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Instructions for Use
Please read before using this product.

Mode d’emploi
A lire avant d'utiliser ce produit,

Istruzioni per L'uso
Si prega di leggere, prima di usare il prodotto.

Gebrauchsanweisung
Bitte vor der Verwendung dieses Produkis lesen.

Instrucciones de Uso
Por favor, leer antes de utilizar este producto.

Instrugdes de Utilizagio
Leia estas instrugbes antes de utilizar este produto,

Instruktioner vid Anvindning
Var god las innan ni anvénder produkten,
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Brugsanvisning
Lees venligst far praduktet tages i brug,

Check the integrity of the packaging before use.

Vérifier que le conditionnement est en bon état avant I'emploi.
Prima dell'uso, controllare I'integrita della confezione.

Vor dem Gebrauch die Verpackung auf Unversehrtheit Gberprifen.
Comprobar la integridad del envase, antes de u.arlo.

Verifique a integridade da embalagem antes de utilizar o produto.
Kontrollera att paketet ar obrutet innan anvandning.
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Bond™ Polymer Refine Detection
Catalog No: DS9800

Intended Use
This detection system is for in vitro diagnostic use.

Bond Polymer Refine Detection is a biotin-free, polymeric horseradish peroxidase (HRP)-linker antibody conjugate system for the
detection of tissus-bound mouse and rabbit IgG and some mouse IgM primary antibodies. It is intended for staining sections of formalin-
fixed, paraffin-embedded tissue on the Bond™ automated system.

nterpretation of any staining o gbsence shoy

hey should be evaluated within the context of the patient's clinical history and other diagngstic tests by a g glified pathologis
Tha Bond Polymer Refine Detection Kit must be used with labaratory best practice in the use of tissue controls. For assurance,
laboratories should stain each patient sample in conjunction with positive, negative, and other tissue specific controls as needed.

Summary and Explanation

Immunohistochemical techniques can be used to demonstrate the presence of antigens in tissue and cells {see *Using Bond Reagents®
in your Bond user documentation).

Bond Polymer Refine Detection utilizes a novel controlled pelymerization tachnology to prepare polymeric HRP-linker antibody
conjugates. The detection system avoids the use of streptavidin and bictin, and therefore eliminates non-specific staining as a result of
endogenous biotin,

Bond Polymer Refine Dataction works as follows:

» The specimen is incubated with hydrogen peroxide to quench endogenous peroxidase aclivity.

» Auser-supplied specific primary antibody is applied.

+ Post Primary IgG linker reagent localizes mouse antibodies.

+ Poly-HRP igG reagent localizes rabbit antibadies,

+ The substrate chromogen, 3,3-Diaminabenzidine tetrahydrochloride hydrate (DAB), visualizes the complex via a brown precipitate.
* Hematoxylin (blue) counterstaining allows the visualization of cell nuclei.

Using Bond Polymer Refine Detection in combination with the Bond automated system reduces the possibility of human error and
inherent variability resulting from individual reagent dilution, manual pipatting and reagent application.

Reagents Provided

Reagents sufficient for 200-300 tests

. Peroxide Block (30 mL) 3—4% (v/v) Hydrogen peroxide.

. Post Primary (30 mL) Rabbit anti mouse IgG (<10 pg/mL) in 10% (v/v) animal serum in tris-buffered saline/0.09% ProClin™ 850.

. Polymer (30 mL) Anti-rabbit Poly-HRP-lgG {<25pg/mL) containing 10% (viv) animal serum in tris-buffered saline/0.09% ProClin™ 850.
. DAB Part 1 (2.4 mL) 66 mM 3,3'-Diaminobenzidine tetrahydrochloride hydrate, in a stabilizer solution.

. DAB Part B (30 mL) 0.1% (v/v) Hydrogen Peroxide in a stabilizer solution.

. DAB Part B (30 mL) <0.1% ({viv) Hydrogen Peroxide in a stabilizer solution.

. Hematoxylin (30 mL) <0.1% Hematoxylin.
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Dilution and Mixing

Bond Polymer Refine Detection is optimized for use on the Brnd system. Recenstitution, mixing, dilution, or titration of these reagents is
not required.

Materials Required But Not Provided

Refer to “Using Bond Reagents” in your Bond user documentation for a complete list of materials required for specimen treatment and
immunohistochemical staining using the Bond system.

Storage and Stability

Store at 2-8 °C. Do not freeze. Do not Use after the expiration date indicated on the tray handle label. Return to 2-8 °C immediately after
use.

There are no obvious signs ta indicate instability of this product, therefore positive and negative controls should be run simultaneously
with unknown specimens (refer to *Quality Control” in the “Using Bond Reagents” sectian of your Bond user documentation).

If unexpected staining is cbserved that cannot be explained by variations in iaberatory procedures, and a problem with the detection
system is suspacted, contact your local distributor or the regional office of Leica Biosystems immediately.

Storage conditions other than those specified above must be verified by the user'.
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Precautions
« This detection system is intended for in vitre diagnostic us ..

DAB Part 1 H302: Harmful if swallowed. P201: Obtain special instructions before use.

Contains Ethylene H341: Suspected of causing genetic  P202: Do not handle until all safety precautions have been read
Glycol (>80%) and defacts. and understood.

66 mM (<10%) 3,3’ H350: May cause cancer. P28B1: Use personal protective equipment as required.
diaminobenzidine P264: Wash hands thoroughly after handling.
tetrahydrochloride P270: Do not eat, drink or smoke when using this product.
hydrate. P301+312: IF SWALLOWED: Call a POISON CENTER or doctor
GHSO07: Exclamation if you feal unwell.

mark. P330: Rinse mouth.

GHS08: Health hazard. P30B+313: IF exposed or concerned: Get medical advica/
Signal words: Danger. attention.

