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Se presenta el modelo de Rétulo Externo e Interno.
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A modo de ejemplo, se presentan los rétulos externos e internos, con todas las formas de
presentacion del producto TIA-1 (RBT-TIA1), RMab. También se presentan como ejemplo los
rétulos externos e internos correspondientes a la version Tinto (prediluido) del mismo producto en

todas sus presentaciones.

Todos los productos tienen los mismos rétulos, con la informacién de nombre, clon, volumen,
dilucién, cédigo, lote y vencimiento que corresponde a cada producto.
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Rotulos externos 12)
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RMab 8= RMab 5=
® % ™ %
0.5mL Dil:1:10-1:50 85 1mL Dil:1:10-1:50 85
m o m =
. 0 o . v &
Dil: 1:10-1:50 oo Dil: 1:10-1:50 B
o™ oo
uwy o wy o
REF BSB-3813-05 @ § REF| BSB-3813-1 @ §
[ ]
LOT|  XXXXXXXXX = OO
) k J
H( KHXH-XK-XX E E -‘ HHXXKH-XX-XXK
/\ |uoi
Bio SB Inc. Bio SB Inc.
5385 Hollister Ave. - BC 5385 Hollister Ave.
ol A ad
Santa Barbara, CA 20Cc Santa Barbara, CA
93111 UsA 93111 USA
- / e
4 N\ 4 N
) A ~T3] PIXXXX L wvb] A ]3] Posx
Blo ® SB ;_'|\ I i i loshoon Blo [ SB / !\, I L e hiosh com

c-Myc(RBT-CMYC), RMab

c-Myc(RBT-CMYC), RMab

[REF] BSB-3813-05
[LOT] 000000
oJ

4 ™
o0 T [ PEXCXXX
Blo . SB _Il_ eifi.biosh.com
c-Myc
(RBT-CMYC) o
5@
RMab 5=
oz
0.1mL Dil:1:10-1:50 %5
-
. 25
Dil: 1:10-1:50 o5
2 a
REF| BSB-3813-01 @i
= &
L]
XOOOKKNK [y
- !
o OOXXXXX Of:={0]
/I\ [upi
Bio SB Inc.
5385 Hollister Ave. ~ 89C
d E‘adrllgt:Barbara_cn 290 ﬂ/
93111 USA
- _/
V4 .
Rétulos internos 16)
4 N\
L X A 3] PIXXXX
Blo ® SB / I\ I 1) eif biosh.com
c-Myc(RBT-CMYC), RMab
0.1mL Dil:1:10-1:50
[ReF| BSB-3813-01 .
[LoT] 300CCOOMKX o %
- Bio SB Inc.
0 oo W
- /

0.5mL Dil:1:10-1:50

wl

Bic SB Inc.

L/

VYWY WY Y 5385 Hollister Avergidg 8
>< ROORE-XX z g o
- Santa Barbara,-CA 83111 US@
\/-

[REF| BSB-3813-1
[LOT] 3000000

S MK
P AARA-AA-AA

1mL Dil:1:10-1:50

~ 8°C
2°C i/
I Bioc SB Inc.

5385 Hollister Ave. Bldg 8
Santa Barbara. CA 83111 USA

j
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Rotulos externos 17)

~ BloooSB —Ii- PEXXXX A
d -] eifubiosb.com
Tinta Cyclin D1
(RM241) &
i
RMab 5=
©3
o Z
3mL 55
B>
m —
oo
oo
wy o
REF| BSB-3761-3 @ §
=
XOOKKKX = 4
) L -
é HHKKHH-X K E E
Qadvis EAR AB —
| st /\ [upi
SE-223 70 Lund -
Sweden
CE€
Bio SB Inc.
5385 Hollister Ave. r B°C
Santa Barbara, CA b il
93111 USA
o J

Rétulos internos 17)

(f
BIO%'SB (€ [vo] A\ [l 7550,

Tinto Cyclin D1(RM241), RMab

REF| BSB-3761-3 3mb

[LoT] XOCOCKXX

0J
-

- 8°C
2C i/

Bio SB Inc.
e v vy d 5385 Hollister Ave. Bldg 8
M-XH-X £
RERK-RE-XK Santa Barbara, CAS3111 USA

.

'\

(BIO%SB (T 0 |
. AL gify biogh.com
Tinto Cyclin D1
(RM241) E
i
RMab S
=3
o Z
. 3
ke
m —
od o
o™
o
REF BSB-3761-7 @ gé
F
MOOOOGKK =] d
] Fh H
-’ KKK -XXK-XX E E
QAdvis EAR AB ——
Ideon Sci Park
/N [upi
SE-:d23 70 Lund,
Sweden
C€
Bio 5B Inc.
5385 Hollister Ave. ~ 89C
J Bldg 8 i/
Santa Barbara, CA 22C~
93111 UsSA
N\ 4
4 ™

BIO%'SB (€ ANt e

Tinto Cyclin D1(RM241), RMab

[REF] BSB-3761-7 7mL

LOT| XOOOKCKXKX

~ 8°C
2C i/

HX-KEKK

i Bio SB Inc
CJ 5385 Hollister Ave. Bldg 8
- Santa Barbara. CA 82113054

/

|
L

BIOARS S.A._, .
Liricia del Carmen Bichagina 20de71

Prasidenta

-
e J/

4 BIO%SB Ii— PO )
o LAY gif biosh.com
Tinto Cyclin D1
(RM241) E
=0
RMab 2=
=35
o Z
15mL = '5
% ]
n2
od 0
o
o
REF| BSB-3761-15 @D §
]
XOOCKXKXX (=]
) [
é HOKRK-KH-KXK E'. E
QAdyvis EAR AB —
/\ [upi
SE-223 70 Lund
Sweden
CE€
Bio SB Inc.
5385 Hollister Ave. - B'C
Santa Barbara, CA 20C~
93111 UsSa
- J/
e N
o0 T3 PIXXO
BIO%SB (¢ AN T .

Tinto Cyclin D1(RM241), RMab

15mL
REF| BSB-3761-15

[LoT] XXXOO000KK

~ BT
20 l/

Bic SB Inc.
5385 Hollister Ave. Bldg &
Santa Barbara, CA 22111 USA
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Rotulos externos 18)

e e N
L L] ] PEOCKK
BIO%’SB _Il_ eifu biosb.com
Cyclin D1
(RM241) v
>m
RMab S=
0.1l Di:1:100-1:500 E%
c T 121001000 o O
% =
Dil: 1:100-1:500 Q2
2o
BSB-3761-01 24
XK '
—J [
B OOXKXXXX E]%A2[s]
QAdvis EAR AB —
] Lo o pat /I\ [upi
Sweden L
CE€
Bio 5B Inc.
|I 5385 Hollister Ave. i/— anc
Bldg & ¥
Santa Barbara, CA 290
93111 UsA
N J
7 .
Rétulos internos 18)
-
BIO%SB (€ vo] A\ [T

Cyclin D1(RM241), RMab

IE BSB-3761-01 0.1 Dil:1:100-1:50

[LoT] 000K

~ 8°C
felle} i/

Bio SB Inc.
5385 Hollister Ave. Bldg 8
Santa Barbara. CA 93111 USA

N

4 Blo..SB _/—|:i._ P XX \
. LA ify biosb.com
Cyclin D1
; 2=
(RM241) 2
S o
RMab 23S
o
5
0 Z
0.5mL Di:1:100-1:500 R 5
m 5
%]
Dil: 1:100-1:500 Q2
Ba
REF BSB-3761-05 @ §
-
XXX [=]
=
-‘ KHHH-HA-KXK E
Qadvis EAR AB I
ep] o sonce o /A\ [uor]
SE223 70 Lung,
Sweden
[vo] C€
Bio 5B Inc
5385 Hollister Ave. ~ BOC
d Bldg & %
Santa Barbara, CA 29~
93111 USA
o _/
4 N\
o0 5] PIXXKK
BIOSB C€ Wo) A\ [Ta7

Cyclin D1(RM241), RMab
0.5miL Dil:1:100-1:5

REF| BSB-3761-05
LOT| XXXXXXXXXX

CJ
-

~ 8°C
29C i/

Bio SB Inc
e v d 5325 Hollister Ave. Bldg 8 .
KX Bldg 2
KEAKIN-KA Santa Barbara, CA 9314 USA

/

\_ ~ |

4 N\
(X —Ts] PIXXXX
Blo * SB —Il_ gifu biosb.com
Cyclin D1
(RM241) .
0
RMab 3=
-3
Ao ©Zz
mL Dil:1:100-1:500 = 9
W
Dil: 1:100-1:500 @ 2
o™
wy o
REF| BSB-3761-1 @ §

LOT]  XXXXXXXXX

CJ
P b9 9.9.0.0.6 ¢4

QAdvis EAR AB
ldeon Science Park
Scheelevagen 17
SE-223 70 Lund,
Sweden

Bio SB Inc.

5385 Hollister Ave.

Bldg &

Santa Barbara, CA
93111 UsSA

f A
BIO%'SB (¢ A\ [T P

eiu biosb.com
Cyclin D1(RM241), RMab

REF| BSB-3761-1 1mL Dil:1:100-1:500

[LOT] XOXXXXXXHXK

~ 89C
2o i/
Bioc SB Inc.

5385 Hollister Ave. Bldg 8
Santa Barbara, CA 83111 USA
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Rotulos externos 19)

e A 4 h ( i h
L1 T3] PIXXXX L T a7 PEXKK s o] PECXKX
Blo ® SB _Il_ eifu biosh.com Blo . SB —Il— eifu.biosh.com Blo * SB —]:l— ifu biosh.com
Tinto ICOS/CD278 Tinto ICOS/CD278 Tinto ICOS/CD278
(RM417) ;li (RM417) % (RM417) %
RMab 5= RMab 5% RMab 32
-2 -2
52 ™ Z ) ™ Z
am 35 35
- - -
2o g2 22
o oo o
B a B & 8 &
REF| BSB-3731-3 g BSB-3731-7 T8 BSB-3731-15 28
® o ® *
. -
LOT|  XXXXXXXXX LOT|  XXXXXXXXX EE‘E XXKXXKXXX
O LJ -EEE LJ
P 1 8.6.9.0.0.0.0 4 = FHOHKKHK-XXK E E = XXXK-XK-XX
QAdvis EAR AB QAdvis EAR AB — QAdvis EAR AB
Ldson S(.:I?‘I:Ice Pfrk Ideon _-cwence Park UDI Ldson SC.:IIEEICE P:'m\
(oo o] Sorcimem Lo Jme] S AN
Sweden Sweden
Ce€
Bio SB Inc. Bio 5B Inc. Bio SB Inc
5385 Hollister Ave_ 5365 Hollister Ave. - 8°C 5365 Hollister Ave.
d Bidg & J Bldg 8 % J Bldg &
Santa Barbara, CA Santa Barbara, CA Ea Santa Barbara, CA
93111 USA 93111 USA 93111 USA
- - _/ -

Rétulos internos 19)

f N\ N [ )
v R o0 A 3 PIXXXX
BIO%'SB (€ o] A\ [L& P BIO%SB (€ o] A\ [Ti 75 BIO%'SB (& [wo] /I [h) G,
Tinto ICOS/CD278(RM417), RMab Tinto ICOS/CD278(RM417), RMab Tinto ICOS/CD278(RM417), RMab
[REF|] BSB-3731-3 sml - [REF] BSB-3731-7 7mk . [REF] BSB-3731-15 e -
[LOT] XOOXXXXX e % [LOT]  XOXXXXXXXX »c % [LOT]  XXXXXXXXX e %
& il S e ol e e N | L oo al Eheies e
N J L ) T/ /
~
S/ %/ |F-2026-68624390-AMWM
f’ll /
( _ BIOARS S.A.

IOARS
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Rotulos externos 20)

( BIO%'SB A

ICOS/CD278

*Ii* PIXXXX
-2 eifu biosb.com

(RM417)

RMab

0.1mL Dil:1:50-1:200

Dil: 1:50-1:200
BSB-3731-01

XK
LJ
-

KOHXKH-XK-KX

$5522319LOTNUMBERZ*

-
o
=
o
=
“)
.
(4}
jun)
9]
jan]
o™
o
wn
an]
+
*

QAdvis EAR AB
Ideon Science Park

REP | Scheelevagen 17
SE-223 70 Lund,
Sweden

Bio SB Inc.

5385 Hollister Ave.
Bldg &

Santa Barbara, CA
83111 UsA

Rétulos internos 20)

[
BIO%'SB (¢ /AN
ICOS/CD278(RM417), RMab

IE BSB-3731-01 0. Dik1:50-1:200
LOT| XOO00COCK

I 5 POOOKX
~ gl biosh.com

i/’ ac
200

Bio 5B Inc.
5385 Hellister Ave. Bldg 8
Santa Barbara. CA 83111 USA

N

J

1 N
' el PIXXXX
Blo . SB 7117 eifu.biosh.com
ICOS/CD278
(RM417) %’
Sm
RMab B=
o
25
n Z
0.5mL Dil:1:50-1:200 E 5
=
w
Dil: 1:50-1:200 o2
B &
REF| BSB-3731-05 @ §
MOOCKXXX =
O
i’ HOHKKK-KK-XX E E
QaAdvie EAR AB R
] Sam et /\ [upl
.EE-Zd‘JE 70 Lund,
Sweden
-IVD CE
S35 Hollter Ave. e
Bidg & i/
Santa Barbara, CA 29C~
93111 USA
. J
4 N\
o0 A T3 PO
VD o
BIO%SB C€ [wo] A\ [l

ICOS/CD278(RM417), RMab

IE BSB-3731-05 0.5 Dil:1:50-1:200

[LoT] 200000

- BC
2oc i/

Bio SB Inc.
5385 Hollister Ave. Bldg 8
Santa Barbara. CTA 2931 1_].,&5:1._‘\‘

oA

BIOARS S.AP4gina23de71
tricia del Carmen Pichaves
Presidentea

- — N
P 3 PIXXXX
BIO [) SB _Il_ eifu biosh.com
ICOS/CD278
(RM417)
RMab

1mL Dil-1-50-1-200

Dil: 1:50-1:200

BSB-3731-1

LOT]  SOOOOOKKXX

$$522319LOTNUMBERZ*

*+B502BSB373110/

J
= ORI K HHH K,

QAdvis EAR AB

Ideon Science Park

Scheelevagen 17
SE-223 70 Lund

Sweden

Bio 5B Inc.
5385 Hollister Ave.
Bldg &
Santa Barbara, CA
93111 UsA
-
4 N

e A 37 PIOGKK
B'O ® S B c E ,& If[\l F;::L.HDSI;.CCH
ICOS/CD278(RM417), RMab

IE BSB-3731-1 iml DI-1:50-1:200
[LOT] 2000000

CJ
-

- BT
2oc %

Bio SB Inc.
x).-y--‘ Y_X 5385 Hollister Ave. Bldg &
Santa Barbara. CA 23111 USA

N J

[
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Rotulos externos 21)

3]

~

PIXXXX
aifu.biosh.com

( BIO%'SB

Tinto Laminin-R/RPSA

=
(BSB-144) E>
0
MMab S=
0 =2
o Z
=5
% -
m 2
o
[t
[Tp Mt
BSB-3736-3 @
OO
J
a XXXXXXXX

QAdvis EAR AB
Ideon Science Park
Scheelevagen 17
SE- 70 Lund,
Sweden

Bio SB Inc.

5385 Hollister Ave.
Bldg &

Santa Barbara, CA

93111 USA

Rétulos internos 21)

PEXXXX

( BIO%'SB _Ii: eifs.biosb.com

Tinto Laminin-R/RPSA

(BSB-144) Y
0
MMab 5=
w =2
o Z
25
m —
o 2
ool
oy
BSB-3736-7 D8
MOOXXOKKXK
]
o XXXXXXXX

QAdvis EAR AB
Ideon Science Park
Scheelevagen 17
SE-223 70 Lund,
Sweden

Bio SB Inc.

5385 Hollister Ave.
Bldg 5

Santa Barbara, CA
93111 UsSA

\

QAdvis EAR AB
Ideon Science Park
Scheelevagen 17
SE-223 70 Lund,
Sweden

Bio SB Inc.

5385 Hollister Ave.
Bldg &

Santa Barbara, CA
93111 USA

4 Blo..SB I~ i_ PERHK \
* L] ify biosh.com
Tinto Laminin-R/RPSA
(BSB-144) &
S &8
MMab B=
2
15mL 5 5
% |
m 2
o
o 0o
W o
BSB-3736-15 3
XOXKXXXXKX %‘E’%
J
oo XOOKKXXXX Eﬂﬁm

/I\ [uor;
[ivo] Ce€

i/- gc
2o

/

4 N
BIO®SB C€ o] /\ [[i 70
Tinto Laminin-R/RPSA(BSB-144), MMab
REF| BSB-3736-3 3mL .

[LOT] 200K0OKXX 2,6,%
J all oo e
- )

e N[ )
I — o0 A T3] PO
BIO’.‘SB ( E ,/L I il F;lrLE;st‘cn Blo . SB c E «& I,Il * g biosh.com
Tinto Laminin-R/RPSA(BSB-144), MMab Tinto Laminin-R/RPSA(BSB-144), MMab
[REF] BsB-3736-7 7mL . [REF] BSB-3736-15 rem e
[LOT] XO00O0MX e % [LOT] XXXXXXXXX . %
ic SB Inc. - Bio SB Inc.
J wl e e o N wl e s s
- Y o
— ‘ /
/ i |F-2026-68624390

BIOARS S.A. Pigina24de71
atricia del Carmen Bichevés
Prasidenta

-,01\P -INPMEZANMAT /

BIOARS S.A.
BIOQ. CLAUDIA ETCHEVES
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Rotulos externos 22)

4 BloooSB T3] PRoxx )
° LR ¢ify biosh.com
Laminin-R/RPSA
(BSB-144) %
MMab 3
235
™ Z
0.5mL Dil:1:50-1:200 % 5
s
W
Dil: 1:50-1:200 Q2
B o
BSB-3736-05 @ §
=
XXXXXXHXKX =]
[ ]
]
ﬁ( KHAKK-XK-KX E E
QAdvis EAR AB e
] oo e Pan /I\ [upi
SE-223 70 Lund
Sweden
CE€
Bio SB Inc.
5385 Hollister Ave. - 8°C
ad G {
Santa Barbara, CA 2c
93111 USA
\_ _/
e N
eo0 A ~TE] PO
BIO [ ] SB c E /_\!\ I,B il biosh.com

Laminin-R/RPSA(BSB-144), MMab

0.5mi Dil:1-50-1:200 .
felled i/
Bio SB Inc.

d 5385 Hollister Ave. Bldg &

REF| BSB-3736-05

[LOT]  XOOKXNXKX

4 ™
ad T Ta1 PERGOXX
BIO%’SB _Il_ &ifu.biosh.com
Laminin-R/RPSA
(BSB-144) e
>m
MMab 2 s
235
w
™ Z
0.1mL Dil-1:50-1:200 l’m‘- 6
m =
w
Dil: 1:50-1:200 D 2
ooy
oy
REF BSB-3736-01 @ §
LOT|  XOO00KXX (=]
J
y XXXXXXXX (]3]
QAdvis EAR AB —
[ [rep] Sereemvagen 17 /A\ [upi
SE-223 70 Lund,
Sweden
Cce
Bio SB Inc.
| I 5385 Hollister Ave. l/— goc
Bldg & ¥
Santa Barbara, CA Jec
93111 USA
o )
7 .
Rétulos internos 22)
4 N
o0 — 5 PLOGEK
BIO%SB C€ ol A [1i70
Laminin-R/RPSA(BSB-144), MMab
REF| BSB-3736-01 0. Dil:1-50-1-20¢ e
[LOT] XXOXXXXXHKKX e %
. Bio SB Inc
0 oo al soche s e
- /

Santa Barbara, CA 03147 USA )
\_ , Wy
e
/"‘.
o
/
(__H_f/

A

-

~

Ii— POKX
=1 eifu.biosb.com

BIO%'SB
Laminin-R/RPSA
(BSB-144)

MMab

mL Dil:1:50-1:200

Dil: 1:50-1:200

BSB-3736-1

*+B502BSB373610/
$8522319LOTNUMBER/*

). 9,0.9.9.9.9.9.0.¢

HAXKK-KK-XX

QAdvis EAR AB
ldeon Science Park
Scheelevagen 17
SE-223 70 Lund,
Sweden

Bio SB Inc.

5385 Hollister Ave.
Bldg &

Santa Barbara, CA
93111 USA

(r

-

BIO%'SB (¢ /N

REF| BSB-3736-1
[LOT] XOOOXXXXX

3] PIXXXX
I,B il biosh.com

Laminin-R/RPSA(BSB-144), MMab

mL Di:1:50-1:200 .
felled i/
Bio SB Inc

d 5385 Hollister Ave. Bldg &

Santa Barbara. CA 83111 USA

CJ

L
- AIRHRE-KK

J

-%j/ |F-2026-68624390W/

BIOARS S.A.

BIOARS S.A
alricia da) Carmen .Etc~
Preaidemu

hevas
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Rotulos externos 23)

4 ™ 4 ™
o0 T PIXXXX o0 3 PIXXXX
BIO%'SB _Il_ ef biosh.com BIO%'SB —Il— ¢if.biost.com
Tinto LEF1 Tinto LEF1
(RBT-LEFT1) ?‘2 (RBT-LEF1) E
w o
RMab 52 RMab 32
w©0 = © =2
o Z o Z
7mL 25 15mL §'C_)
B 25
m — m —
o ™ o™
o™ o o
w o o
REF BSB-3826-7 @ § REF BSB-3826-15 @ §
XOKXHXXHKX XXXKXXXKX
LJ LJ
P XKHX-XK-XKX Py KOKKK-XAK-XKX
Bio SB Inc Bio SB Inc
5385 Hollister Ave. 5385 Hollister Ave.
J Bldg 8 d Bldg &
Santa Barbara, CA Santa Barbara, CA
93111 UsA 93111 USA
- / o
4 N 4 ™
o0 A ~TH] PIXXXX L wb| /] ]3] Pooox
Blo ® SB L\ I,[l i Biost.com Blo L SB L\I\ I’B il biosh.com
Tinto LEF1(RBT-LEF1), RMab Tinto LEF1(RBT-LEF1), RMab
15mL
[REF] BSB-3826-7 7mi REF| BSB-3826-15 "

LOT| OGN

CJ
-

Bio 5B Inc.

wl

JOUXK

- N
L L] e PEKKX
BIO%'SB _Il_ eifubiosb.com
Tinto LEF1
(RBT-LEF1) =
i
RMab § %
o Z
3mL 85
% 2
m 2
S8
o
BSB-3826-3 23
XHXKKKXKK = ]
- L
oy 000CXX XX ElEXE
/\ [upi
Bio 5B Inc.
5385 Hollister Ave. ~ 8°C
J g!:?rll;tfﬂarbara. CA 200 l/
93111 UsSA
g J
7 .
Rétulos internos 23)
4 N
o0 A a1 PIGOOK
BIO®%'SB A R
Tinto LEF1(RBT-LEF1), RMab
[REF] BSB-3826-3 3ml e
[LOT] XO00000MXX e %
0 o wl s s
\ /

/

~ 8T
2c %

5285 Hollister Ave. Bldg&" h CJ

Santa Barbara.yaﬂ 11 USA

LOT

-
¢ i/

FOOOOOCK
d Bio SB Inc.
vy v 5385 Hollister Ave. Bldg &
KKK =]
KEXK-RX-XX Santa Barbara, CAS3111 USA

| (7
25
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Rétulos externos 24)

4 Blo. OSB —]:i— EIX?(XX \
* A2 ify biosh.com
LEF1
(RBT-LEF1) P
Sm
RMab .
o2
o1 82
0.1mL Dil:1:50 - 1:200 8 9
) w0 @
Dil: 1:50 - 1:200 g p
o 0
w0y
BSB-3826-01 24
L
LOT|  SOOCKKKXXX E ]
] L
- C00EXXXX E |E

Bio SB Inc

5385 Hollister Ave.
Blig &

Santa Barbara, CA
93111 USA

. S

Rétulos internos 24)

4 ™
L L] M Ts1 PIXXXX
BIO%’'SB _Il_ &if biosh. com
LEF1
(RBT-LEF1) >
S o
RMab B=
25
~N Z
0.5mL Dil:1:50 - 1:200 % 6
m
w
Dil: 1:50 - 1:200 Q 9
o
oy
REF BSB-3826-05 @ §
LOT|  XXOXXXXXXX =
CJ &
oy OOKXXXXX EEE
/A\ [upi
Bio 5B Inc.
5385 Hollister Ave. r 89C
ad 1
Santa Barbara, CA o ol
93111 USA
- J
4 N
o0 A T PG
IVD L
BIO%'SB /N L

LEF1(RBT-LEF1), RMab
0.5mL Dil:1:50 - 1:200

%- &c
20

[REF] BSB-3826-05
[LOT] XXX
]

r )
BIO%’'SB AN Th e
LEF1(RBT-LEF1), RMab
[REF| BSB-3826-01 pmemEm——

[LoT] XO0COOOXX 2ﬂcl/
. [ R o
\_ J

Bic 5B Inc
5385 Hollister Ave. Bldg 8
Santa Barbara, CA 83 114-LIGA

o ~ F J
d,b""

4 Blo. OSB _Ii_ PIGCOCK \
. L2 eifubiosh.com
LEF1
(RBT-LEF1) =
0
RMab 5=
535
~NZ
1mL Dil:1:50 - 1:200 % =
@ 9
Dil- 1:50 - 1:200 D 2
oo™
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Rotulos externos 25)
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3mL
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Bio SB Inc.
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Santa Barbara. CA 83111 USA
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Rotulos externos 26)
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Blo ® S B LI\\ I il biosb.com
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0.1mlL Dik1:50-1:200

- EC
20¢ i/
I Bio SE Inc

5385 Hollister Ave. Bldg &
Santa Barbara. CA 23111 USA
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Rotulos externos 27)
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3mL
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Bic SB Inc
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Santa Barbara, CA
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Rotulos externos 28)
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Rétulos internos 28)
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[REF] BSB-3782-01
[LoT] 000000

BIO%'SB (¢ /N

TIA-1(RBT-TIA1), RMab
0.l Dil:1:50-120¢

PIXH XX
il biosb.com
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~ 8°C
2°C l/

]
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REP | Scheelevagen 17
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[LoT]  X000000xXX

CJ

> JOC-KH-X
- ARKK-RA-AK

N

0.5 Dil:1:50-1200

PIXXXX
it biosh.com

- B°C
2°C l/

s

[ReF| BsB 37821
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Rotulos externos 29)
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o
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B
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Rétulos internos 29)
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L 1] A T3 PG
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[REF| BSB-3751-3

Tinto TIGIT(BSB-152), MMab
3mL

- 8C
2c i/

e N 4 e T h
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BIO%’SB _Il_ aifu biosb.com BIO%'SB _Il_ &ifu bios.com
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o
MMab 5S MMab 3L
~5 =2
o Z _ o Z
7mL 55 15mL 5
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LJ LJ
i‘ KK HR-KK-KXK -‘ KRR -K KKK E
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)
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Rétulos externos 30)
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Rotulos externos 31)

[ Blo...SB e PEXXXX A

_Il_ &ifu biosb.com
Tinto TIM-3/HAVCR2/CD366

(BSB-163) S
0
MMab S=
2
8=
amt S5
ua]
05
m —
od o
o od
w o
REF BSB-3752-3 @ §
OGO
)
o XHOXGXXXX

QAdvis EAR AB
Ideon Science Park
Scheelevagen 17
SE-223 70 Lund,
Sweden

]
m
o

Bio 5B Inc.

