhanasekaran S et al. a-Methylacyl coenzyme A racemase as a tissue marker for prostate cancer. Journal of the
American Medical Association. 2002: 287(13);1662—-1670.
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I'oToBo 3a ynorpeda mpBu4Ho anTuTsiiI0 BOND™
Alpha-Methylacyl-CoA Racemase (EPMU1)
Karanoxen Ne: PA0210

I'lpe.qHasHaueHue
Toau peakTus e 3a ynotpeba npw in vitro guarHocTuka.

AnTutanoto Alpha-Methylacyl-CoA Racemase (EPMU1) e npegHasHayeHo 3a kayecTBeHaTa naeHTudukaums Ypes ontuyHa
MVKpOCKONust Ha Monekynu anda-metunaumn-CoA pauemasa BbB hukcupaHa ¢ popmanuH, BrpageHa B napacuH TbkaH upes
MMYHOXVCTOXMMUYHO OLBETSIBaHE, 13MNOn3Bankv aBTomaTtuanparara cuctema BOND (BkntouBa cuctemute Leica BOND-MAX u Leica
BOND-III).

KnuHuyHata nHTEpnpeTauma Ha BCAKO OLBETABaHE UMK HeroesaTta nunca cnefsa ga 6‘b[:Le AonbriHeHa oT MOp(bOJ'IOI'I/NHI/I npoy4yBaHusa
N CbOTBETHUTE KOHTPOMN M a Ce OLeHsABa B KOHTEKCTa Ha KNMHUYHAaTa UCTOPUA Ha NauneHTa n Apyru ANarHoCTUYHU nscneaBaHus ot
KBanuuLmpaH naTosnor.

OnucartenHa v passicHUTenHa

MoraT ga 6baaT 13non3BaHn UMYHOXMCTOXUMUYHN TEXHWKM 32 J@MOHCTPUPAHE Ha HarMYMeTo Ha aHTUreHN B TbKaHTa 1 KIeTkuTe (BX.
,Ynotpeba Ha peaktem BOND" BbB Baluata gokymeHTauus 3a notpedbutens Ha BOND). MbpeuyHoTo aHtutsano Alpha-Methylacyl-CoA
Racemase (EPMU1) e roTos 3a ynotpe6a NpoayKT, KOiTO € crneumanHo ontummanpaH 3a nanonssaHe ¢ BOND Polymer Refine
Detection. MNMoka3ssaHeTo Ha anda-meTunaumn-CoA palemasa ce noctura, Kato NbPBO Ce Mo3BosisiBa cBbp3BaHeTo Ha Alpha-Methylacyl-
CoA Racemase (EPMU1) ¢ y4acTbka, crnef KoeTo ToBa CBbp3BaHe Ce BU3yanuampa, kaTo ce U3nonaear peareHTuTe, NpefocTaBeHn

B cUCTemarTa 3a oTKpuBaHe. YnoTpebarta Ha Tean NpoayKTu 3aefHO ¢ aBTomaTuanpaHata cuctema BOND (BkntouBa cuctemuTe Leica
BOND-MAX 1 Leica BOND-III) HamansiBa Bb3MOXHOCTTa OT YOBELLKa rpeLlka v NpucbLiaTa M3MEHYMBOCT B pe3ynTaT Ha OTAEeNHO
paspexaaHe Ha peakTMBM, PbYHO NUNeTUpaHe U NpunaraHe Ha peakTuBy.

MpenocTaBeHn peakTUBuU

Alpha-Methylacyl-CoA Racemase (EPMU1) e MyiLLe aHTUYOBELLKO MOHOKNOHAMHO @aHTUTSNO, NOMy4YeHO KaTo CynepHaTaHT OT TbKaHHa
KynTypa u OCTAaBEHO B TPOMETaMUH-OydepupaH husmnonormyeH pasTeop ¢ NpoTeMHOB HocuTen, cbabpxaly 0,35% ProClin™ 950 kato
KOHCEepBaHT.

06wy obem =7 mL.

KnoHuHr
EPMU1.

WUmyHoreH

[MpokapunoTeH pekoMBUHAHTEH NPOTENH, CbOTBETCTBALY Ha 382 amMUHOKUCENWHM Ha YoBeluka anda-metunauun CoA pauemasa
Mornekyna.

CneunduyHocT
Yoselka anda-metunauun CoA pauemasa.

NmyHorno6ynuHoB knac
1gG1.

OG6Lua KOHLUEeHTPaLUUs Ha NPOTEeUH
Mpubnuautenyo 10 mg/mL.

KoHueHTpauua Ha aHTUuTena
Mo-Bucoka unu pasHa Ha 3,7 mg/L, kakTo e onpeaeneHo ot ELISA.

PaspexpaaHe u cmecBaHe

MbpBuyHoTO aHTuTANO Alpha-Methylacyl-CoA Racemase (EPMU1) e ontumanHo pa3speaeHo 3a ynotpeba cbe cuctemata BOND
(kmiouBa cuctemute Leica BOND-MAX un Leica BOND-III). He ce nauckea Bb3cTaHOBSBaHe, CMeCBaHe, pas3pexaaHe unm TuTpupaHe Ha
TO31 peakTVB.

HeOGXOAMMI/I, HO HenpegocTaBeHU maTtepuanu

BwxTe ,Ynotpeba Ha peaktnB BOND* BbB Baluata fokymeHTaums 3a notpe6utens Ha BOND 3a nbfieH Cnuckk oT Matepuanu,
HeobXxoauMu 3a TpeTUpaHe Ha CNeCUMEHN N UMYHOXUCTOXMMMYHO OLIBETSIBaHe, U3nonaearku cuctemata BOND (BkntoyBa cuctemmte
Leica BOND-MAX v Leica BOND-III).

CbxpaHeHue U cTabunHocT
[a ce cbxpaHsaBa npu Temnepatypa 2 — 8 °C. He nanonssaiTe cref cpoka Ha rofHoCT, ykasaH Ha eTukeTa Ha KoHTeliHepa.

MpusHaumTe 3a KOHTamMuHaumMs n/unu HectabunHocT Ha Alpha-Methylacyl-CoA Racemase (EPMU1) ca: MbTHOCT Ha pa3TBopa, nposisa
Ha MUPUC U Hanu4une Ha ytamnka.

[a ce BbpHe Ha Temnepatypa 2 — 8 °C BegHara cnep ynotpeba.
[pyrute ycnosusi Ha CbxpaHeHue, OCBEH MOCOYeHUTE no-rope, Tpsibea aa Gbaat nposepeHu ot notpedutens’.

MpennasHun mepkn
+ To3u NpoaykT e npeAHasHaveH 3a in vitro anarHocTuka.
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« KoHueHTpauusta Ha ProClin™ 950 e 0,35 %. Cbabpka akTBHaTa CbCTaBka 2-MeTUN-4-M30TUasonunH-3-0H 1 MOXe Aa NPUYNHN
[pasHeHe Ha Koxara, ounTe, IMraBuLMTe U ropHUTE auxaTtenHn nbtuwa. Mpu paboTa ¢ peakTUBUTE @ Ce HOCAT PbKaBULIM 3a
efHokpaTHa ynotpeba.

« 3a ga nonyunTte Konve Ha MHdopmaLmoHHMs nUcT 3a 6e30nacHOCT Ha MaTepuanuTe, CBbpXeTe ce ¢ Balms MecteH aucTpubyTop
WK pervoHaneH oguc Ha Leica Biosystems, nnu nocetete yebcaiita Ha Leica Biosystems, www.LeicaBiosystems.com

* CnecumeHuTe npeay n crep hukcaums, KakTo 1 BCUYKM MaTepuani, U3NOXeHM Ha TSXHOTO BNusiHUe, TpsibBa Aa 6baaT TpeTupaHn
KaTo cnocobHu Aa npeaaaat uHdekums v aa Gbaat U3XBbpreHu, npunaraiki CbOTBETHUTE NpeanasHn Mepku?. Hukora He
nuneTupanTe peakTUBM C yCTa U N3bArBaiiTe KOHTaKT Ha koxaTta v NMUraBuLmMTe C peakTUBM Unu cnecumenun. B cnyyail 4e peaktuem
VNN CNECUMEHN BNIA3aT B KOHTAKT C YyBCTBUTESTHU 30HU, Aa Ce U3MUAT C 0BUHO KonnYecTBo Boaa. MoTbpceTe MeanLMHCKa NOMOLL.

*  KoHcynTupaiite ce ¢ pegeparnHuTe, AbpXaBHUTE UMM MECTHUTE PErfaMeHTU OTHOCHO U3XBBPIISHETO Ha MOTEHLMANHO TOKCUYHI
KOMMOHEHTH.

+ CaexpaiiTe 40 MUHUMYM MUKpOBHaTa KOHTaMVUHALWS Ha peakTUBUTE, MHaYe MOXe [a ce MosiBK yBenuyaBaHe Ha HecneunduuHoTo
oLBeTsiBaHe.

*  M3BnuyaHeTo, MHKyGaLMOHHUTE BpeMeHa Ui TemnepaTypy, pasfiviyHu oT NoCoYeHUTe, MoraT ja oBeAaT A0 NOrpeLLHn pesynTaTu.
Bcsikaksu nogo6bHu npomexn TpsibBa Aa 6baat BanuaupaHu ot notpebutens.

WHcTpyKumm 3a ynotpeba

MbpBUYHO aHTUTANO Alpha-Methylacyl-CoA Racemase (EPMU1) e paspaboTeHo 3a ynotpeba ¢ aBTomaTusunpaHara cuctema BOND
(BkntouBalla cuctemute Leica BOND-MAX u Leica BOND-III) B komGuHaumsi c BOND Polymer Refine Detection. MNMpenopbuntenymst
NPOTOKON 3a OLBETSABAHE 3a NbpPBUYHOTO aHTUTANO Alpha-Methylacyl-CoA Racemase (EPMU1) e pegaktpaHa Bepcus Ha npoTokona 3a
IHC Staining Protocol F, npu kosito ctbnkata Peroxide Block npegu MAPKEPA TpsibBa aa ce natpue v aa ce fobasu cTbnka Peroxide
Block cneq MAPKEPA. To3n moauduumpaH npotokon 3a oupetsiBaHe Tpsibsa Aa 6bae cbaganeH oT notpebutens. 3a MHCTPyKLUK

Kak ce peaakTupar npoTokonu BX. ,JJobaBsHe 1 npemaxBaHe Ha CTbMKU OT NpoTokon“ B notpebuTenckata fgokymeHTaums Ha BOND.
MpenopbyBa ce TEPMUYHO MHAYLMPaHO U3BnMYaHe Ha enuton, nanonssankun BOND Epitope Retrieval Solution 2 3a 20 MuHyTw.

OyakBaHu pe3ynTaTu

Hopmanuu Tbkann

Knonuur EPMU1 oTkpvBa uuTonnasMeHns npotevH andga-metunaumnn-CoA pauemasa B 6b6peyHuTe kaHanyerta, xenatoumtute u B
XKIE3NCTUs ennuTen Ha xunodusHata xnesa, cromaxa, AebenoTo YepBo, CrlHYeHaTa xnesa, npocratata 4 eHgomeTpuyma. He ce
Habnioaasa ouBeTaBaHe Npu peanlia Apyri HopManHn Tbkanm (O6Ly 6poit Ha HopmanHuTe crydau = 139).