+ To obtain a copy of the Material Safety Data Sheat contact your local distributer or regional office of Leica Biosystems, or
alternatively, visit the Leica Biosystems’ web site, www., LeicaBiosystems.com

+ Specimens, before and after fixation, and all materials exposed to them, should be handled as if capable of transmitting infection and
disposed of with proper precautions®. Never pipette reagents by mouth and avoid contacting the skin and mucous membranes with
reagents or specimens. If reagents cr specimens come in contact with sensitive areas, wash with copious amounts of water. Seek
medical advice.

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

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

* Incubation times or temperatures other than those specified may give erroneous results. Any such change must be validated by the
user'.

« Do not mix reagents from different detection systems.

Instructions for Use

Bond Palymer Refine Detection was developed for use on the Bond automated system. Operating parameters for application of the
detection system reagents on the Bond Processing Madule have been optimized at Leica Biosystems, These can bae displayed by
following the instructions in your Bond user documentation.

Product Specific Limitations

Bond Polymer Refine Detection has bean optimized at Leica Biosystems for use with Bond ancillary reagents. Laboratories may use
their own primary antibodies provided they have been diluted to an appropriate cancentration with Bond Primary Antibody Diluent
(Catalog No. AR9352). Users who deviate from recommended test procedures must accept responsibility for interpretation of patient
results under these circumstances.

The appropriate concentration of user’s own primary antibodies may vary, due ta variation in tissue fixation and the effectiveness

Troubleshooting
Refer to reference 4 for remedial action.
If the patient result does not correspond to the expected results with the use of controls, the test should be repeated.

If the staining result is not as expected, and you wish to troubleshoot performance of the instrument and detection system independently,
your local Leica representative can provide specific protocols The detection kit must be used in conformance to the package instructions
and within the shelf life indicated on the product itself,

Further Information

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

Bibliography

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

2. List of substances which may be candidates for further scientific review and possible identification, classification and regulation as
potential occupational carcinogens. Fed Rag 1980 45:157.

3. Villanova PA. National Committee for Clinical Laboratory Standards (NCCLS). Protection of laboratory workers from infectious
diseases transmitted by blood and tissue; proposed guidsline. 1981; 7(9), Order Code M25-P.

4. JD Bancroft and A Stevens. Theory and Practice of Histological Techniques. 4™ Edition. Churchill Livingstone, New York. 1996.
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Bond™ Polymer Refine Detection
Référence: DS9800

Utllisation Prévue

Ce systéme de détection est destiné au diagnostic in vifro.
Bond Polymer Refine Detection est un systéme conjugué peroxydase de raifort (HRP) polyméreanticorps de liaison, sans biotine,
servant a la détection d'anticorps IgG liés au tissu, de souris et de lapin, et de certains anticorps primaires IgM de souris. Il sert & colorer
des coupes tissulaires, fixées dans le formol et incluses dans la paraffine, avec le systéme automatisé Bond™.

' ]
nterp| on clinigue ge tout marguage ou de son absence doit s'accompagner d'studes morphologigues e

Le kit de détection Bond Polymer Refine Detection Kit doit &tre employé selon les meilleures pratiques de laboratoire dans le cadre de
I'utilisation des contréles tissulaires. Par précaution, les laboratoires doivent marquer chaque échantillon de patient en liaison avec las
tasts positifs, négatifs ou les autres contréles tissulaires spécifiques en tant que de besoin.

Résumé et Explications

Des techniques immunchistochimiques permettent de mettre en évidence l'existence d'antigénes tissulaires ou cellulaires (voir
“Utilisation des réactifs Bond” dans la documentation utilisateur Bond).

Bond Polymer Refine Detection utilise une technologle nouvelle de polymérisation centralée pour préparer les conjugués HRP polymére-
anticorps de liaison. Le systéme de détection permet de ne pas utiliser de streptavidine et de bictine, ce qui évite taute coloration non
spécifique provenant de la biotine endogéne.

Bond Polymer Refine Detection fonctionne de la maniére suivante:

*+ L'échantilion est incubé avec du peroxyde d'hydrogéne pour inhiber Factivitd peroxydase endogéne.
* Un anticorps primaire spécifique fourni par I'utilisateur est appliqué.

» Un réactif d'adaptation aux IgG post-primaires localise les anticorps de souris.

+  Un réactif IgG & HRP polymérique localise les anticorps de lapin.

*+ Le chromogéne du substrat, de la 3,3-tétrahydrochlorure hydrate de Diaminobenzidine (DAB), met en évidence le complexe sous la
forme d'un précipité marron,

+ La contre-coloration & I'hématoxyline (bleue) permet de visualiser les noyaux des cellules.

Lutilisation du Bond Polymer Refine Datection en association avec le systéme automatisé Bond réduit le risque d'erreur humaine et la
variabilité inhérente 4 la réalisation, par un individu, des opérations de dilution, de pipetage et de dépét du réactif.

Réactifs Fournis
Réactifs permettant de réaliser 200-300 analyses.
1. Peroxide Block (30 ml), peroxyde d'hydrogéne & 3—4% (viv).

2. Post Primary (30 ml}, IgG de lapin anti-souris (<10 mg/mL) dans 10 % (v/v) de sérum animal dans une solution saline tamponnée de
Tris/ProClin™ 850 4 0,09 %.

. Polymer (30 ml), Poly-HRP-IgG anti-lapin (<25 pg/mL) contenant 10 % (viv) de sérum animal dans une solution saline tamponnée de
Tris/ProClin™ 950 & 0,08 %,

. DAB Part 1 (2.4 ml) 86 mM 3,3"-tétrahydrochlorure hydrate de Diamincbenzidine, en soluticn stabilisatrice.
. DAB Part B (30 ml), peroxyde d'hydrogéne & <0,1% (v/v) en solution stabilisatrice,

. DAB Part B (30 ml), peroxyde d'hydrogéne & <0,1% (v/v) en solution stabilisatrice.