5385 Hollister Ave.
Bldg &

Santa Barbara, CA
23111 UsSA

aad

-

Rétulos internos 31)

[

'
L] T s PEXKXX
BIO%’SB i eifubiosh.com
Tinto TIM-3/HAVCR2/CD366
(BSB-163) x
e
MMab S =
N3
n Z
55
33
m —
o M
o o
w0
BSB-3752-7 ° 8
LOT|  XOO0KCKXXXX
(J
= KAXKK-XK-XX
QAdvis EAR AB
Ideon Science Park
REP | Scheelevagen 17
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Rotulos externos 32)
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Rétulos externos 33)
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—Ii— PIXXXX
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Bio 5B%”
TIA-1

Clona: RBT-TIA1
Monoclonal de Conejo

Recuadro /HO de T/A 1 en te//do de L/nfoma CLL/SLL fijado en formal/na
y embebido en parafina
Uso

Para uso en diagndstico in Vitro.

Este anticuerpo ha sido validado para ser utilizado en aplicaciones
inmunohistoquimicas en tejidos fijados en formalina amortiguada y embebidos
en parafing, tejido congelado y preparaciones celulares. La interpretacion de los
resultados debe ser realizada por un profesional médico calificado.

Inmundgeno
Fragmento Recombinante Correspondiente Al Extremo N Del TIA1 Humano.

Resumen y explicacion

TIA-1 (antigeno intracitoplasmatico de células T) es una proteina citoplasmatica
asociada a granulos de 15 kDa, expresada en linfocitos que procesan el potencial
citolitico. TIA-1 es un miembro de una familia de proteinas de unién a ARN y
posee actividad nucleolitica contra las células diana de linfocitos citotoxicos
(CTL). Se ha sugerido que esta proteina puede estar implicada en la induccién de
apoptosis, ya que reconoce preferentemente homopolimeros poli (A) e induce la
fragmentacion del ADN en dianas CTL. La principal especie asociada a granulos
es una proteina de 15 kDa que se cree que se deriva del extremo carboxilo del
producto de 40 kDa mediante procesamiento proteolitico.

La expresion de TIA-1 se ha estudiado en linfomas anaplasicos de células
grandes (ALCL), linfomas de células NK, linfomas periféricos de células T,
linfocitosis de células T, linfomas de células B y leucemia linfoblastica, linfoma
de Hodgkin, etc. que del 60 al 70% de los linfomas anaplasicos de células
grandes reaccionan con TIA-1. EL TIA-1 también reacciona con la mayoria de las
leucemias linfociticas granulares grandes, linfomas hepatoesplénicos de células
T, linfomas intestinales de células T, linfomas de células T similares a NK,
linfomas de células NK, linfomas nasales de células T / NK, linfomas subcutaneos
de células Ty linfomas angiocéntricos pulmonares de fenotipo T o NK. Todos los
linfomas de células B, Hodgkin y leucemias linfoblasticas son negativos para
TIA-L.

Doc #: PI3782ES
Version #: 3

T|'po de Monoclooal de Clona RBT-TIAL
anticuerpo Conejo
Isotipo IgG Reactividad | Parafina, Congelada
Localizacion | Citoplasmatico Reactmdod Humano
de especie
Amigdalas, Bazo, Linfoma Anaplasico de Células
Control
Grandes
Aplicacién Linfoma de Hodgkin y No Hodgkin, Linfoma, Leucemia
P E Histiocitica, Melanoma y Cancer de Piel

Presentacion

Anti-TIA-1 es un anticuerpo Monoclonal de Conejo derivado de cultivo celular
que se concentra, dializa, se esteriliza por filtracion y se diluye en(solucion
amortiguadora) pH 7.5, la cual contiene albimina sérica bovina (BSA) y azida
sodica como antimicrobial.

Carmﬁﬁ E“:“

I|
at(tc:la dﬂ g|d'Bl"lm OQ cL AU

No. Catilogo Presentacion Dilucion Volumen
BSB-3782-3 Prediluido Listo para usar 3.0 mL
BSB-3782-7 Prediluido Listo para usar 7.0 mL
BSB-3782-15 Prediluido Listo para usar 15.0 mL
BSB-3782-01 Concentrado 1:50-1: 200 0.1 mL
BSB-3782-05 Concentrado 1:50-1: 200 0.5 mL
BSB-3782-1 Concentrado 1:50-1: 200 1.0 mL
Control positivo de tejidos

No. Catalogo Cantidad
BSB-9409-CS 5 portaobjetos

Almacenar a 2-8°C (Control de Tejidos: Almacenar 20-25°C)

Precauciones

1. Sélo para usuarios profesionales. Los resultados deben ser interpretados por
un profesional médico calificado.

2. Este producto contiene 0.1% azida de sodio (NaN3) como antimicrobiano.
Asegurese de que se utilizan los procedimientos de manipulacién adecuados con
este reactivo.

3. Use siempre equipo de proteccion personal, como bata de laboratorio, gafas y
guantes cuando manipule reactivos.

4. Deseche la solucion no utilizada con abundante cantidad de agua.

5. No ingerir este reactivo. Si se ingiere el reactivo, consulte a un médico de
inmediato.

6. Evite el contacto con los ojos. Si se produce contacto, enjuague con una gran
cantidad de agua.

7.Siga las precauciones de seguridad del dispositivo de calentamiento utilizado
para la recuperacion de epitopos (Olla de presion o similar).

8. Para obtener informacion adicional sobre sequridad, consulte el manual, hoja
de especificaciones o de datos de seguridad de este producto.

9. Para obtener recomendaciones completas para el manejo de especimenes
bioldgicos, consulte el documento del CDC, "Directrices para practicas de trabajo
seguras en laboratorios de diagndstico médicos humanos y animales” (enlistado
en las referencias abajo).
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Estabilidad

Este Producto es estable hasta la fecha de caducidad en la etiqueta del producto.
No usar después de la fecha de caducidad que aparece en la etiqueta del
paquete. Evitar grandes fluctuaciones de temperatura. Conservar adecuadamente
cuando no esté en uso y evitar una exposicion prolongada a temperatura
ambiente.

Preparacion del espécimen

Secciones de parafina: El anticuerpo se puede utilizar en secciones de tejido
fijados con formalina amortiguada y embebidos en parafina. Asegurese de que el
tejido se someta a una fijacion adecuada para obtener mejores resultados. Se
recomienda el pretratamiento de tejidos con recuperacion térmica de epitopos
utilizando la solucién ImmunoDNA Retriever con Citrato de Bio SB (BSB
0020-BSB 0023), ImmunoDNA Retriever con EDTA (BSB 0030-BSB 0033) o
ImmunoDNA Digestor (BSB 0108-0112), o similares. Consulte el reverso para ver
el protocolo completo. Durante la inmunotincidn, el tejido debe permanecer
hidratado en todo momento, mediante el uso de una solucion de lavado como el
ImmunoDNA Washer (BSB 0029 y BSB 0042), o similar.

Secciones congeladas y preparaciones celulares: EL anticuerpo se puede
utilizar para la inmunohistoquimica en secciones congeladas y preparaciones
celulares fijadas en acetona.

Protocolo de IHQ

1. Los tejidos deben ser cortados de 3 a 5 micras por microtomia y montados en
portaobjetos cargados positivamente como los portaobjetos de Bio SB
Hydrophilic Plus Slides (BSB 7028) o TintoDetector Cap Gap Plus Slides (BSB
7006), o similares.

2. Secar durante 2 horas a 58 °C.

3. Desparafinar, deshidratar y rehidratar los tejidos.

4. Someter los tejidos a la recuperacion térmica de epitopos utilizando una
solucion de recuperacion adecuada como el ImmunoDNA Retriever con Citrato
(BSB 0020-BSB 0023) o EDTA (BSB 0030-BSB 0033), 0 similar.

5. Métodos de calentamiento sugeridos:

a. Olla de Presion TintoRetriever o equivalente

Coloque los tejidos en recipientes plasticos o de vidrio resistentes al calor tipo
Coplin o similares, conteniendo la solucion de trabajo de recuperacion antigénica
ImmunoDNA Retriever con Citrato o EDTA, o similar, y coloquelos enlaollaa
presion. Agregue 3-5 cm de agua destilada a la olla a presion, programar a
100-121°C e Incubar durante 15 minutos. Dejar salir el vapor a presion, abrir y
transferir los tejidos a temperatura ambiente.

b. Mddulo TintoRetriever PT o equivalente

Coloque los tejidos en recipientes plasticos o de vidrio resistentes al calor tipo
Coplin, conteniendo la solucion de trabajo de recuperacion antigénica
ImmunoDNA Retriever con Citrato o EDTA, o similar. Incubar durante 30-60
minutos y atemperar a temperatura ambiente.

¢. Método Bario Maria

Coloque los tejidos en recipientes plasticos o de vidrio resistentes al calor tipo
Coplin, conteniendo la solucion de trabajo de recuperacion antigénica
ImmunoDNA Retriever con Citrato o EDTA, o similar, durante 30-60 minutos.

6. Después del tratamiento térmico, transfiera los portaobjetos en ImmunoDNA
Retriever con Citrato o EDTA a temperatura ambiente y deje reposar durante
15-20 minutos.

Leyenda de Simbolo / Légende des symboles/Erldauterung der Symbole

7. Para la tincién manual, realice la incubacién de anticuerpos a temperatura
ambiente. Para los métodos de tincion automatizados, realice la incubacion de
anticuerpos de acuerdo con las instrucciones del fabricante del instrumento.

8. Lave los portaobjetos con la solucion de lavado ImmunoDNA Washer o similar.
9. Contintie con el protocolo de tincién IHQ. Lave los portaobjetos entre cada
paso con la solucion de lavado ImmunoDNA Washer, o similar.

Protocolo Inmunohistoquimico Abreviado

Paso ImmunoDetector | PolyDetector PolyDetector
AP/HRP AP/HRP Plus HRP
Bloqueador de . . .
pergxidasa/AP 5 min. 5 min. 5 min
Anticuerpo primario 30-60 min. 30-60 min. 30-60 min.
Deteccién de 1° paso 10 min. 30-45 min. 15 min.
Deteccion de 2° paso 10 min. No Aplica 15 min.
Sustrato-Cromdgeno 5-10 min. 5-10 min. 5-10 min.
Contratincion/Montaje Varia Varia Varia

Protocolo de montaje

Para obtener instrucciones detalladas sobre el uso de medios de montaje
permanentes biodegradables como XyGreen PermaMounter (BSB 0169-0174) o
resinas a base de solventes organicos como PermaMounter (BSB 0094-0097),
consulte PI0174 o PI0097.

Limitaciones del producto

Debido a la variabilidad inherente de los procedimientos inmunohistoquimicos
(IHQ), incluyendo el tiempo de fijacién de los tejidos, el factor de dilucion
utilizado del anticuerpo, el método de recuperacion térmica utilizado y el tiempo
de incubacion, para obtener resultados 6ptimos se debe utilizar controles
positivos y negativos. Los resultados deben ser interpretados por un profesional
médico calificado.

Referencias

1. Dukers DF, ten Berge RL, Oudejans JJ, et al. A cytotoxic phenotype does
not predict clinical outcome in anaplastic large cell lymphomas. J Clin Pathol.
1999;52(2):129-136. doi:10.1136/jcp.52.2.129

2. Hatano B, Ohshima K, Katoh A, et al. Non-HTLV-1-associated primary
gastric T-cell lymphomas show cytotoxic activity: clinicopathological,
immunohistochemical characteristics and TIA-1 expression in 31 cases.
Histopathology. 2002;41(5):421-436.
doi:10.1046/j.1365-2559.2002.01459.x

3. Kanavaros P, Vlychou M, Stefanaki K, et al. Cytotoxic protein expression in
non-Hodgkin's lymphomas and Hodgkin's disease. Anticancer Res.
1999;19(2A):1209-1216.

4. Mori N, Murakami Yl, Shimada S, et al. TIA-1 expression in hairy cell
leukemia. Mod Pathol. 2004;17(7):840-846.
doi:10.1038/modpathol.3800129

5. U.S. Department of Health and Human Services: Centers for Disease
Control and Prevention. Guidelines for Safe Work Practices in Human and
Animal Medical Diagnostic Laboratories. Supplement / Vol. 61, January 6,
2012. https://www.cdc.gov/mmwr/pdf/other/su6101.pdf

QAdvis EAR AB

Ideon Science Park Temperatura de almacenamiento Fabricante Numero de Catalogo
EC | REP Scheelevigen 17 Limites de température Fabricant | [REF Référence du catalogue
g Zuldssiger Temperaturbereich Hersteller Bestellnummer

SE-223 70 Lund, Sweden

P Pafa pso en diagndstico in vitro Consulte las instrucciones
ispositifAnéeital de diagnostic in vitro I:E] Consulter les instructions dutilisation
e

Fecha de Expiracion Numero de Lote
Utiliser jusque LOT Code du lot /

] IyeI)vX\eggbaéBIE" 4200 _A

LB =\>/-\v aav v v = AN e )
i

In-Vitro-Diagnostikum Gebrauchsanweisung beachten
{ 00

b Bio SB%
i -Bioﬁzpa‘rmun'etcnevés 5385 Hollister Avenue, Bldg. 8, Ste. 108 Santa Barbara, CA 93111, USA
atricia "";m,mmm Tel. (805) 692-2768 | Tel. (800) 561-1145 | Fax. (805) 69%9{13 39de71
E-mail: sales@biosb.com | Website: www.biosb.com

BIOARS S.A.
BIOQ. CLAUDIA ETCHEVES
DIRECTOR TECNICC




BIO%'SB
Cathepsin K

Clona: BSB-172
Monoclonal de raton

F R RS0
{ f;,

do normal de colon FFPE.

Uso previsto
Para uso diagndstico in vitro.

Este anticuerpo esta destinado para su uso en aplicaciones
inmunohistoquimicas en tejidos fijados en formalina e incluidos en parafina
(FFPE), secciones de tejido congelado y preparaciones celulares. La
interpretacion de los resultados debe ser realizada por un profesional
médico calificado.

Inmundgeno
Fragmento recombinante de la proteina Cathepsin K humana.

Resumen y Explicacion

La Cathepsina K es una cisteina proteasa que puede ser secretada como una
proenzima y se activa en un entorno de bajo pH, como los lisosomas. La
(Cathepsina K acepta residuos de Arginina y Lisina en el sitio activo P1,
actuando sobre los Receptores Activados Proteoliticamente (PARs) en una
matriz extracelular. Ademas, la Cathepsina K también divide el colageno y
degrada la matriz 6sea, y esta involucrada en la via de sefalizacion mTOR de
la autofagia celular y la apoptosis. También se ha demostrado que la
Cathepsina K induce la agregacion plaquetaria y afecta la via de senalizacion
Hedgehog.

Como proteasa activa en la matriz extracelular y los lisosomas, se ha
implicado a la Cathepsina K en la progresion e invasividad del cancer. Se ha
demostrado que la Cathepsina K tiene una actividad proteolitica especifica
sobre PAR-3 y PAR-4, que se expresan en la matriz extracelular de las células
epiteliales-mesenquimales en el cancer de mama. La division proteolitica de
los PARs estimula la agregacion plaquetaria y la fosforilacion de p38 en la
via de senalizacion MAPK. La division proteolitica inducida por la Cathepsina
K aumenta la expresion de proteinas relacionadas con la metastasis en el
cancer de hueso y prostata, asi como en las células con caracteristicas
epiteliales-mesenquimales en el cancer de mama.

TIPO de Monoclonal de Clon BSB-172
Anticuerpo raton
Isotypo |gG1, kappa Reactividad Parafina, Congelado
N . - Species
Localizacion Citoplasmatico Re'; ctivity Humano
Control Tejido de Higado 0 Mama Humana
Aplicacion Cancer de Mamo, Cénoer de Prostata, Cancer de H?d,,
Rechazo y Autoinmunidad

Doc #: PI3800ES
Version #: 1

Presentacion

El anticuerpo Anti-Cathepsina K es un anticuerpo monoclonal de raton
derivado de un sobrenadante de cultivo celular que se concentra, se dializa,
se filtra esteriliza y se diluye en un tampdn con pH 7.5, que contiene
alblmina sérica bovina (BSA) y azida sédica como conservante.

Niimero de

Catdlogo Presentacion Dilucion Volumen
BSB-3800-3 Prediluido Listo para Usar 3.0 mL
BSB-3800-7 Prediluido Listo para Usar 7.0 mL
BSB-3800-15 Prediluido Listo para Usar 15.0 mL
BSB-3800-01 Concentrado 1:25-1:100 0.1mL
BSB-3800-05 Concentrado 1:25-1:100 0.5 mL
BSB-3800-1 Concentrado 1:25-1:100 1.0mL

Diapositivas de Control Disponibles
Nimero de Catilogo
BSB-9438-CS

Cantidad
5 diapositivas

Almacenamiento: Almacenar a 2-8°C (Diapositivas de Control: Almacenar a
20-25°C)

Precauciones

1. Solo para uso profesional. Los resultados deben ser interpretados por un
profesional médico calificado.

2. Este producto contiene <0.1% de azida sddica (NaNs) como conservante.
Asegurese de utilizar procedimientos adecuados de manejo con este
reactivo.

3. Siempre use equipo de proteccion personal, como un guardapolvos de
laboratorio, gafas de proteccidn y guantes al manipular reactivos.

4. Deseche la solucion no utilizada con abundante agua.

5. No ingiera el reactivo. Si se ingiere, busque atencion médica de inmediato.
6. Evite el contacto con los ojos. Si ocurre contacto, enjuague con grandes
cantidades de agua.

7. Siga las precauciones de sequridad del dispositivo de calentamiento
utilizado para la recuperacion del epitopo (TintoRetriever Pressure Cooker u
otro similar).

8. Para obtener informacion adicional sobre seguridad, consulte la Hoja de
Datos de Seguridad (HDS) de este producto.

9. Para recomendaciones completas sobre el manejo de muestras bioldgicas,
consulte el documento del CDC, "Directrices para Practicas de Trabajo
Seguras en Laboratorios de Diagnostico Médico Humanos y de Animales”
(vea las Referencias en este documento).

Estabilidad

Este producto es estable hasta la fecha de vencimiento indicada en la
etiqueta del producto. No lo utilice después de la fecha de vencimiento
indicada en la etiqueta del paquete. Deben evitarse las fluctuaciones de
temperatura. Almacene adecuadamente cuando no esté en uso y evite la
exposicion prolongada a condiciones de temperatura ambiente.
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Preparacion de la Muestra

Secciones de parafina: EL anticuerpo se puede utilizar en secciones de tejido
fijado en formalina e incluido en parafina (FFPE). Aseglrese de que el tejido
haya sido fijado adecuadamente para obtener mejores resultados. Se
recomienda el pretratamiento de los tejidos con recuperacion del epitopo
inducido por calor (HIER) utilizando Bio SB ImmunoDNA Retriever con Citrato
(BSB 0020-BSB 0023), ImmunoDNA Retriever con EDTA (BSB 0030-BSB
0033), o InmunoDNA Digestor (BSB 0108-0112). Consulte el reverso para
ver el protocolo completo. EL tejido debe mantenerse hidratado mediante el
uso de las soluciones Bio SB Immuno/DNA Washer (BSB 0029 y BSB 0042).

Secciones congeladas y preparaciones celulares: E| anticuerpo se puede
utilizar en secciones congeladas fijadas con acetona y preparaciones
celulares fijadas con acetona.

Protocolo de IHC (Inmunohistoquimica)

1. Corte y monte tejidos de 3-5 micrones fijados en formalina e incluidos en
parafina en portaobjetos con carga positiva, como los Bio SB Hydrophilic
Plus Slides (BSB 7028).

2. Deje secar al aire durante 2 horas a 58°C.

3. Desparafine, deshidrate y rehidrate los tejidos.

4. Somete los tejidos a la recuperacion del epitopo inducido por calor (HIER)
utilizando una solucidn adecuada de recuperacion, como el ImmunoDNA
Retriever con Citrato (BSB 0020-BSB 0023) o el EDTA (BSB 0030-BSB 0033).
5. Se pueden utilizar tres métodos de calentamiento:

a. Olla a presion TintoRetriever o Equivalente: Coloque los
tejidos/portaobjetos en un recipiente de tincion o un frasco Coplin que
contenga el ImmunoDNA Retriever con Citrato o EDTA'y coléquelo sobre la
rejilla en la olla a presion. Agregue 1-2 pulgadas de agua destilada a la olla
a presion y ajuste el calor a alto. Incube durante 15 minutos. Abra la olla y
transfiera inmediatamente los portaobjetos a temperatura ambiente.

b. Médulo TintoRetriever PT o Método de Bano de Agua: Cologue los
tejidos/portaobjetos en un recipiente de tincion o un frasco Coplin
precalentado que contenga el ImmunoDNA Retriever con Citrato 0 EDTA a
95°C-99°C. Incube durante 30-60 minutos.

¢. Método de Vapor Convencional: Coloque los tejidos/portaobjetos en un
recipiente de tincion o un frasco Coplin precalentado que contenga el
ImmunoDNA Retriever con Citrato o EDTA en una vaporera, cibralos y
vaporice durante 30-60 minutos.

6. Después del tratamiento térmico, transfiera los portaobjetos al
ImmunoDNA Retriever con Citrato o EDTA a temperatura ambiente y déjelos
reposar durante 15-20 minutos.

7. Para la IHC manual, realice la incubacion con el anticuerpo a temperatura
ambiente. Para los métodos de IHC automatizada, realice la incubacion con
el anticuerpo de acuerdo con las instrucciones del fabricante del
instrumento.

8. Lave los portaobjetos con la solucion ImmunoDNA Washer o agua
destilada.

9. Continte con el protocolo de IHC. Lave los portaobjetos entre cada paso
con la solucion ImmunoDNA Washer.

Clave de Simbolos/Légende des symboles/Erlauterung der Symbole

Protocolo Inmunohistoquimico Abreviado

Paso ImmunoDetecto | PolyDetector | PolyDetector
r AP/HRP AP/HRP Plus HRP
Bloqueador de | 5 min. 5 min. 5 min
peroxidasa/AP
Anticuerpo primario 30-60 min. 30-60 min. 30-60 min.
Deteccion de 1° paso 10 min. 30-45 min. 15 min.
Deteccion de 2° paso 10 min. No Aplica 15 min.
Sustrato-Cromogeno 5-10 min. 5-10 min. 5-10 min.
Contratincion/Montaje | Varia Varia Varia

Protocolos de Montaje

Para obtener instrucciones detalladas sobre el uso de medios de montaje
permanentes biodegradables, como XyGreen PermaMounter (BSB
0169-0174), o resina a base de solventes organicos, como PermaMounter
(BSB 0094-0097), consulte PI0174 o PI0097.

Limitaciones del Producto

Debido a la variabilidad inherente presente en los procedimientos
inmunohistoquimicos (incluido el tiempo de fijacion de los tejidos, el factor
de dilucion del anticuerpo, el método de recuperacion utilizado y el tiempo
de incubacién), el rendimiento dptimo debe establecerse mediante el uso de
controles positivos y negativos. Los resultados deben ser interpretados por
un profesional médico calificado.

Referencias

1. Andrade S, et al. Cathepsin K induces platelet dysfunction and affects cell
signaling in breast cancer - molecularly distinct behavior of cathepsin K in
breast cancer. BMC Cancer. 2016;16:173.

2. Yang H, et al. The Potential Role of Cathepsin K in Non-Small Cell Lung
Cancer. Molecules. 2020;25(18):4136.

3. Horne, W. C. (2008). Regulating Bone Resorption: Targeting Integrins,
(alcitonin Receptor, and Cathepsin K. In Principles of Bone Biology (3rd ed.,
pp. 221-236). Academic Press.

4. Liang W, et al. Targeting cathepsin K diminishes prostate cancer
establishment and growth in murine bone. ) Cancer Res Clin Oncol. 2019;
145(8):1999-2012.
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Bio SB°

BIOSCIENCE FOR THE WORLD o

CD4

Clon: BSB-179

parafina

Uso
Para uso en diagndstico in Vitro.

Este anticuerpo ha sido validado para ser utilizado en aplicaciones
inmunohistoguimicas en tejidos fijados en formalina amortiguada y embebidos
en parafina, tejidos congelados y preparaciones celulares. La interpretacion de
los resultados debe ser realizada por un profesional médico calificado.

Inmunégeno
Fragmento recombinante (entre aa 200-400) de proteina CD4 humana.

Resumen y explicacion

EI CD4 es una glicoproteina expresada en la superficie de las células T
auxiliares, células T reguladoras, monocitos, macréfagos y células
dendriticas. En las células T, el CD4 es el co-receptor para el receptor de
células T (TCR). Se amplifica la sefial generada por el TCR mediante la
contratacion de la tirosina quinasa que es esencial para la activacion de
muchas moléculas implicadas en la cascada de sefializacion de una célula T
activada.

El antigeno CD4 esta implicado en el reconocimiento de los antigenos del
Complejo Mayor de Histocompatibilidad Tipo I (MHC-II). EI CD4 es
también el receptor para el virus de inmunodeficiencia humana (VIH). Esta
presente en la mayoria de las células T cooperadoras y timocitos normales.

Doc #: PI3818

Tipo de Monoclonal Clona BSB-179
anticuerpo de raton
Isotipo IgG2 Reactividad | Parafina, congelada
Localizacion | Membranoso Iclleactlwd_a d Humano
e especie
Control Amigdalas, Nodulo Linfatico
Aplicacion | Melanoma & Cancer de Piel, Linfoma
Presentacion
Anti-CD4 e ticuerpo monoclonal de Raton derivado de cultivo

BIOARS S.A.

Presidente

Hatricia del Carmen Bichevés

aliza, filtra y se diluye en buffer pH 7.5,
odica como antimicrobiano.

Version #: 1
No Catilogo Presentacion Dilucion Volumen
BSB-3818-3 Prediluido Listo para usar 3.0mL
BSB-3818-7 Prediluido Listo para usar 7.0 mL
BSB-3818-15 Prediluido Listo para usar 15.0 mL
BSB-3818-01 Concentrado 1:10-1:50 0.1mL
BSB-3818-05 Concentrado 1:10-1:50 0.5mL
BSB-3818-1 Concentrado 1:10-1:50 1.0 mL
Control Positivo de Tejidos
No Catalogo. Cantidad
BSB-9090-CS 5 portaobjetos

Almacenar a 2-8° C (Control de Tejidos: Almacenar 20-25°C)

Precauciones

1. Sdlo para usuarios profesionales. Los resuftados deben ser interpretados por

un profesional médico calificado.