TyMOpHM TbKaHn

KnonuHr EPMU1 oueTsiBa 54/62 ageHokapuuHoMu Ha npocTatata, 48/74 6b6peyHn Tymopu (BkntounTenHo 26/34 kapumHomm

Ha cBeTnuTe kneTtku, 8/9 nanunapHn GbEPEYHOKNETBYHU KapLmMHOMK, 7/10 NPexoAHOKNETbYHN KapumMHOMK, 3/6 XpoModoBHU
KapLMHOMM, 2/3 NNOCKOKNETBYHN KapLMHOMK, 2/3 cMeceHn BbOpeqHOKNETbYHM KapuuHomu, 0/2 andysHm T-kneTbyHu numdomu, 0/2
capkomaTouaHu kapuuHomu, 0/1 kapumHoMu Ha cbbupatenHuTe kaHanyeta, 0/1 neiommnocapkomu, 0/1 aHrnoneiommonunomu, 0/1
aHrnonenommomu 1 0/1 xpoHn4Hu HedpuT), 7/10 aneHoKapLMHOMM Ha CTOMALLHO-YPEBHUS TpakT, 3/4 xenaTtoLenynapHu KapLuMHOMU,
2/5 meTacTaTuyHM Tymopu, 2/2 ageHomu Ha Ae6enoTo 4epBo, 1/3 NNOCKOKNETbYHM KapLMHOMU Ha XpaHonposoaa u 1/1 6enoapobeH
afeHokapuvHoM. He ce HabntoaaBa ouBeTsiBaHe NPy MHOXECTBO [OMBIIHUTENHN OLIEHEHN TYMOPU, BKIKOYUTENHO TYMOpY Ha rbpaata
(0/5), Tymopu Ha wwuToBuaHata xmnesa (0/5), Mmo3byHu Tymopm (0/4), numdomm (0/3), Tymopw Ha sanuHuumTe (0/3), Tymopu Ha rmasaTa
n wusiTa (0/3), menaHomm (0/2), Tymopm Ha Hap6bOpeyHaTa xrnesa (0/2), NMOCKOKNeTbYHN KapuuHOMK Ha Lepsukca (0/2), Tymopw Ha
exnpomeTpuyma (0/2), cemmHomm (0/2), Tymopw Ha nukodHus mexyp (0/2), Tymopwu Ha koctute (0/2), Tymopw Ha cntoHyeHarta xnesa (0/2),
NMNOCKOKNETbYHU BenoapobHu kapunHomu (0/2), apebHokneTbyeH GenoapobeH kapuvHom (0/1), Tymop Ha naHkpeaca (0/1), koxeH
Tymop (0/1), xunepnnasus Ha npoctatata (0/1) n dpeoxpomoumtom (0/1) (O6L 6poit Ha abHopMHUTE cnyyan = 207).
Alpha-Methylacyl-CoA Racemase (EPMU1) ce npenopb4Ba 3a oTkpuBaHe Ha anda-metunaunn-CoA pauemasa B
HOPManH1 U HEONNacTUYHU ThKaHU KaTo AONbIIHEHNE KbM KOHBEHUMOHANHaTa XMCcTonaronorusa ¢ u3non3saHe Ha
HEUMYHONOrNYHN XUCTOXMMUYHUN OLBETABAHUA.

CI'IeLIM(bMHHM orpaHuYeHus Ha npoaykKra

Alpha-Methylacyl-CoA Racemase (EPMU1) e ontummnanpat ot Leica Biosystems 3a ynotpe6a ¢ BOND Polymer Refine Detection n
crnomaratenHute peareHti BOND. MoTpebutenute, KOUTO Ce OTKIOHSIBAT OT NpenopbYaHnTe Npoleaypu 3a TecTBaHe, Tpsibsa Aa
noemar OTFOBOPHOCT 3a MHTeprpeTauusTa Ha peaynTaTute Ha nauveHTUTe Npy Tean obcTosTencTea. BpemeTpaeHeTo Ha npoTokonuTe
MOXe [la Bapypa nopaau BapuauysTa BbB ukcaLmsTa Ha TbkaHTa 1 epekTUBHOCTTa Ha yCUIBAHETO Ha aHTUreHa 1 Tpsibsa aa ce
onpenenu emnupuyHo. TpsibBa Aa ce U3Non3BaT HeraTMBHU KOHTPOMIN Ha PeakTVBUTE NPU ONTUMU3MPAHE Ha YCIOBUSATA Ha U3BMYaHe U
BPEMEeTpaeHeTo Ha NPOTOKOMHTE.

OTcTpaHsiBaHe Ha HEU3MPaBHOCTU
Pasrnepaite peepeHums 3 3a kKopUripaLlo feicTauve.

CebpikeTe ce ¢ Bawwus mecteH anuctpmbyTop nnm pernoHanyust ocuc Ha Leica Biosystems, 3a aa cbobwmTe 3a HeobuyainHo
ouBeTABaHeE.

OonbnHutenHa uHdopmaums

[onbnHutenHa uHdopmMauws 3a MMyHooLBeTsBaHe ¢ peaktuesun BOND moxeTe aa HamepuTe B ,Ynotpeba Ha peaktuen BOND* BbB
Bawarta gokymeHTaums 3a notpebutens Ha BOND nopg 3arnasusita MNpuHumn Ha npoueaypata, Heobxoammu matepuanu, MNpurotesHe
Ha cnecumeH, KoHTpon Ha kavecTBoTo, MoTBbpXXaaBaHe Ha aHanu3a, ViHTepnpeTauus Ha oLBeTsBaHeTo, [lereHaa Ha cUMBOUTE Ha
eTuketnte n OBLIM OrpaHnyeHns.
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BOND™ azonnal hasznalhaté elsédleges antitest
Alpha-Methylacyl-CoA Racemase (EPMU1)
Katalégusszam: PA0210

Alkalmazasi teriilet

Ez a reagens in vitro diagnosztikai hasznalatra szolgal.

Az Alpha-Methylacyl-CoA Racemase (EPMU1) antitest az alfa-metilacil-CoA-racemaz molekulak fénymikroszkoéppal torténd kvalitativ
azonositasara szolgal formalinban fixalt, paraffinba agyazott szévetben, immunhisztokémiai festés utjan, automata BOND rendszer (igy
a Leica BOND-MAX rendszer vagy a Leica BOND-III rendszer) hasznalataval.

Minden festédés meglétének vagy hidanyanak klinikai értelmezését morfoldgiai vizsgalatokkal és megfeleld kontrollokkal kell kiegésziteni,
valamint az értékelést a beteg klinikai kortorténete és egyéb diagnosztikai vizsgalatok figyelembevételével, képzett patologusnak kell
elvégeznie.

Osszefoglalas és magyarazat

Az immunhisztokémiai médszerek antigének jelenlétének kimutatasara szolgalnak szdvetekben és sejtekben (lasd a ,BOND reagensek
hasznalata” cimii részt a BOND felhasznaléi dokumentécioban). Az Alpha-Methylacyl-CoA Racemase (EPMU1) elsédleges antitest
hasznalatra kész termék, amely kifejezetten a BOND Polymer Refine Detection kittel valé hasznalatra lett optimalizalva. Az alfa-
metilacil-CoA-racemaz kimutatasa gy torténik, hogy elébb lehet6vé kell tenni az Alpha-Methylacyl-CoA Racemase (EPMU1) kétédését
a metszethez, majd ez a kotédés megjelenithet6 a detektald rendszerben talalhatd reagensekkel. Ha ezeket a termékeket automata
BOND rendszerrel egyiitt hasznaljak (igy a Leica BOND-MAX rendszerrel vagy a Leica BOND-III rendszerrel), csokken az emberi hibak
lehetésége, és mérsékelhetbk az egyes reagensek higitasabdl, a manualis pipettazasbdl és a reagensek alkalmazasabdl szarmazoé
eredendd eltérések.

Biztositott reagensek
Az Alpha-Methylacyl-CoA Racemase (EPMU1) egér eredetti, antihuman monoklonalis antitest, amelyet szovettenyészet felliliszoként
allitanak el6. Kiszerelése: tris-pufferelt soldatban, hordozéfehérjével, amely tartositészerként 0,35% ProClin™ 950-et tartalmaz.

Teljes mennyiség = 7 ml.
Klén
EPMU1.

Immunogén

A human alfa-metilacil-CoA-racemaz molekula 382 aminosavanak megfelel6 prokariéta eredetli rekombinans fehérje.
Specificitas

Human alfa-metilacil-CoA-racemaz.

Ig-osztaly

1gG1.

Osszfehérje-koncentracio
Kb. 10 mg/ml.

Antitest-koncentracio

Legalabb 3,7 mg/l, ELISA médszerrel meghatarozva.

Higitas és elegyités

Az Alpha-Methylacyl-CoA Racemase (EPMU1) elsédleges antitest higitasa optimalis a BOND rendszerrel (igy a Leica BOND-MAX
rendszerrel vagy a Leica BOND-III rendszerrel) valé hasznalathoz. Nem sziikséges a reagens feloldasa, elegyitése, higitasa vagy
titralasa.

Sziikséges, de nem biztositott anyagok

A minta kezeléséhez és a BOND rendszerrel (igy a Leica BOND-MAX rendszerrel vagy a Leica BOND-III rendszerrel) végzett
immunhisztokémiai festéshez szlikséges anyagok teljes listajat lasd a BOND felhasznal6i dokumentacio ,BOND reagensek hasznalata”
cim(i részében.

Tarolas és stabilitas
2-8 °C-on tarolandé. Ne hasznalja fel a tartaly cimkéjén feltiintetett lejarati datum utan.

Az Alpha-Methylacyl-CoA Racemase (EPMU1) szennyezettségére és/vagy instabilitdsara utald jelek a kdvetkezok: az oldat
zavarossaga, szag kialakulasa és csapadék jelenléte.

Felhasznalas utan azonnal tegye vissza 2-8 °C kozotti hémérsékletre.
A fentiekben eléirtaktdl eltérd tarolasi feltételeket a felhasznalonak ellendriznie kell.

Ovintézkedések
« Ez atermék in vitro diagnosztikai hasznalatra szolgal.

+ AProClin™ 950 koncentracioja 0,35%. A termék 2-metil-4-izotiazolin-3-on hatéanyagot tartalmaz, amely a bér, a szem, a
nyalkahartyak és a fels6 légutak irritacidjat okozhatja. A reagensek kezeléséhez viseljen egyszer hasznalatos kesztydit.
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* Az anyagbiztonsagi adatlap igényléséhez forduljon a Leica Biosystems helyi forgalmazéjahoz vagy regionalis irodajahoz, vagy
keresse fel a Leica Biosystems weboldalat a www.LeicaBiosystems.com cimen.

« A mintakat fixalas el6tt és utan, valamint a veliik érintkez6 6sszes anyagot fert6zések terjesztésére képes anyagként kell kezelni, és
megfelels korlltekintéssel kell artalmatlanitani?. Soha ne pipettazza szajjal a reagenseket, tovabba kertilje a bér és a nyalkahartyak
érintkezését a reagensekkel és a mintakkal. Ha a reagensek vagy mintak érzékeny terllettel érintkeznek, b6 vizzel mossa le az
érintett terliletet. Forduljon orvoshoz.

« Minden potencidlisan toxikus 6sszetevd artalmatlanitasaval kapcsolatban kdvesse a szévetségi, allami és helyi el6irasokat.

« Minimalisra kell csékkenteni a reagensek mikrobialis szennyezédését, kiilonben megndvekedhet a nem specifikus festédés.

* A megadottaktdl eltérd feltarasi korilmények, inkubacios idék és hémeérsékletek hibas eredményekhez vezethetnek. A felhasznalénak
minden ilyen jellegli valtoztatast validalnia kell.

Hasznalati atmutato

Az Alpha-Methylacyl-CoA Racemase (EPMU1) elsédleges antitest automata BOND rendszerrel (igy a Leica BOND-MAX rendszerrel
vagy a Leica BOND-IIl rendszerrel) és a BOND Polymer Refine Detection kittel valé egyiittes hasznalatra lett kifejlesztve. Az Alpha-
Methylacyl-CoA Racemase (EPMU1) elsddleges antitesthez javasolt festési protokoll az IHC Staining Protocol F szerkesztett valtozata,
amelyben a MARKER elétti Peroxide Block Iépést ki kell tordIni, és a Peroxide Block Iépést a MARKER utanra kell beilleszteni. Ezt

a modositott festési protokollt a felhasznalonak kell elkészitenie. A protokollok szerkesztésére vonatkozé utmutatast lasd a BOND
felhasznaldi dokumentacié ,Protokoll-lépések hozzaadasa és eltavolitasa” ciml részében. A héindukalt epitopfeltarashoz BOND Epitope
Retrieval Solution 2 oldat 20 percig tarté alkalmazasa javasolt.

Varhaté eredmények

Normal szévetek

Az EPMU1 klén kimutatta a citoplazmikus alfa-metilacil-CoA-racemaz fehérjét a vesetubulusokban, a majsejtekben, valamint az agyalapi
mirigy, gyomor, belek, nyalmirigyek, prosztata és endometrium mirigyhamjaban. Tovabbi kiilénféle normal szévetekben nem volt
festédés megfigyelhet6 (Normal esetek dsszesitett szama = 139).