7. Hematoxylin (30 ml), hématoxyline & <0,1%.

w
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Dilution et Mélange

Bond Polymer Refine Detection est optimisé pour étre utilisé avec le systéme Bond. Il n'est pas nécessaire de recanstituer, de mélanger,
de diluer ou de titrer les réactifs,

Matériel Nécessaire Mais Non Fourni

Se reporter & “Utilisation des réactifs Bond” dans la documentation utilisateur Bond pour avoir la liste compléte du matériel nécessaire
pour le traitement des échantillons et la coloration immunchistochimique lors de I'utilisation du systéme Bond,

Conservation et Stabilité

Conserver entre 2-8 °C. Ne pas congeler. Ne pas utiliser aprés la date de péremption indiquée sur 'étiquette de la poignée du plateau.
Replacer entre 2-8 °C immédiatement aprés l'avoir utilisé.

Aucun signe n'indigue I'instabilité du produit de maniére manifeste. Il est donc nécessaire de réaliser, en paralléle, des contrales pasitifs
et négatifs an utilisant des échantillons inconnus (se reporter & “Contréle qualité” dans la section “Utilisation des réactifs Bond” de la
documentation utilisateur Bond),

Si vous observez une coloration inattendue ne pouvant pas s'expliquer par des variations dans la fagon de procéder du laboratoire,
ou en cas de probléme attribué au systéme de détection, contacter aussitdt votre distributeur lacal ou le sigge régional de Laica
Biosystems.

Toute condition de conservation différente de celles indiguées auparavant doit &tre vérifide par I'utilisateur!.
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Précautions
+ Ce systéme de détection est destiné au diagnostic in vitro.

DAB Part 1 H302: Nocif en cas P201: Se procurer les instructions avant utilisation.
Contient Ethylene-Glycol d'ingestion. P202: Ne pas manipuler avant d'aveir |u et compris toutes les
(>80%) et 66 mM ({<10%) H341: Susceptible précautions de sécurité.
3,3' diaminobenzidine d'induire des anomalies ~ P281: Utiliser I'équipement de protection individuel requis.
tetrahydrechicride hydrate. génétiques. P264: Se laver les mains soigneusement aprés manipulation.
GHS07: Point d'exclamation. H350: Paut provogquer le  P270: Ne pas manger, boire ou fumer en manipulant ce produit.
GHS08: Danger pour la santé. cancer. P301+312: EN CAS D'INGESTION: appeler un CENTRE
Mentions d'avertissement: ANTIPOISON ou un médecin en cas de malaise.
Danger. P330: Rincer la bouche.
P308+313: EN CAS d'exposition prouvée ou suspectée: consulter
un médecin.

= Pour abtenir une copie de la fiche de données da sécurité, contacter votre distributeur local ou sigge régional de Leica Biosystems;
sinon, visiter le site web de Leica Biosystams, www.LeicaBiosystamsa.com

* Les échantillons, avant et aprés la fixation, et tout matériel en contact avec eux, doivent étre manipulés comme s'ils étaient
potentiallement infectieux et ils doivent étre éliminés en prenant les précautions appropriées®. Ne jamais pipeter 4 la bouche les
réactifs et éviter tout contact des réactifs at des échantillons avec la peau ou les mugueuses, En cas de contact avec ces zones
sensibles, laver abondamment & I'eau. Consulter un médecin.

+ Consuiter la législation locale, nationale cu fédérale en ce qui concarne I'élimination de tout composant potentiallament toxique.

*  Réduire au minimum les risques de contamination microbienne des réactifs, sinon, il risque de se produire davantage de colorations
non spécifiques.

+ Sila durée et la température d'incubation sont différantes de calles indiquées, vous risquez d'obtenir des resultants erronés. Toute
variation de ce genre doit étre validée par I'utilisateur'.

+ Ne pas mélanger les réaclifs de systémes da détection diF4rents.

Mode d’emploi
Bond Polymer Refine Detection a été développé pour étre utilisé avec le systéme automatisé Bond.

Leica Biosystems a optimisé les paramétres de fonctionnement pour utiliser les réactifs du systéme de détection avec le module de
traitement Bond. Il est possible de les afficher en suivant les instructions de la documentation utilisateur Bond,

Limites Spécifiques du Produit
Bond Polymer Refine Detection a été optimisé par Leica Biosystems pour éfre utilisé avec les réactifs auxiliaires Bond. Chaque
laboratoire peut utiliser ses propres anticorps primaires a condition de les diluer & la concentration adéquate avec le Bond Primary
Antibody Diluent (réf. catalogue ARS352). Tout utilisateur s'écartant des procédures recommandées pour |a réalisation du test doit
assumer la responsabilité de Finterprétation des résultats du patient dans ce cas.

La concentration adéquate des propres anticorps primaires de I'utilisateur paLt varier, en raison de la variabilité de |a fixation tissulaire et
de I'efficacité de la stimulation antigénique, et doit étre déterminée de maniére empirique, Des contrdles négatifs du réactif doivent étre
utilisés lors de I'optimisation des conditions de récupération et des cencentrations d’anticorps primaire.

Identification des Problémes

Se reporter aux références 4 pour savoir quelles sont les mesures correcirices & meftre en oeuvre.
Si avec ces controles, le résultat du patient n'est pas conforme sux attentes, le test doit &lre réitérs.

Si le résultat du marquage n'est pas conforme aux attentes, et que vous souhaitez résoudre les problémes de performance de
linstrument et du systéme de détection de fagon indépendar., votre représentant Leica local peut vous foumnir les protocoles
spécifiques. Le kit de détection doit &tre utilisé conformément aux instructions sur le contenant et dans le délai de conservation précisé
directement sur le produit.