2. Este producto contiene 0.1% azida de sodio (NaN3) como antimicrobiano.
Asegirese de que se utilizan los procedimientos de manipulacion adecuados con
este reactivo.

3. Use siempre equipo de proteccion personal, como bata de laboratorio, gafas
y guantes cuando manipule reactivos.

4, Deseche la solucion no utilizada con abundante cantidad de agua.

5. No ingerir este reactivo. Si se ingiere el reactivo, consulte a un médico de
inmediato.

6. Evite el contacto con los ojos. Si se produce contacto, enjuague con una gran
cantidad de agua.

7. Siga las precauciones de seguridad del dispositivo de calentamiento
utilizado para la recuperacion de epitopos (Olla de presion o similar).

8. Para obtener informacion adicional sobre seguridad, consulte el manual,
hoja de especificaciones o de datos de seguridad de este producto.

9, Para obtener recomendaciones completas para €l manejo de especimenes
bioldgicos, consulte el documento del CDC, "Directrices para practicas de
trabajo seguras en laboratorios de diagndstico médicos humanos y animales”
(enlistado en las referencias abajo).

Estabilidad

Este Producto es estable hasta la fecha de caducidad en la etiqueta del producto.

No usar después de la fecha de caducidad que aparece en la etiqueta del paquete.
Evitar grandes fluctuaciones de temperatura. Conservar adecuadamente cuando
no esté en uso y evitar una exposicion prolongada a temperatura ambiente.

Preparacion del espécimen

Secciones de parafina: El anticuerpo se puede utilizar en secciones de tejido
fijados con formalina amortiguada y embebidos en parafina. Aseglrese de que €l
tejido se someta a una fijacion adecuada para obtener mejores resultados. Se
recomienda el pretratamiento de tejidos con recuperacion térmica de epitopos
utilizando la solucion ImmunoDNA Retriever con Citrato (BSB 0020-BSB 0023),
ImmunoDNA Retriever con EDTA (BSB 0030-BSB 0033), o ImmunoDNA Digestor
(BSB 0108-BSB 0112), o similares. Consulte el reverso para ver el protocolo
completo. Durante la inmunotincion, el tejido debe permanecer hidratado en todo
momento, mediante el uso de una solucion de lavado como el ImmunoDNA Washer
(BSB 0029 & BSB 0042), 0 similar.

Secciones congeladas y preparaciones celulares: El anticuerpo se puede /
utilizar para la inmuﬁi&%@@@%@@@ ‘ H&WM% T

celulares fijadas en acetona. {

BIOARS S.A.
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Protocolo para IHQ

1. Corte y monte los tejidos incluidos en parafina fijados con formalina de 3-5
micras en portaobjetos cargados positivamente, como los portaobjetos Bio SB
Hydrophilic Plus (BSB 7028).

2. Seque al aire durante 2 horas a 58°C.

3. Desparafine, deshidrate y rehidrate los tejidos.

4. Someta los tejidos a recuperacion de epitopos inducida por calor (HIER)
usando una solucion de recuperacion adecuada, como ImmunoDNA Retrigver
con Citrato (BSB 0020-BSB 0023) o EDTA (BSB 0030-BSB 0033).

5. Se puede utilizar cualquiera de los tres métodos de calentamiento:

a. Olla de presion TintoRetriever o equivalente

Coloque los tejidos/portaobjetos en un recipiente plastico y portalaminillas
o frasco de coplin resistente al calor que contenga el recuperador
InmunoDNA con Citrato 0 EDTA y coléquelo sobre un soporte o rejilla en la
olla a presion. Agregue 1-2 pulgadas de agua destilada a la olla a presion y
seleccione la temperatura deseada. Incube durante 15 minutos. Abra y
transfiera inmediatamente los portaobjetos a temperatura ambiente.

b. TintoRetriever PT o método de bafio de agua (bafio maria)

Coloque los tejidos/portaobjetos en una caja de tincion o en un frasco de
coplin que contenga ImmunoDNA Retriever con citrato 0 EDTA2 95°-99°C
precalentado, Incube durante 30-60 minutos.

¢. Método de vaporizador convencional

Cologue los tejidos/portaobietos en un recipiente plastico y portalaminillas o frasco
de coplin resistente al calor que contenga ImmunoDNA Retriever con Citrato 0 EDTA
€n una vaporera precalentada, cubra e incube durante 30-60 minutos.

6. Después del tratamiento térmico, transfiera los portaobjetos de ImmunoDNA
Retriever con Citrato o EDTA a temperatura ambiente y déjelos reposar durante 15-
20 minutos.

7. Para THQ manual, realice la incubacion del anticuerpo a temperatura ambiente. Para
los métodos de THQ automatizados, realice la incubacion de anticuerpos de acuerdo con
las instrucciones del fabricante del instrumento.

8. Lave los portaobjetos con ImmunoDNA Washer 0 agua desionizada.

9. Continte con el protocolo IF. Lave los portaobjetos entre cada paso

con la solucion de lavado ImmunoDNA Washer.

Protocolo Inmunohistoguimico Abreviado

Paso ImmunoDetector| PolyDetector PolyDetector
AP/HRP AP/HRP Plus HRP

Blogueador de Peroxidasa/AP | 5 min. 5 min. 5 min
Anticuerpo Primario 30-60 min. 30-60 min. 30-60 min.
Deteccion de 1° paso 10 min. 30-45 min, 15 min.
Deteccion de 2° paso 10 min. No Aplica 15 min.
Sustrato-Cromogeno 5-10 min. 5-10 min. 5-10 min.
Contratincion/Montaje Variable Variable Variable

Protocolo de montaje

Para obtener instrucciones detalladas sobre el uso de medios de montaje
permanentes biodegradables como XyGreen PermaMounter (BSB 0169-0174) o
resinas a base de solventes organicos como PermaMounter (BSB 0094-0097),
consulte PI0174 o P10097.

Limitaciones del producto

Debido a la variabilidad inherente de los procedimientos inmunohistoquimicos
(IHQ), incluyendo el tiempo de fijacion de los tejidos, el factor de dilucion
utilizado del anticuerpo, el método de recuperacion térmica utilizado y el tiempo
de incubacidn, para obtener resultados dptimos se debe utilizar controles
positivos y negativos. Los resultados deben ser interpretados por un profesional
médico calificado.

Referencias

1. Stein H, Lennert K, Feller AC, Mason DY. Immunohistological analysis
of human lymphoma: correlation of histological and immunological
categories. Adv Cancer Res. 1984:42:67-147.

2. Abbas AK, Lichtman AH, Cellular and Molecular Immunology (5th Ed.)
2003.

3. Miggelbrink AM, Jackson D, Lorrey SJ, et al. CD4 T-Cell Exhaustion:
Does It Exist and What Are Its Roles in Cancer?. Clin Cancer Res.
2021;27(21):5742-5752.

4. U.S. Department of Health and Human Services: Centers for Disease
Control and Prevention. Guidelines for Safe Work Practices in Human
and Animal Medical Diagnostic Laboratories. Supplement/Vol. 61,
January 6,2012.
https://www.cdc.gov/mmwr/pdf/other/su6101.pdf
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CD5

Clona: RM314 c €

Monoclonal de Conejo
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Recuadro: IHQ de CD5 en tejido de Amigdala fijado en formalina y
embebido en parafina

Uso
Para uso en diagndstico in Vitro.

Este anticuerpo ha sido validado para ser utilizado en aplicaciones
inmunohistoquimicas en tejidos fijados en formalina amortiguada y embebidos
en parafing, tejido congelado y preparaciones celulares. La interpretacion de los
resultados debe ser realizada por un profesional médico calificado.

Inmundgeno
Un péptido que corresponde al extremo C de la CD5 humana.

Resumen y explicacion

(D5 es un monémero de glicoproteina con un PM de 67 kDa que pertenece al
eliminador familia de estructuras similares a dominios extracelulares de
receptores ricos en cisteina (SRCR). Posee un gran dominio citoplasmico
adecuado para la transduccion de senales.

(D5 es un marcador de células T que también reacciona con una variedad de
células B neoplasicas, por ejemplo, células B Leucemia linfocitica cronica
(B-CLL), linfoma linfocitico pequenio de células (BSLL) y linfoma de células del
manto. CD5 se expresa en subconjuntos de linfocitos Ty se modula durante la
activacion celular; sin embargo, no reacciona con granulocitos o monocitos.

Presentacion

Doc #: PI3759ES

Version #: 3

Anti-CD5 es un anticuerpo monoclonal de conejo derivado de cultivo celular que

se concentra, dializa, se esteriliza por filtracion y se diluye en(solucion

amortiguadora) pH 7.5, la cual contiene albumina sérica bovina (BSA) y azida
sodica como antimicrobial.

T|.po de Monoclor.lal De Clona RM314
anticuerpo Conejo
Isotipo IgG Reactividad | Parafina, Congelada
Localizacion Membranoso Reactlwd.:;\d Humano
de especie
Control Amigdalas, Ganglios Linfaticos, Bazo, Timo
Aplicacion Leucemia E Histiocitica, Linfoma

BIOARS S.A.
atricia det Carman Bichavés
Fresidente

No. Catilogo Presentacion Dilucion Volumen
BSB-3759-3 Prediluido Listo para usar 3.0mL
BSB-3759-7 Prediluido Listo para usar 7.0 mL
BSB-3759-15 Prediluido Listo para usar 15.0 mL
BSB-3759-01 Concentrado 1:50-1:200 0.1mL
BSB-3759-05 Concentrado 1:50-1:200 0.5 mL
BSB-3759-1 Concentrado 1:50-1:200 1.0 mL
Control positivo de tejidos

No. Catilogo Cantidad

BSB-9099-CS

5 portaobjetos

Almacenar a 2-8°C (Control de Tejidos: Almacenar 20-25°C)

Precauciones

1. Sélo para usuarios profesionales. Los resultados deben ser interpretados por
un profesional médico calificado.

2. Este producto contiene 0.1% azida de sodio (NaN3) como antimicrobiano.
Asegurese de que se utilizan los procedimientos de manipulacién adecuados con
este reactivo.

3. Use siempre equipo de proteccion personal, como bata de laboratorio, gafas y
guantes cuando manipule reactivos.

4. Deseche la solucion no utilizada con abundante cantidad de agua.

5. No ingerir este reactivo. Si se ingiere el reactivo, consulte a un médico de
inmediato.

6. Evite el contacto con los 0jos. Si se produce contacto, enjuague con una gran
cantidad de agua.

7. Siga las precauciones de seguridad del dispositivo de calentamiento utilizado
para la recuperacion de epitopos (Olla de presion o similar).

8. Para obtener informacién adicional sobre sequridad, consulte el manual, hoja
de especificaciones o de datos de seguridad de este producto.

9. Para obtener recomendaciones completas para el manejo de especimenes
bioldgicos, consulte el documento del CDC, "Directrices para practicas de trabajo
seguras en laboratorios de diagnéstico médicos humanos y animales” (enlistado
en las referencias abajo).

Estabilidad

Este Producto es estable hasta la fecha de caducidad en la etiqueta del producto.
No usar después de la fecha de caducidad que aparece en la etiqueta del
paquete. Evitar grandes fluctuaciones de temperatura. Conservar adecuadamente
cuando no esté en uso y evitar una exposicion prolongada a temperatura
ambiente.

Preparacion del espécimen

Secciones de parafina: El anticuerpo se puede utilizar en secciones de tejido
fijados con formalina amortiguada y embebidos en parafina. Asegurese de que el
tejido se someta a una fijacion adecuada para obtener mejores resultados. Se
recomienda el pretratamiento de tejidos con recuperacion térmica de epitopos
utilizando la solucidn ImmunoDNA Retriever con Citrato de Bio SB (BSB
0020-BSB 0023), ImmunoDNA Retriever con EDTA (BSB 0030-BSB 0033) o
ImmunoDNA Digestor (BSB 0108-0112), o similares. Consulte el reverso para ver
el protocolo completo. Durante la inmunotincidn, el tejido debe permanecer
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Secciones congeladas y preparaciones celulares: El anticuerpo se puede
utilizar para la inmunohistoquimica en secciones congeladas y preparaciones
celulares fijadas en acetona.

Protocolo de IHQ

1. Los tejidos deben ser cortados de 3 a 5 micras por microtomia y montados en
portaobjetos cargados positivamente como los portaobjetos de Bio SB
Hydrophilic Plus Slides (BSB 7028) o TintoDetector Cap Gap Plus Slides (BSB
7006), o similares.

2. Secar durante 2 horas a 58 °C.

3. Desparafinar, deshidratar y rehidratar los tejidos.

4, Someter los tejidos a la recuperacion térmica de epitopos utilizando una
solucidn de recuperacion adecuada como el ImmunoDNA Retriever con Citrato
(BSB 0020-BSB 0023) 0 EDTA (BSB 0030-BSB 0033), 0 similar.

5. Métodos de calentamiento sugeridos:

a. Olla de Presion TintoRetriever o equivalente

Coloque los tejidos en recipientes plasticos o de vidrio resistentes al calor tipo
Coplin o similares, conteniendo la solucion de trabajo de recuperacion antigénica
ImmunoDNA Retriever con Citrato o EDTA, o similar, y coloquelos enlaollaa
presion. Agregue 3-5 cm de agua destilada a la olla a presion, programar a
100-121°C e Incubar durante 15 minutos. Dejar salir el vapor a presion, abrir y
transferir los tejidos a temperatura ambiente.

b. Modulo TintoRetriever PT o equivalente

Coloque los tejidos en recipientes plasticos o de vidrio resistentes al calor tipo
Coplin, conteniendo la solucion de trabajo de recuperacion antigénica
ImmunoDNA Retriever con Citrato o EDTA, o similar. Incubar durante 30-60
minutos y atemperar a temperatura ambiente.

¢. Método Bario Maria

Coloque los tejidos en recipientes plasticos o de vidrio resistentes al calor tipo
Coplin, conteniendo la solucién de trabajo de recuperacion antigénica
ImmunoDNA Retriever con Citrato o EDTA, o similar, durante 30-60 minutos.

6. Después del tratamiento térmico, transfiera los portaobjetos en ImmunoDNA
Retriever con Citrato o EDTA a temperatura ambiente y deje reposar durante
15-20 minutos.

7. Para la tincién manual, realice la incubacién de anticuerpos a temperatura
ambiente. Para los métodos de tincion automatizados, realice la incubacion de
anticuerpos de acuerdo con las instrucciones del fabricante del instrumento.

8. Lave los portaobjetos con la solucion de lavado ImmunoDNA Washer o similar.
9. Continte con el protocolo de tincién IHQ. Lave los portaobjetos entre cada
paso con la solucion de lavado ImmunoDNA Washer, o similar.

Protocolo Inmunohistoquimico Abreviado

Paso ImmunoDetector | PolyDetector PolyDetector
AP/HRP AP/HRP Plus HRP
Bloqueador de 5 min. 5 min. 5 min
peroxidasa/AP
Anticuerpo primario 30-60 min. 30-60 min. 30-60 min.
Deteccién de 1° paso 10 min. 30-45 min. 15 min.
Deteccidn de 2° paso 10 min. No Aplica 15 min.
Sustrato-Cromdgeno 5-10 min. 5-10 min. 5-10 min.
Contratincion/Montaje Varia Varia Varia

Leyenda de Simbolo / Légende des symboles/Erldauterung der Symbole

Protocolo de montaje

Para obtener instrucciones detalladas sobre el uso de medios de montaje
permanentes biodegradables como XyGreen PermaMounter (BSB 0169-0174) o
resinas a base de solventes organicos como PermaMounter (BSB 0094-0097),
consulte PI0174 o PI0097.

Limitaciones del producto

Debido a la variabilidad inherente de los procedimientos inmunohistoquimicos
(IHQ), incluyendo el tiempo de fijacion de los tejidos, el factor de dilucion
utilizado del anticuerpo, el método de recuperacion térmica utilizado y el tiempo
de incubacion, para obtener resultados optimos se debe utilizar controles
positivos y negativos. Los resultados deben ser interpretados por un profesional
médico calificado.

Referencias
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2. Kasaian MT, et al. Proc of the Soc for Exp Bio and Med. 1991;197:226-

241

3.Jones NH, et al. Nature. 1986;323:346-349

4. U.S. Department of Health and Human Services: Centers for Disease Control
and Prevention. Guidelines for Safe Work Practices in Human and Animal
Medical Diagnostic Laboratories. Supplement / Vol. 61, January 6, 2012.
https://www.cdc.gov/mmwr/pdf/other/su6101.pdf
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CD10

Doc #: PI3816
Version #: 1

Presentacion
Anti-CD10 es un anticuerpo monoclonal de Conejo derivado de cultivo

Clon: RBT-CD10 IVD ceIuIar_que se concen_tra, djaljza, filtra y se djluye_ en buffer pH 7.5,
Monoclonal De Conejo conteniendo BSA y azida sédica como antimicrobiano.
Y. 7 8 ‘ No Catilogo Presentacion Dilucion Volumen
i BSB 3816-3 Prediluido Listo para usar 3.0mL
oy BSB 3816-7 Prediluido Listo para usar 7.0mL
BSB 3816-15 Prediluido Listo para usar 15.0 mL
BSB 3816-01 Concentrado 1:50-1:200 0.1mL
BSB 3816-05 Concentrado 1:50-1:200 0.5 mL
BSB 3816-1 Concentrado 1:50-1:200 1.0 mL
Control Positivo de Tejidos
No Catalogo. Cantidad
: BSB-9058-CS 5 portaobjetos
pardafina
Uso Almacenar a 2-8° C (Control de Tejidos: Almacenar 20-25°C)

Para uso en diagndstico in Vitro.

Este anticuerpo ha sido validado para ser utilizado en aplicaciones
inmunohistoquimicas en tejidos fijados en formalina amortiguada y embebidos
en parafing, tejidos congelados y preparaciones celulares. La interpretacion de
los resultados debe ser realizada por un profesional médico calificado.

Inmundgeno
Dominio Externo Recombinante de la glicoproteina CD10 humana.

Resumen y explicacion

El CD10, también conocido como la endopeptidasa neutra (NEP),
neprilising, y antigeno comun de leucemia linfoblastica aguda (CALLA),
es una enzima metaloproteasa dependiente de zinc que degrada una
serie de pequefios péptidos secretados, mas notablemente el péptido
amiloide beta, cuyo anormal plegamiento y su agregacion en el tejido
neural se ha implicado como una causa de la enfermedad de Alzheimer.

El CD10 es un marcador (til para la caracterizacion de la leucemia
infantil y los linfomas de células B. Este anticuerpo reacciona con los
antigenos del linfoblastica de Burkitt, del linfoma folicular y leucemia
mieloide cronica. Ademas, el CD10 detecta el antigeno de las células
epiteliales glomerulares y el borde en cepillo de los tubulos proximales.
Otras células no linfoides que son reactivos con CD10 son, células de
mama mioepiteliales, canaliculos biliares, neutrofilos, una pequefia
poblacion de células de médula dsea, epitelio fetal del intestino delgado,
y fibroblastos normales.

Tipode | Monoclonal ¢y, RBT-CD10
anticuerpo de conejo

Isotipo IgG Reactividad | Parafina, Congelada

.., | Citoplasmatico, | Reactividad

Localizacion | Membranoso | de especie Humano

Control Rifdn, amigdalas, nddulo linfatico, prostata.

Linfoma, cancer de rifion y urotelial, cancer de higado,

Aplicacion | cancer de vesicula biliar y de pancreas, cancer de

endometrio y genital, cancer de mama

Precauciones

1. S6lo para usuarios profesionales. Los resultados deben ser interpretados por un

profesional médico calificado.

2. Este producto contiene 0.1% azida de sodio (NaN3) como antimicrobiano.
Aseglirese de que se utilizan los procedimientos de manipulacion adecuados con
este reactivo.

3. Use siempre equipo de proteccion personal, como bata de laboratorio, gafas y
guantes cuando manipule reactivos.

4, Deseche la solucion no utilizada con abundante cantidad de agua.

5. No ingerir este reactivo. Si se ingiere el reactivo, consulte a un médico de
inmediato.

6. Evite el contacto con los ojos. Si se produce contacto, enjuague con una gran
cantidad de agua.

7. Siga las precauciones de seguridad del dispositivo de calentamiento utilizado
para la recuperacion de epitopos (Olla de presidn o similar).

8. Para obtener informacion adicional sobre seguridad, consulte el manual, hoja
de especificaciones o de datos de seguridad de este producto.

9. Para obtener recomendaciones completas para el manejo de especimenes
bioldgicos, consulte el documento del CDC, "Directrices para practicas de trabajo
seguras en laboratorios de diagndstico médicos humanos y animales” (enlistado
en las referencias abajo).

Estabilidad

Este Producto es estable hasta la fecha de caducidad en la etiqueta del producto.

No usar después de la fecha de caducidad que aparece en la etiqueta del paquete.
Evitar grandes fluctuaciones de temperatura. Conservar adecuadamente cuando no
esté en uso y evitar una exposicion prolongada a temperatura ambiente.
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Preparacion del espécimen

Secciones de parafina: El anticuerpo se puede utilizar en secciones de tejido
fijados con formalina amortiguada y embebidos en parafina. Aseguirese de que el tejido
se someta a una fijacion adecuada para obtener mejores resultados. Se recomienda el
pretratamiento de tejidos con recuperacion térmica de epitopos utilizando la solucion
ImmunoDNA Retriever con Citrato (BSB 0020-BSB 0023), ImmunoDNA Retriever con
EDTA (BSB 0030-BSB 0033), 0 ImmunoDNA Digestor (BSB 0108-BSB 0112), o
similares. Consulte &l reverso para ver el protocolo completo. Durante la inmunotincion,
el tejido debe permanecer hidratado en todo momento, mediante el uso de una
solucion de lavado como €l ImmunoDNA Washer (BSB 0029 & BSB 0042), o similar.

Secciones congeladas y preparaciones celulares: El anticuerpo se puede utilizar
para lainmunohistoguimica en secciones congeladas y preparaciones celulares fijadas en
acetona.

Protocolo para IHQ

1. Corte' y monte los tejidos incluidos en parafina fijados con formalina de 3-5
micras en portaobjetos cargados positivamente, como los portaobjetos Bio SB
Hydrophilic Plus (BSB 7028).

2. Seque al aire durante 2 horas a 58°C.

3. Desparafine, deshidrate y rehidrate los tejidos.

4, Someta los tejidos a recuperacion de epitopos inducida por calor (HIER) usando
una solucion de recuperacion adecuada, como ImmunoDNA Retriever con Citrato
(BSB 0020-BSB 0023) o EDTA (BSB 0030-BSB 0033).

5. Se puede utilizar cualquiera de los tres métodos de calentamiento:
a.0lla de presion TintoRetriever o equivalente

Coloque los tejidos/portaobietos en un recipiente plastico y portalaminillas o
frasco de coplin resistente al calor que contenga el recuperador InmunoDNA
con Citrato o EDTA y coldquelo sobre un soporte o rejilla en la olla a presion.
Agregue 1-2 pulgadas de agua destilada a la olla a presion y seleccione la
temperatura deseada. Incube durante 15 minutos. Abra y transfiera
inmediatamente los portaobjetos a temperatura ambiente.

b. TintoRetriever PT o método de bafio de agua (bafio maria)

Cologue los tejidos/portaobjetos en una caja de tincion o en un frasco de coplin
que contenga ImmunoDNA Retriever con citrato 0 EDTAa 95°-99° C
precalentado, Incube durante 30-60 minutos.

¢. Método de vaporizador convencional

Cologue los tejidos/portaobjetos en un recipiente plastico y portalaminillas o frasco
de coplin resistente al calor que contenga ImmunoDNA Retriever con Citrato o
EDTA en una vaporera precalentada, cubra e incube durante 30-60 minutos.

6. Después del tratamiento térmico, transfiera los portaobjetos de
ImmunoDNA Retriever con Citrato o EDTA a temperatura ambiente y
déjelos reposar durante 15-20 minutos.

7. Para IHQ manual, realice la incubacion del anticuerpo a temperatura ambiente.
Para los métodos de IHQ automatizados, realice la incubacion de anticuerpos de
acuerdo con las instrucciones del fabricante del instrumento.

8. Lave los portaobjetos con ImmunoDNA Washer 0 agua desionizada.

9, Contintie con el protocolo IF. Lave los portaohjetos entre cada paso con la
solucion de lavado ImmunoDNA Washer.

Protocolo Inmunohistoquimico Abreviado

Paso ImmunoDetector] PolyDetector | PolyDetector
AP/HRP AP/HRP Plus HRP
Blogueador de 5 min. 5 min. 5 min
Peroxidasa/AP
Anticuerpo Primario 30-60 min. 30-60 min. 30-60 min.
Deteccion de 1° paso 10 min. 30-45 min. 15 min.
Deteccion de 2° paso 10 min. No Aplica 15 min.
Sustrato-Cromogeno 5-10 min. 5-10 min. 5-10 min.
Contratinaon/Montaje Variable Variable Variable
Protocolo de montaje

Para obtener instrucciones detalladas sobre el uso de medios de montaje
permanentes biodegradables como XyGreen PermaMounter (BSB 0169-0174) o
resinas a base de solventes organicos como PermaMounter (BSB 0094-0097),
consulte PI0174 o PI0097.

Limitaciones del producto

Debido a la variabilidad inherente de los procedimientos inmunohistoquimicos
(incluyendo tiempo de fijacion de los tejidos, factor de dilucion del anticuerpo,
método de recuperacion térmica y tiempo de incubacion), para obtener
resultados Optimos se debe utilizar controles positivos y negativos. Los
resuftados deben ser interpretados por un profesional médico calificado.

Referencias

1. Dang CV. c-Myc target genes involved in cell growth, apoptosis, and
metabolism. Mol Cell Biol. 1999;19(1):1-11. doi:10.1128/MCB.19.1.1

2. Hoffman B et al. The proto-oncogene c-myc in hematopoietic
development and leukemogenesis. Oncogene. 2002;21(21):3414-3421.
3. Boxer LM et al. Translocations involving c-myc and c-myc function.
Oncogene. 2001;20(40):5595-5610.

4, Schmidt EV. The role of c-myc in cellular growth control. Oncogene.
1999;18(19):2988-2996. doi: 10.1038/sj.onc.1202751

5. U.S. Department of Health and Human Services: Centers for Disease
Control and Prevention. Guidelines for Safe Work Practices in Human and
Animal Medical Diagnostic Laboratories. Supplement / Vol. 61, January
6,2012.

https://www.cdc.gov/mmwr/pdf/other/su6101.pdf
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CD137/TNFRSF9

Doc #: PI3717
Version #: 3

Clona: BSB-159

T|'po de Monoclqnal de Clona BSB-159
anticuerpo Raton
Isotipo IgM Reactividad | Parafina, Congelada
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Recuadro: IHQ de CD137/TNFRSF9 en tejido de Carcinoma de Células de
Transicion fijado en formalina y embebido en parafina

Uso

Para uso en diagndstico in Vitro.