Tumorszdvetek

Az EPMU1 klon megfestett 54/62 prosztata-adenokarcinomat, 48/74 vesedaganatot (beleértve 26/34 vilagossejtes karcinémat, 8/9
papillaris vesesejtes karcindmat, 7/10 atmeneti sejtes karcinémat, 3/6 kromofob karcindmat, 2/3 laphamsejtes karcinomat, 2/3 kevert
vesesejtes karcinomat, 0/2 diffuz T-sejtes limfémat, 0/2 szarkomatoid karcinémat, 0/1 gy(ijtécsatorna-karcinémat, 0/1 leiomioszarkémat,
0/1 angioleiomiolipémat, 0/1 angioleiomiomat és 0/1 krénikus nefritiszt), 7/10 emésztérendszeri adenokarcinomat, 3/4 hepatocellularis
karcinomat, 2/5 attétes daganatot, 2/2 béladenomat, 1/3 laphamsejtes nyel6cs6-karcinomat és 1/1 tidé adenokarcinémat. Nem

volt festédés észlelhetd szamos kiilonféle tovabbi vizsgalt daganat, beleértve emlédaganatok (0/5), pajzsmirigy-daganatok (0/5),
agydaganatok (0/4), limfomak (0/3), petefészek-daganatok (0/3), fej- és nyaki daganatok (0/3), melanémak (0/2), mellékvese-daganatok
(0/2), laphamsejtes méhnyaki karcinomak (0/2), endometrium-daganatok (0/2), szeminémak (0/2), huigyholyag-daganatok (0/2),
csontdaganatok (0/2), nyalmirigy-daganatok (0/2), laphamsejtes tlidékarcinémak (0/2), kissejtes tlidékarcinéma (0/1), hasnyalmirigy-
daganat (0/1), bérdaganat (0/1), prosztata-hiperplazia (0/1) és feokromocitéma (0/1) esetében (kéros esetek dsszesitett szama = 207).
Az Alpha-Methylacyl-CoA Racemase (EPMU1) az alfa-metilacil-CoA-racemaz detektalasara ajanlott eqészséges és
tumoros szévetekben, a nem immunolégiai hisztokémiai festést hasznalé hagyomanyos kérszdvettani eljarasok
kiegészitéseként.

Termékspecifikus korlatozasok

Az Alpha-Methylacyl-CoA Racemase (EPMU1) terméket a Leica Biosystems a BOND Polymer Refine Detection kittel €s a BOND
segédreagensekkel valé hasznalatra optimalizalta. A tesztelési eljarasoktol valo eltérés esetén a felhasznalé feleléssége a
betegeredmények értelmezése az adott koriilmények kdzott. A protokoll végrehajtasahoz szlikséges id6 a szovet fixalasanak és az
antigén-erésités hatékonysaganak eltérései miatt valtozo lehet, ezért tapasztalati alapon torténé meghatarozast igényel. A feltarasi
koérulmények és a protokollidék optimalizalasakor negativ reagenskontrollokat kell hasznalni.

Hibaelharitas

Ajavité intézkedéseket lasd a 3. hivatkozasban.

Szokatlan festédés bejelentéséhez forduljon a Leica Biosystems helyi forgalmazojahoz vagy regionalis irodajahoz.

Tovabbi informaciok

A BOND reagensekkel végzett immunfestésre vonatkozé tovabbi informaciokat a BOND felhasznaléi dokumentacio ,BOND reagensek

hasznalata” cimii részében talal a kdvetkezd szakaszokban: Az eljaras elve, Szlkséges anyagok, A minték elékészitése, Mindség-
ellendrzés, A teszt ellenérzése, A festédés értelmezése, A cimkéken szerepld szimbolumok magyarazata és Altalanos korlatozasok.
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Anticorpul primar gata de utilizare BOND™
Alpha-Methylacyl-CoA Racemase (EPMU1)
Nr. catalog: PA0210

Utilizare prevazuta
Acest reactiv este destinat utilizarii pentru diagnosticare in vitro.

Anticorpul monoclonal Alpha-Methylacyl-CoA Racemase (EPMU1) este destinat utilizarii pentru identificarea calitativa, prin intermediul
microscopiei optice, a moleculelor de alfa-metilacil-CoA racemaza in tesut fixat in formalina, incorporat in parafina, prin colorare
imunohistochimica utilizand sistemul automat BOND (care include sistemul Leica BOND-MAX si sistemul Leica BOND-III).

Interpretarea clinica a oricarei coloratii sau a absentei acesteia trebuie verificata prin studii morfologice, folosind proceduri de control
adecvate, si trebuie evaluata in contextul antecedentelor clinice ale pacientului, precum si al altor teste de diagnosticare efectuate de
catre un patolog calificat.

Rezumat si explicatie

Pot fi utilizate tehnici imunohistochimice pentru a demonstra prezenta antigenilor in tesut si celule (a se vedea ,Utilizarea reactivilor
BOND?” din documentatia de utilizare BOND). Anticorpul primar Alpha-Methylacyl-CoA Racemase (EPMU1) este un produs gata de
utilizare care a fost optimizat in mod specific pentru utilizarea cu BOND Polymer Refine Detection. Demonstrarea prezentei alfa-
metilacil-CoA racemazei este realizata mai intéi prin permiterea legarii Alpha-Methylacyl-CoA Racemase (EPMU1) la sectiune si apoi
prin vizualizarea acestei legari utilizand reactivii furnizati in sistemul de detectie. Utilizarea acestor produse, in combinatie cu sistemul
automat BOND (care include sistemul Leica BOND-MAX si sistemul Leica BOND-III), reduce posibilitatea producerii erorii umane si
variabilitatea inerenta care rezulta din dilutia individuala a reactivului, pipetarea manuala si aplicarea reactivului.

Reactivi furnizati

Alpha-Methylacyl-CoA Racemase (EPMU1) este un anticorp monoclonal anti-uman de soarece produs ca supernatant de cultura
tisulara purificat si furnizat in solutie salina tamponata cu trometamina cu proteina purtatoare, care contine 0,35 % ProClin™ 950 drept
conservant.

Volum total = 7 ml.

Clona
EPMU1.

Imunogen
Proteina procariotica recombinanta care corespunde la 382 de aminoacizi ai moleculei de alfa-metilacil-CoA racemaza umana.

Specificitate
Alfa-metilacil-CoA racemaza umana.

Clasalg
IgG1.

Concentratie proteina totala
Aproximativ 10 mg/ml.

Concentratie anticorpi
Mai mare sau egala cu 3,7 mg/L, asa cum este determinata prin ELISA.

Diluare si amestecare

Anticorpul primar Alpha-Methylacyl-CoA Racemase (EPMU1) este diluat in mod optim pentru utilizare pe sistemul BOND (care include
sistemul Leica BOND-MAX si sistemul Leica BOND-III). Reconstituirea, amestecarea, diluarea sau titrarea acestui reactiv nu sunt
necesare.

Materiale necesare, dar care nu sunt furnizate

Consultati ,Utilizarea reactivilor BOND” din documentatia dumneavoastra de utilizare a sistemului BOND pentru o lista completa a
materialelor necesare pentru tratarea probelor si coloratia imunohistochimica utilizand sistemul BOND (care include sistemul Leica
BOND-MAX si sistemul Leica BOND-II).

Depozitare si stabilitate
A se depozita la 2-8 °C. A nu se utiliza dupa data expirarii indicata pe eticheta recipientului.

Semnele care indica contaminarea si/sau instabilitatea Alpha-Methylacyl-CoA Racemase (EPMU1) sunt: turbiditatea solutiei, formarea
de mirosuri si prezenta precipitatului.

A se returna la 2-8 °C imediat dupa utilizare.
Alte conditii de depozitare decét cele specificate mai sus trebuie verificate de catre utilizator”.

Precautii
« Acest produs este destinat utilizarii pentru diagnosticare in vitro.

« Concentratia de ProClin™ 950 este 0,35 %. Acesta contine ingredientul activ 2-metil-4-izotiazolin-3-ona si poate cauza iritarea pielii,
ochilor, membranelor mucoase si tractului respirator superior. Purtati ménusi de unica folosinta atunci cand manipulati reactivii.
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« Pentru a obtine o copie a fisei tehnice de securitate pentru material, luati legatura cu distribuitorul dvs. local sau cu biroul regional al
Leica Biosystems sau, ca alternativa, vizitati site-ul web al Leica Biosystems, www.LeicaBiosystems.com

« Specimenele, inainte si dupa fixare, precum si toate materialele expuse la acestea, trebuie manipulate ca si cand ar avea potentialul
de a transmite infectii si trebuie eliminate luand méasurile de precautie adecvate?. Nu pipetati niciodata reactivii cu gura si evitati
contactul reactivilor si probelor cu pielea si membranele mucoase. Daca reactivii sau probele vin in contact cu suprafetele sensibile,
spalati cu apa din abundenta. Solicitati asistentd medicala.

« Consultati reglementarile nationale, judetene sau locale pentru informatii privind eliminarea oricaror componente cu potential toxic.

« Reduceti la minimum contaminarea microbiana a reactivilor, in caz contrar poate aparea o crestere a colorarii nespecifice.

« Timpii sau temperaturile de recuperare, incubare care difera de valorile specificate pot genera rezultate eronate. Orice astfel de
modificare trebuie validata de catre utilizator.

Instructiuni de utilizare

Anticorpul primar Alpha-Methylacyl-CoA Racemase (EPMU1) a fost dezvoltat pentru utilizarea pe sistemul automat BOND (care include
sistemul Leica BOND-MAX si sistemul Leica BOND-III) in combinatie cu BOND Polymer Refine Detection. Protocolul de colorare
recomandat pentru anticorpul primar Alpha-Methylacyl-CoA Racemase (EPMU1) este o versiune editata a IHC Staining Protocol F, unde
etapa de Bloc de Peroxid dinainte de MARKER trebuie stearsa si trebuie inserata o etapa de bloc de peroxid dupa MARKER. Acest
protocol de colorare modificat trebuie creat de catre utilizator. Pentru instructiuni legate de modul de editare a protocoalelor, consultati
+Adaugarea si eliminarea de etape ale protocolului” in documentatia dumneavoastra de utilizare BOND. Se recomanda recuperarea
indusa de caldura a epitopilor utilizand BOND Epitope Retrieval Solution 2 timp de 20 de minute.

Rezultate asteptate

Tesuturi normale

Clona EPMU1 a detectat proteina alfa-metilacil-CoA racemaza in tubulele renale, hepatocite si in epiteliul glandular al glandei pituitare,
stomacului, intestinului, glandei salivare, prostatei si endometrului. Nu s-a observat vreo colorare la diverse alte tesuturi normale (Numar
total de cazuri normale = 139).

Tesuturi tumorale

Clona EPMU1 a colorat 54/62 adenocarcinoame prostatice, 48/74 tumori renale (incluzand 26/34 carcinoame cu celule clare, 8/9
carcinoame cu celule renale papilare, 7/10 carcinoame cu celule tranzitionale, 3/6 carcinoame cromofobe, 2/3 carcinoame cu celule
scuamoase, 2/3 carcinoame cu celule renale mixte, 0/2 limfoame difuze cu celule T, 0/2 carcinoame sarcometoide, 0/1 carcinom al
canalului colector, 0/1 leiomiosarcom, 0/1 angioleiomiolipom, 0/1 angioleiomiom si 0/1 nefrité cronica), 7/10 adenocarcinoame ale tubului
Gl, 3/4 carcinoame hepatocelulare, 2/5 tumori metastatice, 2/2 adenoame intestinale, 1/3 carcinoame esofagiene cu celule scuamoase
si 1/1 adenocarcinom pulmonar. Nu a fost detectata vreo colorare intr-o varietate de alte tumori evaluate, incluzand tumori mamare (0/5),
tumori tiroidiene (0/5), tumori cerebrale (0/4), limfoame (0/3), tumori ovariene (0/3), tumori ale capului si gatului (0/3), melanoame (0/2),
tumori ale glandei suprarenale (0/2), carcinoame cu celule scuamoase ale colului uterin (0/2), tumori endometriale (0/2), seminoame
(0/2), tumori vezicale (0/2), tumori osoase (0/2), tumori ale glandei salivare (0/2), carcinoame pulmonare cu celule scuamoase (0/2),

un carcinom pulmonar cu celule mici (0/1), o tumoare pancreatica (0/1), o tumoare a pielii (0/1), o hiperplazie prostatica (0/1) si un
feocromocitom (0/1) (Numar total de cazuri anormale = 207).

Alpha-Methylacyl-CoA Racemase (EPMU1) este recomandat pentru detectarea antigenului alfa-metilacil-coa
racemazei in tesuturile normale si neoplazice, ca adjuvant al histopatologiei conventionale, utilizand coloranti
histochimici non-imunologici.

Restrictii specifice produsului

Alpha-Methylacyl-CoA Racemase (EPMU1) a fost optimizat la Leica Biosystems pentru utilizarea cu BOND Polymer Refine Detection
si cu reactivii auxiliari BOND. Utilizatorii care se abat de la procedurile de testare recomandate trebuie sa accepte responsabilitatea
pentru interpretarea rezultatelor pacientului in aceste circumstante. Timpii protocolului pot varia, datorita variatiei in fixarea tesutului
si eficacitatii intensificarii antigenului, si trebuie sé fie determinati empiric. Atunci cand se optimizeaza conditiile de recuperare si timpii
protocolului, trebuie sa fie utilizati reactivi de control negativ.

Rezolvarea problemelor
Consultati referinta 3 pentru actiuni de remediere.
Contactati distribuitorul dumneavoastra local sau biroul regional al Leica Biosystems pentru raportarea colorérii neobisnuite.