Informations Complémentaires

De plus amples informations sur fimmunacoloration avec les réactifs Bond, sous les rubrigues Principes des modalités opératoires,
Matériel nécessaire, Préparation de I'echantillon, Contrale de qualité, Contrale d'analyse, Interprétation de la caloration, Légendes des
symboles sur les etiquettes, et Limites générales, se trouvent dans *Utilisation des réactifs Bond” dans votre documentation utilisateur
Bond.

Bibliographie
1. Clinical Laboratory Improvement Amendments of 1688, Final Rule 57 FR 7163 February 28, 1992.

2. List of substances which may be candidates for further scientific review and possible identification, classification and ragulation as
potential occupational carcinogens. Fed Reg 1980; 45:157.

3. Villanova PA. National Committee for Clinical Laboratory Standards (NCCLS). Protection of laboratory workers from infectious
diseases transmitted by blood and tissue; proposed guideline. 1981; 7(9). Order code M29-P.

4. Bancroft JD and Stevens A. Theory and Practice of Histological Techniques. 4th Edition. Churchill Livingstone, New York. 19986,
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Bond™ Polymer Refine Detection
N. catalogo: DS9800

Uso Previsto

Questo sistema di determinazione & destinate unicamente all'uso diagnostico in vitro.
Bond Palymer Refine Detection & un sistema caniugato di anticorpi linker di perossidasi di tafano polimeriche {HRP) senza biotina per
il riconoscimento delle IgG di topo e coniglio legate ai tessuti e di alcuni anticorpi primari IgM di topo. & destinato alle sezioni perla
colorazione di tessuto fissato in formalina e incluso in paraffina nel sistema automatico Bond™,

3

nlerpratgazione clinica di qualsiasi celorazione o della sus assenza va integrata studi morfalo

Il kit di rilevamento Bond Polymer Refine Deteclion Kit deve essere utilizzato seguendo la migliore pratica di laboratorio ralativa ai
centrolli dei tessuti. Per sicurezza, i laboratori devono colorare ciascun campione del paziente insieme ai controlli positivi, negativi o ad
altri controlli tessuto-spacifici, secondo le necessita.

Sommario e Splegazione
Le tecniche immunoistochimiche possono essera utilizzate per determinare la presenza di antigeni nei tessuti e nelle celiule (vedi
“Utilizzo dei reagenti Bond” nella documentazione Bond per l'utente).

Bond Polymer Refine Detection sfrutta una tecnologia di polimerizzazione innovativa per preparare | coniugati di anticorpi polimerici
linker HRP. Evitando il ricorso alla straptavidina e alla biotina, il sistema di rivelazione owvia al fenomeno della colorazions non specifica
per effatto della biotina endogena,

Bond Polymer Refine Detection si basa sul seguente principio di funzionamento:

+ Incubazione del campione con perossido di idrogenc per inibire I'attivita perossidasica endogena.

* Applicazicne di un anticorpe specifico primaria fornito dall'utente.

+ Localizzazione degli anticorpi murini da parte ds! reagente past primario con linker IgG.

+ Localizzazione degli anticorpi di coniglio da parte del reap “nte IgG HRP polimerico.

+ llcomplesso di substrato cromogeno 3,3'-Diamincbenzidina tetraidroclorure idrato (DAB), visualizza il complesso tramite un
precipitato di color marrone.

» La controcolorazione all'ematossilina (blu) permette la visualizzazione dei nuclei cellulari,

ll ricorso al Bond Polymer Refine Detection unitamente al sistema automatizzato Bond riduce la possibilita di errore umano e la
variabilita insita nelle operazioni manuali di diluizione del singolo reagents, pipettaggio e applicazione del reagente.

Reagenti Forniti
Reagenti sufficienti per 200-300 test
1. Peroxide Block (30 ml) perossido d'idrogenc al 3—4% (viv).

2. Post Primary (30 ml} IgG di coniglio anti-topo (<10 pg/mL) in siero animale al 10% (viv) in soluzione salina tamponata con Tris/
ProClin™ 850 allo 0,09%.

3, Polymer (30 mi) Poly-HRP-IgG anti-coniglic {<25 pg/mL) contenente siero animale al 10% (v/v) in soluzione safina tamponata con
Tris/ProClin™ 850 allo 0,09%.

4. DAB Part 1 (2.4 ml) 66 mM 3,3-Diaminobenzidina tetraidrocloruro idrato, in scluzione stabilizzante.
5. DAB Part B (30 ml) s0,1% {v/v) perossido d'idregenc in soluzione stabilizzante.

6. DAB Part B (30 ml) s0,1% (v/v) perossido d'idrogenc in soluzione stabilizzante,

7. Hematoxylin (30 ml) ematessilina allo <@,1%.

Diluizione e Miscelazione

Bond Polymer Refine Detaction & ottimizzato per 'uso con il sistema Bond. Non & necessario provvedere alla ricostituzione,
miscelazione, diluizione o titolazione di questi reagenti.

Materiale Necessario Non Fornito
Per un elence completo dei materiali richiesti per il trattamente dei campicni e per la colorazione immuneistochimica tramite sistema
Bend, consultare la sezione "Utilizzo dei reagenti Bond” nella documentazione Bond per Futente.

Congervazione e Stabilita
Conservare a 2-8 °C. Non cengelare. Non utilizzare depo la data di scadenza riportata sull'etichetta apposta sull'impugnatura del
vassoio. Riportare i reagenti ad una temperatura di 2-8 °C subito dopo l'uso.

Non esistono segni evidenti che indicano linstabilith del predotto, Si consiglia pertanto di eseguire simultaneamente controlli positivi

e negativi can campioni sconosciuti (consultare il paragrafo “Controllo di qualita” nella sezione “Utilizzo dei reagenti Bond” della
documentazione Bond per I'utente).