Este anticuerpo ha sido validado para ser utilizado en aplicaciones
inmunohistoquimicas en tejidos fijados en formalina amortiguada y embebidos
en parafing, tejido congelado y preparaciones celulares. La interpretacion de los
resultados debe ser realizada por un profesional médico calificado.

Inmundgeno
Péptido sintético correspondiente al extremo N de la proteina CD137 humana.

Resumen y explicacion

(D137, 0o miembro 9 de la superfamilia del receptor del factor de necrosis
tumoral (TNFRSF9), también conocido como 4-1BB, esta codificado por el gen
TNFRSF9 en el cromosoma 1p36.23. CD137/TNFRSFI se expresa en la superficie
de ciertas células inmunes, como células dendriticas foliculares, monocitos,
mastocitos y granulocitos. CD137/TNFRSF9 apenas se detecta en células T en
reposo o lineas de células Ty, por tanto, la expresion de (D137 depende de la
activacion. Se encuentra en CD4 +, CD8 + o células asesinas naturales activadas.
La activacion de CD137 por su ligando, CD137L, regula al alza los genes de
supervivencia, mejora la division celular, induce la produccion de citocinas y
previene la muerte celular inducida por activacion en las células T.

Un estudio demostro tincion IHC positiva para CD137/TNFRSF9 en la mayoria de
los tejidos del linfoma de Hodgkin clésico (CHL), lo que indica su utilidad como
biomarcador de diagnéstico para CHL. También se encontrd que CD137/TNFRSF9
es un marcador inmunohistoquimico altamente especifico de células dendriticas
foliculares neoplasicas. Otro estudio investigd CD137/TNFRSF9 a través de IHC
en células tumorales malignas y encontré que habia una expresion mejorada de
(D137/TNFRSF9 en células de vasos sanguineos de tumores malignos en
comparacion con células de vasos sanguineos en tumores benignos o tejidos
inflamatorios. Estudios adicionales indican el valor de CD137/TNFRSF9 como
marcador pronostico en linfomas difusos de células B grandes, diferenciacion de
células tumorales en cancer gastrico, asi como la correlacion entre la expresion
de CD137/TNFRSF9 y metastasis 6sea del cancer de mama. CD137/TNFRSF9 se
regula considerablemente al alza en los gliomas humanos en comparacion con el
tejido cerebral normal. Ademas, los datos proporcionan evidencia de un patrén
de expresion de novo independiente de células inmunes de CD137/TNFRSF9 en
astrocitos reactivos principalmente no neoplasicos y excluyen los tipos de células
inmunolég@\clésicas, a saber, linfocitos y microglia como fuente de

FRSF9. Ademas, TNFRSF9 se expresa predominantemente en una

istribucion perivascular y péritumoral con una expresion significativamente
o P
ggw‘ﬁéz;é;es-de IDH-1.

_ _BiDAR S S.A,
atricia del Carmen Bichevés
Prasidente

Nuclear, Reactividad

. Humano
Membranoso de especie

Localizacion

Colon, Estdmago, Amigdalas, Testiculos, Carcinoma de
Control (Células de Transicion, DBC, Carcinoma Hepatocelular,
Carcinoma Gastrico de Tipo Difuso

Linfoma de Hodgkin y No Hodgkin, Linfoma, Leucemia
Aplicacion E Histiocitica, Cancer Gastrico, Cancer de Mama y
Enfermedades Infecciosas

Presentacion

Anti-CD137/TNFRSF9 es un anticuerpo Monoclonal de Ratén derivado de cultivo
celular que se concentra, dializa, se esteriliza por filtracion y se diluye
en(solucién amortiguadora) pH 7.5, la cual contiene albimina sérica bovina (BSA)
y azida sédica como antimicrobial.

No. Catilogo Presentacion Dilucion Volumen
BSB-3717-3 Prediluido Listo para usar 3.0 mL
BSB-3717-7 Prediluido Listo para usar 7.0 mL
BSB-3717-15 Prediluido Listo para usar 15.0 mL
BSB-3717-01 Concentrado 1:25-1:100 0.1 mL
BSB-3717-05 Concentrado 1:25-1: 100 0.5 mL
BSB-3717-1 Concentrado 1:25-1:100 1.0 mL

Control positivo de tejidos
No. Catilogo Cantidad
BSB-9066-CS 5 slides

Almacenar a 2-8°C (Control de Tejidos: Almacenar 20-25°C)

Precauciones

1. Sélo para usuarios profesionales. Los resultados deben ser interpretados por
un profesional médico calificado.

2. Este producto contiene 0.1% azida de sodio (NaN3) como antimicrobiano.
Asegurese de que se utilizan los procedimientos de manipulacion adecuados con
este reactivo.

3. Use siempre equipo de proteccion personal, como bata de laboratorio, gafas y
guantes cuando manipule reactivos.

4. Deseche la solucion no utilizada con abundante cantidad de agua.

5. No ingerir este reactivo. Si se ingiere el reactivo, consulte a un médico de
inmediato.

6. Evite el contacto con los ojos. Si se produce contacto, enjuague con una gran
cantidad de agua.

7. Siga las precauciones de sequridad del dispositivo de calentamiento utilizado
para la recuperacion de epitopos (Olla de presion o similar).

8. Para obtener informacién adicional sobre sequridad, consulte el manual, hoja
de especificaciones o de datos de seguridad de este producto.

9. Para obtener recomendaciones completas para el manejo de especimenes
bioldgicos, consulte el documento del CDC, "Directrices para practicas de trabajo
seguras en laboratorios de diagnéstico médicos humanos y animales” (enlistado
en las referencias abajo).

Estabilidad
Este Producto es estable hasta la fecha de caducidad en la etiqueta del producto.
No usar después de la fecha de caducidad que aparece en la etiqueta del
paquete. Evitar grares Segcisngs In sarpe Ay CPRyYdTAdE

cuando no esté en uso y evitar una exposicion prolonga

ambiente. \
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Preparacion del espécimen

Secciones de parafina: El anticuerpo se puede utilizar en secciones de tejido
fijados con formalina amortiguada y embebidos en parafina. Asegurese de que el
tejido se someta a una fijacion adecuada para obtener mejores resultados. Se
recomienda el pretratamiento de tejidos con recuperacion térmica de epitopos
utilizando la solucién ImmunoDNA Retriever con Citrato de Bio SB (BSB
0020-BSB 0023), ImmunoDNA Retriever con EDTA (BSB 0030-BSB 0033) o
ImmunoDNA Digestor (BSB 0108-0112), o similares. Consulte el reverso para ver
el protocolo completo. Durante la inmunotincidn, el tejido debe permanecer
hidratado en todo momento, mediante el uso de una solucion de lavado como el
ImmunoDNA Washer (BSB 0029 y BSB 0042), o similar.

Secciones congeladas y preparaciones celulares: El anticuerpo se puede
utilizar para la inmunohistoquimica en secciones congeladas y preparaciones
celulares fijadas en acetona.

Protocolo de IHQ

1. Los tejidos deben ser cortados de 3 a 5 micras por microtomia y montados en
portaobjetos cargados positivamente como los portaobjetos de Bio SB
Hydrophilic Plus Slides (BSB 7028) o TintoDetector Cap Gap Plus Slides (BSB
7006), o similares.

2. Secar durante 2 horas a 58 °C.

3. Desparafinar, deshidratar y rehidratar los tejidos.

4. Someter los tejidos a la recuperacion térmica de epitopos utilizando una
solucion de recuperacion adecuada como el ImmunoDNA Retriever con Citrato
(BSB 0020-BSB 0023) o EDTA (BSB 0030-BSB 0033), 0 similar.

5. Métodos de calentamiento sugeridos:

a. Olla de Presion TintoRetriever o equivalente

Coloque los tejidos en recipientes plasticos o de vidrio resistentes al calor tipo
Coplin o similares, conteniendo la solucion de trabajo de recuperacion antigénica
ImmunoDNA Retriever con Citrato o EDTA, o similar, y cologuelos enlaollaa
presion. Agregue 3-5 cm de agua destilada a la olla a presion, programar a
100-121°C e Incubar durante 15 minutos. Dejar salir el vapor a presion, abrir y
transferir los tejidos a temperatura ambiente.

b. Médulo TintoRetriever PT o equivalente

Cologue los tejidos en recipientes plasticos o de vidrio resistentes al calor tipo
Coplin, conteniendo la solucién de trabajo de recuperacion antigénica
ImmunoDNA Retriever con Citrato o EDTA, o similar. Incubar durante 30-60
minutos y atemperar a temperatura ambiente.

¢. Método Bario Maria

Coloque los tejidos en recipientes plasticos o de vidrio resistentes al calor tipo
Coplin, conteniendo la solucién de trabajo de recuperacion antigénica
ImmunoDNA Retriever con Citrato o0 EDTA, o similar, durante 30-60 minutos.

6. Después del tratamiento térmico, transfiera los portaobjetos en ImmunoDNA
Retriever con Citrato o EDTA a temperatura ambiente y deje reposar durante
15-20 minutos.

7. Para la tincién manual, realice la incubacién de anticuerpos a temperatura
ambiente. Para los métodos de tincion automatizados, realice la incubacion de
anticuerpos de acuerdo con las instrucciones del fabricante del instrumento.

8. Lave los portaobjetos con la solucidn de lavado ImmunoDNA Washer o similar.
9. Contintie con el protocolo de tincién IHQ. Lave los portaobjetos entre cada
paso con la solucion de lavado ImmunoDNA Washer, o similar.

Leyenda de Simbolo/Légende des symboles/Erlauterung der Symbole

Protocolo Inmunohistoquimico Abreviado

Paso ImmunoDetector | PolyDetector PolyDetector
AP/HRP AP/HRP Plus HRP
Blogueador de . . .
per(q)xidasa/AP 5 min. 5 min. 5 min
Anticuerpo primario 30-60 min. 30-60 min. 30-60 min.
Deteccion de 1° paso 10 min. 30-45 min. 15 min.
Deteccion de 2° paso 10 min. No Aplica 15 min.
Sustrato-Cromdgeno 5-10 min. 5-10 min. 5-10 min.
Contratincion/Montaje Varia Varia Varia

Protocolo de montaje

Para obtener instrucciones detalladas sobre el uso de medios de montaje
permanentes biodegradables como XyGreen PermaMounter (BSB 0169-0174) o
resinas a base de solventes organicos como PermaMounter (BSB 0094-0097),
consulte PI0174 o PI0097.

Limitaciones del producto

Debido a la variabilidad inherente de los procedimientos inmunohistoquimicos
(IHQ), incluyendo el tiempo de fijacidn de los tejidos, el factor de dilucion
utilizado del anticuerpo, el método de recuperacion térmica utilizado y el tiempo
de incubacidn, para obtener resultados dptimos se debe utilizar controles
positivos y negativos. Los resultados deben ser interpretados por un profesional
médico calificado.

Referencias

1. National Center for Biotechnology Information. TNFRSF9 TNF receptor superfamily
member 9 [ Homo sapiens (human) ]. https://www.ncbi.nlm.nih.gov/gene/3604.
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2012;11(5):1062-1070. doi:10.1158/1535-7163.MCT-11-0677

3. Glorieux C, Huang P. CD137 expression in cancer cells: regulation and significance.
Cancer Commun (Lond). 2019;39(1):70. Published 2019 Nov 8.
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Recuadro: IHQ de CD138 en tejido de médula dsea fijado en formalina y
embebido en parafina

Uso
Para uso en diagndstico in Vitro.

Este anticuerpo ha sido validado para ser utilizado en aplicaciones
inmunohistoguimicas en tejidos fijados en formalina amortiguada y embebidos
en parafing, tejidos congelados y preparaciones celulares. La interpretacion de
los resultados debe ser realizada por un profesional médico calificado.

Inmundgeno
Fragmento recombinante (entre aa 200-300) de proteina CD138 humana.

Resumen y explicacion

(D138/Syndecan-1 es un proteoglicano transmembrana de sulfato de
heparina que consta de una proteina central y cinco glicosaminoglicanos.
Se sospecha que CD138 desempefia un papel en la adhesion celular. Se
expresa en la superficie de las células pre-B y las células plasmaticas,
pero esta ausente en las células B maduras.

Anti-CD138/syndecan-1 es un marcador (til para marcar células
plasmaticas normales y neoplasicas y linfomas plasmocitoides. Es un
marcador selectivo de leucemia linfobldstica de células B y leucemia
linfoplasmocitoide. Se pierde en las células de mieloma apoptdticas y,
por tanto, es un marcador Util para células de mieloma viables. Varias
formas de la enfermedad de Hodgkin también han mostrado tinciones
positivas con este anticuerpo..

Tipo de Monoclonal Clona RET-138
anticuerpo de conejo
Isotipo IgG Reactividad| Parafina, Congelada
o Reactividad
Localizacion | Membranoso | ge especie Humano

Amigdala, Higado Rifion, Mama, Nodulo Linfatico, Cérvix,

Co_ntrol Plasmacitoma, Adrenal, Piel, Colon, Pulmdn
Application | Hematopoyetico, Linfoma, Rechazo & Autoinmunidad
Presentacion

Anti-CD138 es un anticuerpo monoclonal de Conej
celular que se concentra, dializa, filtra y se diluye e
conteniendo BSA y azida sddica como antimicrobiano.

0 Dg?r'vﬁb de cultivo

uffer pH 7.5,

Version #: 1
No Catilogo Presentacion Dilucion Volumen
BSB-3817-3 Prediluido Listo para usar 3.0 mL
BSB-3817-7 Prediluido Listo para usar 7.0mL
BSB-3817-15 Prediluido Listo para usar 15.0 mL
BSB-3817-01 Concentrado 1:50-1:200 0.1mL
BSB-3817-05 Concentrado 1:50-1:200 0.5mL
BSB-3817-1 Concentrado 1:50-1:200 1.0 mL
Control Positivo de Tejidos
No Catalogo. Cantidad
BSB-9067-CS 5 portaobjetos

Almacenar a 2-8° C (Control de Tejidos: Almacenar 20-25°C)

Precauciones

1. Sdlo para usuarios profesionales. Los resuftados deben ser interpretados por

un profesional médico calificado.

2. Este producto contiene 0.1% azida de sodio (NaN3) como antimicrobiano.
Aseglrese de que se utilizan los procedimientos de manipulacion adecuados con
este reactivo.

3. Use siempre equipo de proteccion personal, como bata de laboratorio, gafas
y guantes cuando manipule reactivos.

4, Deseche la solucion no utilizada con abundante cantidad de agua.

5. No ingerir este reactivo. Si se ingiere el reactivo, consulte a un médico de
inmediato.

6. Evite el contacto con los ojos. Si se produce contacto, enjuague con una gran
cantidad de agua.

7. Siga las precauciones de seguridad del dispositivo de calentamiento
utilizado para la recuperacion de epitopos (Olla de presidn o similar).

8. Para obtener informacion adicional sobre seguridad, consulte el manual,
hoja de especificaciones o de datos de seguridad de este producto.

9. Para obtener recomendaciones completas para €l manejo de especimenes
bioldgicos, consulte el documento del CDC, "Directrices para practicas de
trabajo seguras en laboratorios de diagndstico médicos humanos y animales”
(enlistado en las referencias abajo).

Estabilidad

Este Producto es estable hasta la fecha de caducidad en la etiqueta del producto.

No usar después de la fecha de caducidad que aparece en la etiqueta del paquete.
Evitar grandes fluctuaciones de temperatura. Conservar adecuadamente cuando
no esté en uso y evitar una exposicion prolongada a temperatura ambiente.

Preparacion del espécimen

Secciones de parafina: El anticuerpo se puede utilizar en secciones de tejido
fijados con formalina amortiguada y embebidos en parafina. Aseglrese de que €l
tejido se someta a una fijacion adecuada para obtener mejores resultados. Se
recomienda el pretratamiento de tejidos con recuperacion térmica de epitopos
utilizando la solucion ImmunoDNA Retriever con Citrato (BSB 0020-BSB 0023),
ImmunoDNA Retriever con EDTA (BSB 0030-BSB 0033), o ImmunoDNA Digestor
(BSB 0108-BSB 0112), o similares. Consulte el reverso para ver el protocolo
completo. Durante la inmunotincion, el tejido debe permanecer hidratado en todo
momento, mediante el uso de una solucion de lavado como el ImmunoDNA
Washer (BSB 0029 & BSB 0042), o similar.

Secciones congeladas y preparaciones celulares: El anticuerpo se puede
utilizar para la inmuhir n Fy?
celulares fijadas en acetona. 3

BIOARS S.A.

BIOARS S.A.
atricia del Carmen Bichavés
Presidente

Pagina50 de 71 BIOQ. CLAUDIA ETCHEVES

DIRECTOR TECNICG



Protocolo para IHQ

1. Corte y monte los tejidos incluidos en parafina fijados con formalina de 3-5
micras en portaobjetos cargados positivamente, como los portaobjetos Bio SB
Hydrophilic Plus (BSB 7028).

2. Seque al aire durante 2 horas a 58°C.

3. Desparafine, deshidrate y rehidrate los tejidos.

4. Someta los tejidos a recuperacion de epitopos inducida por calor (HIER)
usando una solucion de recuperacion adecuada, como ImmunoDNA Retrigver
con Citrato (BSB 0020-BSB 0023) o EDTA (BSB 0030-BSB 0033).

5. Se puede utilizar cualquiera de los tres métodos de calentamiento:

a.0lla de presion TintoRetriever o equivalente

Coloque los tejidos/portaobjetos en un recipiente plastico y portalaminillas
o frasco de coplin resistente al calor que contenga el recuperador
InmunoDNA con Citrato 0 EDTA y coléquelo sobre un soporte o rejilla en la
olla a presion. Agregue 1-2 pulgadas de agua destilada a la olla a presion y
seleccione la temperatura deseada. Incube durante 15 minutos. Abra y
transfiera inmediatamente los portaobjetos a temperatura ambiente.

b. TintoRetriever PT o método de bafio de agua (bafio maria)

Coloque los tejidos/portaobjetos en una caja de tincion o en un frasco de
coplin que contenga ImmunoDNA Retriever con citrato 0 EDTA2 95°-99°C
precalentado, Incube durante 30-60 minutos.

¢. Método de vaporizador convencional

Cologue los tejidos/portaobietos en un recipiente plastico y portalaminillas o frasco
de coplin resistente al calor que contenga ImmunoDNA Retriever con Citrato 0 EDTA
€n una vaporera precalentada, cubra e incube durante 30-60 minutos.
6. Después del tratamiento térmico, transfiera los portaobjetos de ImmunoDNA
Retriever con Citrato o EDTA a temperatura ambiente y déjelos reposar durante 15-
20 minutos.

7. Para THQ manual, realice la incubacion del anticuerpo a temperatura ambiente. Para
los métodos de THQ automatizados, realice la incubacion de anticuerpos de acuerdo con
las instrucciones del fabricante del instrumento.

8. Lave los portaobjetos con ImmunoDNA Washer 0 agua desionizada.

9. Continde con el protocolo IHQ. Lave los portaobjetos entre cada paso con la

solucidn de lavado ImmunoDNA Washer.

Protocolo Inmunohistoguimico Abreviado

Paso ImmunoDetector PolyDetector PolyDetector
AP/HRP AP/HRP Plus HRP

Blogueador de Peroxidasa/AP | 5 min. 5 min. 5 min
Anticuerpo Primario 30-60 min. 30-60 min. 30-60 min.
Deteccion de 1° paso 10 min. 30-45 min, 15 min.
Deteccion de 2° paso 10 min. No aplica 15 min.
Sustrato-Cromogeno 5-10 min. 5-10 min. 5-10 min.
Contratincion/Montaje | Variable Variable Variable

Protocolo de montaje

Para obtener instrucciones detalladas sobre el uso de medios de montaje
permanentes biodegradables como XyGreen PermaMounter (BSB 0169-0174) o
resinas a base de solventes organicos como PermaMounter (BSB 0094-0097),
consulte PI0174 o P10097.

Limitaciones del producto

Debido a la variabilidad inherente de los procedimientos inmunohistoquimicos
(IHQ), incluyendo el tiempo de fijacion de los tejidos, el factor de dilucion
utilizado del anticuerpo, el método de recuperacion térmica utilizado y el tiempo
de incubacidn, para obtener resultados dptimos se debe utilizar controles
positivos y negativos. Los resultados deben ser interpretados por un profesional
médico calificado.

Referencias

1. Chilosi M, Adami F, Lestani M, et al. CD138/syndecan-1: a useful
immunohistochemical marker of normal and neoplastic plasma cells on
routine trephine bone marrow biopsies. Mod Pathol.
1999;12(12):1101-1106.

2. Sebestyén A, Berczi L, Mihalik R, Paku S, Matolcsy A, Kopper L.
Syndecan-1 (CD138) expression in human non-Hodgkin lymphomas. Br ]
Haematol. 1999;104(2):412-419.

3. Carbone A, Gaidano G, Gloghini A, et al. Differential expression of
BCL-6, CD138/syndecan-1, and Epstein-Barr virus-encoded latent
membrane protein-1 identifies distinct histogenetic subsets of acquired
immunodeficiency syndrome-related non-Hodgkin's lymphomas. Blood.
1998;91(3):747-755.

4. U.S. Department of Health and Human Services: Centers for Disease
Control and Prevention. Guidelines for Safe Work Practices in Human
and Animal Medical Diagnostic Laboratories. Supplement/Vol. 61,
January 6,2012.
https://www.cdc.gov/mmwr/pdf/other/su6101.pdf
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Recuédro: IHQ de Clusferina/Apolipdproteina J en tejido de ¢'1m/g5d
en formalina y embebido en parafina.

Uso
Para uso en diagndstico in Vitro.

Este anticuerpo ha sido validado para ser utilizado en aplicaciones inmunohistoquimicas
en tejidos fijados en formalina amortiguada y embebidos en parafing, tejidos
congelados y preparaciones celulares. La interpretacion de los resultados debe ser
realizada por un profesional médico calificado.

Inmundgeno
Péptido correspondiente al extremo C de la Clusterina.

Summary and Explanation

La proteina clustering, también conocido como apolipoproteina J, es una
proteina heterodimérica ligada al disulfuro, de 75 a 80 kDa que contiene
aproximadamente 30% de hidratos de carbono ricos en écido silico N-
ligados. Es una proteina chaperona citoprotectora inducida por el estrés
regulado por HSF1 y funciona de manera similar a una pequefia proteina de
choque térmico. La Clusterina se distribuye ampliamente en los tejidos y
fluidos humanos, incluyendo las células epiteliales normales, plasma, liquido
cefalorraquideo, la leche materna, el semen y la orina. La Clusterina ha sido
implicada en una variedad de actividades incluyendo la muerte celular
programada, la regulacion del complemento mediada por la lisis celular, €l
reciclije de membrana, la adhesion célula-célula, y la transformacion
inducida src. Como parte del complejo de ataque del complemento, que
actda como un inhibidor del complemento.

la Clusterina se expresa en una amplia variedad de tumores
hematopoyéticos y no hematopoyéticos. La sobreexpresion de clusterina se
asocia con un mal prondstico en cancer de mama y la quimio sensibilidad en
cancer de cuello uterino.

TIPO de Monoclor)al Clone RM437
anticuerpo de conejo
Isotipo IgG Reactividad | Parafina, Congelada
A ) - Reactividad
Localizacion |Citoplasmatico | ge especie Humano
Amigdala, Nodulo linfatico, Placenta, Colon, Rifion,
C?ntrol Cerebro, Higado /
Aplicacion | Hematopoyetico, Cancer de Mama, Cancer Certical

(_—
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Doc #: PI3821
Version #: 1

Presentacion

Anti-Clusterin/Apolipoprotein J anticuerpo monoclonal de Conejo derivado
de cultivo celular que se concentra, dializa, filtra y se diluye en buffer pH
7.5, conteniendo BSA y azida sddica como antimicrobiano.

No Catilogo Presentacion Dilucion Volumen
BSB-3821-3 Prediluido Listo para usar 3.0mL
BSB-3821-7 Prediluido Listo para usar 7.0 mL
BSB-3821-15 Prediluido Listo para usar 15.0 mL
BSB-3821-01 Concentrado 1:25-1:100 0.1mL
BSB-3821-05 Concentrado 1:25-1:100 0.5mL
BSB-3821-1 Concentrado 1:25-1:100 1.0 mL
Control Positivo de Tejidos
No Catalogo. Cantidad
BSB-9122-CS 5 portaobjetos

Almacenar a 2-8° C (Control de Tejidos: Almacenar 20-25°C)

Precauciones

1. Solo para usuarios profesionales. Los resultados deben ser interpretados por

un profesional médico calificado.

2. Este producto contiene 0.1% azida de sodio (NaN3) como antimicrobiano.
Asegirese de que se utilizan los procedimientos de manipulacion adecuados con
este reactivo.

3. Use siempre equipo de proteccion personal, como bata de laboratorio, gafas
y guantes cuando manipule reactivos.

4, Deseche la solucion no utilizada con abundante cantidad de agua.

5. No ingerir este reactivo. Si se ingiere el reactivo, consulte a un médico de
inmediato.

6. Evite el contacto con los 0jos. Si se produce contacto, enjuague con una gran
cantidad de agua.

7. Siga las precauciones de seguridad del dispositivo de calentamiento
utilizado para la recuperacion de epitopos (Olla de presion o similar).

8. Para obtener informacion adicional sobre seguridad, consulte el manual,
hoja de especificaciones o de datos de seguridad de este producto.

9. Para obtener recomendaciones completas para €l manejo de especimenes
bioldgicos, consulte el documento del CDC, "Directrices para practicas de
trabajo seguras en laboratorios de diagndstico médicos humanos y animales”
(enlistado en las referencias abajo).

Estabilidad

Este Producto es estable hasta la fecha de caducidad en la etiqueta del producto.

No usar después de la fecha de caducidad que aparece en la etiqueta del paquete.
Evitar grandes fluctuaciones de temperatura. Conservar adecuadamente cuando
no esté en uso y evitar una exposicion prolongada a temperatura ambiente.

Preparacion del espécimen

Secciones de parafina: El anticuerpo se puede utilizar en secciones de tejido fijados
con formalina amortiguada y embebidos en parafina. Aseglrese de que el tejido se
someta a una fijacion adecuada para obtener mejores resultados. Se recomienda el
pretratamiento de tejidos con recuperacion térmica de epitopos utilizando la solucidn
ImmunoDNA Retriever con Citrato (BSB 0020-BSB 0023), ImmunoDNA Retriever con
EDTA (BSB 0030-BSB 0033), 0 ImmunoDNA Digestor (BSB 0108-BSB 0112), 0 similares.
Consulte gl reverso para ver el protocolo completo. Durante la inmunotincin, el tejido

er hidjgtabepisdpmepsomsRmAL IR RS R T [
0 el ImmunoDNA Washer (BSB 0029 & B§B 2), 0 simjlar, 7
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Secciones congeladas y preparaciones celulares: El anticuerpo se puede
utilizar para la inmunohistoquimica en secciones congeladas y preparaciones
celulares fijadas en acetona.