Informatii suplimentare

Informatii suplimentare referitoare la imunocolorarea cu reactivii BOND, sub titlurile Principiul procedurii, Materiale necesare, Pregétirea
specimenului, Controlul calitatii, Verificarea analizei, Interpretarea colorérii, Codul simbolurilor de pe etichete si Limitari generale pot fi
gasite in ,Utilizarea reactivilor BOND” din documentatia dumneavoastra de utilizare a sistemului BOND.
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I'oToBOE K MpUMeHeHHI0 epBUYHOE anTHTE 10 BOND™
Alpha-Methylacyl-CoA Racemase (EPMU1)
Homep no karanory: PA0210

HasHauenue

OTOT peakTvB NpefHasHaveH Ans AUarHoCTUKM in vitro.

Antutena Alpha-Methylacyl-CoA Racemase (EPMU1) npegHasHayeHbl AN Ka4eCTBEHHOro onpeaeneHvst Monekyn ansga-metunaumn-
KO3H3UM A paLiemasbl METOAOM CBETOBOW MUKPOCKOMUU B (PUKCMPOBaHHBIX (hOPMAnMHOM U 3anuTbix B napadguH obpa3suax TkaHei
nocrne UMMYHOTVICTOXMMUYECKOTO OKpaLLUMBaHUS B aBToMaTu3npoBaHHoii cucteme BOND (Bkntovatoeit cuctembl BOND-MAX 1 BOND-III
KomnaHwu Leica).

KnunHunyeckas uHTepnpeTaums no6oro okpallMBaHUs UIu ero oTCyTCTBUS AOIMKHA GbITh [OMONHEHa MOPONOrnyeckumMmn
MCCNEAOoBaHUAMU C HafeXaLLMN KOHTPOMSIMU U AOMKHA BbITh OLeHEeHa KBanuduUUMpoBaHHbLIM NaTONOrOM C Y4eTOM aHaMHe3a
nauueHTa 1 Apyrix AMarHoCTUHeCcKUX TeCToB.

KpaTkoe nanoxeHue u nosicHeHue

MIMMYHOTMCTOXMMUYECKE METObI MOTYT UCMOMNb30BaTLCA NS BbIBIIEHUS aHTUIEHOB B TKaHAX W KreTkax (CMOTpuTe MOHorpaduio
«MpumeHreHne peaktneos BOND» B fokymeHTauum none3osatens BOND). MepsuyHble aHtutena Alpha-Methylacyl-CoA Racemase
(EPMU1) siBnsitoTCA roToBbIM K NPUMEHEHUIO MpenapaToM, creumanbHo ONTUMU3NPOBaHHBIM A Ucnonb3oBaHus B cucteme BOND
Polymer Refine Detection. MoaTeepxaeHvie npucyTcTeus anbda-MeTunaumn-koaH3nm A pauemasbl AoCTUraeTcs, BO-NepBbiX, 3a cHeT
ceasbiBaHus Alpha-Methylacyl-CoA Racemase (EPMU1) co cpe3om TkaHu ¢ nocreayoLei Budyanvaaumen yqactka cBasblBaHNs, YTo
OCYLLECTBISIETCS C UCMONb30BAHNEM PEaKTUBOB, KOTOPbIe NPeAYCMOTPEHbI CUCTEMON OBHapyeHUst. [prMeHeHne 3TMX NPoayKTOB

B COYeTaHUM ¢ aBTomMaTnanposaHHom cuctemoit BOND (Bkmiovatoweit cuctembl BOND-MAX 1 BOND-III komnanuum Leica) cHmkaeT
BEPOSITHOCTb Ye/I0BEYECKON OLWNGKN 1 BapnabenbHOCTL, NPUCYLLYIO NPoLeccam pasBefeHnst OTAeNbHbLIX PeakTMBOB, PYYHOro
NUNETUPOBAHUS N BHECEHWSI PeaKTUBOB.

PeakTuBbl, BXoasiLMe B KOMMNIEKT NOCTaBKN

Alpha-Methylacyl-CoA Racemase (EPMU1) npencraensiet coGoii npenapaT MOHOKIOHarbHbIX aHTUTEN MbILUW K aHTUreHaM YernoBeka,
KOTOpBbI BbiNyckaeTcs B hopMe CynepHaTaHTa KynbTypbl TKaHW 1 MOCTaBMsieTCs B TpUC-coneBoM BydepHoM pacTBope, coaepxaliem
6enok-HocuTenb, a Takke 0,35 % ProClin™ 950 B kayecTBe KOHCEpBaHTa.

O6Lwuit 06bem = 7 mn.

KnoH
EPMU1.

WmMyHoreH

PeKoMBUHaHTHbIN Genok 13 NPOKapPUOTUHECKUX KITETOK, COOTBETCTBYHOLLMIA 382 aMUMHOKUCIIOTaM MOMeKysbl anbda-MeTunaumun-KosHum
A pauemasbl yenoseka (human alpha-methylacyl-CoA racemase).

CneuncduyHoCcTb
Anbca-meTunaumn-kosHaum A paLiemasa YernoBeka

Knacc uMmyHorno6ynuHos
1gG1.

O6wasn koHueHTpauusa 6enka
MpvmepHo 10 mr/mn.

KoHueHTpauusa aHTuTena
KoHueHTpauusi Bbille unu akBuBaneHTHa 3,7 Mr/n npu onpeaeneHnn metogom NOA.

Pa3BegeHue n cMellMBaHue

MepeunyHble aHTUTena Alpha-Methylacyl-CoA Racemase (EPMU1) nmetoT ontumansHoe pasBefeHve Ans NnpuMeHeHns B cucteme
BOND (Bkntovatoweit cuctembl BOND-MAX 1 BOND-III komnanum Leica). OTOT peakTuB He HyAaeTcsi B BOCCTAHOBIEHWM,
CMeLLVBaHWW, pa3BefeHn N TUTPOBAHNM.

Heobxoaumble MaTepuanbl, He BXxoAsLmMe B KOMMIEKT NOCTaBKX

MonHbIN cncok MaTepuanos, HeoBXxoAUMbIX Anst 06paboTKM U UMMYHOTUCTOXMMUYECKOTO OKpaLLnBaHus o6pasuos B cucteme BOND
(Bkntovatoert cuctembl BOND-MAX 1 BOND-III komnanum Leica) nmeetcs B pasgene «MpumMeHeHne peaktneoB BOND» fokymeHTauum
nonb3osatens cucremsl BOND.

XpaHeHue n cTabunbHOCTb
XpaHnuTtb npu Temnepatype 2—8 °C. He ncnonb3oBaTb nocre ykasaHHON Ha STUKETKE KOHTeHepa AaTbl UCTEYEHUS CPOKa roAHOCTU.

MpusHakamu, KOTOpblE YKa3biBAKT HA KOHTaMUHaLMO u/unu HectabunbHocTb Alpha-Methylacyl-CoA Racemase (EPMU1), sensitotcs:
NOMyTHEHWe pacTBopa, NoABIEHME 3anaxa U Hanu4ne ocagka.

HemeaneHHo nocne npvMeHeHUs BEPHYTb Ha XpaHeHwve npu 2—8 °C.
YCroBusi XpaHeHWsi, OTAIMYAIOLMECS OT yKasaHHbIX BbILLE, 4OMKHbI GbiTb BepUULMPOBaHbI Nosb3osarenem’.
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Mepbl NPeaoCTOPOXHOCTU

*  OTOT NpoayKT NpeAHasHaueH Ans AuarHocTukm in vitro.

*  KoHueHTpaums ProClin™ 950 coctaensieT 0,35 %. MpoaykT coaepXuT akTUBHbI KOMIMOHEHT 2-MEeTU-4-M30TNa30MNH-3-0H 1 MOXeT
pasgpaxatb KOXYy, rnasa, CrimancTble 060MouKM 1 BepXHUe AbixaTerbHble nyTu. Mpu paboTe ¢ peakTuBamu HageBaiTe ogHOPa3soBble
nepyarku.

« [ns nony4exus konum nacnopta 6e30nacHOCTU XMMUYECKON NpoayKLun o6paTnTech K MECTHOMY AUCTPUBBLIOTOPY Uu B
pervioHanbHbIN oduc komnaHum Leica Biosystems nubo nocetute Be6-cant komnanum Leica Biosystems: www.LeicaBiosystems.com

« C obpasuamu (0o v nocne rkcaLmm) 1 BCemu MaTepuanamu, Ha KoTopble OHU BO3AECTBYIOT, creayeT obpallaTbes Kak ¢
noTeHuMarnbHO CnocoBHbLIMU K Nepeaade UHMEKLMU 1 YTUNN3MPOBaTb, COBNIoAAst COOTBETCTBYIOLLME MEPbI MPEAOCTOPOXKHOCTH
Hukorga He HabupaiiTe peakTuBbI B NUNETKY pTOM. MaGeraiTe KOHTaKTa peakT1BOB 1 06pasLOB C KOXel 1 CNU3CTbIMK 0BomnoYkamu.
B criyyae koHTaKkTa peakTMBOB UMK 06Pa3LioB C YyBCTBUTENbHBIMI 30HaMV MPOMOWTE UX GOMbLLMM KONMU4ecTBOM Bofbl. O6patunTech
3@ MeAULIMHCKOM MOMOLLbIO.

+ o Bonpocam yTununaaLmm nobbix BOBMOXHO TOKCUYECKIX KOMMOHEHTOB BbINOSHANTE TpeboBaHus deaepanbHbIX, perMoHanbHbIX
VMM MECTHBIX HOPMAaTUBHbIX [JOKYMEHTOB.

. CBO,EI,I/ITE K MUHUMYMY MMKDOGHOS 3arpsisHeHne peakTuBoB BO nabexaHue ycuneHus HeCI'IeL[VI(bVNeCKOI’O OKpalumBaHua.

» HapylueHue ykasaHHbIX B MHCTPYKLMW NPaBui 4eMackupoBKW, BpEMEHU UHKYGaLmumn 1 TepMuieckon 06paboTki MOXeT NPUBECTH K
OLUNBOYHBIM pesyneratam. TMobble I'IO[J,O6HbIe N3MEHEeHUA OO0IMKHbI 6bITb BanMaupoBaHbl Nonb3oBaTenem.

MHCprKLlMH no NpUMeHeHur

MepeuyHble aHTUTEena Alpha-Methylacyl-CoA Racemase (EPMU1) 6binu paspaboTaHbl ANs UCMONb30BaHUSA B aBTOMATU3UMPOBaHHON
cucteme BOND (BkntovatoLent cuctemsl BOND-MAX 1 BOND-III komnaHnum Leica) B codetanum ¢ BOND Polymer Refine Detection.
PekomeHayeMbIM NPOTOKONIOM MMMYHOTUCTOXMMUYECKOTO OKpaLLMBAHUS C UCMOMb3oBaHWEM nepBucHbIx aHTuTen Alpha-Methylacyl-CoA
Racemase (EPMU1) siBnsieTcst oTpeaakTupoBaHHbiin BapuaHT IHC Staining Protocol F, B kotopom atan Peroxide Block nepen
MAPKEPOM ypnaneH, a atan nepokcuaHoro 6rnoka Bkntoyaetcsi nocne MAPKEPA. 3ToT MoanhuLMpoBaHHbIi MPOTOKON OKpaLLUMBaHWs
[OIDKeH co3faBaTbCsi nomnb3oBaTenem. VIHCTPYKLMM OTHOCUTENBbHO PeAakTUPOBaHWsi NpOToKoNa NPUBOASTCS B pasaene «[obasneHve

1 yaaneHue aTanoB nNpoTokonax» B nofib3oBaTenbekon AokyMeHTauun BOND. TennoByto AeMackupoBKy anuTona pekoMeHayeTcst
BbIMOIHATL C NPUMEHEHVeM pacTeBopa Ans aemackupoanust BOND Epitope Retrieval Solution 2 B TeueHne 20 MUHYT.

O)KVIAaeMbIe pe3ynbraTthbl

HopmanbHble Tkauu

KnoH EPMU1 o6Hapy»un uutonna3mMatnyeckvii NpoTenH anbga-meTnnaumnn-koaH3Mm A pauemasbl B MoYeYHbIX KaHanbLax,
renaTtoLmTax v )XenesnucToM anuTenum rnocusa, xenyake, KULWEYHUKe, CIIIOHHOM Xerneae, NpocTate U dHAoMeTpun. OKkpaLLvBaHus He
Habnopanock Npy UCcrnefoBaHN MHOXECTBa HeN3MEHEHHbIX TkaHel (06LLee YMCIIO CryYaeB N3yyeHusl Hen3MeHeHHbIX TkaHeln = 139).