Qualora venga riscontrata una coloraziene inattesa e tale da non poter essere giustificata con variazioni nelle procedure di laboratorio
@ da molivare un sospetto di inefficienza del sistema di rivelazione, contattare immadiatamente il distributore locale o la sede di zona di
Leica Biosystems.

Ogni condizione di conservazione diversa da quanto sopra prescritto dovra essere preventivamente verificata dall'utente’.
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Precauzioni
+ Questo sistems di determinazione & destinato unicamente all'uso diagnostico in vitro

DAB Part 1 H302: Nocivo se ingerito. P201: Procurarsi istruzioni specifiche prima dell'uso.

Contiene Glicol Etilenico H341: Sospetiato di provocare  P202: Non manipolare prima di avere letto e compreso Lutte le
(>90%) e alterazioni genstiche. avvertenze.

86 mM (<10%) 3,3 H350: Puo provacare il P281: Utilizzare il dispositivo di protezione individuale richiesto.
diamincbenzidine cancro. P264: Lavare accuratamente mani dopo l'uso.
tetrahydrochloride hydrate. P270: Non mangiare, né bere, né fumare durante |'uso.
GHS07: Punto P301+312; IN CASO DI INGESTIONE accompagnata da malessera:
asclamativo. contattare un CENTRO ANTIVELENI o un medico.

GHS08: Pericolo per la P330: Sciacquare la bocca.

salute. P308+313: IN CASO di esposizione o di possibile esposizions,
Avvartanze: Pericolo. consultare un medico.

+ Perrichisdere una copia della scheda tecnica sulla sicurezza dei materiali, contattare il distributore locale o Ia sede Leica Biosystems
di zona; in alternativa, visitare il sito Web Leica Biosystems all'indirizzo, www. LeicaBiosystems.com

* | campioni, prima e dopo la fissazione, cosl come futti | materiali ad essi espasti, dovranno essere manipolati con la consapevolezza
che si trafta di sostanze in grado di trasmettere infazioni e dovranno essere smattiti adottando la opportune pracauzioni®. Non
pipetiare mai i reagenti con la bocea ed evitare il contatto di reagenti @ campioni con la pelle e le membrane mucose. In caso di
contatto di reagenti o campioni con parti sensibili, lavare con acqua abbondante. Richiedere assistenza medica.

+ Per lo smaltimento delle sostanze potenzialmente tossiche rivolgersi alle autorits competenti a livella locale o nazionale.

» Ridurre al minimo la contaminazione microbica dei reagenti, onde evitare un aumento della colorazione nen specifica.

+ Lamancata osservanza delle istruzioni relalive ai tempi e alle temperature di incubazione pud dare luego a risultati erronei. Ogni
variazione dovra essere preventivamente convalidata dall’'utente’.

+ Non mescaolare reagenti appartenenti a sistemi di rivelazione diversi,

Istruzioni per L'uso

Bond Polymer Refine Detection & stato sviluppato per I'uso ¢ 1 il sistema automatico Bond. | parametric operativi per Papplicazione dei
reagenti del sistema di rivelazions nel modulo di trattamento Bond sono stati ottimizzati dai laboratori Leica Biosystems. Questi valori
possono essere visualizzati seguendo le istruzioni contenute nella documentazione Band per l'utente.

Limitazonioni Specifiche del Prodotto

Bond Polymer Refine Detection & stato oftimizzato dai laboratori Leica Biosystems per [uso con i reagenti accessori Bond. Altri
laboratori potranne utilizzare i propri anticorpi primari, a condizione che guesti vengane diluiti in una cencentrazione appropriata con

il Bond Primary Antibody Diluent {N. catalogo AR9352). In caso di mancato rispetto delle procedure di prova raccomandate, gli utenti
dovranno assumersi la responsabilith dell'interpretazione dei risultati dei pazienti.

La correlta concentrazione degli anticorpi primari di produzione dell'utente & soggetta a variazione in funzione dalle diversita a livello di
fissazione dei tessuti e di efficacia del potenziamento degli antigeni. Pertanto, tale valore dovra essere determinato empiricamente. Per

Soluzione Problemi

Per un'azione correttiva, fare riferimento ai punti 4.
Il test deve essere ripetuto se il risultato del paziente non corrisponde a quello atteso in base ai cantrolli,

Se il risultato della colorazione & diverso da quello atteso e si desidera risolvere in modo indipendente i problemi relativi alle prestazioni
delle strumento e del sistema di rilevamento, il rappresentante locale Leica @ in grado di fornire i protocalli specifici. Il kit di rilevamento
deve essere utilizzato in conformita alle istruzioni riportate sulla confezione ed entro la data di scadenza indicata sul prodotte stesso,

Ulteriori Informazioni

Ulteriori infermazioni sullimmunocolorazicne con i reagenti B nd sono contenute nella sezione “Utilizzo dei reagenti Bond” nella
documentazione Bond per l'utente, alle voci Principio della procedura, Materiale necessario, Preparazione dei campioni, Controllo di
qualité, Verifica dell'analisi, Interpretazione della colorazione, Legenda dei simboli riportati sulle etichette e Limitazioni generali.

Bibliografia

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

2. List of substances which may be candidates for further scientific review and possible identification, classification and regulation as
potential occupational carcinogens, Fed Reg 1880; 45:157.

3. Villanova PA. National Committee for Clinical Laboratory Standards (NCCLS). Protection of laboratory workers from infectious
diseases transmitied by blood and tissue; proposed guideline. 1991; 7(9). Order Code M28-P.