Protocolo para IHQ

1. Corte y monte los tejidos incluidos en parafina fijados con formalina de 3-5
micras en portaobjetos cargados positivamente, como los portaobjetos Bio SB
Hydrophilic Plus (BSB 7028).

2. Seque al aire durante 2 horas a 58°C.

3. Desparafine, deshidrate y rehidrate los tejidos.

4, Someta los tejidos a recuperacion de epitopos inducida por calor (HIER)
usando una solucion de recuperacion adecuada, como ImmunoDNA Retrigver
con Citrato (BSB 0020-BSB 0023) o EDTA (BSB 0030-BSB 0033).

5. Se puede utilizar cualquiera de los tres métodos de calentamiento:

a. Olla de presion TintoRetriever o equivalente

Cologue los tejidos/portaobjetos en un recipiente plastico y portalaminillas
o frasco de coplin resistente al calor que contenga el recuperador
InmunoDNA con Citrato o EDTA y coldquelo sobre un soporte o rejilla en la
olla a presion. Agregue 1-2 pulgadas de agua destilada a la olla a presion y
seleccione la temperatura deseada. Incube durante 15 minutos. Abra y
transfiera inmediatamente los portaobjetos a temperatura ambiente.

b. TintoRetriever PT 0 método de bafio de agua (bafio maria)

Cologue los tejidos/portaobjetos en una caja de tincion o en un frasco de
coplin que contenga ImmunoDNA Retriever con citrato 0 EDTA@ 95°-99°C
precalentado, Incube durante 30-60 minutos.

¢. Método de vaporizador convencional

Cologue los tejidos/portaobjetos en un recipiente plastico y portalaminillas o frasco
de coplin resistente al calor que contenga ImmunoDNA Retriever con Citrato 0 EDTA
€n una vaporera precalentada, cubra e incube durante 30-60 minutos.
6. Después del tratamiento térmico, transfiera los portaobjetos de ImmunoDNA
Retriever con Citrato o EDTA a temperatura ambiente y déjelos reposar durante 15-
20 minutos.
7. Para THQ manual, realice la incubacion del anticuerpo a temperatura ambiente. Para

los métodos de THQ automatizados, realice la incubacion de anticuerpos de acuerdo con

las instrucciones del fabricante del instrumento.

8. Lave los portaobjetos con ImmunoDNA Washer 0 agua desionizada.

9. Continte con el protocolo IHQ. Lave los portaobjetos entre cada paso con la
solucion de lavado ImmunoDNA Washer.

Protocolo Inmunohistoguimico Abreviado

Protocolo de montaje

Para obtener instrucciones detalladas sobre el uso de medios de montaje
permanentes biodegradables como XyGreen PermaMounter (BSB 0169-0174) o
resinas a base de solventes organicos como PermaMounter (BSB 0094-0097),
consulte PI0174 o P10097.

Limitaciones del producto

Debido a la variabilidad inherente de los procedimientos inmunohistoquimicos
(IHQ), incluyendo el tiempo de fijacion de los tejidos, el factor de dilucion
utilizado del anticuerpo, el método de recuperacion térmica utilizado y el
tiempo de incubacion, para obtener resultados dptimos se debe utilizar
controles positivos y negativos. Los resultados deben ser interpretados por un
profesional médico calificado.

Referencias

1. Jones SE, Jomary C. Clusterin. Int J Biochem Cell Biol.
2002;34(5):427-431. doi:10.1016/s1357-2725(01)00155-8

2, Fritz IB, Burdzy K, Sétchell B, Blaschuk O. Ram rete testis fluid
contains a protein (clusterin) which influences cell-cell interactions in
vitro. Biol Reprod. 1983;28(5):1173-1188.

3. Lambert JC, Heath S, Even G, et al. Genome-wide association study
identifies variants at CLU and CR1 associated with Alzheimer's disease.
Nat Genet. 2009;41(10):1094-1099.

4, Redondo M, Villar E, Torres-Mufioz J, Tellez T, Morell M, Petito CK.
Overexpression of clusterin in human breast carcinoma. Am J Pathol.
2000;157(2):393-399.

5. Watari H, Kanuma T, Ohta Y, et al. Clusterin expression inversely
correlates with chemosensitivity and predicts poor survival in patients
with locally advanced cervical cancer treated with cisplatin-based
neoadjuvant chemotherapy and radical hysterectomy. Pathol Oncol Res.
2010;16(3):345-352.

6. U.S. Department of Health and Human Services: Centers for Disease
Control and Prevention. Guidelines for Safe Work Practices in Human
and Animal Medical Diagnostic Laboratories. Supplement/Vol. 61,
January 6,2012.
https://www.cdc.gov/mmwr/pdf/other/su6101.pdf

Paso ImmunoDetector] PolyDetector PolyDetector
AP/HRP AP/HRP Plus HRP
Bloqueador de Peroxidasa/AP 5 min. 5 min. Smin
Anticuerpo Primario 30-60 min. 30-60 min. 30-60 min.
Deteccion de 1° paso 10 min. 30-45 min. 15 min.
Deteccion de 2° paso 10 min. No Aplica 15 min.
Sustrato-Cromogeno 5-10 min. 5-10 min. 5-10 min.
Contratincion/Montaje Variable Variable Variable
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B . SB O O Doc #: PI3813
Version #: 1
BIOSCI;JQOR THE WORLD O
Presentacion

C' Myc Anti-c-Myc es un anticuerpo monoclonal de Conejo derivado de cultivo
Clone: RBT-CMYC celular que se concentra, dializa, filtra y se diluye en(solucion
Monoclonal De Conejo amortiguadora) pH 7.5, la cual contiene alblimina sérica bovina (BSA) y

o azida sodica como antimicrobiano.

r
2 IV ESA No Catilogo Presentacion Dilucion Volumen
F S ey BSB-3813-3 Prediluido Listo para usar 3.0 mL
. R s BSB-3813-7 Prediluido Listo para usar 7.0 mL
e : 1 BSB-3813-15 Prediluido Listo para usar 15.0 mL
& S BSB-3813-01 | Concentrado 1:10-1:50 0.1l
A R BSB-3813-05 Concentrado 1:10-1:50 0.5 mL
2 ATy '; BSB-3813-1 Concentrado 1:10-1:50 1.0 mL
Ao e Control Positivo de Tejidos
No Catalogo. Cantidad
Recuadro: IHQ de c-Myc en tejido de am&dala fijado en formalina y embebido en BSB-9040-CS 5 portaobjetos
parafina
Uso Almacenar a 2-8° C (Control de Tejidos: Almacenar 20-25°C)

Para uso en diagndstico in Vitro. .
Precauciones

1. Sdlo para usuarios profesionales. Los resultados deben ser interpretados por

un profesional médico calificado.

2. Este producto contiene 0.1% azida de sodio (NaN3) como antimicrobiano.
Aseglirese de que se utilizan los procedimientos de manipulacion adecuados con
este reactivo.

3. Use siempre equipo de proteccion personal, como bata de laboratorio, gafas
y guantes cuando manipule reactivos.

4, Deseche la solucion no utilizada con abundante cantidad de agua.

5. No ingerir este reactivo. Si se ingiere el reactivo, consulte a un médico de

Este anticuerpo ha sido validado para ser utilizado en aplicaciones
inmunohistoquimicas en tejidos fijados en formalina amortiguada y
embebidos en parafina, tejidos congelados y preparaciones celulares. La
interpretacion de los resultados debe ser realizada por un profesional médico
calificado.

Inmundgeno
Fragmento recombinante (entre aa 1-200) de proteina MYC humana.

N inmediato.
Resumen,y explicacion o . 6. Evite el contacto con los ojos. Si se produce contacto, enjuague con una gran
Las proteinas c-Myc, N-Myc y L-Myc codificadas por oncogenes funcionan cantidad de agua

en la proliferacion celular, la diferenciacion y la enfermedad neoplasica. En
muchos canceres se encuentra una version mutada de Myc, lo que hace
que Myc se exprese de manera constitutiva. Esto conduce a la expresion
no regulada de muchos genes, algunos de los cuales estan involucrados en
la proliferacion celular, y da como resultado la formacion de cancer. c-Myc

7. Siga las precauciones de seguridad del dispositivo de calentamiento
utilizado para la recuperacion de epitopos (Olla de presion o similar).

8. Para obtener informacidn adicional sobre seguridad, consulte el manual,
hoja de especificaciones o de datos de seguridad de este producto.

9. Para obtener recomendaciones completas para el manejo de especimenes

es un factor de transcripcion y es un protooncogén que es el punto focal bioldgicos, consulte el documento del CDC, "Directrices para practicas de
en la regulacion del ciclo celular, el metabolismo, la apoptosis, la trabajo seguras en laboratorios de diagndstico médicos humanos y animales"
diferenciacion, la adhesion celular y la tumorigénesis. (enlistado en las referencias abajo).
Una translocacion humana comin que invo!ucra aMycest (8; 14), que es Estabilidad
fundamental para el desarrollo de la mayoria de los casos de linfoma de Este Producto es estable hasta la fecha de caducidad en la etiqueta del producto.
Burkitt. También se han encontrado disfunciones en Myc en carcinoma de No usar después de la fecha de caducidad que aparece en la etiqueta del paquete.
cuello uterino, colon, mama, pulmén y estomago. Evitar grandes fluctuaciones de temperatura. Conservar adecuadamente cuando
no esté en uso y evitar una exposicion prolongada a temperatura ambiente.
. Monoclonal
Tipo de . - " -
antilzzerpo de conejo Clona RBT-CMYC Preparacion del espécimen
Tsotipo 796 Reactividad | Parafna, Congelada S_eccmnes de pqraﬁna: Ej anticuerpo se puede ut|I|zar_en secciones de tejido
Reactividad ﬁ]gdos con formalina amgrt!guaday embebidos en paraﬂng. Asegurese de que el
Localizacion Nuclear de especie Humano tejido se someta a una fijacion adecuada para obtener mejores resultados. Se
: 1 — recomienda el pretratamiento de tejidos con recuperacion térmica de epitopos
Control | Linfoma de Burkitt, Cancer de Pulmon, Cancer de utilizando la solucién ImmunoDNA Retriever con Citrato (BSB 0020-BSB 0023),
7Aﬁc’a cién; E:JS;;? g e T mmunoDNA Retriever con EDTA (BSB 0030 BSB 0033), 0 ImmunoDNA D|gest0r
s, P 8, ) ) I ./ (BSB 0108-B3B 011} osiasen; ? q:sgpqrm\pml
[ i _ completo. Durante la mmunotmqo el tejido debe permanecer hi rata o en todo
L : momento, mediante el uso de una soluqon de lavado como el ImmunoDNA
Lw/’”ﬁ’ SI0AR Washer (BSB 0029 8F{> BSB 0042), 0 élml|7a&
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Secciones congeladas y preparaciones celulares: El anticuerpo se
puede utilizar para la inmunohistoquimica en secciones congeladas y
preparaciones celulares fijadas en acetona.

Protocolo para IHQ

1. Corte y monte los tejidos incluidos en parafina fijados con formalina de 3-5
micras en portaobjetos cargados positivamente, como los portaobjetos Bio SB
Hydrophilic Plus (BSB 7028).

2. Seque al aire durante 2 horas a 58°C.

3. Desparafine, deshidrate y rehidrate los tejidos.

4, Someta los tejidos a recuperacion de epitopos inducida por calor (HIER)
usando una solucion de recuperacion adecuada, como ImmunoDNA Retriever
con Citrato (BSB 0020-BSB 0023) o EDTA (BSB 0030-BSB 0033).

5. Se puede utilizar cualquiera de los tres métodos de calentamiento:

a.0lla de presion TintoRetriever o equivalente

Coloque los tejidos/portaobjetos en un recipiente plastico y portalaminillas
o frasco de coplin resistente al calor que contenga el recuperador
InmunoDNA con Citrato o EDTA y coldquelo sobre un soporte o rejilla en la
olla a presion. Agregue 1-2 pulgadas de agua destilada a la olla a presion y
seleccione la temperatura deseada. Incube durante 15 minutos. Abra y
transfiera inmediatamente los portaobjetos a temperatura ambiente.

b. TintoRetriever PT 0 método de bafio de agua (bafio maria)

Coloque los tejidos/portaobjetos en una caja de tincion o en un frasco de
coplin que contenga ImmunoDNA Retriever con citrato 0 EDTA295°-99 ° C
precalentado, Incube durante 30-60 minutos.

¢. Método de vaporizador convencional

Cologue los tejidos/portaobjetos en un recipiente pldstico y portalaminillas o frasco
de coplin resistente al calor que contenga ImmunoDNA Retriever con Citrato o EDTA
€n una vaporera precalentada, cubra e incube durante 30-60 minutos.

6. Después del tratamiento térmico, transfiera los portaobjetos de ImmunoDNA
Retriever con Citrato 0 EDTA a temperatura ambiente y déjelos reposar durante 15-
20 minutos.

7. Para IHQ manual, realice la incubacion del anticuerpo a temperatura ambiente. Para

los métodos de IHQ automatizados, realice la incubacion de anticuerpos de acuerdo con

las instrucciones del fabricante del instrumento.

8. Lave los portaobjetos con ImmunoDNA Washer 0 agua desionizada.
9. Contintie con €l protocolo IF. Lave los portaobjetos entre cada paso
con la solucion de lavado ImmunoDNA Washer.

Protocolo Inmunohistoquimico Abreviado

Protocolo de montaje

Para obtener instrucciones detalladas sobre el uso de medios de montaje
permanentes biodegradables como XyGreen PermaMounter (BSB 0169-0174) o
resinas a base de solventes organicos como PermaMounter (BSB 0094-0097),
consulte P10174 o P10097.

Limitaciones del producto

Debido a la variabilidad inherente de los procedimientos inmunohistoquimicos
(IHQ), incluyendo el tiempo de fijacion de los tejidos, el factor de dilucion
utilizado del anticuerpo, €l método de recuperacion térmica utilizado y el
tiempo de incubacion, para obtener resultados dptimos se debe utilizar
controles positivos y negativos. Los resultados deben ser interpretados por un
profesional médico calificado.

Referencias

1. Dang CV. c-Myc target genes involved in cell growth, apoptosis, and
metabolism. Mol Cell Biol. 1999;19(1):1-11. doi:10.1128/MCB.19.1.1
2. Hoffman B et al. The proto-oncogene c-myc in hematopoietic
development and leukemogenesis. Oncogene. 2002;21(21):3414-3421.
3. Boxer LM et al. Translocations involving c-myc and c-myc function.
Oncogene. 2001;20(40):5595-5610.

4, Schmidt EV. The role of c-myc in cellular growth control. Oncogene.
1999;18(19):2988-2996. doi: 10.1038/sj.0nc.1202751

5. U.S. Department of Health and Human Services: Centers for Disease
Control and Prevention. Guidelines for Safe Work Practices in Human
and Animal Medical Diagnostic Laboratories. Supplement / Vol. 61,
January 6,2012.
https://www.cdc.gov/mmwr/pdf/other/su6101.pdf

Symbol Key / Légende des symboles/Erlauterung der Symbole

Paso ImmunoDetector] PolyDetector PolyDetector
AP/HRP AP/HRP Plus HRP
Blogueador de Peroxidasa/AP 5 min. 5 min. Smin
Anticuerpo Primario 30-60 min. 30-60 min. 30-60 min.
Deteccion de 1° paso 10 min. 30-45 min. 15 min.
Deteccion de 2° paso 10 min. No Aplica 15 min,
Sustrato-Cromogeno 5-10 min. 5-10 min. 5-10 min.
Contratincion/Montaje Variable Variable Variable i
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Bio SB%®

BIOSCIENCE FOR THE WORLD o

Ciclina D1

Clona: RM241

Monoclonal de Conejo

fijado en formalina y embebido en parafina

Uso
Para uso en diagndstico in Vitro.

Este anticuerpo ha sido validado para ser utilizado en aplicaciones
inmunohistoquimicas en tejidos fijados en formalina amortiguada y embebidos
en parafing, tejido congelado y preparaciones celulares. La interpretacion de los
resultados debe ser realizada por un profesional médico calificado.

Inmundgeno
Un péptido correspondiente a la Ciclina D1.

Resumen y explicacion

Las ciclinas son una familia de proteinas que participan en la progresion de las
células a través del ciclo celular. Las ciclinas forman un complejo con su pareja,
la quinasa dependiente de ciclina (Cdk), que activa la funcion de la proteina
quinasa de esta Gltima. Las ciclinas se denominan asi porque se producen o
degradan segun sea necesario para impulsar a la célula a través de las diferentes
etapas del ciclo celular. Cuando sus concentraciones en la célula son bajas, la
ciclina se desprende del Cdk, inhibiendo la actividad de la enzima,

probablemente al hacer que una cadena de proteinas bloguee el sitio enzimatico.

La ciclina D1 o PRAD-1 o bcl-1 es uno de los reguladores clave del ciclo celular y
funciona en asociacion con Cdk4 y / o Cdké mediante la fosforilacion de la
proteina Rb. Es un protooncogén putativo sobreexpresado en una amplia
variedad de neoplasias humanas, incluidos los linfomas de células del manto. Se
ha descubierto que la ciclina D1 se sobreexpresa en el carcinoma de mama.

Presentacion

Doc #: PI3761ES

Version #: 3

Anti-Ciclina D1 es un anticuerpo monoclonal de conejo derivado de cultivo

celular que se concentra, dializa, se esteriliza por filtracion y se diluye

en(solucion amortiguadora) pH 7.5, la cual contiene albiimina sérica bovina (BSA)
y azida sédica como antimicrobial.

No. Catilogo Presentacion Dilucion Volumen
BSB-3761-3 Prediluido Listo para usar 3.0mL
BSB-3761-7 Prediluido Listo para usar 7.0 mL
BSB-3761-15 Prediluido Listo para usar 15.0 mL
BSB-3761-01 Concentrado 1:100-1: 500 0.1mL
BSB-3761-05 Concentrado 1:100-1: 500 0.5 mL
BSB-3761-1 Concentrado 1:100-1: 500 1.0 mL
Control positivo de tejidos

No. Catdlogo Cantidad

BSB-9130-CS

5 portaobjetos

Tl.po de Monoclopal de Clona RM241
anticuerpo Conejo
Isotipo IgG Reactividad | Parafina, Congelada
., Reactividad | Humano, Previsto:
Localizacion Nuclear . ,
de especie Raton, Rata
Control Amigdalas, Placenta, Cerebro, Cuello Uterino, Mama,
Linfoma de Células Del Manto, Carcinoma de Mama
N Cancer de Cuello Uterino, Cancer de Mama, Cancer de
Aplicacion

Pulmon

—_—

A
IOARS S. )
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Almacenar a 2-8°C (Control de Tejidos: Almacenar 20-25°C)

Precauciones

1. Sélo para usuarios profesionales. Los resultados deben ser interpretados por
un profesional médico calificado.

2. Este producto contiene 0.1% azida de sodio (NaN3) como antimicrobiano.
Asegurese de que se utilizan los procedimientos de manipulacién adecuados con
este reactivo.

3. Use siempre equipo de proteccion personal, como bata de laboratorio, gafas y
guantes cuando manipule reactivos.

4. Deseche la solucion no utilizada con abundante cantidad de agua.

5. No ingerir este reactivo. Si se ingiere el reactivo, consulte a un médico de
inmediato.

6. Evite el contacto con los 0jos. Si se produce contacto, enjuague con una gran
cantidad de agua.

7. Siga las precauciones de seguridad del dispositivo de calentamiento utilizado
para la recuperacion de epitopos (Olla de presion o similar).

8. Para obtener informacién adicional sobre sequridad, consulte el manual, hoja
de especificaciones o de datos de seguridad de este producto.

9. Para obtener recomendaciones completas para el manejo de especimenes
bioldgicos, consulte el documento del CDC, "Directrices para practicas de trabajo
seguras en laboratorios de diagnéstico médicos humanos y animales” (enlistado
en las referencias abajo).

Estabilidad

Este Producto es estable hasta la fecha de caducidad en la etiqueta del producto.
No usar después de la fecha de caducidad que aparece en la etiqueta del
paquete. Evitar grandes fluctuaciones de temperatura. Conservar adecuadamente
cuando no esté en uso y evitar una exposicion prolongada a temperatura
ambiente.

Preparacién del espécimen
Secciones de parafina: El anticuerpo se puede utilizar en secciones de tejido
fijados con formalina amortiguada y embebidos en parafina. Asegurese de que el
tejido se someta a una fijacion adecuada para obtener mejores resultados. Se
recomienda el pretratamiento de tejidos con recuperacion térmica de epitopos
utilizando la solucidn ImmunoDNA Retriever con Citrato de Bio SB (BSB
0020-BSB 0023), ImmunoDNA Retriever con EDTA (BSB 0030-BSB 0033) o
ImmunoDNA Digestor (BSB 0108-0112), o similares. Consulte el reverso para ver
el protocolo completo. Durante la inmunotincion, el tejido debe permanecer
hidratado en todo nlh@@gﬁe@i&ﬁgé@%A
ImmunoDNA Washer (BSB 0029 y BSB 0042), o sini

el
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Secciones congeladas y preparaciones celulares: El anticuerpo se puede
utilizar para la inmunohistoquimica en secciones congeladas y preparaciones
celulares fijadas en acetona.

Protocolo de IHQ

1. Los tejidos deben ser cortados de 3 a 5 micras por microtomia y montados en
portaobjetos cargados positivamente como los portaobjetos de Bio SB
Hydrophilic Plus Slides (BSB 7028) o TintoDetector Cap Gap Plus Slides (BSB
7006), o similares.

2. Secar durante 2 horas a 58 °C.

3. Desparafinar, deshidratar y rehidratar los tejidos.

4, Someter los tejidos a la recuperacion térmica de epitopos utilizando una
solucidn de recuperacion adecuada como el ImmunoDNA Retriever con Citrato
(BSB 0020-BSB 0023) 0 EDTA (BSB 0030-BSB 0033), 0 similar.

5. Métodos de calentamiento sugeridos:

a. Olla de Presion TintoRetriever o equivalente

Coloque los tejidos en recipientes plasticos o de vidrio resistentes al calor tipo
Coplin o similares, conteniendo la solucion de trabajo de recuperacion antigénica
ImmunoDNA Retriever con Citrato o EDTA, o similar, y coloquelos enlaollaa
presion. Agregue 3-5 cm de agua destilada a la olla a presion, programar a
100-121°C e Incubar durante 15 minutos. Dejar salir el vapor a presion, abrir y
transferir los tejidos a temperatura ambiente.

b. Modulo TintoRetriever PT o equivalente

Coloque los tejidos en recipientes plasticos o de vidrio resistentes al calor tipo
Coplin, conteniendo la solucion de trabajo de recuperacion antigénica
ImmunoDNA Retriever con Citrato o EDTA, o similar. Incubar durante 30-60
minutos y atemperar a temperatura ambiente.

¢. Método Bario Maria

Coloque los tejidos en recipientes plasticos o de vidrio resistentes al calor tipo
Coplin, conteniendo la solucién de trabajo de recuperacion antigénica
ImmunoDNA Retriever con Citrato o EDTA, o similar, durante 30-60 minutos.

6. Después del tratamiento térmico, transfiera los portaobjetos en ImmunoDNA
Retriever con Citrato o EDTA a temperatura ambiente y deje reposar durante
15-20 minutos.

7. Para la tincién manual, realice la incubacién de anticuerpos a temperatura
ambiente. Para los métodos de tincion automatizados, realice la incubacion de
anticuerpos de acuerdo con las instrucciones del fabricante del instrumento.

8. Lave los portaobjetos con la solucion de lavado ImmunoDNA Washer o similar.
9. Continte con el protocolo de tincién IHQ. Lave los portaobjetos entre cada
paso con la solucion de lavado ImmunoDNA Washer, o similar.

Leyenda de Simbolo / Légende des symboles/Erldauterung der Symbole

Protocolo Inmunohistoquimico Abreviado

Paso ImmunoDetector | PolyDetector PolyDetector
AP/HRP AP/HRP Plus HRP
Blogueador de . . .
per(q)xidasa/AP 5 min. 5 min. 5 min
Anticuerpo primario 30-60 min. 30-60 min. 30-60 min.
Deteccion de 1° paso 10 min. 30-45 min. 15 min.
Deteccion de 2° paso 10 min. No Aplica 15 min.
Sustrato-Cromdgeno 5-10 min. 5-10 min. 5-10 min.
Contratincion/Montaje Varia Varia Varia

Protocolo de montaje

Para obtener instrucciones detalladas sobre el uso de medios de montaje
permanentes biodegradables como XyGreen PermaMounter (BSB 0169-0174) o
resinas a base de solventes organicos como PermaMounter (BSB 0094-0097),
consulte PI0174 o PI0097.

Limitaciones del producto

Debido a la variabilidad inherente de los procedimientos inmunohistoquimicos
(IHQ), incluyendo el tiempo de fijacidn de los tejidos, el factor de dilucion
utilizado del anticuerpo, el método de recuperacion térmica utilizado y el tiempo
de incubacidn, para obtener resultados dptimos se debe utilizar controles
positivos y negativos. Los resultados deben ser interpretados por un profesional
médico calificado.

Referencias

1. Aagaard L, et al. International J of Cancer. 1995;6i(1):115-120

2. Bartkova J, et al. Cancer Research. 1995;55:949-956

3. Bartkova J, et al. Oncogene. 1995;10(4):775-778

4. Bartkova J, et al. J of Pathology. 1994;172(3):237-245

5. Lukas J, et al. Molecular and Cellular Biology. 1995;15(5):2600-2611

6. U.S. Department of Health and Human Services: Centers for Disease Control
and Prevention. Guidelines for Safe Work Practices in Human and Animal
Medical Diagnostic Laboratories. Supplement / Vol. 61, January 6, 2012.
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BIOSCIENCE FOR THE WORLD

ICOS/CD2738

Doc #: PI3731ES
Version #: 3

Clona: RM417

Monoclonal de Conejo

Recuadro /HO de ICOS/CD278 en l‘E/ldO de Amigdala ﬁ/ado en formal/na
y embebido en parafina

Uso
Para uso en diagnéstico in Vitro.

Este anticuerpo ha sido validado para ser utilizado en aplicaciones
inmunohistoquimicas en tejidos fijados en formalina amortiguada y embebidos
en parafing, tejido congelado y preparaciones celulares. La interpretacion de los
resultados debe ser realizada por un profesional médico calificado.

Inmundgeno
Péptido Sintético Correspondiente A Residuos Cerca Del Extremo C-terminal de la
Proteina ICOS Humana.