TkaHu onyxonei

KnoH EPMU1 okpacun 54/62 cnyyaeB ageHokapLyHOMbI NnpocTathl, 48/74 cnyyaeB onyxonew noyek (Bkntovas 26/34 cnyyaes
CBETIMOKIMNETOYHO KapLuuHOMbI, 8/9 cryyaes nanunnspHoi NOYEYHO-KNETOYHO KapuuHoMbl, 7/10 crnyyaes KapLMHOMbI NEPEeXoAHbIX
Knertok, 3/6 cnyvaeB XxpomMohoBHON KapLMHOMBI, 2/3 criyyaeB NIIOCKOKIETOYHOW KapLVHOMBI, 2/3 Criy4aeB CMeLLIaHHOW NoYe4Ho-
KNETOYHOM KapLuHoMbl, 0/2 cnyyaes auddysHoi T-knetouHoi numdombl, 0/2 cryyaes capkomaTtounaHoii kapuuHomel, 0/1 cnyyas
KapuuHoMbl cobupatoLmx npotokos, 0/1 crniydas nenomuocapkomsl, 0/1 cnyyas aHrroneriommuonunomel, 0/1 crnyyas aHrmonenoMmomsl n
0/1 cny4yas xpoHuyeckoro Hedputa), 7/10 cnyyaes ageHokapuuHomMbl XKKT, 3/4 cnyyaes renaToLennionspHoii KapuyuHoMbl, 2/5 crnyyaes
MeTacTaTu4Yeckux onyxonen, 2/2 cnyvyaes ageHoMbl KULeYHKKa, 1/3 crnyyaeB NNOCKOKNETOYHON KapLMHOMbI nuwwesoga v 1/1 cnyyas
afeHokapLVHOMBI nerkux. He o6HapyxeHo oKpalLMBaHWs B pasinyHbIX APYTMX NPOTECTUPOBAHHbBIX OMyXOSisiX, B TOM YMCHE OMyXorsixX
Morno4Hoi xenesel (0/5), onyxonsx wmtosuaHom xenesbl (0/5), onyxonsax moara (0/4), numdomax (0/3), onyxonsix sudHukos (0/3),
onyxonsax ronosbl 1 wew (0/3), menanomax (0/2), onyxonsx Hagnoye4Hnkos (0/2), NNOCKOKNETOUHbIX KapunHomax Lieikn matku (0/2),
onyxonsx aHaomeTpusi (0/2), cemmHomax (0/2), onyxonsix modesoro ny3bips (0/2), onyxonsx kocten (0/2), onyxonsix CrKOHHO Xenesbl
(0/2), NNOCKOKNETO4HbIX kapLuuHomMax nerkoro (0/2), MENKOKNETO4HbIX kapLuyHomax nerkoro (0/1), onyxonsix nomxenyao4qHo xenesbl
(0/1), onyxonsix koxwu (0/1), runepnnaauu npoctatel (0/1) n peoxpomoumtomax (0/1) (obLuee Yicno nccnenoBaHHbIX NaTonornyecku
M3MeHeHHbIX 0bpasLios = 207).

Alpha-Methylacyl-CoA Racemase (EPMU1) pekoMeHayeTcs Ana o6HapyxeHusa anbda-mMmeTunaunn-ko3aH3num A pauemasbl
B 3[10POBbIX 1 NOPaXEHHbIX ONYXOJbIO TKAHAX B KaYeCcTBe JONONHEHUA K CTaHAaPTHbLIM FMCTONAaTONOrNYeCKUM
uccnenoBaHUAM C NPUMEHeHneM HEMMMYHHOIO FTMCTOXMMUYECKOrO OKpaLlMBaHUA.

OrpaHuyeHusn, cneunduyHbie Ana 3Toro npoaykKra

Alpha-Methylacyl-CoA Racemase (EPMU1) onTumunanpoBaHa komnaHnuel Leica Biosystems ans ucnons3osaHnus ¢ cuctemoirt BOND
Polymer Refine Detection n BcnomoratenbHbimu peaktveamv BOND. Monb3oBaTenu, OTKMOHSAOLWMECS OT pEKOMEHAOBaHHbIX npoueayp
aHanuaa, AoMmkHbl 6paThb Ha cebs OTBETCTBEHHOCTL 3a MHTEPMNPETALIMIO PesySbTaToB UCCIIEA0BaHUI NALMEHTOB, BbIMOMHEHHbIX B

Takux ycrioBusix. MpoaomKUTeNbHOCTb BbINONIHEHUS MPOTOKONA AOIKHA ObITh OMpeeneHa onbITHbIM MyTeM U MOXET pasnnyaTbCst

B CBsi3/ C BapnabenbHOCTbIO (rKcaLmm TkaHu 1 9thPEeKTUBHOCTY YCUNeHWst aHTureHa. Mpy onTuMM3aummn ycrioBUil 4EMack1poBKY
ANUTENbHOCTU MPOTOKOSA CeAyeT UCMONb30BaTh OTPULIATENbHBIE KOHTPOSN PeaKTUBOB.

Mouck n ycTpaHeHue Henonaaok
[eiicTBKS NO yCTPaHEHMIO HEMonaaoK onucaxbl B (3).

C co0BLLEHNSIMM O HEOBBIYHOM OKpaLLMBaHUU OBpaLLaiTeCcb K CBOEMY MECTHOMY AUCTPUGLIOTOPY UMW B perMoHarnbHbIi 0hUC KOMNaHun
Leica Biosystems.

HDononHutenbHasa nidopmaumns

[lononHutenbHas nHhopMaLms o UMMYHOTVCTOXMMUYECKOMY OkpallmBaHmio peakTueamm BOND copepxuTcs B nogpasaenax
«MpuHumn meToga», «Heobxoaumble matepuansi», «Moagrotoska ob6pasLios», «KoHTponb kauecTsay, «[poBepka 4OCTOBEPHOCTM
aHanusa», «/HTepnpeTaums okpalmBaHusy, «3Ha4eHNs CUMBOMOB Ha 3TukeTkax» 1 «ObLme orpaHnyeHns» pasaena «lpuvereHne
peaktnsoB BOND» gokymeHTaumm none3osatens cuctemsi BOND.
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Gotowe do uzycia przeciwcialo BOND™
Alpha-Methylacyl-CoA Racemase (EPMU1)
Nr katalogowy: PA0210

Przeznaczenie
Ten odczynnik jest przeznaczony do stosowania w diagnostyce in vitro.

Przeciwciato rAlpha-Methylacyl-CoA Racemase (EPMU1) jest przeznaczone do identyfikacji jako$ciowej z zastosowaniem mikroskopii
Swietlnej czasteczki racemazy alfa-metyloacylo-CoA w tkance utrwalonej w formalinie i zatopionej w parafinie za pomocg barwienia
immunohistochemicznego przy uzyciu automatycznego systemu BOND (w tym systemoéw Leica BOND-MAX i Leica BOND-III).

Kliniczng interpretacje wybarwienia lub jego braku nalezy uzupeti¢ badaniami morfologicznymi oraz odpowiednimi kontrolami. Ocene
powinien przeprowadzi¢ wykwalifikowany patolog w kontekscie historii choroby pacjenta oraz innych badan diagnostycznych.

Podsumowanie i objasnienie

W celu wykazania obecnos$ci antygenéw w tkankach i komérkach (zob. ,Korzystanie z odczynnikéw BOND” w dokumentaciji uzytkownika
BOND) mozna skorzysta¢ z technik immunohistochemicznych. Przeciwciato pierwszorzedowe Alpha-Methylacyl-CoA Racemase
(EPMU1) jest gotowym do uzycia produktem, ktdry zostat specjalnie zoptymalizowany pod katem uzycia z BOND Polymer Refine
Detection. Obecno$¢ racemazy alfa-metyloacylo-CoA jest wykazywana w pierwszej kolejnosci przez umozliwienie wigzania Alpha-
Methylacyl-CoA Racemase (EPMU1) ze skrawkiem, a nastgpnie wizualizacje tego wigzania za pomocg odczynnikéw dostarczonych

w systemie detekcji. Uzywanie tych produktéw, w potgczeniu z automatycznym systemem BOND (obejmuje Leica BOND-MAX system

i Leica BOND-III system), redukuje mozliwo$¢ wystgpienia btedu cztowieka i wtasciwej zmiennosci wynikajacej z indywidualnego
rozcienczania odczynnikéw, recznego pobierania pipetg i stosowania odczynnikéw.

Odczynniki znajdujace si¢ w zestawie
Alpha-Methylacyl-CoA Racemase (EPMU1) jest mysim anty-ludzkim przeciwcialem monoklonalnym, produkowanym jako oczyszczony

supernatant hodowli tkankowej i dostarczonym w roztworze soli fizjologicznej buforowanej roztworem Tris z biatkiem nosnikowym,
konserwowanym 0,35% ProClin™ 950.

taczna objetosc =7 ml.

Klon
EPMU1.

Immunogen
Prokariotyczne rekombinowane biatko odpowiadajace 382 aminokwasom ludzkiej czasteczki racemazy alfa-metyloacylo-CoA.

Swoistos¢
Ludzka racemaza alfa-metyloacylo-CoA.

Klasa Ig (immunoglobulina)
IgG1.

Catkowite stezenia biatka
Okoto 10 mg/ml.

Stezenie przeciwciat
Wieksze lub réwne 3,7 mg/L oznaczone za pomocg testu ELISA.

Rozcienczanie i mieszanie.

Przeciwciato pierwszorzedowe Alpha-Methylacyl-CoA Racemase (EPMU1) jest optymalnie rozcienczone pod katem uzycia w systemie
BOND (w tym systeméw Leica BOND-MAX i Leica BOND-III). W przypadku tego odczynnika nie jest konieczne dodawanie wody,
mieszanie, rozcienczanie ani miareczkowanie.

Wymagane materiaty niedotagczone do zestawu
Aby uzyska¢ peing liste materiatéw potrzebnych do przygotowania prébek i barwienia immunohistochemicznego za pomocg systemu
BOND (w tym systemoéw Leica BOND-MAX i Leica BOND-III) zob. ,Korzystanie z odczynnikéw BOND” w dokumentacji uzytkownika BOND.

Przechowywanie i trwatos¢

Przechowywac¢ w temperaturze 2-8°C. Nie uzywac po uptywie daty waznosci podanej na etykiecie pojemnika.

Oznaki skazenia i/lub niestabilnosci Alpha-Methylacyl-CoA Racemase (EPMU1) sg nastepujgce: zmetnienie roztworu, pojawienie sig
zapachu i obecno$¢ osadu.

Niezwtocznie po uzyciu ponownie umiesci¢ w temperaturze 2-8°C.

Przechowywanie w warunkach innych od wskazanych powyzej wymaga weryfikacji uzytkownika'.

Srodki ostroznosci

« Ten produkt jest przeznaczony do stosowania w diagnostyce in vitro.

« Stezenie ProClin™ 950 wynosi 0,35 %. Zawiera sktadnik czynny, metyloizotiazolinon, ktéry moze powodowaé podraznienie skory,
oczu, bton $luzowych i gérnych drég oddechowych. Podczas pracy z odczynnikami nalezy nosi¢ rekawice jednorazowego uzytku.

« Aby uzyska¢ egzemplarz karty charakterystyki, nalezy skontaktowac sig z lokalnym dystrybutorem lub regionalnym biurem Leica
Biosystems lub odwiedzi¢ strone internetowg Leica Biosystems, www.LeicaBiosystems.com
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« Z prébkami przed utrwaleniem i po utrwaleniu, jak réwniez ze wszystkimi materiatami, ktére majg z nimi stycznos¢, nalezy obchodzi¢
sie tak, jak z materiatami potencjalnie zakaznymi i nalezy je utylizowac, zachowujac odpowiednie $rodki ostroznosci.2 Podczas
pobierania pipetg nie wolno zasysac odczynnikdw ustami i nalezy unika¢ kontaktu odczynnikéw i prébek ze skorg oraz btonami
$luzowymi. W razie kontaktu odczynnikéw lub prébek ze szczegdlnie narazonymi miejscami przemy¢ miejsce kontaktu duzg ilo$cig
wody. Nalezy zasiggna¢ porady lekarza.

«  Wszelkie potencjalnie toksyczne sktadniki nalezy utylizowac zgodnie z krajowymi lub lokalnymi przepisami.

« Chroni¢ odczynniki przed skazeniem drobnoustrojami, poniewaz moze ono doprowadzi¢ do zwigkszonego barwienia niespecyficznego.

« Zastosowanie czaséw odmaskowywania, inkubacji lub temperatur innych niz podano w instrukcji moze spowodowac btedne wyniki.
Wszelkie zmiany tego typu muszg zosta¢ zweryfikowane przez uzytkownika.