4. JD Bancroft and A Stevens. Theory and Practice of Histological Techniques. 4th Edition. Churchill Livingstone, New York, 1996,
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Bond™ Polymer Refine Detection
Bestellnr.: DS9800

Verwendungszweck
Disses Nachweissystem ist nur fur den Gebrauch in der in vitro-Diagnostik bestimmt,

Bond Polymer Refine Detection ist ein biotinfreies, polymerac Meerrettichperoxidase (HRP)-Linker-Antikérper-Konjugatsystem fir
den Nachweis von Maus- und Kaninchen-lgG und einigen Maus-lgM-Primarantikérpern auf Gewebe. Es ist fir die Farbung von

argénzt werden, Sie seollten im Zusammenhang mi
qualifizierten Pathologen bewertet werden,

Beim Einsatz von Gewebekontrollen muss das Nachwais-Kit Bond Polymer Refine Detection Kit gem&R der im Labor bewahrten
Vorgehensweise verwendet werden. In den Laboratorien sollten bei Bedarf alle Patientenproben sicherheitshalber zusammen mit
positiven, negativen und anderen gewebespezifischen Kontrollen gefarbt werden.

Zusammenfassung und Erlduterung
Immunhistochemische Techniken eignen sich zum Nachweis des Vorhandenseins van Antigenen in Geweben und Zellen (sishe
“Verwandung der Bond Reagenzien® in Ihrer Bend Benutzerdokumentation).

Bond Polymer Refine Detection verwendet eine neuartige konirollierte Polymerisationstechnologie zur Herstellung polymerer
HRP-Linker-Antikérperkonjugate. Das Nachweissystem vermeidet die Verwendung von Streptavidin und Biotin und eliminiert daher
unspezifische Farbung als Ergebnis des Verhandenseins endogenen Biotins.

Bend Polymer Refine Detection arbeitet folgenderwsise:

+ Das Préaparat wird mit Wasserstoffperoxid inkubiert, um endogene Peroxidaseaktivitét zu unterdriicken.
« Es wird ein anwenderspezifischer Primérantikérper aufgetragen.

= Das Post-Primary-lgG-Linker-Reagenz lokalisiert Mausantikérper.

+ Das Poly-HRP-lgG-Reagenz lokalisiert Kaninchenantikérper.

» Das Substratchromogen, 3,3'-Diaminobenzidintetrahydrochloridiésung Hydrat (DAB), macht den Komplex als braunes Prazipitat
sichibar.

« Kontrastférbung mit Hamatoxylin (blau) erlaubt die Sichtbarmachung der Zellkerne.

Durch die Verwendung des Bond Polymer Refine Detection in Kombination mit dem automatischen Bond-System verringert sich
die Mdglichkeit manueller Fehler und die mit der Verdunnung einzelner Reagenzien, manuellem Pipettieren und dem Auftragen von
Reagenzien verbundens Variabilitat,

Mitgelieferte Reagenzien
Reagenzien sind ausreichend zur Durehflhrung ven 200-300 Tests
1. Peroxide Block (30 ml) 3—4% (v/v) Wasserstoffparoxid.

2. Post Primary (30 ml) Kaninchen-anti-Maus-IgG (<10 pg/mL) in Tris-gepufferter physiologischer Kochsalzlésung/0,09% ProClin™ 850,
die 10% Tierserum enthaéit.

3. Polymer (30 ml) Anti-Kaninchen-Paly-HRP-IgG (<25 pg/mL) in Tris-gepufferter physiologischer Kochsalzlésung/0,09% ProClin™ 850,
die 10% Tierserum enthélt.

4. DAB Part 1 (2.4 ml) 66 mM 3,3"-Diaminobenzidintetrahydrochloridisung Hydrat mit Stabilisator.

5. DAB Part B (30 ml) s0,1% {v/v) Wasserstoffperoxid in einer Stabilisatorlésung.

6. DAB Part B (30 ml) <0,1% (w/v) Wasserstoffparoxid in einer Stabilisatorldsung.

7. Hematoxylin (30 ml) <0,1% Hamatoxylin.

Verdlinnen und Mischung

Bond Polymer Refine Detection ist zur Verwendung mit dem Bond-System optimiert. Rekenstitution, Mischen, Vierdiinnen oder Titrieren
dieser Reagenzien ist nicht erforderlich.

Erforderliche, Aber Nicht Mitgelieferte Materialiet.

Eine vollsténdige Liste der zur Préparatebehandlung und immunhistochemischen Farbung mithilfe des Bond-Systems benétigten
Materialien finden Sie unter "WVerwendung der Bond Reagenzien” in Ihrer Bend Benutzerdokumentation.

Lagerung und Stabilitdt

Bei 2-8 °C lagern. Nicht einfrieren. Nur bis zu dem auf dem Etikett des Schlittengriffs angegebenen Verfallsdatum verwenden, Nach
dem Gebrauch sofort wieder bei 2-8 °C aufbewahren,

Es gibt keine offensichtlichen Anzeichen, durch welche eine Instabilitdt des Produktes angezeigt wird, Daher soliten bei unbekannten
Préparaten positive und negative Kontrollen gleichzeitig mitgeftihrt werden (siehe “Qualitatskontrolle” unter "Verwendung der Bond
Reagenzien* in Ihrer Bond Benutzerdokumentation).

Bei Auftreten eines unerwarteten Farbeergebnisses, das sich nicht durch Variationen der Laborverfahren erkléren lasst und wenn ein
Problem mit dem Nachweissystem vermutet wird, wenden Sie sich sofert an die értliche Vertriebsfirma oder die Regionalniederlassung
von Leica Biosystems.

Lagerbedingungen, die von den cben angegebenen abweichen, missen vom Anwender selbst getestet werden’.
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VorsichtsmaBnahmen
+ Dieses Nachweissystem ist nur fur den Gebrauch in der in vitro Diagnostik bestimmt.