Resumen y explicacion

(D278 también se conoce como molécula coestimuladora de células T inducible
(ICOS). CD278 es homélogo a las proteinas CD28/CTLA-4 y se expresa en células
T activadas y timocitos no estimulados. EL (D278 desempena un papel
importante en la regulacion de la sefializacion célula-célula, la respuesta inmune
adaptativa y la proliferacion celular. La interaccion de CD278 y su ligando 1COS-L
da como resultado una mayor produccion de interleucinas, que promueven la
diferenciacion de Tfhy Tregs y el desarrollo de células Th1, Th2 y Th17.

Se ha demostrado que la interaccion CD278/1COS-L promueve la respuesta de las
células T antitumorales o las respuestas pro tumorales cuando se activa en Tregs
(como en el mieloma muiltiple, la leucemia mieloide aguda y algunos carcinomas
de mama invasivos). Por lo tanto, los anticuerpos monoclonales tanto agonistas
como antagonistas que se dirigen a esta via pueden ser una posible
inmunoterapia contra el cancer.

ICOS se expresa principalmente en células T CD4 +y CD8 + activadas, donde
regula las respuestas inmunitarias y desempena un papel en la regulacion de las
células auxiliares foliculares T. ICOS es un marcador sensible para identificar
linfomas de células T de origen folicular de células T auxiliares, especialmente
ciertos patrones de linfoma angioinmunoblastico de células T (AITL)y linfomas
periféricos de células T con fenotipo folicular auxiliar T (PTCL-TFH). Esto es cada
vez mas importante dadas las directrices de diagndstico de la OMS de 2016. EL
analisis inmunohistoquimico reveld que ICOS se expresa ampliamente por
células malignas en muestras de biopsia de piel de pacientes con micosis
fungoide y sindrome de Sézary (SS), asi como también involucrado en muestras
de biopsia de ganglios de pacientes con SS.

A
BIOARS S-A.
Patricia del Carmen picheyes

Pfas'ldﬂnm

Tl'po de Monoclor)al de Clona RM417
anticuerpo Conejo
Isotipo IgG Reactividad | Parafina, Congelada
Localizacion Membranoso React|V|d?d Humano
de especie

Coldn, Amigdalas, Testiculos, Carcinoma de Células de

Control Transicion, Linfoma Linfoblastico de Células T

Inmunoterapia, Leucemia y Cancer Histiocitico,

Aplicacion Linfoma, Cancer de Mama, Melanoma y Cancer de Piel

Presentacion

Anti-ICOS/CD278 es un anticuerpo Monoclonal de Conejo derivado de cultivo
celular que se concentra, dializa, se esteriliza por filtracion y se diluye
en(solucién amortiguadora) pH 7.5, la cual contiene albimina sérica bovina (BSA)
y azida sédica como antimicrobial.

No. Catilogo Presentacion Dilucion Volumen
BSB-3731-3 Prediluido Listo para usar 3.0 mL
BSB-3731-7 Prediluido Listo para usar 7.0 mL
BSB-3731-15 Prediluido Listo para usar 15.0 mL
BSB-3731-01 Concentrado 1:50-1: 200 0.1 mL
BSB-3731-05 Concentrado 1:50-1: 200 0.5 mL
BSB-3731-1 Concentrado 1:50-1: 200 1.0 mL
Control positivo de tejidos

No. Catdlogo Cantidad

BSB-9229-CS 5 portaobjetos

Almacenar a 2-8°C (Control de Tejidos: Almacenar 20-25°C)

Precauciones

1. Sélo para usuarios profesionales. Los resultados deben ser interpretados por
un profesional médico calificado.

2. Este producto contiene 0.1% azida de sodio (NaN3) como antimicrobiano.
Asegurese de que se utilizan los procedimientos de manipulacién adecuados con
este reactivo.

3. Use siempre equipo de proteccion personal, como bata de laboratorio, gafas y
guantes cuando manipule reactivos.

4. Deseche la solucion no utilizada con abundante cantidad de agua.

5. No ingerir este reactivo. Si se ingiere el reactivo, consulte a un médico de
inmediato.

6. Evite el contacto con los ojos. Si se produce contacto, enjuague con una gran
cantidad de agua.

7.Siga las precauciones de seguridad del dispositivo de calentamiento utilizado
para la recuperacion de epitopos (Olla de presion o similar).

8. Para obtener informacion adicional sobre sequridad, consulte el manual, hoja
de especificaciones o de datos de seguridad de este producto.

9. Para obtener recomendaciones completas para el manejo de especimenes
bioldgicos, consulte el documento del CDC, "Directrices para practicas de trabajo
seguras en laboratorios de diagndstico médicos humanos y animales” (enlistado
en las referencias abajo).

Estabilidad

Este Producto es estable hasta la fecha de caducidad en la etiqueta del producto.
No usar después de la fecha de caducidad que aparece en la etiqueta del
paquete. Evitar grandes fluctuaciones de temperatura. Conservar adecuadamente
cuando no esté en uso y evitar una exposicion prolongada a temperatura

ambiente. |F-2026-6862 43901& N-| ’/
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Preparacion del espécimen

Secciones de parafina: El anticuerpo se puede utilizar en secciones de tejido
fijados con formalina amortiguada y embebidos en parafina. Asegurese de que el
tejido se someta a una fijacion adecuada para obtener mejores resultados. Se
recomienda el pretratamiento de tejidos con recuperacion térmica de epitopos
utilizando la solucién ImmunoDNA Retriever con Citrato de Bio SB (BSB
0020-BSB 0023), ImmunoDNA Retriever con EDTA (BSB 0030-BSB 0033) o
ImmunoDNA Digestor (BSB 0108-0112), o similares. Consulte el reverso para ver
el protocolo completo. Durante la inmunotincidn, el tejido debe permanecer
hidratado en todo momento, mediante el uso de una solucion de lavado como el
ImmunoDNA Washer (BSB 0029 y BSB 0042), o similar.

Secciones congeladas y preparaciones celulares: El anticuerpo se puede
utilizar para la inmunohistoquimica en secciones congeladas y preparaciones
celulares fijadas en acetona.

Protocolo de IHQ

1. Los tejidos deben ser cortados de 3 a 5 micras por microtomia y montados en
portaobjetos cargados positivamente como los portaobjetos de Bio SB
Hydrophilic Plus Slides (BSB 7028) o TintoDetector Cap Gap Plus Slides (BSB
7006), o similares.

2. Secar durante 2 horas a 58 °C.

3. Desparafinar, deshidratar y rehidratar los tejidos.

4. Someter los tejidos a la recuperacion térmica de epitopos utilizando una
solucion de recuperacion adecuada como el ImmunoDNA Retriever con Citrato
(BSB 0020-BSB 0023) o EDTA (BSB 0030-BSB 0033), 0 similar.

5. Métodos de calentamiento sugeridos:

a. Olla de Presion TintoRetriever o equivalente

Coloque los tejidos en recipientes plasticos o de vidrio resistentes al calor tipo
Coplin o similares, conteniendo la solucion de trabajo de recuperacion antigénica
ImmunoDNA Retriever con Citrato o EDTA, o similar, y cologuelos enlaollaa
presion. Agregue 3-5 cm de agua destilada a la olla a presion, programar a
100-121°C e Incubar durante 15 minutos. Dejar salir el vapor a presion, abrir y
transferir los tejidos a temperatura ambiente.

b. Médulo TintoRetriever PT o equivalente

Cologue los tejidos en recipientes plasticos o de vidrio resistentes al calor tipo
Coplin, conteniendo la solucién de trabajo de recuperacion antigénica
ImmunoDNA Retriever con Citrato o EDTA, o similar. Incubar durante 30-60
minutos y atemperar a temperatura ambiente.

¢. Método Bario Maria

Coloque los tejidos en recipientes plasticos o de vidrio resistentes al calor tipo
Coplin, conteniendo la solucién de trabajo de recuperacion antigénica
ImmunoDNA Retriever con Citrato o0 EDTA, o similar, durante 30-60 minutos.

6. Después del tratamiento térmico, transfiera los portaobjetos en ImmunoDNA
Retriever con Citrato o EDTA a temperatura ambiente y deje reposar durante
15-20 minutos.

7. Para la tincién manual, realice la incubacién de anticuerpos a temperatura
ambiente. Para los métodos de tincion automatizados, realice la incubacion de
anticuerpos de acuerdo con las instrucciones del fabricante del instrumento.

8. Lave los portaobjetos con la solucidn de lavado ImmunoDNA Washer o similar.
9. Contintie con el protocolo de tincién IHQ. Lave los portaobjetos entre cada
paso con la solucion de lavado ImmunoDNA Washer, o similar.

Leyenda de Simbolo/Légende des symboles/Erlauterung der Symbole

Protocolo Inmunohistoquimico Abreviado

Paso ImmunoDetector | PolyDetector PolyDetector
AP/HRP AP/HRP Plus HRP
Blogueador de . . .
per(q)xidasa/AP 5 min. 5 min. 5 min
Anticuerpo primario 30-60 min. 30-60 min. 30-60 min.
Deteccion de 1° paso 10 min. 30-45 min. 15 min.
Deteccion de 2° paso 10 min. No Aplica 15 min.
Sustrato-Cromdgeno 5-10 min. 5-10 min. 5-10 min.
Contratincion/Montaje Varia Varia Varia

Protocolo de montaje

Para obtener instrucciones detalladas sobre el uso de medios de montaje
permanentes biodegradables como XyGreen PermaMounter (BSB 0169-0174) o
resinas a base de solventes organicos como PermaMounter (BSB 0094-0097),
consulte PI0174 o PI0097.

Limitaciones del producto

Debido a la variabilidad inherente de los procedimientos inmunohistoquimicos
(IHQ), incluyendo el tiempo de fijacidn de los tejidos, el factor de dilucion
utilizado del anticuerpo, el método de recuperacion térmica utilizado y el tiempo
de incubacidn, para obtener resultados dptimos se debe utilizar controles
positivos y negativos. Los resultados deben ser interpretados por un profesional
médico calificado.

Referencias

1. Solinas C, Gu-Trantien C, Willard-Gallo K. The rationale behind targeting the
ICOS-1COS ligand costimulatory pathway in cancer immunotherapy. ESMO Open.
2020;5(1):¢000544. doi:10.1136/esmoopen-2019-000544

2. Marinelli O, Nabissi M, Morelli MB, Torquati L, Amantini C, Santoni G. ICOS-L as
a Potential Therapeutic Target for Cancer Immunotherapy. Curr Protein Pept Sci.
2018;19(11):1107-1113. doi:10.2174/1389203719666180608093913

3. Wang B, Jiang H, Zhou T, et al. Expression of ICOSL is associated with
decreased survival in invasive breast cancer. Peer). 2019;7:¢6903. Published
2019 May 16. doi:10.7717/peerj.6903

4. Rodriguez-Justo M, Attygalle AD, Munson P, Roncador G, Marafioti T, Piris MA.
Angioimmunoblastic T-cell lymphoma with hyperplastic germinal centres: a
neoplasia with origin in the outer zone of the germinal centre?
Clinicopathological and immunohistochemical study of 10 cases with follicular
T-cell markers. Mod Pathol. 2009;22(6):753-761.
doi:10.1038/modpathol.2009.12

5. Amatore F, Ortonne N, Lopez M, et al. ICOS is widely expressed in cutaneous
T-cell lymphoma, and its targeting promotes potent killing of malignant cells.
Blood Adv. 2020;4(20):5203-5214. doi:10.1182/bloodadvances.2020002395

6. U.S. Department of Health and Human Services: Centers for Disease Control
and Prevention. Guidelines for Safe WorkPractices in Human and Animal Medical
Diagnostic Laboratories. Supplement/Vol. 61, January-6
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Recuadro: /HO de Lam/n/na R/RPSA en tejido de Carcinoma de Colon
fijado en formalina y embebido en parafina

Uso
Para uso en diagndstico in Vitro.

Este anticuerpo ha sido validado para ser utilizado en aplicaciones
inmunohistoquimicas en tejidos fijados en formalina amortiguada y embebidos
en parafing, tejido congelado y preparaciones celulares. La interpretacion de los
resultados debe ser realizada por un profesional médico calificado.

Inmundgeno
Péptido Sintético Correspondiente A la Region Interna de la Proteina Laminina-R
Humana.

Resumen y explicacion

El receptor de laminina (Ribosomal Protein SA o 67LR) es una proteina de 67 kDa
en la matriz extracelular, codificada por un gen de 5.833 pb en el cromosoma 3,
que contiene siete exones y seis intrones. La laminina-R participa en la adhesion
celular a las membranas basales y en las vias de transduccion de senales después
de unirse al ligando Integrina-1. El receptor también participa en las vias del
movimiento citoesquelético, la estructura de la cromatina, la migracion celular, la
respuesta al estrés, la funcion ribosomica, la traduccion y el procesamiento del
ARNT. La laminina-R también es un receptor del polifenol del té verde y un
mediador en las vias del 6xido nitroso (eNOS) que se utilizan para forzar la
apoptosis de las células cancerosas. La proteina precursora de 37 kDa, también
conocida como p40, es una proteina muy conservada en la subunidad ribosémica
40S.

Se ha encontrado que la laminina-R se sobreexpresa en cancer de mama,
colorrectal, pancreatico, de prostata y cervical, y en linfomas. La laminina-R
interactlia con quinasas dependientes de ciclina e inhibidores para controlar la
detencion del ciclo celular en las fases G1/S, S/G2 y G2/M; la regulacion a la baja
del receptor se correlaciona con el crecimiento celular detenido y una reduccion
en el desarrollo de tumores. También se ha encontrado que la laminina-R esta
involucrada en la regulacion de la expresion de Survivina, asi como en la
metastasis del cancer y la resistencia a farmacos.

BIOARS S.A )
lyiricia det Carmen Bichevas

Prosideima BIOARS S.A.

BIOQ. CLAUDIA ETCHEVES

DIRECTOR TECNICO

Doc #: PI3736ES
Version #: 3

Tl.po de Monoclqnal de Clona BSB-144
anticuerpo Raton
Isotipo IgGl Reactividad | Parafina, Congelada
. (itoplasmatico, | Reactividad Humano, Raton,
Localizacion .
Membranoso de especie Rata
Placenta, Rinan, Prostata, Amigdalas, Bazo, Carcinoma
Control de Células de Transicion, Linfoma Linfoblastico de
Células T
(Cancer de Mama, Cancer de Colon y Gastrointestinal,
Aplicacion Cancer de Vesicula Biliar y de Pancreas, Cancer de
Prostata, Cancer de Cuello Uterino, Linfomas

Presentacion

Anti-Laminina-R/RPSA es un anticuerpo Monoclonal de Ratén derivado de
cultivo celular que se concentra, dializa, se esteriliza por filtracion y se diluye
en(solucién amortiguadora) pH 7.5, la cual contiene albimina sérica bovina (BSA)
y azida sodica como antimicrobial.

No. Catilogo Presentacion Dilucion Volumen
BSB-3736-3 Prediluido Listo para usar 3.0mL
BSB-3736-7 Prediluido Listo para usar 7.0 mL
BSB-3736-15 Prediluido Listo para usar 15.0 mL
BSB-3736-01 Concentrado 1:50-1: 200 0.1 mL
BSB-3736-05 Concentrado 1:50-1: 200 0.5 mL
BSB-3736-1 Concentrado 1:50-1: 200 1.0mL
Control positivo de tejidos

No. Catalogo Cantidad

BSB-9256-CS 5 portaobjetos

Almacenar a 2-8°C (Control de Tejidos: Almacenar 20-25°C)

Precauciones

1. Sélo para usuarios profesionales. Los resultados deben ser interpretados por
un profesional médico calificado.

2. Este producto contiene 0.1% azida de sodio (NaN3) como antimicrobiano.
Asegurese de que se utilizan los procedimientos de manipulacién adecuados con
este reactivo.

3. Use siempre equipo de proteccion personal, como bata de laboratorio, gafas y
guantes cuando manipule reactivos.

4. Deseche la solucion no utilizada con abundante cantidad de agua.

5. No ingerir este reactivo. Si se ingiere el reactivo, consulte a un médico de
inmediato.

6. Evite el contacto con los ojos. Si se produce contacto, enjuague con una gran
cantidad de agua.

7.Siga las precauciones de seguridad del dispositivo de calentamiento utilizado
para la recuperacion de epitopos (Olla de presion o similar).

8. Para obtener informacion adicional sobre sequridad, consulte el manual, hoja
de especificaciones o de datos de seguridad de este producto.

9. Para obtener recomendaciones completas para el manejo de especimenes
bioldgicos, consulte el documento del CDC, "Directrices para practicas de trabajo
seguras en laboratorios de diagndstico médicos humanos y animales” (enlistado
en las referencias abajo).

Estabilidad
Este Producto es estable hasta la fecha de caducidad en la etiqueta del producto.
No usar después de la fecha de caducidad que aparece en la etiqueta del

paquete. Evitar grarges SOrECR8E 8 BYDEAIPR CNPRT RN ATt

cuando no esté en uso y evitar una exposicion prolongada a temperatura
ambiente.
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Preparacion del espécimen

Secciones de parafina: El anticuerpo se puede utilizar en secciones de tejido
fijados con formalina amortiguada y embebidos en parafina. Asegurese de que el
tejido se someta a una fijacion adecuada para obtener mejores resultados. Se
recomienda el pretratamiento de tejidos con recuperacion térmica de epitopos
utilizando la solucién ImmunoDNA Retriever con Citrato de Bio SB (BSB
0020-BSB 0023), ImmunoDNA Retriever con EDTA (BSB 0030-BSB 0033) o
ImmunoDNA Digestor (BSB 0108-0112), o similares. Consulte el reverso para ver
el protocolo completo. Durante la inmunotincidn, el tejido debe permanecer
hidratado en todo momento, mediante el uso de una solucion de lavado como el
ImmunoDNA Washer (BSB 0029 y BSB 0042), o similar.

Secciones congeladas y preparaciones celulares: El anticuerpo se puede
utilizar para la inmunohistoquimica en secciones congeladas y preparaciones
celulares fijadas en acetona.

Protocolo de IHQ

1. Los tejidos deben ser cortados de 3 a 5 micras por microtomia y montados en
portaobjetos cargados positivamente como los portaobjetos de Bio SB
Hydrophilic Plus Slides (BSB 7028) o TintoDetector Cap Gap Plus Slides (BSB
7006), o similares.

2. Secar durante 2 horas a 58 °C.

3. Desparafinar, deshidratar y rehidratar los tejidos.

4. Someter los tejidos a la recuperacion térmica de epitopos utilizando una
solucion de recuperacion adecuada como el ImmunoDNA Retriever con Citrato
(BSB 0020-BSB 0023) o EDTA (BSB 0030-BSB 0033), 0 similar.

5. Métodos de calentamiento sugeridos:

a. Olla de Presion TintoRetriever o equivalente

Coloque los tejidos en recipientes plasticos o de vidrio resistentes al calor tipo
Coplin o similares, conteniendo la solucion de trabajo de recuperacion antigénica
ImmunoDNA Retriever con Citrato o EDTA, o similar, y cologuelos enlaollaa
presion. Agregue 3-5 cm de agua destilada a la olla a presion, programar a
100-121°C e Incubar durante 15 minutos. Dejar salir el vapor a presion, abrir y
transferir los tejidos a temperatura ambiente.

b. Médulo TintoRetriever PT o equivalente

Cologue los tejidos en recipientes plasticos o de vidrio resistentes al calor tipo
Coplin, conteniendo la solucién de trabajo de recuperacion antigénica
ImmunoDNA Retriever con Citrato o EDTA, o similar. Incubar durante 30-60
minutos y atemperar a temperatura ambiente.

¢. Método Bario Maria

Coloque los tejidos en recipientes plasticos o de vidrio resistentes al calor tipo
Coplin, conteniendo la solucién de trabajo de recuperacion antigénica
ImmunoDNA Retriever con Citrato o0 EDTA, o similar, durante 30-60 minutos.

6. Después del tratamiento térmico, transfiera los portaobjetos en ImmunoDNA
Retriever con Citrato o EDTA a temperatura ambiente y deje reposar durante
15-20 minutos.

7. Para la tincién manual, realice la incubacién de anticuerpos a temperatura
ambiente. Para los métodos de tincion automatizados, realice la incubacion de
anticuerpos de acuerdo con las instrucciones del fabricante del instrumento.

8. Lave los portaobjetos con la solucidn de lavado ImmunoDNA Washer o similar.
9. Contintie con el protocolo de tincién IHQ. Lave los portaobjetos entre cada
paso con la solucion de lavado ImmunoDNA Washer, o similar.

Leyenda de Simbolo/Légende des symboles/Erlauterung der Symbole

Protocolo Inmunohistoquimico Abreviado

Paso ImmunoDetector | PolyDetector PolyDetector
AP/HRP AP/HRP Plus HRP
Blogueador de . . .
per(q)xidasa/AP 5 min. 5 min. 5 min
Anticuerpo primario 30-60 min. 30-60 min. 30-60 min.
Deteccion de 1° paso 10 min. 30-45 min. 15 min.
Deteccion de 2° paso 10 min. No Aplica 15 min.
Sustrato-Cromdgeno 5-10 min. 5-10 min. 5-10 min.
Contratincion/Montaje Varia Varia Varia

Protocolo de montaje
Para obtener instrucciones detalladas sobre el uso de medios de montaje
permanentes biodegradables como XyGreen PermaMounter (BSB 0169-0174) o
resinas a base de solventes organicos como PermaMounter (BSB 0094-0097),
consulte PI0174 o PI0097.

Limitaciones del producto
Debido a la variabilidad inherente de los procedimientos inmunohistoquimicos
(IHQ), incluyendo el tiempo de fijacidn de los tejidos, el factor de dilucion
utilizado del anticuerpo, el método de recuperacion térmica utilizado y el tiempo
de incubacion, para obtener resultados dptimos se debe utilizar controles
positivos y negativos. Los resultados deben ser interpretados por un profesional

médico calificado.

Referencias

1. DiGiacomo V, Meruelo D. Looking into laminin receptor: critical discussion
regarding the non-integrin 37/67-kDa laminin receptor/RPSA protein. Biol Rev
Camb Philos Soc. 2016;91(2):288-310. doi:10.1111/brv.12170
2. Kumazoe M, Sugihara K, Tsukamoto S, et al. 67-kDa laminin receptor increases
cGMP to induce cancer-selective apoptosis. J Clin Invest. 2013;123(2):787-799.
doi:10.1172/)C164768
3. Scheiman J, Tseng JC, Zheng Y, Meruelo D. Multiple functions of the 37/67-kd
laminin receptor make it a suitable target for novel cancer gene therapy. Mol
Ther. 2010;18(1):63-74. d0i:10.1038/mt.2009.199
4. U.S. Department of Health and Human Services: Centers for Disease Control
and Prevention. Guidelines for Safe WorkPractices in Human and Animal Medical
Diagnostic Laboratories. Supplement/Vol. 61, January 6, 2012.
https://www.cdc.gov/mmwr/pdf/other/su6101.pdf

BIOARS S5.A.
stricia del Garmen Bicheves
Prasidente

QAdvis EAR AB

Ideon Science Park
Scheelevdgen 17

SE-223 70 Lund, Sweden

EC | REP

Temperatura de almacenamiento
Limites de température
Zuldssiger Temperaturbereich

Fabricante

Fabricant

Hersteller

Numero de Catalogo
Référence du catalogue
Bestellnummer

Para uso en diagnéstico in vitro

In-Vitro-Diagnostikum

Consulte las instrucciones
Dispositif médical de diagnostic in vitro I:E] Consulter les instructions dutilisation
Gebrauchsanweisung beachten

Fecha de Expiracion

Utiliser jusque

 cvenyendbar pis

00
B%

BIOSCIENCE FOR THE WORLD

LB =\>/-\v aav v v =

5385 Hollister Avenue, Bldg. 8, Ste. 108 Santa Barbara, CA 93111, USA
Tel. (805) 692-2768 | Tel. (800) 561-1145 | Fax. (805) 69%9{13 61l de71
E-mail: sales@biosb.com | Website: www.biosb.com

Numero de Lote

BIOARS S.A.
BlOQ. CLAUDIA ETCHEVES
DIRECTOR TECNICC




Bio. SB¢%”

BIOSCIENCE FOR THE WORLD o

LEF1

Clon: RBT-LEF1 IVD
Monoclonal de conejo
& PRI D g TRED
I TR e R g SR '.:‘,
N SN e oy . p® T
‘. »* e v F. |
M, =AY Wl Sl o
\ g :" o @ :: Se ;".‘"'.‘ °"‘. o N
PO AR 0 W R SR
8 £ .5.. ’.*.b e sl .= - e
.“. ‘.:.’,.gg";" - ;.’.- e -
i % -. "‘:.u?t";,,‘",‘.:?’.'" :"g: :’LO,‘_..‘
$ -4 » L o3 P - = o2
» _D-‘ t'."’o.‘ .'... ..: ": o~ ’! - ";‘\
. . &S w357, 2° o _ O e S et
“:..-. e_qx .‘.\:..’ ;“’;,‘?i > - e
° 2 e Tes B o- =) -
o s iy S A
[0 N - o 4 o T » o ?
AR LR SR T L i [ ok o

<

)

°

10
< &

Recuadro: IHQ de LEF1 en tejido de Carcinoma Testicular fijado en formalina
embebido en parafina

Uso
Para uso en diagndstico in Vitro.

Este anticuerpo ha sido validado para ser utilizado en aplicaciones
inmunohistoquimicas en tejidos fijados en formalina amortiguada y embebidos
en parafina, tejidos congelados y preparaciones celulares. La interpretacion de
los resultados debe ser realizada por un profesional médico calificado.

Inmunégeno
Fragmento recombinante (entre aa 1-200) de proteina LEF1 humana

Resumen y explicacion

El factor 1 de unidn al potenciador linfoide (LEF1) es una proteina que en
humanos esta codificada por el gen LEF1 con una proteina nuclear de 48 kD que
se expresa en células pre-B y T. El acoplamiento de LEF1 con B-catenina
funciona como un mediador nuclear clave de la sefalizacion de WNT/B-catenina,
que regula la proliferacion y supervivencia celular. LEF1 tiene un papel
importante en la linfopoyesis y normalmente se expresa en células T y pro-B,
pero no en células B maduras. La sefializacion Wit candnica mediada por LEF1
es necesaria para la morfogénesis de estos apéndices de la piel durante la
embriogénesis. En los tejidos linfoides normales, LEF1 tiene localizacion nuclear y
se observa predominantemente en las células T de las regiones paracorticales;
La tincion no se detectd en las células B.