Instrukcja stosowania

Przeciwciato pierwszorzedowe Alpha-Methylacyl-CoA Racemase (EPMU1) zostato opracowane z myslg o zastosowaniu w
automatycznym systemie BOND (obejmujgcym systemy Leica BOND-MAX i Leica BOND-III system) w potaczeniu z BOND Polymer
Refine Detection. Zalecany protokot barwienia dla Alpha-Methylacyl-CoA Racemase (EPMU1) to edytowana wersja IHC Staining
Protocol F, w ktérej usunieto etap Peroxide Block przed MARKEREM, a blokowanie nadtlenku jest przeprowadzane po MARKERZE.
Ten zmodyfikowany protokét barwienia musi zosta¢ utworzony przez uzytkownika. Instrukcje dotyczace edycji protokotéw znajdujg sie w
rozdziale ,Dodawanie i usuwanie etapéw protokotu” w dokumentacji uzytkownika BOND. Zaleca sig cieplne odmaskowywanie epitopu
przy uzyciu roztworu BOND Epitope Retrieval Solution 2 przez 20 minut.

Oczekiwane wyniki

Tkanki prawidtowe

Klon EMU1 wykryt biatko racemazy alfa-metyloacylo-CoA w cytoplazmie kanalikéw nerkowych, hepatocytach oraz w nabtonku
gruczotowym przysadki, zotgdka, jelita, $linianek, prostaty i endometrium. Nie stwierdzono barwienia wielu innych prawidtowych tkanek
(catkowita liczba prawidtowych przypadkéw = 139).

Tkanki nowotworowe

Klon EPMU1 wybarwit 54/62 gruczolakorakéw prostaty, 48/74 guzow nerek (w tym 26/34 raki jasnokomoérkowe, 8/9 rakow
brodawkowatych nerkowokomorkowych, 7/10 rakéw urotelialnych, 3/6 rakéw barwnikoodpornych, 2/3 raki ptaskonabtonkowe, 2/3
mieszane raki nerkowokomdrkowe, 0/2 chtoniaki rozlane z komdrek T, 0/2 raki migsakowate, 0/1 raka przewodu zbiorczego, 0/1
migsakomigsaka gtadkokomoérkowego, 0/1 naczyniakomigsniakottuszczaka, 0/1 naczyniakomigsniaka i 0/1 przewlektego zapalenia
nerek), 7/10 gruczolakorakéw uktadu pokarmowego, 3/4 raki watrobokomérkowe, 2/5 rakéw przerzutowych, 2/2 gruczolaki jelit, 1/3 raki
ptaskonabtonkowe przetyku i 1/1 gruczolakoraka ptuc. Nie obserwowano barwienia w ré6znych dodatkowych ocenianych przypadkach
guzow, w tym guza sutka (0/5), tarczycy (0/5), mézgu (0/4), chioniakach (0/3), guzach jajnika (0/3), guzéw gtowy i szyi (0/3),
czerniakach 0/2), guzach nadnerczy (0/2), rakach ptaskonabtonkowych szyjki macicy (0/2), guzach endometrium (0/2) nasieniakach
(0/2), guzach pecherza moczowego (0/2), kosci (0/2), $linianek (0/2), rakach ptaskonabtonkowych ptuc (0/2), raku drobnokomérkowym
ptuc (0/1), guzach trzustki (0/1), guzach skory (0/1), rozroscie prostaty (0/1) oraz barwiaku chromochtonnym (0/1) (Catkowita liczba
nieprawidtowych przypadkéw = 207).

Alpha-Methylacyl-CoA Racemase (EPMU1) jest zalecana do wykrywania racemazy alfa-metyloacylo-CoA w

tkankach zdrowych i rakowych, jako uzupetnienie konwencjonalnego badania histopatologicznego opartego na
nieimmunologicznym barwieniu histologicznym.

Szczegolne ograniczenia dla produktu

Alpha-Methylacyl-CoA Racemase (EPMU1) zostata zoptymalizowana w Leica Biosystems pod katem stosowania z BOND Polymer
Refine Detection i pomocniczymi odczynnikami BOND. W tych okoliczno$ciach uzytkownicy, ktérzy postepujg niezgodnie z zalecanymi
procedurami testowymi muszg wzig¢ odpowiedzialnos¢ za interpretacje wynikéw chorego. Czasy protokotu mogg by¢ rézne w zwigzku
ze zréznicowaniem w zakresie utrwalenia tkanek i skuteczno$ci wzmocnienia przez przeciwciato i nalezy je okresli¢ doswiadczalnie.
Odczynniki kontroli negatywnej nalezy stosowa¢ podczas optymalizacji warunkéw odmaskowywania i czaséw protokotu.

Rozwigzywanie probleméw

W celu uzyskania dalszych informacji o dziataniu zaradczym zob. odsytacz 3.

W celu zgtoszenia nietypowego barwienia nalezy skontaktowac¢ sie z lokalnym dystrybutorem lub z regionalnym biurem firmy Leica
Biosystems.

Dodatkowe informacje

Dodatkowe informacje dotyczgce immunobarwienia przy uzyciu odczynnikéw BOND opisanego w dziatach ,Zasady postepowania”,
,Wymagane materialy”, ,Przygotowanie prébek”, ,Kontrola Jakosci”, ,Weryfikacja testu”, ,Interpretacja barwienia”, ,Objasnienie symboli
na etykietach” i ,Ograniczenia ogélne” mozna znalez¢ w punkcie ,Stosowanie odczynnikéw BOND” w dokumentacji uzytkownika
systemu BOND.
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Primarno protitelo BOND"™ pripravljeno za uporabo
Alpha-Methylacyl-CoA Racemase (EPMU1)
Kataloska §t.: PA0210

Predvidena uporaba

Ta reagent je namenjen diagnosti¢ni uporabi in vitro.

Protitelo Alpha-Methylacyl-CoA Racemase (EPMU1) je namenjeno kvalitativni identifikaciji molekul alfa-metilacil-CoA racemaze

s svetlobno mikroskopijo v tkivih, fiksiranih s formalinom in vstavljenih v parafin, z imunohistokemijskim barvanjem z uporabo
avtomatiziranega sistema BOND (vkljucuje sistem Leica BOND-MAX in sistem Leica BOND-III).

Kliniéno razlago kakrSnega koli obarvanja ali odsotnosti le-tega morajo dopolnjevati morfolo$ke Studije in ustrezni kontrolni vzorci, ki jih v
okviru klinicne anamneze bolnika in drugih diagnosti¢nih testov oceni usposobljen patolog.

Povzetek in razlaga

Imunohistokemijske tehnike se lahko uporabijo za prikaz prisotnosti antigenov v tkivih in celicah (glejte »Uporaba reagentov BOND« v
priloZzeni dokumentaciji za uporabnike sistema BOND). Primarno protitelo Alpha-Methylacyl-CoA Racemase (EPMU1) je izdelek, ki je
pripravljen za uporabo in posebej optimiziran za uporabo s sistemom BOND Polymer Refine Detection. Prikaz molekule alfa-metilacil-
CoA racemaze se doseze tako, da se najprej dovoli vezava Alpha-Methylacyl-CoA Racemase (EPMU1) na rezino, nato pa se ta vezava
prikaZe z uporabo reagentov v sistemu za zaznavanje. Uporaba teh izdelkov, skupaj z avtomatiziranim sistemom BOND (vklju¢uje
sistem Leica BOND-MAX in sistem Leica BOND-III), zniza moznost ¢loveske napake in variabilnosti, ki sama po sebi izhaja iz red¢enja
posameznega reagenta, rocnega pipetiranja in nanosa reagenta.

PriloZeni reagenti
Alpha-Methylacyl-CoA Racemase (EPMU1) je misje monoklonsko protitelo, usmerjeno proti humanim antigenom, ki je izdelano kot
supernatant tkivne kulture in je dobavljeno v fizioloSki raztopini s pufrom tris, nosilno beljakovino in 0,35 % konzervansa ProClin™ 950.

Skupna prostornina = 7 ml.

Klon
EPMU1

Imunogen
Prokariontski rekombinantni protein, ki ustreza 382 aminokislinam molekule ¢loveske alfa-metilacil-CoA racemaze.

Specificnost
Cloveska alfa-metilacil-CoA racemaza.

Razred Ig
1gG1

Skupna koncentracija beljakovin
Priblizno 10 mg/ml.

Koncentracija protiteles
Visja ali enaka 3,7 mg/l, dolocena s testom ELISA.

Redcenje in mesanje
Primarno protitelo Alpha-Methylacyl-CoA Racemase (EPMU1) je optimalno razredéeno za uporabo na sistemu BOND (vklju€uje sistem
Leica BOND-MAX in sistem Leica BOND-III). Rekonstitucija, meSanje, red¢enje ali titracija tega reagenta niso potrebni.

Potrebni materiali, ki niso prilozeni
Glejte »Uporaba reagentov BOND« v priloZeni dokumentaciji BOND za uporabnika za popoln seznam materialov, ki so potrebni za
obdelavo vzorcev in imunohistokemijsko barvanje pri uporabi sistema BOND (vkljucuje sistem Leica BOND-MAX in sistem Leica BOND-III).

Shranjevanje in stabilnost
Hraniti pri temperaturi 2-8 °C. Ne uporabljajte po datumu izteka roka uporabnosti, navedenem na oznaki na vsebniku.

Znaki, ki kazejo kontaminacijo in/ali nestabilnost Alpha-Methylacyl-CoA Racemase (EPMU1), so: motnost raztopine, prisotnost vonja in
oborina.

Takoj po uporabi ohladite na temperaturo 2-8 °C.
Uporabnik mora potrditi ustreznost pogojev shranjevanja, ¢e se ti razlikujejo od zgoraj navedenih'.

Previdnosti ukrepi

« Taizdelek je namenjen za diagnosti¢no uporabo in vitro.

» Koncentracija konzervansa ProClin™ 950 je 0,35 %. Vsebuje aktivno ucinkovino 2-metil-4-izotiazolin-3-on in lahko povzroci drazenje
koZe, odi, sluznice ter zgornjih dihalnih poti. Kadar delate z reagenti, nosite rokavice za enkratno uporabo.

« Kopijo varnostnega lista lahko dobite pri lokalnem distributerju ali regionalni pisarni druzbe Leica Biosystems ali na spletnem mestu
www.LeicaBiosystems.com.
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« Zvzorci, pred fiksiranjem in po njem, in vsemi materiali, s katerimi so prisli v stik, morate rokovati, kot da bi lahko prenasali okuzbe, in
pri njihovem odstranjevanju upostevati ustrezne previdnostne ukrepe.? Nikoli ne pipetirajte reagentov skozi usta; pazite, da reagenti
in vzorci ne pridejo v stik s koZo ali sluznicami. Ce reagenti ali vzorci pridejo v stik z ob&utljivimi deli, jih izperite z obilo vode. Poiégite
zdravnisko pomo¢.

 Sledite zveznim, drzavnim ali lokalnim predpisom za odstranjevanje katerih koli morebitno strupenih sestavin.

« Pazite, da ne pride do mikrobne okuzbe reagentov, saj lahko povzroci nespecificno barvanje.

« Ce uporabite &as ali temperature razkrivanja in inkubacije, ki se razlikujejo od navedenih, lahko pridobite napagne rezultate.
Uporabnik mora validirati morebitne spremembe.

Navodila za uporabo

Primarno protitelo Alpha-Methylacyl-CoA Racemase (EPMU1) je bilo razvito za uporabo na avtomatiziranem sistemu BOND (vkljucuje
sistem Leica BOND-MAX in sistem Leica BOND-III) skupaj s sistemom za izpopolnjeno polimerno zaznavanje BOND Polymer Refine
Detection. Priporoceni protokol barvanja za primarna protitelesa Alpha-Methylacyl-CoA Racemase (EPMU1) je spremenjena razli¢ica
protokola IHC Staining Protocol F, kjer je korak Peroxide Block pred korakom MARKER izbrisan in vstavljen za korakom MARKER. Ta
spremenjeni protokol barvanja mora ustvariti uporabnik. Za navodila za urejanje protokolov glejte »Dodajanje in odstranjevanje korakov
protokola« v dokumentaciji za uporabnike sistema BOND. Za toplotno pridobivanje epitopa se priporo¢a uporaba raztopine BOND
Epitope Retrieval Solution 2 za 20 minut.

Pri¢akovani rezultati

Normalna tkiva

Klon EPMU1 je zaznal citoplazemski protein alfa-metilacil-CoA racemaza v ledvi¢nih tubulih, hepatocitih in v Zleznem epiteliju hipofize,
Zelodca, ¢revesa, Zlez slinavk, prostate in edometrija. V Stevilnih drugih normalnih tkivih (skupno $tevilo normalnih primerov = 139) ni
bilo opaziti obarvanja.