DAB Part 1 H302: Gesundheitsschédlich bei P201: Vor Gebrauch besondere Anweisungen einholen.

Enthélt Ethandiol (>90%)  Verschlucken, P202: Vor Gabrauch alle Sicherheitshinweise lesen und verstehen.
und 66 mM (<10%) H341: Kann vermutlich P28B1: Vorgeschriebene persdnliche Schutzausriistung verwenden.
3,3’ diaminobenzidine genetische Defekte verursachen. ~ P264: Nach Gebrauch Hénde griindlich waschen,
tetrahydrochloride H350: Kann Krebs erzeugen. P270: Bei Gebrauch nicht assen, trinken oder rauchen.

hydrate. P301+312: BEI VERSCHLUCKEN: Bei Unwohlsain

GHSO07: Ausrufezeichen. GIFTINFORMATIONSZENTRUM oder Arzt anrufen.

GHS08: P330: Mund ausspllen,

Gesundheitsgefahr. P308+313: BEI Exposition oder falls betroffen.

Signalwértar: Gefahr,

+ Eine Kopie des Sicherheitsdatenbiattes erhalten Sie von Ihrer drtlichen Vertriebsfirma oder der Regionalniederlassung von Leica
Biosystems oder auf der Website von Leica Biosystems unter, www.LeicaBiosystems.com

« Préparate vor und nach der Fixierung und alle damit in Beriihrung gekommenen Materialien sollten so bahandelt werden, als ob
sie Infektionen Ubertragen kénnen und miissen daher unter Beachtung entsprechender Vorsichtsmafinahmen entsorgt werden?.
Reaganzien nie mit dem Mund pipettieren und Kontakt von Haut und Schleimhauten mit Reagenzien oder Praparaten vermeiden.
Wann Reagenzien oder Préparate mit ampfindlichen Bereichen in Kontakt komman, mit groien Mengen Wasser abspiilen. Einen
Arzt hinzuziehen.

» Bei der Entsorgung aller méglichenwsise toxischen Komponenten gelten alle entsprechanden staatlichen, bundesstaatlichen oder
értlichen Vorschriften.

* Mikrobislle Kontamination von Reagenzien minimieren, da es sonst zu einem Anstieg unspezifischer Farbung kommen kann.

* Inkubationszeiten oder Temperaturen, die nicht den angegebenen entsprechen, kénnen fehlerhafte Ergebnisse bewirken. Alle
diesbeziiglichen Anderungen missen vom Anwender selbst getestat werden!,

» Reagenzien aus unterschiedlichen Nachweissystsmen nicht mischen.

Gebrauchsanweisung

Bond Polymer Refine Detection wurde fir die Varwendung mit dem Bond-System entwickelt. Die Betriebsparameter zur Anwendung
der Nachweissystemreagenzien auf dem Bond-Prozessierun_3modul wurden von Leica Biosystems optimiert. Diese kénnen angezeigt
werden, indem Sie den Anleitungen in Ihrer Bond-Dokumentation folgen.

Produktspezifische Einschrdnkungen
Bond Polymer Refine Detection wurde von Leica Biosystems zur Verwendung mit den Bond-Zusatzreagenzien optimiert. Laboratorien
kénnen eigene Primérantikérper verwenden, vorausgesetzt, diese wurden mit dem Bond Primary Antibody Diluent (Bestell-Nr. ARS352)
auf eine entsprechend geeignete Konzentration verdinnt. Anwender, die von den empfohlenen Testverfahren abweichen, (ibernehmen
die Verantwortung flr die Auswertung der Patientenergebnisse unter diesen Bedingungen.

Aufgrund von Variationen bei der Gewebefixierung und der Wirksamkeit der Antigenverstéarkung kann die geeignete Konzentration der
sigenen Primarantikorper des Anwenders variieren und muss dsher empirisch bestimmt werden. Bei der Optimierung von Antigen-
Demaskierungsbedingungen und der Konzentrationen der Primérantikérper sollten negative Kontrolireagenzien verwendet werden.

Die Klinische Interprelation jeder Farbung oder ihres Fehlens sollte durch morphelogische Untersuchungen und geeignete Kontrollen

Fehlersuche

Siehe Referenz 4 fir GegenmaBnahmen.

Entspricht das Patientenergebnis bei der Vlerwendung der Kontrollen nicht den erwartetan Ergebnissen, solite der Test wiederholt
warden,

Méchten Sie nach einem unerwarteten Farheergebnis selbsténdig eine Fehlersuche hinsichtlich der Leistung des Gerats und des
Nachweissystems durchfiihren, kénnen Sie bei hrem értlichen Leica-Vertreter spezielle Protokolle erhalten. Das Nachweis-Kit muss den
Gebrauchsanweisungen entsprechend und innerhalb der auf dem Produkt selbst angegebenen Haltbarkeitsdauer verwendet werden.

Weitere Informationen

Mehr Informationen tber die Immunfarbung mit Bond-Reagenzien sind unter den Uberschriften Verfahrensprinzip, Erforderliche
Materialien, Probenvorbereitung, Qualiitatskontrelle, Assayverifizierung, Interpretation des Férbeergebnisses, Schliissel fur die
Symbole auf den Etiketten und Allgemeine Einschrankungen im Abschnitt "Verwendung der Bond Reagenzien” in lhrer Bond-
Benutzerdokumentation aufgefihrt.
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Bond™ Polymer Refine Detection
Catalogo N°.: DS9800

Indicaciones de Uso
Sistema de deteccion para su uso como diagndstico in vitro.

Bond Palymer Refine Detection es un sistama sin biotina de anticuerpos ligadores conjugados con peroxidasa de rabano picante
polimérica (HRP) para la deteccién de IgG de consjo y ratén unida a tejido y algunos anticuerpos primarios de IgM de ratén. Se utiliza
para la tincién de secciones de tejido incluido en parafina y ; .do con formalina en el sistema autemético Bond™.