LEF1 esta altamente sobreexpresado y asociado con la progresion de Ia
enfermedad y un mal prondstico en la leucemia linfocitica cronica de células B.
Se ha observado una fuerte expresion nuclear de LEF1 en la mayoria de los
casos de leucemia linfocitica cronicaylinfoma linfocitico pequefio y LEF1 no se
detecta en otros linfomas de células B pequefias. El perfil de expresion génica
reveld una sobreexpresion de LEF1 en la leucemia linfocitica cronica
(CLL)/linfoma linfocitico pequefio (SLL). La inmunotincion LEF1 se ha

detectado en todas las células neoplasicas de casos de CLL/SLL. LEF1 se
identificd en el 50 % de los linfomas foliculares de alto grado y en el 38 % de
los linfomas difusos de células B grandes, pero no en los linfomas de células

del manto ni en los linfomas de la zona marginal. Recientemente, se demostrd
que un nivel afto de LEF1 es un marcador de prondstico favorable en la
leucemia mieloide aguda citogenéticamente normal. Debido a su alta

Doc #: PI3826

Version #: 1
Tipo de Monoclonal )
anticuerpo de conejo Clone RET-LEF1
Isotipo IgG Reactividad | Parafina, Congelada
Localizacion Nuclear Reactividad Humano
de especie
Control Mama, Amigdala, Carcinoma de mama, Linfoma
linfocitico pequefio
Aplicacion | Leucemia, linfoma, cancer de colon y gastrointestinal,
cancer de cerebro
Presentacion

Anti-LEF1 es un anticuerpo monoclonal de Conejo derivado de cultivo
celular que se concentra, dializa, filtra y se diluye en buffer pH 7.5, la
cual contiene BSA y azida sodica como antimicrobiano.

No Catilogo Presentacion Dilucion Volumen
BSB-3826-3 Prediluido Ready-to-Use 3.0 mL
BSB-3826-7 Prediluido Ready-to-Use 70 mL
BSB-3826-15 Prediluido Ready-to-Use 15.0 mL
BSB-3826-01 Concentrado 1:50 - 1:200 0.1mL
BSB-3826-05 Concentrado 1:50 - 1:200 0.5 mL
BSB-3826-1 Concentrado 1:50 - 1:200 1.0 mL
Control Positivo de Tejidos
No Catalogo. Cantidad
BSB-9259-CS 5 portaobjetos

Almacenar a 2-8° C (Control de Tejidos: Almacenar 20-25°C)

Precauciones

1, Solo para usuarios profesionales. Los resultados deben ser interpretados por un
profesional médico calificado.

2. Este producto contiene 0.1% azida de sodio (NaN3) como antimicrobiano.
Aseglirese de que se utilizan los procedimientos de manipulacion adecuados con
este reactivo.

3. Use siempre equipo de proteccion personal, como bata de laboratorio, gafas y
guantes cuando manipule reactivos.

4, Deseche la solucion no utilizada con abundante cantidad de agua.

5. No ingerir este reactivo. Si se ingiere el reactivo, consulte a un médico de
inmediato.

6. Evite el contacto con los 0jos. Si se produce contacto, enjuague con una gran
cantidad de agua.

7. Siga las precauciones de seguridad del dispositivo de calentamiento utilizado
para la recuperacion de epitopos (Olla de presion o similar).

8. Para obtener informacion adicional sobre seguridad, consulte el manual, hoja
de especificaciones o0 de datos de seguridad de este producto.

9. Para obtener recomendaciones completas para €l manejo de especimenes
bioldgicos, consulte el documento del CDC, "Directrices para practicas de trabajo
seguras en laboratorios de diagndstico médicos humanos y animales" (enlistado
en las referencias abajo).

Estabilidad
Este Producto es estable hasta la fecha de caducidad en la etiqueta del producto.

sensibilidad, se ha propuesto que LEF1 sea un marcador inmunohistoquimico
adecuado para el diagndstico y diagndstico diferencial de CLL/SLL. ”
Las isoformas empalmadas alternativamente pueden desempefiar funciones /

adicionales en la regulacion del crecimiento celular en el carcinoma de colon

y se detectd inmunotincion nuclear LEF1 en el 36% de las metdstasis .

cerebrales de adenocarcinoma.

ar después de la fecha de caducidad que aparece en la etiqueta del paquete.

Evitar jgrandes flyctyaciones de temperatura. Conservar adecuadamente cuando no
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Preparacion del espécimen

Secciones de parafina: El anticuerpo se puede utilizar en secciones de tejido
fijados con formalina amortiguada y embebidos en parafina. Asegurese de que el
tejido se someta a una fijacion adecuada para obtener mejores resultados. Se
recomienda el pretratamiento de tejidos con recuperacion térmica de epitopos
utilizando la solucion ImmunoDNA Retriever con Citrato (BSB 0020-BSB 0023),
ImmunoDNA Retriever con EDTA (BSB 0030-BSB 0033), o ImmunoDNA Digestor
(BSB 0108-BSB 0112), o similares. Consulte el reverso para ver el protocolo
completo. Durante la inmunotincion, el tejido debe permanecer hidratado en todo
momento, mediante el uso de una solucion de lavado como el ImmunoDNA
Washer (BSB 0029 & BSB 0042), o similar.

Secciones congeladas y preparaciones celulares: El anticuerpo se puede utilizar
para la inmunohistoquimica en secciones congeladas y preparaciones celulares fijadas
en acetona.

Protocolo para IHQ

1. Corte y monte los tejidos incluidos en parafina fijados con formalina de 3-5
micras en portaobjetos cargados positivamente, como los portaobjetos Bio SB
Hydrophilic Plus (BSB 7028).

2. Seque al aire durante 2 horas a 58°C.

3. Desparafing, deshidrate y rehidrate los tejidos.

4, Someta los tejidos a recuperacion de epitopos inducida por calor (HIER) usando una
solucion de recuperacion adecuada, como ImmunoDNA Retriever con Citrato (BSB
0020-BSB 0023) o EDTA (BSB 0030-BSB 0033).

5. Se puede utilizar cualquiera de los tres métodos de calentamiento:

a. Olla de presion TintoRetriever o equivalente
Coloque los tejidos/portaobjetos en un recipiente plastico y portalaminillas o frasco
de coplin resistente al calor que contenga el recuperador InmunoDNA con Citrato o
EDTA y coldquelo sobre un soporte o rejilla en la olla a presion. Agregue 1-2
pulgadas de agua destilada a la olla a presion y seleccione la temperatura deseada.
Incube durante 15 minutos. Abra y transfiera inmediatamente los portaobjetos a
temperatura ambiente.

b. TintoRetriever PT o método de bafio de agua (bafio maria)

Cologue los tejidos/portaobjetos en una caja de tincidn 0 en un frasco de coplin que
contenga ImmunoDNA Retriever con citrato 0 EDTA a 95 ©-99 ° C precalentado,

Incube durante 30-60 minutos.
¢. Método de vaporizador convencional
Coloque los tejidos/portaobjetos en un recipiente plastico y portalaminillas o frasco de
coplin resistente al calor que contenga ImmunoDNA Retriever con Citrato o EDTA en

una vaporera precalentada, cubra e incube durante 30-60 minutos.

6. Después del tratamiento térmico, transfiera los portaobjetos de ImmunoDNA
Retriever con Citrato 0 EDTA a temperatura ambiente y déjelos reposar durante 15-20
minutos.

7. Para THQ manual, realice la incubacion del anticuerpo a temperatura ambiente. Para
los métodos de IHQ automatizados, realice la incubacion de anticuerpos de acuerdo
con las instrucciones del fabricante del instrumento.

8. Lave los portaobjetos con ImmunoDNA Washer 0 agua desionizada.

9, Contintie con el protocolo IF. Lave los portaobjetos entre cada paso con la solucion
de lavado ImmunoDNA Washer.

Symbol Key / Légende des symboles/Erlduterung der Symbole

Protocolo Inmunohistoquimico Abreviado

Paso ImmunoDetector| PolyDetector | PolyDetector
AP/HRP AP/HRP Plus HRP
Bloqueador de Peroxidasa/AP 5 min. 5 min. 5min
Anticuerpo Primario 30-60 min. 30-60 min. 30-60 min.
Deteccion de 1° paso 10 min, 30-45 min. 15 min.
Deteccion de 2° paso 10 min. No Aplica 15 min.
Sustrato-Cromogeno 5-10 min. 5-10 min. 5-10 min.
Contratincion/Montaje Variable Variable Variable
Protocolo de montaje

Para obtener instrucciones detalladas sobre el uso de medios de montaje
permanentes biodegradables como XyGreen PermaMounter (BSB 0169-0174) o
resinas a base de solventes organicos como PermaMounter (BSB 0094-0097),
consulte PI0174 o P10097.

Limitaciones del producto

Debido a la variabilidad inherente de los procedimientos inmunohistoguimicos (IHQ),
incluyendo el tiempo de fijacion de los tejidos, el factor de dilucion utilizado del
anticuerpo, €l método de recuperacion térmica utilizado y el tiempo de incubacidn, para
obtener resultados dptimos se debe utilizar controles positivos y negativos. Los
resultados deben ser interpretados por un profesional médico calificado.

Referencias

1. Entrez Gene: LEF1 lymphoid enhancer binding factor 1 [ Homo sapiens
(human) ].
https://www.ncbi.nlm.nih.gov/gene?Db=gene&Cmd=ShowDetailViewdTermToSe
arch=51176

2. Milatovich A, et al. Gene for lymphoid enhancer-binding factor 1 (LEF1)
mapped to human chromosome 4 (q23-q25) and mouse chromosome 3 near Egf".
Genomics. 1992; 11 (4): 1040-8.

3. Erdfelder F, et al. High lymphoid enhancer- binding factor-1 expression is
associated with disease progression and poor prognosis in chronic lymphocytic
leukemia. Hematology Reports. 2 (1).

4. Boras-Granic K, et al. Lef1 is required for the transition of Wnt signaling from
mesenchymal to epithelial cells in the mouse embryonic mammary gland. Dev
Biol. 2006 Jul 1; 295(1):219-31.

5. Gandhirajan RK, et al. Small molecule inhibitors of Wnt/beta-catenin/lef-1
signaling induces apoptosis in chronic lymphocytic leukemia cells in vitro and in
vivo. Neoplasia. 2010 Apr;12(4):326-35.

6. Tandon B, et al. Nuclear overexpression of lymphoid-enhancer-binding factor
1 identifies chronic lymphocytic leukemia/small lymphocytic lymphoma in small
B-cell lymphomas. Mod Pathol. 2011 Nov;24(11):1433-43.

7. Shu-Hong Wang, et al. The balance between two isoforms of LEF-1 regulates
colon carcinoma growth. BMC Gastroenterol. 2012; 12: 53.

8. U.S. Department of Health and Human Services: Centers for Disease Control
and Prevention. Guidelines for Safe Work Practices in Human and Animal
Medical Diagnostic Laboratories. Supplement / Vol. 61, January 6, 2012.
https://www.cdc.gov/mmwr/pdf/other/su6101.pdf
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Mieloperoxidasa/MPO

Doc #: PI3828

Clon: BSB-180
Monoclonal De Raton IVD
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Recuadro: IHQ de Mieloperoxidasa en tejido de medula dsea fijado en formalina y
embebido en parafina

Uso
Para uso en diagndstico in Vitro.

Este anticuerpo ha sido validado para ser utilizado en aplicaciones
inmunohistoquimicas en tejidos fijados en formalina amortiguada y embebidos
en parafina, tejidos congelados y preparaciones celulares. La interpretacion de
los resultados debe ser realizada por un profesional médico calificado.

Inmundgeno
Fragmento recombinante (entre aa 150-250) de proteina MPO humana.

Resumen y explicacion

La mieloperoxidasa (MPO) es una enzima peroxidasa presente con mayor
abundancia en los granulocitos neutrdfilos. Es una proteina lisosomal
almacenada en los granulos azurdfilos del neutrdfilo. La MPO tiene un pigmento
hemo, que provoca su color verde en las secreciones ricas en neutrdfilos, como
el pus y algunas formas de moco. Histdricamente, la tincion inmunohistoguimica
para mieloperoxidasa s utilizaba en el diagndstico de la leucemia mieloide
aguda para demostrar que las células leucémicas derivaban del linaje mieloide.
La tincion con mieloperoxidasa sigue siendo importante en el diagndstico de
leucemia extramedular o cloroma.

La mieloperoxidasa detecta granulocitos y monocitos en sangre y precursores de
granulocitos en la médula dsea. Este anticuerpo puede detectar poblaciones de
células mieloides de la médula dsea y de otros sitios.

Tipo de Monoclonal
antii::uerpo de raton Clon BSB-180
Isotipo IgG1 Reactividad | Parafina, Congelada
.., |Citoplasmatico,[ Reactividad
Localizacion |vembranoso de especie Humano
Control Médula Osea
Aplicacion | Leucemia y trastornos histiociticos

Presentacion
La antimieloperoxidasa es una fraccion de inmunoglobuWicad

Version #: 1
No Catilogo Presentacion Dilucion Volumen
BSB-3828-3 Prediluido Listo para usar 3.0 mL
BSB-3828-7 Prediluido Listo para usar 7.0 mL
BSB-3828-15 Prediluido Listo para usar 15.0 mL
BSB-3828-01 Concentrado 1:50-1:200 0.1mL
BSB-3828-05 Concentrado 1:50-1:200 0.5mL
BSB-3828-1 Concentrado 1:50-1:200 1.0mL
Control Positivo de Tejidos
No Catalogo. Cantidad
BSB-9296-CS 5 portaobjetos

Almacenar a 2-8° C (Control de Tejidos: Almacenar 20-25°C)

Precauciones

1. Solo para usuarios profesionales. Los resultados deben ser interpretados por un

profesional médico calificado.

2. Este producto contiene 0.1% azida de sodio (NaN3) como antimicrobiano.
Asegirese de que se utilizan los procedimientos de manipulacion adecuados con
este reactivo.

3. Use siempre equipo de proteccion personal, como bata de laboratorio, gafas y
guantes cuando manipule reactivos.

4, Deseche la solucion no utilizada con abundante cantidad de agua.

5. No ingerir este reactivo. Si se ingiere el reactivo, consulte a un médico de
inmediato.

6. Evite el contacto con los ojos. Si se produce contacto, enjuague con una gran
cantidad de agua.

7. Siga las precauciones de seguridad del dispositivo de calentamiento utilizado
para la recuperacion de epitopos (Olla de presion o similar).

8. Para obtener informacion adicional sobre seguridad, consulte el manual, hoja
de especificaciones o de datos de seguridad de este producto.

9. Para obtener recomendaciones completas para €l manejo de especimenes
bioldgicos, consulte el documento del CDC, "Directrices para practicas de trabajo
seguras en laboratorios de diagndstico médicos humanos y animales” (enlistado
en las referencias abajo).

Estabilidad

Este Producto es estable hasta la fecha de caducidad en la etiqueta del producto.

No usar después de la fecha de caducidad que aparece en la etiqueta del paquete.
Evitar grandes fluctuaciones de temperatura. Conservar adecuadamente cuando no
esté en uso y evitar una exposicion prolongada a temperatura ambiente.

Preparacion del espécimen

Secciones de parafina: El anticuerpo se puede utilizar en secciones de tejido
fijados con formalina amortiguada y embebidos en parafina. Aseglrese de que €l
tejido se someta a una fijacion adecuada para obtener mejores resultados. Se
recomienda el pretratamiento de tejidos con recuperacion térmica de epitopos
utilizando la solucion ImmunoDNA Retriever con Citrato (BSB 0020-BSB 0023),
ImmunoDNA Retriever con EDTA (BSB 0030-BSB 0033), o ImmunoDNA Digestor
(BSB 0108-BSB 0112), o similares. Consulte el reverso para ver el protocolo
completo. Durante la inmunotincin, el tejido debe permanecer hidratado en todo
momento, mediante el uso de una solucion de lavado como el ImmunoDNA Washer
(BSB 0029 & BSB 0042), 0 similar.

~ /Secciones congeladas y preparaciones celulares: £l anticuerpo se puede [
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Protocolo para IHQ
1. Corte y monte los tejidos incluidos en parafina fijados con formalina de 3-
5 micras en portaobjetos cargados positivamente, como los portaobjetos Bio

Protocolo Inmunohistoquimico Abreviado

SB Hydrophilic Plus (BSB 7028).
2. Seque al aire durante 2 horas a 58°C.
3. Desparafine, deshidrate y rehidrate los tejidos.

4. Someta los tejidos a recuperacion de epitopos inducida por calor (HIER)
usando una solucion de recuperacion adecuada, como ImmunoDNA
Retriever con Citrato (BSB 0020-BSB 0023) o EDTA (BSB 0030-BSB 0033).

5. Se puede utilizar cualquiera de los tres métodos de calentamiento:

a. Olla de presion TintoRetriever o equivalente

Coloque los tejidos/portaobjetos en un recipiente plastico y
portalaminillas o frasco de coplin resistente al calor que contenga el
recuperador InmunoDNA con Citrato 0 EDTA y coldquelo sobre un
soporte o rejilla en la olla a presion. Agregue 1-2 pulgadas de agua
destilada a la olla a presion y seleccione la temperatura deseada. Incube
durante 15 minutos. Abra y transfiera inmediatamente los portaobjetos a
temperatura ambiente.

b. TintoRetriever PT o método de bafio de agua (bafio maria)
Coloque los tejidos/portaobjetos en una caja de tincion o en un frasco de
coplin que contenga ImmunoDNA Retriever con citrato o EDTA a 95 © -99
° C precalentado, Incube durante 30-60 minutos.

¢. Método de vaporizador convencional

Cologue los tejidos/portaobjetos en un recipiente plastico y portalaminillas o
frasco de coplin resistente al calor que contenga ImmunoDNA Retriever con
Citrato 0 EDTA en una vaporera precalentada, cubra e incube durante 30-60
minutos.

6. Después del tratamiento térmico, transfiera los portaobjetos de ImmunoDNA
Retriever con Citrato o EDTA a temperatura ambiente y déjelos reposar durante
15-20 minutos.

7. Para IHQ manual, realice la incubacion del anticuerpo a temperatura ambiente.
Para los métodos de IHQ automatizados, realice la incubacion de anticuerpos de
acuerdo con las instrucciones del fabricante del instrumento.

8. Lave los portaobjetos con ImmunoDNA Washer 0 agua desionizada.

9. Contintie con el protocolo THQ. Lave los portaobjetos entre cada paso con la
solucion de lavado ImmunoDNA Washer.

Symbol Key/Légende des symboles/Erlduterung der Symbole

Paso ImmunoDetector| PolyDetector PolyDetector
AP/HRP AP/HRP Plus HRP
Bloqueador de Peroxidasa/AP 5 min. 5 min, 5min
Anticuerpo Primario 30-60 min. 30-60 min. 30-60 min.
Deteccion de 1° paso 10 min. 30-45 min, 15 min,
Deteccion de 2° paso 10 min. No Aplica 15 min,
Sustrato-Cromogeno 5-10 min. 5-10 min. 5-10 min.
Contratincion/Montaje Variable Variable Variable
Protocolo de montaje

Para obtener instrucciones detalladas sobre el uso de medios de montaje
permanentes biodegradables como XyGreen PermaMounter (BSB 0169-0174) o
resinas a base de solventes organicos como PermaMounter (BSB 0094-0097),
consulte PI0174 o P10097.

Limitaciones del producto
Debido a la variabilidad inherente de los procedimientos inmunohistoquimicos

(IHQ), incluyendo el tiempo de fijacion de los tejidos, el factor de dilucion utilizado

del anticuerpo, el método de recuperacion térmica utilizado y el tiempo de
incubacidn, para obtener resultados optimos se debe utilizar controles positivos y
negativos. Los resultados deben ser interpretados por un profesional médico
calificado.

Referencias

1. Heinecke JW, Li W, Francis GA, Goldstein JA. Tyrosyl radical generated
by myeloperoxidase catalyzes the oxidative cross-linking of proteins. J
Clin Invest. 1993;91(6):2866-2872.

2. Brennan ML, Penn MS, Van Lente F, et al. Prognostic value of
myeloperoxidase in patients with chest pain. N Engl J Med.
2003;349(17):1595-1604.

3. U.S. Department of Health and Human Services: Centers for Disease
Control and Prevention. Guidelines for Safe Work Practices in Human
and Animal Medical Diagnostic Laboratories. Supplement/Vol. 61,
January 6, 2012, https://www.cdc.gov/mmwr/pdf/other/su6101.pdf
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TIGIT

Clona: BSB-152
Monoclonal de Raton

Recuadro IHQ de TIGI T en tejido de test/culos fijado en formalina y
embebido en parafina

Uso
Para uso en diagndstico in Vitro.

Este anticuerpo ha sido validado para ser utilizado en aplicaciones
inmunohistoquimicas en tejidos fijados en formalina amortiguada y embebidos
en parafing, tejido congelado y preparaciones celulares. La interpretacion de los
resultados debe ser realizada por un profesional médico calificado.

Inmundgeno
Proteina TIGIT humana recombinante.

Resumen y explicacion

TIGIT (inmunorreceptor de células T con dominios Ig e ITIM) es un receptor
inmune presente en algunas células Ty células asesinas naturales (NK). También
se identifica como WUCAM y Vstm3. TIGIT podria unirse a CD155 (PVR) en células
dendriticas (DC), macrdfagos y otras células inmunes con alta afinidad, y también
a (D112 (PVRL2) con menor afinidad. La investigacién ha demostrado que la
proteina de fusion TIGIT-Fc podria interactuar con PVR en células dendriticas y
aumentar su nivel de secrecion de IL-10 / disminuir su nivel de secrecion de
IL-12 bajo estimulacion con LPS, y también inhibir la activacion de células T in
vivo. La inhibicién de TIGIT de la citotoxicidad de NK puede ser bloqueada por
anticuerpos contra su interaccion con PVR, y la actividad se dirige a través de su
dominio ITIM.

TIGIT se expresa en células T reguladoras (Tregs) y en células TCD4 +,T (D8 + y
NK activadas. Se ha demostrado que TIGIT y PD-1 se sobreexpresan en células T
(D8 + especificas de antigeno tumoral (especificas de TA)y linfocitos infiltrantes
de tumores CD8 + (TIL) de individuos con melanoma. EL bloqueo de TIGIT y PD-1
condujo a un aumento de la proliferacion celular, la produccion de citocinas y la
desgranulacion de las células T CD8 + especificas de TAy las células T TIL CD8 +,
por lo que puede considerarse un punto de control inmunoldgico. EL co-bloqueo
de las vias TIGIT y PD-1 provoca el rechazo del tumor en modelos murinos
preclinicos.
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Tl.po de Monoclqnal de Clona BSB-152
anticuerpo Raton
Isotipo IgG2b Reactividad | Parafina, Congelada
Localizacion Citoplasmatico, Reactivid?d Humano, Rata
Membranoso de especie
Cérvix, Trompas de Falopio, Piel, Préstata, Testiculos,
Control (Carcinoma de Células de Transicién, Carcinoma Papilar
de Tiroides, Adenocarcinoma de Pulmon
Aplicacion Inmunoterapia, Melanoma y Cancer de Piel

Presentacion

Anti-TIGIT es un anticuerpo Monoclonal de Ratén derivado de cultivo celular que
se concentra, dializa, se esteriliza por filtracion y se diluye en(solucion
amortiguadora) pH 7.5, la cual contiene albimina sérica bovina (BSA) y azida
sodica como antimicrobial.

No. Catilogo Presentacion Dilucion Volumen
BSB-3751-3 Prediluido Listo para usar 3.0 mL
BSB-3751-7 Prediluido Listo para usar 7.0 mL
BSB-3751-15 Prediluido Listo para usar 15.0 mL
BSB-3751-01 Concentrado 1:50-1: 200 0.1 mL
BSB-3751-05 Concentrado 1:50-1: 200 0.5 mL
BSB-3751-1 Concentrado 1:50-1: 200 1.0 mL
Control positivo de tejidos

No. Catdlogo Cantidad

BSB-9410-CS 5 portaobjetos

Almacenar a 2-8°C (Control de Tejidos: Almacenar 20-25°C)

Precauciones

1. Sélo para usuarios profesionales. Los resultados deben ser interpretados por
un profesional médico calificado.

2. Este producto contiene 0.1% azida de sodio (NaN3) como antimicrobiano.
Asegurese de que se utilizan los procedimientos de manipulacién adecuados con
este reactivo.

3. Use siempre equipo de proteccion personal, como bata de laboratorio, gafas y
guantes cuando manipule reactivos.

4. Deseche la solucion no utilizada con abundante cantidad de agua.

5. No ingerir este reactivo. Si se ingiere el reactivo, consulte a un médico de
inmediato.

6. Evite el contacto con los 0jos. Si se produce contacto, enjuague con una gran
cantidad de agua.

7. Siga las precauciones de seguridad del dispositivo de calentamiento utilizado
para la recuperacion de epitopos (Olla de presion o similar).

8. Para obtener informacién adicional sobre sequridad, consulte el manual, hoja
de especificaciones o de datos de seguridad de este producto.

9. Para obtener recomendaciones completas para el manejo de especimenes
bioldgicos, consulte el documento del CDC, "Directrices para practicas de trabajo
seguras en laboratorios de diagnéstico médicos humanos y animales” (enlistado
en las referencias abajo).

Estabilidad

Este Producto es estable hasta la fecha de caducidad en la etiqueta del producto.
No usar después de la fecha de caducidad que aparece en la etiqueta del
paquete. Evitar grandes fluctuaciones de temperatura. Conservar adecuadamente
cuando no esté en uso y evitar una exposicion prolongada a temperatura f
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Preparacion del espécimen

Secciones de parafina: El anticuerpo se puede utilizar en secciones de tejido
fijados con formalina amortiguada y embebidos en parafina. Asegurese de que el
tejido se someta a una fijacion adecuada para obtener mejores resultados. Se
recomienda el pretratamiento de tejidos con recuperacion térmica de epitopos
utilizando la solucién ImmunoDNA Retriever con Citrato de Bio SB (BSB
0020-BSB 0023), ImmunoDNA Retriever con EDTA (BSB 0030-BSB 0033) o
ImmunoDNA Digestor (BSB 0108-0112), o similares. Consulte el reverso para ver
el protocolo completo. Durante la inmunotincidn, el tejido debe permanecer
hidratado en todo momento, mediante el uso de una solucion de lavado como el
ImmunoDNA Washer (BSB 0029 y BSB 0042), o similar.

Secciones congeladas y preparaciones celulares: El anticuerpo se puede
utilizar para la inmunohistoquimica en secciones congeladas y preparaciones
celulares fijadas en acetona.

Protocolo de IHQ

1. Los tejidos deben ser cortados de 3 a 5 micras por microtomia y montados en
portaobjetos cargados positivamente como los portaobjetos de Bio SB
Hydrophilic Plus Slides (BSB 7028) o TintoDetector Cap Gap Plus Slides (BSB
7006), o similares.

2. Secar durante 2 horas a 58 °C.

3. Desparafinar, deshidratar y rehidratar los tejidos.

4. Someter los tejidos a la recuperacion térmica de epitopos utilizando una
solucion de recuperacion adecuada como el ImmunoDNA Retriever con Citrato
(BSB 0020-BSB 0023) o EDTA (BSB 0030-BSB 0033), 0 similar.