Tumorska tkiva

Klon EPMU1 je obarval 54/62 adenokarcinomov prostate, 48/74 tumorjev ledvic (vkljuéno s 26/34 svetloceli¢nih karcinomov ledvic, 8/9
papilarnih karcinomov ledvi¢nih celic, 7/10 karcinomov prehodnih celic, 3/6 kromofobnih karcinomov, 2/3 plo$¢atoceli¢nih karcinomov,
2/3 mesanih karcinomov ledvi¢nih celic, 0/2 difuznih limfomov celic T, 0/2 sarkometoidnih karcinomov, 0/1 karcinoma zbiralnega
kanala, 0/1 leiomiosarkoma, 0/1 angioleiomioma, 0/1 angioleiomioma in 0/1 kroni¢nega nefritisa), 7/10 adenokarcinomov prebavil,

3/4 hepatocelularnih karcinomov, 2/5 metastatskih tumorjev, 2/2 adenomov ¢revesa, 1/3 plo$¢atoceli¢nih karcinomih poziralnika ter

1/1 adenokarcinoma plju¢. Obarvanja niso opazili pri razli¢nih tumorjih, ki so jih dodatno ocenili, vkljuéno s tumorji dojke (0/5), tumorji
Sc¢itnice (0/5), mozganskimi tumoriji (0/4), limfomi (0/3), tumorii jajénikov (0/3), tumoriji glave in vratu (0/3), melanomi (0/2), tumorji
nadledvi¢ne Zleze (0/2), plos¢atoceli¢nimi karcinomi materni¢nega vratu (0/2), tumorji endometrija (0/2), seminomi (0/2), tumorji se€nega
mehurja (0/2), kostnimi tumorji (0/2), tumoriji Zlez slinavk (0/2), ploS¢atoceliénimi karcinomi plju¢ (0/2), drobnoceliénimi karcinomi plju¢
(0/1), tumoriji trebusne slinavke (0/1), koznimi tumoriji (0/1), hiperplazijo prostate (0/1), feokromocitomom (0/1) (skupno $tevilo primerov
nenormalnih tkiv = 207).

lzdelek Alpha-Methylacyl-CoA Racemase (EPMU1) se priporoca za zaznavanje alfa-metilacil-CoA racemaze v
normalnih in neoplasti¢nih tkivih kot dodatna analiza ob konvencionalni histopatologiji z uporabo neimunskih
histokemiénih barvil.

Specificne omejitve izdelka

Druzba Leica Biosystems je protitelo Alpha-Methylacyl-CoA Racemase (EPMU1) optimizirala za uporabo s sistemom BOND Polymer
Refine Detection in pomoznimi reagenti BOND. Uporabniki, ki odstopijo od priporo€enih preizkusnih postopkov, morajo prevzeti
odgovornost za razlago bolnikovih rezultatov pod temi pogoji. Trajanje protokola se lahko spremeni zaradi razlik pri fiksiranju tkiv in
ucinkovitosti izbolj$ave antigena ter se mora dolociti empiriéno. Uporabiti morate negativne kontrolne reagente, kadar optimizirate pogoje
razkrivanja in trajanje protokola.

Odpravljanje tezav
Glejte 3. navedbo za ukrep za odpravljanje napake.

Ce zelite porogati o nenavadnem obarvanju, se obrnite na svojega lokalnega distributerja ali regionalno pisarno druzbe Leica
Biosystems.

Dodatne informacije

Dodatne informacije o imunoloskem barvanju z reagenti BOND lahko najdete v priloZeni dokumentaciji za uporabnike sistema BOND
»Uporaba reagentov BOND« v poglavjih Nacelo postopka, Potrebni materiali, Priprava vzorcev, Kontrola kakovosti, Verifikacija testa,
Tolmacenje obarvanja, Legenda za simbole na oznakah in Splosne omejitve.
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BOND"™ Primarni protilatka pripravena k pouZiti
Alpha-Methylacyl-CoA Racemase (EPMU1)
Kat. ¢.: PA0210

Zamyslené pouziti
Tato reagencie je uréena k diagnostickému pouziti in vitro.

Protilatka Alpha-Methylacyl-CoA Racemase (EPMU1) je uréena k pouziti pfi kvalitativnim stanoveni molekul alfa-metylacyl-CoA
racemazy svételnou mikroskopii ve tkani fixované formaldehydem a zalité v parafinu imunohistochemickym barvenim pomoci
automatického systému BOND (zahrnujiciho systémy Leica BOND-MAX a Leica BOND-III).

Klinickou interpretaci jakéhokoliv barveni nebo jeho nepfitomnosti je nutné doplnit morfologickym vysetfenim s pouzitim spravnych
kontrol a zhodnotit je musi kvalifikovany patolog v kontextu s klinickou anamnézou pacienta a jinymi diagnostickymi testy.

Souhrn a vysvétleni

Imunohistochemické techniky Ize pouzit k prikazu pritomnosti antigenG ve tkani a v burikach (viz ,PouZiti reagencii BOND* v uZivatelské
dokumentaci BOND). Primarni protilatka Alpha-Methylacyl-CoA Racemase (EPMU1) je produkt pfipraveny k pouziti, ktery byl specificky
optimalizovan k pouziti se soupravou BOND Polymer Refine Detection. Prikazu alfa-metylacyl-CoA raceméazy se dosahne tim, Ze se
nejprve umozni vazba Alpha-Methylacyl-CoA Racemase (EPMU1) na fez, a poté se tato vazba vizualizuje pomoci reagencii dodanych

v detekénim systému. Pouziti téchto produktt v kombinaci s automatickym systémem BOND system (v&etné systému Leica BOND-
MAX system a Leica BOND-III system) sniZuje moznost lidské chyby a inherentni variability v disledku fedéni jednotlivych reagencii,
manualniho pipetovani a pouziti reagencii.

Dodavané reagencie

Alpha-Methylacyl-CoA Racemase (EPMU1) je my$i monoklonalni protilatka proti lidskym antigentim vyrabéna jako supernatant
z tkanové kultury a dodavana ve fyziologickém roztoku pufrovaném Tris s pfenasejicim proteinem, obsahujici jako konzervaéni
prostfedek 0,35% ProClin™ 950.

Celkovy objem =7 ml.

Klon
EPMU1.

Imunogen
Prokaryoticky rekombinantni protein odpovida 382 aminokyselinam lidské molekuly alfa-methylacyl-CoA racemazy.

Specificita

Lidska alfa-methylacyl-CoA raceméaza.
Trida Ig

19G1.

Koncentrace celkového proteinu
Pfiblizn& 10 mg/ml.

Koncentrace protilatek

3,7 mg/l nebo vys$i, stanovena metodou ELISA.

Redéni a michani

Primarni protilatka Alpha-Methylacyl-CoA Racemase (EPMU1) je optimalné nafedéna k pouziti v systému BOND (v€etné systému Leica
BOND-MAX a Leica BOND-III). Rekonstituce, michani, fedéni ani titrace této reagencie nejsou nutné.

Potrebny material, ktery neni souc¢asti dodavky

Uplny seznam material(i potfebnych ke zpracovani vzorku a k imunohistochemickému barveni pomoci systému BOND system (v&etné
systému Leica BOND-MAX system a Leica BOND-III system) je uveden v bodé ,Pouziti reagencii BOND* v uzivatelské dokumentaci
BOND.

Skladovani a stabilita

Uchovaveijte pfi teploté 2—-8 °C. Nepouzivejte po uplynuti data exspirace uvedeného na $titku nadoby.

Znamky signalizujici kontaminaci nebo nestabilitu Alpha-Methylacyl-CoA Racemase (EPMU1) jsou: zkaleni roztoku, vznik zapachu
a pfitomnost precipitatu.

Okamzité po pouziti vratte do prostiedi s teplotou 2—-8 °C.

Podminky skladovani jiné nez vyse uvedené musi uZivatel! validovat.

Bezpecnostni opatieni

« Tento produkt je uréen pouze pro diagnostické pouZiti in vitro.

« Koncentrace pfipravku ProClin™ 950 je 0,35 %. Obsahuje aktivni slozku 2-methyl-4-isothiazolin-3-on a muze zplsobit podrazdeéni
klze, oéi, sliznic a hornich cest dychacich. Pii manipulaci s reagenciemi pouzivejte rukavice na jedno pouziti.

« Vytisk bezpec¢nostniho listu materialu ziskate od mistniho distributora nebo oblastni kancelafe spole¢nosti Leica Biosystems, nebo
muzete navstivit webové stranky Leica Biosystems: www.LeicaBiosystems.com
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« Se vzorky pred fixaci i po fixaci a se vSemi materidly, které s nimi pfisly do kontaktu, je nutno zachazet, jako by mohly prenaset
infekci, a zlikvidovat je za pouziti pfislusnych bezpe&nostnich opatfeni?. Nikdy reagencie nepipetujte sty a zabrarite kontaktu
reagencii a vzorku s kuzi a sliznicemi. Pokud se reagencie nebo vzorky dostanou do kontaktu s citlivymi oblastmi, omyjte je velkym
mnozstvim vody. Vyhledejte Iékafskou pomoc.

« Udaje o likvidaci jakychkoli potencialné toxickych komponent prostuduijte ve federalnich, statnich nebo mistnich nafizenich.

+ Minimalizujte mikrobialni kontaminaci reagencii, mohlo by dojit ke zvy$eni vyskytu nespecifického barveni.

« Ziskavani, inkubaéni doby nebo teploty jiné nez specifikované mohou vést k chybnym vysledkim. VSechny takové zmény musi byt
uzivatelem validovany.

Navod k pouziti

Primarni protilatka Alpha-Methylacyl-CoA Racemase (EPMU1) byla vyvinuta k pouziti v automatickém systému BOND (véetné systému
Leica BOND-MAX a Leica BOND-III) v kombinaci se soupravou BOND Polymer Refine Detection. Protokol doporu¢eného barveni
primarni protilatky Alpha-Methylacyl-CoA Racemase (EPMU1) je upravena verze IHC Staining Protocol F, kde se ma vynechat krok
blokovani peroxidem pred pouzitim MARKERU a tento krok se provede az po pouziti MARKERU. Tento modifikovany protokol barveni
musi byt vytvofen uZivatelem. Pokyny ohledné tpravy protokolu viz ,Kroky pfidani a odstranéni protokolu® v uzivatelské dokumentaci
BOND. Teplem indukované odmaskovani epitopu se doporucuje s pouzitim roztoku BOND Epitope Retrieval Solution 2 po dobu 20
minut.

Ocekavané vysledky

Normalni tkané

Klon EPMU1 detekoval cytoplasmaticky protein alfa-metylacyl-CoA racemaza v renalnich tubulech, hepatocytech a v zZlazovém epitelu
hypofyzy, Zaludku, stfev, slinnych Zlaz, prostaty a endometria. Barveni nebylo zjisténo u rdznych ostatnich normalnich tkani (Celkovy
pocet normalnich tkani = 139).

Néadorové tkané

Klon EPMU1 barvil 54/62 adenokarcinomut prostaty, 48/74 nador( ledvin (z toho 26/34 svétlobunéénych karcinomd, 8/9 papilarnich
karcinom( renalnich bunék, 7/10 karcinomu prechodnych bunék, 3/6 chromofobnich karcinomu, 2/3 karcinoml skvaméznich bunék,
2/3 smisenych karcinomu renalnich bunék, 0/2 difuznich T-lymfomu, 0/2 sarkomatoidnich karcinomu, 0/1 karcinomu sbérnych kanalkd,
0/1 leiomyosarkomu, 0/1 angioleiomyolipomu, 0/1 angioleiomyomu a 0/1 chronické nefritidy), 7/10 adenokarcinomt gastrointestinalniho
traktu, 3/4 hepatocelularnich karcinomu, 2/5 metastatickych nadort, 2/2 adenom stiev, 1/3 karcinomu skvaméznich bunék jicnu

a 1/1 adenokarcinomu plic. Zbarveni nebylo zji$téno u dalSich vysetfovanych nador(, véetné nadord prsu (0/5), nadoru §titné zlazy
(0/5), nadort mozku (0/4), lymfomu (0/3), nadoru vajecniku (0/3), nadort hlavy a krku (0/3), melanomu (0/2), nadord nadledvin (0/2),
karcinomt skvamoznich bunék délozniho hrdla (0/2), nadort endometria (0/2), seminomu (0/2), nadort moGového méchyie (0/2),
nadort kosti (0/2), nadoru slinnych zlaz (0/2), karcinomd skvaméznich bunék plic (0/2), malobunééného karcinomu plic (0/1), nadoru
pankreatu (0/1), nadoru kuze (0/1), hyperplazie prostaty (0/1) a feochromocytomu (0/1) (Celkovy pocet vySetfenych abnormalnich tkani
=207).

Alpha-Methylacyl-CoA Racemase (EPMU1) se doporucuje k detekci alfa-metylacyl-coa racemazy v normalnich

a neoplastickych tkanich, jako doplnék ke konvenéni histopatologii s pouzitim neimunologickych histochemickych
natéra.

Omezeni specificka pro tento produkt

Alpha-Methylacyl-CoA Racemase (EPMU1) byl spole¢nosti Leica Biosystems optimalizovan k pouziti se soupravou BOND Polymer
Refine Detection a s pomocnymi reagenciemi BOND. UzZivatelé, ktefi se pfi vySetfeni odchyli od doporu¢eného postupu, musi za téchto
okolnosti pfijmout odpovédnost za interpretaci vysledkl u pacienta. Doby uvedené v protokolu se mohou lisit v disledku odchylek pfi
fixaci tkani a ucinnosti pfi zvyraznéni antigenu a musi byt stanoveny empiricky. Pfi optimalizaci podminek pfi ziskavani a dob v protokolu
musi byt pouzity reagencie pro negativni kontrolu.

Reseni problému
Napravna opatfeni jsou uvedena v odkaze 3.
S hlasenim neobvyklého barveni kontaktujte mistniho distributora nebo oblastni kancelaF spole¢nosti Leica Biosystems.

Dalsi informace

Dalsi informace o imunobarveni reagenciemi BOND naleznete pod nazvy Princip metody, Potfebné materialy, Pfiprava vzorku, Kontrola
kvality, Ovéreni testu, Interpretace barveni, Vysvétleni symbolu na Stitcich a Obecna omezeni v uzivatelské dokumentaci BOND, v bodé
,Pouziti reagencii BOND".

Literatura

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

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

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

4. Lloyd M, Darley D, Wierzbicki A et al. a-Methylacyl-coA racemase — an obscure metabolic enzyme takes centre stage. FEBS Journal.
2008: 275;1089-1102.

5. Rubin M, Zhou M, Dhanasekaran S et al. a-Methylacyl coenzyme A racemase as a tissue marker for prostate cancer. Journal of the
American Medical Association. 2002: 287(13);1662—1670.

Datum vydani

11 zafi 2018

PA0210
Page 41



BOND"™ Pripravené na PouZitie Primarne Protilatky
Alpha-Methylacyl-CoA Racemase (EPMU1)
Katalégové ¢.: PA0210

Zamyslané pouzitie

Toto ¢inidlo je uréené na diagnostické pouzitie in vitro.

Protilatka Alpha-Methylacyl-CoA Racemase (EPMU1) je uréena na poutzitie pri kvalitativnej identifikacii molekul alfa-metylacyl-CoA
racemazy svetelnou mikroskopiou v tkanive fixovanom formalinom a zaliatom do parafinu prostrednictvom imunohistochemického
farbenia pouzitim automatizovaného systému BOND (zahffia systémy Leica BOND-MAX a Leica BOND-III).

Klinicka interpretacia akéhokolvek zafarbenia alebo jeho absencie musi byt kombinovana s morfologickymi vysetreniami a
zodpovedajucimi kontrolami. Vysledky je nutné vyhodnotit' v kontexte klinickej anamnézy pacienta a dal$ich diagnostickych testov
vedenych kvalifikovanym patolégom.

Zhrnutie a vysvetlenie

Imunohistochemické techniky mozno pouzit na preukazanie pritomnosti antigénov v tkanivach a bunkach (pozrite si ¢ast' ,Pouzivanie
¢inidiel BOND* v pouzivatel'skej dokumentacii k systému BOND). Primarna protilatka Alpha-Methylacyl-CoA Racemase (EPMU1) je
produkt pripraveny na okamzité pouzitie, ktory bol Specificky optimalizovany na pouzitie so systtmom BOND Polymer Refine Detection.
Preukazanie alfa-metylacyl-CoA racemazy sa vykonava tak, Ze najprv sa umozni vazba Alpha-Methylacyl-CoA Racemase (EPMU1) na
rez a tato vazba sa nasledne vizualizuje pomocou ¢inidiel poskytnutych v detekénom systéme. PouZitie tychto produktov v spojitosti s
automatizovanym systémom BOND (zahiria systémy Leica BOND-MAX a Leica BOND-III) zniZzuje moznost fudskej chyby a inherentnej
variability vyplyvajucej z individualneho nariedenia €inidiel, manualneho pipetovania a aplikacie Cinidiel.

Dodané ¢inidla

Alpha-Methylacyl-CoA Racemase (EPMU1) je mySia anti-ludsk& monoklonalna protilatka vyprodukovana ako supernatant bunkovych
kultdr a dodavana v tris-pufrovanom fyziologickom roztoku s transportnym proteinom, obsahujtica 0,35 % pripravku ProClin™ 950 ako
konzervacnej latky.

Celkovy objem =7 ml.

Klon
EPMU1.

Imunogén

Prokaryoticky rekombinantny protein zodpovedajuci 382 aminokyselinam ludskej molekuly alfa-metylacyl-CoA racemazy.
Specificita

Ludska alfa-metylacyl-CoA racemaza.

Trieda Ig
IgG1.

Celkova koncentracia proteinov
Cca 10 mg/ml.

Koncentracia protilatok
Vy$Sia alebo rovna 3,7 mg/l podla ELISA.

Riedenie a mieSanie
Primarna protilatka Alpha-Methylacyl-CoA Racemase (EPMU1) je optiméalne zriedena na pouZzitie v systéme BOND (zahfia systémy
Leica BOND-MAX a Leica BOND-III). Rekonétitucia, mieSanie, riedenie ani titracia tohto ¢inidla nie su potrebné.

Pozadovany nedodany material

Uplny zoznam materialov potrebnych na pripravu vzorky a imunochemické zafarbenie pomocou systému BOND (zahfiia systémy Leica
BOND-MAX a Leica BOND-III) si pozrite v €asti ,Pouzivanie €inidiel BOND" v pouzivatelskej dokumentacii k systému BOND.

Uskladnenie a stabilita
Skladujte pri teplote 2 — 8 °C. Nepouzivajte po uplynuti datumu exspiracie uvedeného na $titku zasobnika.

Znamky signalizujice kontaminaciu alebo nestabilitu Alpha-Methylacyl-CoA Racemase (EPMU1) su: zakalenie roztoku, vznik zapachu a
pritomnost zrazeniny.

Okamzite po pouziti vratte do teploty 2 — 8 °C.
Iné nez vyssie uvedené podmienky skladovania si vyzaduju validaciu pouzivatelom’.

Bezpecnostné opatrenia

« Tento produkt je uréeny na diagnostické pouzitie in vitro.

« Koncentracia produktu ProClin™ 950 je 0,35 %. Obsahuje aktivnu zlozku 2-metyl-4-izotiazolin-3-6n a moéze sposobit podrazdenie
koze, o¢i, sliznic a hornych dychacich ciest. Pri manipulacii s ¢inidlami pouzivajte jednorazové rukavice.

« Materidlovy bezpecnostny list vdm poskytne miestny distributor alebo regiondlna pobocka spolo¢nosti Leica Biosystems, pripadne
navstivte webovu lokalitu spolo¢nosti Leica Biosystems www.LeicaBiosystems.com.
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+ So vzorkami pred fixaciou a po nej a vSetkymi materialmi, ktoré s nimi prisli do kontaktu, je nutné manipulovat ako s potencialne
infek&nymi a zlikvidovat ich pri dodrzani zodpovedajtcich bezpe&nostnych opatrni2. Cinidla nikdy nepipetujte Ustami a zabrarite
kontaktu ¢inidiel a vzoriek s koZou a sliznicami. Ak sa ¢inidla alebo vzorky dostanu do kontaktu s citlivymi oblastami, umyte ich
velkym mnoZstvom vody. Vyhladajte lekarsku pomoc.

« Likvidaciu pripadnych potencialne toxickych stcasti definuju federalne, Statne alebo miestne predpisy.

* Minimalizujte mikrobialnu kontaminaciu cinidiel. V opaénom pripade méze dojst k zvyseniu nespecifického zafarbenia.

+ Nedodrzanie predpisanych déb zachytu, inkuba¢nych dob alebo teplot moze viest k nespravnym vysledkom. VSetky takéto zmeny si
vyZaduju validaciu pouzivatefom.

Navod na pouzitie

Primarna protilatka Alpha-Methylacyl-CoA Racemase (EPMU1) bola vytvorena na pouzitie v automatizovanom systéme BOND (zahfiia
systémy Leica BOND-MAX a Leica BOND-III) v kombinacii so systémom BOND Polymer Refine Detection. Odporucany protokol
farbenia pre primarnu protilatku Alpha-Methylacyl-CoA Racemase (EPMU1) je upravena verzia IHC Staining Protocol F, kde sa odstrani
krok Peroxide Block pred krokom MARKER a krok Peroxide Block sa vlozZi za krok MARKER. Tento modifikovany protokol farbenia musi
vytvorit pouzivatel. Pokyny pre spdsob Upravy protokolov najdete v ¢asti ,Pridanie a odstranenie krokov protokolu“ v pouzivatelskej
dokumentécii BOND. Zachyt epitopov s tepelnou indukciou sa odporti¢a pomocou pripravku BOND Epitope Retrieval Solution 2 po dobu
20 minat.

Ocakavané vysledky

Normélne tkaniva

Klon EPMU1 detegoval cytoplazmovy protein alfa-metylacyl-CoA racemazu v obli¢kovych tubuloch, hepatocytoch a glandularnom epiteli
hypofyzy, zaludku, ¢revach, slinnej Zlaze, prostate a v sliznici maternice. V réznych dalSich normainych tkanivach nebolo pozorované
Ziadne zafarbenie (celkovy pocet normalnych pripadov = 139).

Néadorové tkaniva

Klon EPMU1 zafarbil 54/62 adenokarcinémov prostaty, 48/74 nadorov obli¢iek (vratane 26/34 ¢&irych bunkovych karcinémov,

8/9 karcinomov papilarnych renalnych buniek, 7/10 prechodnych bunkovych karcinémov, 3/6 chromofébnych karcinémov, 2/3
skvamocelularnych karcinémov, 2/3 zmieSanych karcinémov renalnych buniek, 0/2 difdznych lymfémov T-buniek, 0/2 sarkometoidnych
karcinomov, 0/1 karcinému zberného kandlika, 0/1 leiomyosarkému, 0/1 angioleiomyolipému, 0/1 angioleiomyému a 0/1 chronickej
nefritidy), 7/10 adenokarcinémov gastrointestinalneho traktu, 3/4 hepatocelularnych karcinémov, 2/5 metastatickych nadorov, 2/2
adenémov criev, 1/3 skvamocelularnych karcinémov pazeraka a 1/1 adenokarcinému pltic. Nebolo zistené Ziadne zafarbenie v réznych
dalsich hodnotenych nadoroch vratane nadorov prsnika (0/5), nadorov $titnej zlazy (0/5), nadorov mozgu (0/4), lymfémov (0/3),
nadorov vajeénikov (0/3), nadorov hlavy a krku (0/3), melanémov (0/2), nadorov nadobli¢iek (0/2), skvamocelularnych karcinémov kréka
maternice (0/2), endometrialnych nadorov (0/2), seminémov (0/2), nadorov mo¢ového mechura (0/2), nadorov kosti (0/2), nadorov
slinnej Zlazy (0/2), skvamocelularnych karcinémov pltc (0/2), malého bunkového karcinému pltc (0/1), nadoru pankreasu (0/1), nadoru
koze (0/1), hyperplazie prostaty (0/1) a feochromocytému (0/1) (celkovy pocet abnormalnych pripadov = 207).

Alpha-Methylacyl-CoA Racemase (EPMU1) sa odporuca na detekciu alfa-metylacyl-CoA racemazy v normalnych
a neoplastickych tkanivach ako doplnok konvenénej histopatolégie pouzitim neimunologickych histochemickych
zafarbeni.

Specifické obmedzenia pre tento vyrobok

Alpha-Methylacyl-CoA Racemase (EPMU1) bola v spolo¢nosti Leica Biosystems optimalizovana na pouzitie so systémom BOND
Polymer Refine Detection a pomocnymi ¢inidlami BOND. Pouzivatelia, ktori sa odchylia od odporu¢anych testovacich postupov, musia
akceptovat zodpovednost za interpretaciu vysledkov pacienta za tychto okolnosti. Casy podla protokolu sa mézu li§it z dévodu odchylok
vo fixacii tkaniva a U€innosti zvyraznenia antigénu a musia sa zistit empiricky. Pri optimalizacii podmienok zachytu a ¢asov podfa
protokolov je potrebné pouZit negativne kontroly ¢inidlom.

Riesenie problémov

Pri ndprave moéze byt napomocna referencia 3.

Neobvyklé zafarbenie ohlaste miestnemu distributorovi alebo regionalnej pobocke spolo¢nosti Leica Biosystems.

Dalsie informacie

Dalsie informéacie o imunofarbeni s inidlami BOND néjdete v &astiach Princip postupu, Pozadované materialy, Priprava vzorky, Kontrola

kvality, Overenie testu, Interpretacia zafarbenia, Legenda k symbolom na oznacgeni a VS§eobecné limitacie v pouzivatelskej dokumentacii
k systému BOND ,Pouzivanie ¢inidiel BOND".
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