5. Métodos de calentamiento sugeridos:

a. Olla de Presion TintoRetriever o equivalente

Coloque los tejidos en recipientes plasticos o de vidrio resistentes al calor tipo
Coplin o similares, conteniendo la solucion de trabajo de recuperacion antigénica
ImmunoDNA Retriever con Citrato o EDTA, o similar, y cologuelos enlaollaa
presion. Agregue 3-5 cm de agua destilada a la olla a presion, programar a
100-121°C e Incubar durante 15 minutos. Dejar salir el vapor a presion, abrir y
transferir los tejidos a temperatura ambiente.

b. Médulo TintoRetriever PT o equivalente

Cologue los tejidos en recipientes plasticos o de vidrio resistentes al calor tipo
Coplin, conteniendo la solucién de trabajo de recuperacion antigénica
ImmunoDNA Retriever con Citrato o EDTA, o similar. Incubar durante 30-60
minutos y atemperar a temperatura ambiente.

¢. Método Bario Maria

Coloque los tejidos en recipientes plasticos o de vidrio resistentes al calor tipo
Coplin, conteniendo la solucién de trabajo de recuperacion antigénica
ImmunoDNA Retriever con Citrato o0 EDTA, o similar, durante 30-60 minutos.

6. Después del tratamiento térmico, transfiera los portaobjetos en ImmunoDNA
Retriever con Citrato o EDTA a temperatura ambiente y deje reposar durante
15-20 minutos.

7. Para la tincién manual, realice la incubacién de anticuerpos a temperatura
ambiente. Para los métodos de tincion automatizados, realice la incubacion de
anticuerpos de acuerdo con las instrucciones del fabricante del instrumento.

8. Lave los portaobjetos con la solucidn de lavado ImmunoDNA Washer o similar.
9. Contintie con el protocolo de tincién IHQ. Lave los portaobjetos entre cada
paso con la solucion de lavado ImmunoDNA Washer, o similar.

Leyenda de Simbolo / Légende des symboles/Erldauterung der Symbole

Protocolo Inmunohistoquimico Abreviado

Paso ImmunoDetector | PolyDetector PolyDetector
AP/HRP AP/HRP Plus HRP
Blogueador de . . .
per(q)xidasa/AP 5 min. 5 min. 5 min
Anticuerpo primario 30-60 min. 30-60 min. 30-60 min.
Deteccion de 1° paso 10 min. 30-45 min. 15 min.
Deteccion de 2° paso 10 min. No Aplica 15 min.
Sustrato-Cromdgeno 5-10 min. 5-10 min. 5-10 min.
Contratincion/Montaje Varia Varia Varia

Protocolo de montaje

Para obtener instrucciones detalladas sobre el uso de medios de montaje
permanentes biodegradables como XyGreen PermaMounter (BSB 0169-0174) o
resinas a base de solventes organicos como PermaMounter (BSB 0094-0097),
consulte PI0174 o PI0097.

Limitaciones del producto

Debido a la variabilidad inherente de los procedimientos inmunohistoquimicos
(IHQ), incluyendo el tiempo de fijacidn de los tejidos, el factor de dilucion
utilizado del anticuerpo, el método de recuperacion térmica utilizado y el tiempo
de incubacidn, para obtener resultados dptimos se debe utilizar controles
positivos y negativos. Los resultados deben ser interpretados por un profesional
médico calificado.

Referencias

1. Yu X, Harden K, Gonzalez LC, et al. The surface protein TIGIT suppresses T cell
activation by promoting the generation of mature immunoregulatory dendritic
cells. Nat Immunol. 2009;10(1):48-57. doi:10.1038/ni.1674

2. Levin SD, Taft DW, Brandt CS, et al. Vstm3 is a member of the CD28 family and
an important modulator of T-cell function. Eur J Immunol. 2011;41(4):902-915.
doi:10.1002/eji.201041136

3. Chauvin JM, Pagliano O, Fourcade J, et al. TIGIT and PD-1 impair tumor
antigen-specific CD8* T cells in melanoma patients. J Clin Invest.
2015;125(5):2046-20538. doi:10.1172/1C180445

4. Johnston RJ, Comps-Agrar L, Hackney J, et al. The immunoreceptor TIGIT
regulates antitumor and antiviral CD8(+) T cell effector function. Cancer Cell.
2014;26(6):923-937. doi:10.1016/j.ccell.2014.10.018

5. Argast G, Cancilla B, Cattaruzza F, et al. Abstract 5627: Anti-TIGIT biomarker
study: Inhibition of TIGIT induces loss of Tregs from tumors and requires effector
function for tumor growth inhibition. Cancer Research. 2018;78:5627-5627.
doi:10.1158/1538-7445.AM2018-5627

6. U.S. Department of Health and Human Services: Centers for Disease Control
and Prevention. Guidelines for Safe WorkPractices in Human and Animal Medical
Diagnostic Laboratories. Supplement / Vol. 61, January 6, 2012.

https://www.cdc.gov/mmwr/pdf/other/su6101.pdf
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fijado en formalina y embebido en parafina

Uso
Para uso en diagnéstico in vitro.

Este anticuerpo ha sido validado para ser utilizado en aplicaciones
inmunohistoquimicas en tejidos fijados en formalina amortiguada y embebidos
en parafing, tejido congelado y preparaciones celulares. La interpretacion de los
resultados debe ser realizada por un profesional médico calificado.

Inmundgeno
Dominio extracelular recombinante de la proteina TIM3 humana.

Resumen y explicacion

La inmunoglobulina de células Ty el dominio de mucina que contiene-3 (TIM-3),
también conocido como receptor celular 2 del virus de la hepatitis A (HAVCR2),
es una proteina que en los seres humanos esta codificada por el gen HAVCR2.
TIM-3 es un punto de control inmunolégico Y, junto con otros receptores
inhibidores, incluida la proteina 1 de muerte celular programada (PD-1) y la
proteina 3 del gen de activacion de linfocitos (LAG3), median el agotamiento de
las células T CD8 +. La expresion de TIM-3 esta regulada al alza en linfocitos
infiltrantes de tumores en canceres de pulmon, gastrico, de cabeza y cuello,
schwannoma, melanoma y linfoma folicular de células B no Hodgkin. La via
TIM-3 puede interactuar con la via PD-1 en las células T CD8 + disfuncionales y
Tregs en el cancer. TIM-3 se expresa principalmente en células T CD8 + activadas
y suprime la activacion de macréfagos después de la inhibicion de PD-1.

Se ha observado una regulacion al alza en tumores que progresan después de la
terapia anti-PD-1. Se ha informado que los pacientes con cancer de mama
temprano con TIM-3 + iTILs han mejorado significativamente la supervivencia
especifica del cancer de mama mientras que los TIM-3 + sTILs no alcanzaron
significacion estadistica y se concluyé que la presencia de TIM-3 + iTILs es un
factor independiente. factor prondstico favorable en toda la cohorte, asi como
entre pacientes RE negativos. En la leucemia mieldgena (AML), TIM-3 regulado al
alza durante la AML podria reducir la produccion de citocinas. La coexpresion de
PD-1y TIM-3 se correlaciond con la progresion de la AML. En el linfoma folicular
de células B no Hodgkin, TIM-3 se expreso en casi el 35% de las células T CD4 +
y (D8 + de los ganglios linfaticos y podria mediar en el agotamiento de las
células T. En pacientes con glioma, TIM-3 se correlaciond con el escape inmune
del cancer y podria ser un objetivo potente. En el cancer colorrectal, la
regulacion positiva de TIM-3 podria restringir las respuestas de las células Ty
podria participar en la tumorigénesis. La expresion de TIM-3 podria ser un fa
prondstico independiente para el cancer colorrectal.

Doc #: PI3752ES
Version #: 3

T|p9 de Mon,oclonal de Clona BSB-163
anticuerpo Raton
Isotipo 1gG2c Reactividad Parafina, Congelada
Localizacion Citoplasmatico Reactwn{ad Humano

de especie
Control Colon, Testiculo, Amigdalas, Higado

Inmunoterapia, Leucemia y Cancer Histiocitico, Linfoma,
Cancer de Mama, Melanoma y Cancer de Piel

Aplicacion

Presentacion

Anti-TIM-3/HAVCR2/CD366 es un anticuerpo Monoclonal de Raton derivado de
cultivo celular que se concentra, dializa, se esteriliza por filtracion y se diluye
en(solucion amortiguadora) pH 7.5, la cual contiene albiimina sérica bovina (BSA)
y azida sédica como antimicrobial.

No. Catilogo Presentacion Dilucion Volumen
BSB-3752-3 Prediluido Listo para usar 3.0 mL
BSB-3752-7 Prediluido Listo para usar 7.0 mL
BSB-3752-15 Prediluido Listo para usar 15.0 mL
BSB-3752-01 Concentrado 1:25-1: 100 0.1 mL
BSB-3752-05 Concentrado 1:25-1:100 0.5 mL
BSB-3752-1 Concentrado 1:25-1: 100 1.0 mL

Control positivo de tejidos
No. Catilogo Cantidad
BSB-9411-CS 5 portaobjetos

Almacenar a 2-8°C (Control de Tejidos: Almacenar 20-25°C)

Precauciones

1. Sélo para usuarios profesionales. Los resultados deben ser interpretados por
un profesional médico calificado.

2. Este producto contiene 0.1% azida de sodio (NaN3) como antimicrobiano.
Asegurese de que se utilizan los procedimientos de manipulacidn adecuados con
este reactivo.

3. Use siempre equipo de proteccion personal, como bata de laboratorio, gafas y
guantes cuando manipule reactivos.

4. Deseche la solucion no utilizada con abundante cantidad de agua.

5. No ingerir este reactivo. Si se ingiere el reactivo, consulte a un médico de
inmediato.

6. Evite el contacto con los ojos. Si se produce contacto, enjuague con una gran
cantidad de agua.

7. Siga las precauciones de seguridad del dispositivo de calentamiento utilizado
para la recuperacion de epitopos (Olla de presion o similar).

8. Para obtener informacién adicional sobre sequridad, consulte el manual, hoja
de especificaciones o de datos de seguridad de este producto.

9. Para obtener recomendaciones completas para el manejo de especimenes
bioldgicos, consulte el documento del CDC, "Directrices para practicas de trabajo
seguras en laboratorios de diagndstico médicos humanos y animales” (enlistado
en las referencias abajo).

Estabilidad

Este Producto es estable hasta la fecha de caducidad en la etiqueta del producto.
No usar después de la fecha de caducidad que aparece en la etiqueta del
paquete. Evitar grandes fluctuaciones de temperatura. Conservar adecuadamente
cuando no esté en uso y evitar una exposicion prolongada a temperatura
ambiente.
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Preparacion del espécimen

Secciones de parafina: El anticuerpo se puede utilizar en secciones de tejido
fijados con formalina amortiguada y embebidos en parafina. Asegurese de que el
tejido se someta a una fijacion adecuada para obtener mejores resultados. Se
recomienda el pretratamiento de tejidos con recuperacion térmica de epitopos
utilizando la solucion ImmunoDNA Retriever con Citrato de Bio SB (BSB
0020-BSB 0023), ImmunoDNA Retriever con EDTA (BSB 0030-BSB 0033) o
ImmunoDNA Digestor (BSB 0108-0112), o similares. Consulte el reverso para ver
el protocolo completo. Durante la inmunotincién, el tejido debe permanecer
hidratado en todo momento, mediante el uso de una solucion de lavado como el
ImmunoDNA Washer (BSB 0029 y BSB 0042), o similar.

Secciones congeladas y preparaciones celulares: EL anticuerpo se puede utilizar
para la inmunohistoquimica en secciones congeladas y preparaciones celulares
fijadas en acetona.

Protocolo de IHQ

1. Los tejidos deben ser cortados de 3 a 5 micras por microtomia y montados en
portaobjetos cargados positivamente como los portaobjetos de Bio SB
Hydrophilic Plus Slides (BSB 7028) o TintoDetector Cap Gap Plus Slides (BSB
7006), o similares.

2. Secar durante 2 horas a 58 °C.

3. Desparafinar, deshidratar y rehidratar los tejidos.

4. Someter los tejidos a la recuperacion térmica de epitopos utilizando una
solucion de recuperacion adecuada como el ImmunoDNA Retriever con Citrato
(BSB 0020-BSB 0023) 0 EDTA (BSB 0030-BSB 0033), 0 similar.

5. Métodos de calentamiento sugeridos:

a. Olla de Presion TintoRetriever o equivalente

Coloque los tejidos en recipientes plasticos o de vidrio resistentes al calor tipo
Coplin o similares, conteniendo la solucion de trabajo de recuperacion antigénica
ImmunoDNA Retriever con Citrato o EDTA, o similar, y coloquelos en la olla a
presion. Agregue 3-5 cm de agua destilada a la olla a presion, programar a
100-121 °C e Incubar durante 15 minutos. Dejar salir el vapor a presion, abrir y
transferir los tejidos a temperatura ambiente.

b. Mddulo TintoRetriever PT o equivalente

Cologue los tejidos en recipientes plasticos o de vidrio resistentes al calor tipo
Coplin, conteniendo la solucion de trabajo de recuperacion antigénica
ImmunoDNA Retriever con Citrato o EDTA, o similar. Incubar durante 30-60
minutos y atemperar a temperatura ambiente.

¢. Método Baiio Maria

Coloque los tejidos en recipientes plasticos o de vidrio resistentes al calor tipo
Coplin, conteniendo la solucion de trabajo de recuperacion antigénica
ImmunoDNA Retriever con Citrato o EDTA, o similar, durante 30-60 minutos.

6. Después del tratamiento térmico, transfiera los portaobjetos en ImmunoDNA
Retriever con Citrato o EDTA a temperatura ambiente y deje reposar durante
15-20 minutos.

7. Para la tincion manual, realice la incubacion de anticuerpos a temperatura
ambiente. Para los métodos de tincion automatizados, realice la incubacion de
anticuerpos de acuerdo con las instrucciones del fabricante del instrumento.

8. Lave los portaobjetos con la solucidn de lavado ImmunoDNA Washer o similar.
9. Continte con el protocolo de tincion IHQ. Lave los portaobjetos entre cada
paso con la solucion de lavado ImmunoDNA Washer, o similar.

Leyenda de Simbolo /Légende des symboles/Erlduterung der Symbole

Protocolo Inmunohistoquimico Abreviado

Paso ImmunoDetector | PolyDetector PolyDetector

AP/HRP AP/HRP Plus HRP
Bloqueador de . . .
Deroxidasa/AP 5 min. 5 min. 5 min
Anticuerpo primario 30-60 min. 30-60 min. 30-60 min.
Deteccion de 1° paso 10 min. 30-45 min. 15 min.
Deteccion de 2° paso 10 min. No Aplica 15 min.
Sustrato-Cromdgeno 5-10 min. 5-10 min. 5-10 min.
Contratincion/Montaje Varia Varia Varia

Protocolo de montaje

Para obtener instrucciones detalladas sobre el uso de medios de montaje
permanentes biodegradables como XyGreen PermaMounter (BSB 0169-0174) o
resinas a base de solventes organicos como PermaMounter (BSB 0094-0097),
consulte PI0174 o PI0097.

Limitaciones del producto

Debido a la variabilidad inherente de los procedimientos inmunohistoquimicos
(IHQ), incluyendo el tiempo de fijacion de los tejidos, el factor de dilucion
utilizado del anticuerpo, el método de recuperacion térmica utilizado y el tiempo
de incubacion, para obtener resultados 6ptimos se debe utilizar controles
positivos y negativos. Los resultados deben ser interpretados por un profesional
médico calificado.

Referencias

1. Entrez Gene Summary for HAVCR2 Gene.
https://www.genecards.org/cgi-bin/carddisp.pl?gene=HAV(R2.

2. Blackburn SD, Shin H, Haining WN, et al. Coregulation of CD8+ T cell
exhaustion by multiple inhibitory receptors during chronic viral infection. Nat
Immunol. 2009;10(1):29-37. doi:10.1038/ni.1679

3. Gao X, Zhu Y, Li G, et al. TIM-3 expression characterizes regulatory T cells in
tumor tissues and is associated with lung cancer progression. PLoS One.
2012;7(2):e30676. doi:10.1371/journal.pone.0030676

4. Shayan G, Srivastava R, LiJ, Schmitt N, Kane LP, Ferris RL. Adaptive resistance
to anti-PD1 therapy by Tim-3 upregulation is mediated by the PI3K-Akt pathway
in head and neck cancer. Oncoimmunology. 2016;6(1):e1261779. Published 2016
Dec 23. doi:10.1080/2162402X.2016.1261779

5. Burugu S, Gao D, Leung S, Chia SK, Nielsen TO. TIM-3 expression in breast
cancer. Oncoimmunology. 2018;7(11):e1502128. Published 2018 Aug 23.
doi:10.1080/2162402X.2018.1502128

6. He Y, Cao J, Zhao G, Li X, Zhou C, Hirsch FR. TIM-3, a promising target for
cancer immunotherapy. Onco Targets Ther. 2018;11:7005-7009. Published 2018
Oct 16. doi:10.2147/0TT.S170385

7. US. Department of Health and Human Services: Centers for Disease Control
and Prevention. Guidelines for Safe WorkPractices in Human and Animal Medical
Diagnostic  Laboratories.  Supplement MNol. 61, .Jampuary 6, 2012.
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Recuadro: /HC de trimetil-histona H3(Lys27, )/H5/( 27Me3 en un tejido de
adenocarcinoma pancreatico FFPE

Uso previsto
para uso diagnéstico in vitro.

Este anticuerpo esta disefiado para su uso en aplicaciones
inmunohistoquimicas en tejidos incluidos en parafina fijados con
formalina (FFPE), secciones de tejido congelado y preparaciones de
células. La interpretacion de los resultados debe ser realizada por un
profesional médico calificado.

Inmundgeno
Péptido sintético correspondiente al extremo amino de la Lys27
trimetilada de la proteina Histona H3 humana.

Resumen y explicacion
H3K27me3 es un objetivo aguas abajo del complejo represivo 2 de
Polycomb (PRC2); PRC2 contiene proteinas conservadas evolutivamente
esenciales para regular la expresion génica. Se han encontrado
mutaciones de ganancia o pérdida de funcién en EZH2, un componente
de PRC2, en una variedad de tipos de cancer como linfoma, melanomay
linfoma mielodisplasico; las mutaciones de ganancia de funcion pueden
provocar hiperactividad de H3K27Me y desregulacion de la cromatina.
KDMAG6A y B pueden actuar sobre H3K27Me, y se han encontrado
mutaciones de pérdida de funcion en estas proteinas en tumores solidos
y no sélidos, incluidos tipos de leucemia, linfoma, melanoma, cancer
renal y de vejiga, meduloblastoma y cancer de prostata.

Como represor de la transcripcion de genes, H3K27me3 tiene diversas
funciones en la embriogénesis y la neoplasia. La pérdida de H3K27me3
ocurre en un subconjunto significativo de tumores malignos de la vaina
del nervio periférico. Otras neoplasias pueden presentar pérdida de
expresion de H3K27me3, como Meningioma, Sarcoma no clasificado
asociado a radiacion, Angiosarcoma asociado a radiacion, Condrosarcoma
desdiferenciado, Melanoma y Carcinoma de células de Merkel, entre
otros. Algunos tumores pueden mostrar una expresion heterogénea de
H3K27me3 (patron de mosaico).
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Tipode | Monoclonalde | ¢\, RBT-H3K27Me3
anticuerpo conejo
. - Parafina,
Isotipo IgG Reactividad congelada
N . Humano, ratén,
Localizacion nuclear Especie
rata, mono
Control Los tejidos normales y la mayoria de los tumores
contienen expresion nuclear intacta de H3K27me3
Linfoma, leucemia/histiocitica, melanoma y cancer de
Aplicacion piel, sarcoma y cancer de tejido blando, rindn y
urotelial, y cancer neural y neuroendocrino

Presentacion

Anti-trimetil-histona H3(Lys27)/H3K27Me3 es un anticuerpo monoclonal
de conejo derivado del sobrenadante de cultivo celular que se concentra,
dializa, filtra esterilizado y diluye en tampdn de pH 7.5, que contiene BSA
y azida de sodio como conservante.

N° de catilogo Presentacion dilucion Volumen
BSB-3806-3 Prediluido listo para usar 3,0 ml
BSB-3806-7 Prediluido listo para usar 7,0 ml
BSB-3806-15 Prediluido listo para usar 15,0 ml
BSB-3806-01 Concentrado 1:50-1:200 0,1 ml
BSB-3806-05 Concentrado 1:50-1:200 0,5 ml
BSB-3806-1 Concentrado 1:50-1:200 1,0 ml

Portaobjetos de control disponibles
N° de catilogo Cantidad
BSB-9444 -(S 5 portaobjetos

Almacenamiento Conservar a 2-8 °C (portaobjetos de control: almacenar
a20-25 °C)

Precauciones

1. Solo para usuarios profesionales. Los resultados deben ser
interpretados por un profesional médico calificado.

2. Este producto contiene <0,1 % de azida sdica (NaNs) como
conservante. Asegurese de que se utilicen los procedimientos de
manipulacion adecuados con este reactivo.

3. Utilice siempre equipo de proteccion personal, como bata de
laboratorio, gafas protectoras y guantes, cuando manipule los reactivos.
4. Deseche la solucion no utilizada con abundante agua.

5. No ingerir el reactivo. Si se ingiere el reactivo, busque atencion
médica de inmediato.

6. Evite el contacto con los ojos. Si ocurre contacto, enjuague con
grandes cantidades de agua.

7.Siga las precauciones de seguridad del dispositivo de calentamiento
utilizado para la recuperacion de epitopos (Olla a presidn TintoRetriever
o similar).

8. Para obtener informacion de seguridad adicional, consulte de
seguridad Hoja de datos

9. Para obtener recomendaciones completas para el manejo de muestras
bioldgicas, consulte el documento de los CDC, “Pautas para practicas
laborales seguras en laboratorios de diagnéstico médico para humanos y /
animales” (consul 43&%6&’3 AM:)’.M# o/
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Estabilidad

Este producto es estable hasta la fecha de caducidad que figura en la etiqueta
del producto. No Lo use después fecha de vencimiento que figura del paquete
etiquetaDeben evitarse las fluctuaciones de temperatura. Almacene
adecuadamente cuando no esté en uso y evite la exposicién prolongada a
condiciones de temperatura ambiente.

Preparacion de muestras

Secciones de parafina: el anticuerpo se puede utilizar en secciones de tejido
fijadas en formalina e incluidas en parafina (FFPE). Asegurese de que el tejido se
someta a la fijacion adecuada para obtener los mejores resultados. Se
recomienda el pretratamiento de tejidos con recuperacion de epitopo inducida
por calor (HIER) utilizando Bio SB ImmunoDNA Retriever con citrato (BSB
0020-BSB 0023), ImmunoDNA Retriever con EDTA (BSB 0030-BSB 0033) o
ImmunoDNA Digestor (BSB 0108- 0112). Consulte el reverso para ver el
protocolo completo. EL tejido debe permanecer hidratado mediante el uso de
soluciones Bio SB Immuno/DNA Washer (BSB 0029 y BSB 0042).

Secciones congeladas y preparaciones de células: el anticuerpo puede usarse en
secciones congeladas fijadas con acetona y preparaciones de células fijadas con
acetona.

Protocolo IHC

1. Corte y monte tejidos incluidos en parafina y fijados con formalina de 3-5
micras en portaobjetos con carga positiva, como los portaobjetos Bio SB
Hydrophilic Plus (BSB 7028).

2. Secar al aire durante 2 horas a 58°C

. 3. Desparafinar, deshidratar y rehidratar tejidos.

4. Someta los tejidos a la recuperacion de epitopos inducida por calor (HIER)
utilizando una solucion de recuperacién adecuada como ImmunoDNA Retriever
con citrato (BSB 0020-BSB 0023) o EDTA (BSB 0030-BSB 0033).

5. Se puede usar cualquiera de los tres métodos de calentamiento:

a. Olla a presion TintoRetriever o equivalente

Coloque los tejidos/portaobjetos en un plato de tincion o en un frasco Coplin que
contenga el ImmunoDNA Retriever con citrato o EDTA y coléquelo sobre un
salvamanteles en la olla a presion. Agregue 1-2 pulgadas de agua destilada a la
olla a presion y aumente el fuego a alto. Incubar durante 15 minutos. Abra y
transfiera inmediatamente los portaobjetos a temperatura ambiente.

b. Mddulo TintoRetriever PT o método de baiio de agua

Cologue los tejidos/portaobjetos en un plato de tincion precalentado o en un
recipiente Coplin que contenga el ImmunoDNA Retriever con citrato o EDTA a
95°-99° C. Incube durante 30-60 minutos.

¢. Método de vaporizacion convencional

Cologue los tejidos/portaobjetos en un plato de tincion precalentado o en un
frasco Coplin que contenga el ImmunoDNA Retriever con citrato o EDTA en una
vaporizacion, cubra y cocine al vapor durante 30-60 minutos.

6. Después del tratamiento térmico, transfiera los portaobjetos en ImmunoDNA
Retriever con citrato o EDTA a temperatura ambiente y déjelos reposar durante
15 a 20 minutos.

7. Para IHC manual, realice la incubacion de anticuerpos a temperatura ambiente.
Para métodos IHC automatizados, realice la incubacion de anticuerpos de
acuerdo con las instrucciones del fabricante del instrumento.

8. Lave los portaobjetos con lavador InmunoDNA o agua desionizada.

Symbol Key/Légende des symboles/Erlauterung der Symbole

9. Continte con el protocolo IHC. Lave los portaobjetos entre cada paso con
solucion de lavado ImmunoDNA.

Protocolo inmunohistoquimico abreviado

Paso ImmunoDetector | PolyDetector PolyDetector
AP/HRP AP/HRP Plus HRP
Peroxidasa/AP Blocker 5 min. 5 minutos. 5 min
Anticuerpo primario 30-60 min. 30-60 minutos | 30-60 minutos
Deteccion del primer 10 min. 30-45 minutos | 15 minutos.
paso
Deteccion del seqgundo 10 min. No aplica 15 min.
paso
Sustrato- Cromoégeno 5-10 min. 5-10 minutos 5-10 minutos
Contratincién/cubreobje | Varia Varia Varia
tos
Protocolos de montaje

Para obtener instrucciones detalladas sobre el uso de medios de montaje
permanentes biodegradables como XyGreen PermaMounter (BSB 0169-0174) o
resina a base de disolvente organico como PermaMounter (BSB 0094-0097),
consulte PI0174 o PI0097.

Limitaciones del producto

Debido a la variabilidad inherente presente en los procedimientos
inmunohistoquimicos (incluido el tiempo de fijacion de los tejidos, el factor de
dilucion del anticuerpo, el método de recuperacion utilizado y el tiempo de
incubacion), se debe establecer un rendimiento dptimo mediante el uso de
controles positivos y negativos. Los resultados deben ser interpretados por un
profesional médico calificado.
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