El kit de deteccién Bond Polymer Refine Detection Kit debe usarse conforme a las mejores précticas de laboratorio en el uso de
controles de tejidos. Con fines de verificacion, los laboratorios deben tefiir cada muestra de paciente junto con los controles positivo y
negativo, asi como ofros especificos de tejidos, seguin sea necesario.

Resumen y Explicacién
Las técnicas inmunohistoquimicas pueden ser utilizadas para detectar la presencia de antigenos en tejidos y células (véase “Uso de
Reaclivos Bond" en la documentacién de usuario suministrada por Bond),

Bond Polymer Refine Detection wtiliza una moderna tecnologia de pelimerizacidn controlada para preparar anticusrpos ligadores
conjugados con HRP polimérica. El sistema de deteccidn evita el uso de estreptavidina y bictina, sliminando asl la tincién no especifica
producida por la biotina endégena.

El funcionamiento del Bond Polymer Refine Detection es el siguiente:

+ Seincuba la muestra con perdxide de hidrégeno para anular la actividad de la peroxidasa endégena.

« 5a aplica un anticuerpo primario especifico dal usuario.

« Elreactivo de enlace Post primary IgG localiza anticuerpos de ratén.

* Elreactivo Poli-HRP IgG localiza anticuerpos de consjo.

+ Con el sustrato cromégeno (3,3'-tetraclorhidrato hidrato de Diaminobenzidina o DAB), se visualiza el complejo a través de un
precipitado marrén.

+ Con la contratincién de hematoxilina (azul) se puedan visializar los niicleos calulares.

Combinando el use del Bond Polymer Refine Detection con el sistema automético Bond se reduce la posibilidad de aparicién de errores
humanos y la habitual variabilidad derivada de la dilucién del reactivo por separado, el pipeteo manual y el use dsl reactivo.

Reactivos Suministrados
Reactivos necesarios para 200-300 pruebas
1. Peroxide Block (30 mL) 3—4% (v/v) peréxido de hidrégeno.

2. Post Primary (30 mL) IgG de conejo anti-ratén (<10 ug/mL) en suero animal al 10% (v/v) en solucién salina tampenada con fris y
PraClin™ 850 al 0,09%.

3. Polymer (30 mL) Poly-HRP-IgG anti-conejo (<25 pg/mL) que contiene suero animal al 10% (v#v) en solucién salina tamponada con
tris y ProClin™ 850 al 0,09%.

. DAB Part 1 (2.4 mL) 66 mM de 3,3"-tetraclorhidrato hidrato de Diaminobenzidina en solucién estabilizante.

. DAB Part B (30 mL) <0,1% {v/v) peréxido de hidrégeno en sclucitn estabilizante,

. DAB Part B (30 mL) <0,1% (viv) peréxido de hidrégano en solucitn estabilizante.

7. Hematoxylin (30 mlL) <0,1% hematoxilina.

Dilucién y Mezcla

Bond Polymer Refine Detection produce resultades éptimos si se utiliza con el sistema Bond. No es necesaria la reconstitucion, mezcla,
dilucién o titulacién de estos reactivos.

o o A

Material Necesario Pero No Suministrado
Dirfjase al apartado *Utilizacién de Reactivos Bond" de su documentacion de usuaric Bond para obtaner una lista completa del material
nacesario pera el fratamiento de las muestras y la tincién inmunohistoquimica cuando se utiliza el sistema Bond.

Almacenamiento y Estabilidad
Conservar a 2-8 °C. No congelar. No utilizar después de la fecha de caducidad que aparece en la etiqueta de bandeja.
Volver a guardar a 2-8 °C inmediatamente después de su uso.

No hay signos claros que indiquen inestabilidad en este producto. Por elle, deberdn efectuarse controles positivos y nagativos
simultaneos con muestras desconocidas {véase el apartado *Control de Calidad” en la Seccién “Uso de Reactivos Bond” de la
documentacion de usuario suministrada por Bond).

Si obsarva una tincién inesperada, que no pueds ser explicada por variaciones en el procedimiento de laboratorio, o sospecha de la
existencia de un problema en el sistema de deteccién, pongase en centacto inmediatamente con su distribuidor local o con ia sucursal
regional de Leica Biosystems.

Cualguier condicién de conservacion diferente de las especificadas anteriormente deberé ser comprobada por el usuario’.
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Precauciones
+ Este sistema de deteccién esta pensado para su uso como diagnéstico in vifro.

DAB Part 1 H302: Nocivo en caso de P201: Pedir instrucciones especiales antes dal uso.

Contiene Etanodiol ingestién. P202: No manipular la sustancia antes de haber leido y

(>80%) y 66 mM (<10%) H341: Se sospecha que comprendido tedas las instrucciones de seguridad.

3,3' diaminobenzidine provoca defectos gansticos. P281: Utilizar el equipo de proteccion individual obligaterio.
tetrahydrochloride hydrate. H350: Puede provocar céncer.  P284: Lavarse manos concienzudamante tras la manipulaciéon.
GHSO07: Signo de P270: No comer, beber ni fumar durante su utilizacién,
axclamacion. P301+312: EN CASO DE INGESTIGN: Llamar a un CENTRO DE
GHS08: Peligro para la salud. INFORMACION TOXICOLOGICA o a un médico si se encuentra
Palabras de advertencia: mal.

Peligro. P330: Enjuagarse |a boca.

P308+313; EN CASO DE exposicién manifiesta o presunta:
Cansultar a un médico,
Si desea obtener una copia de la Hoja de Datos de Seguridad de las Sustancias, péngase en contacta con su distribuidor o con la
sucursal regional de Leica Biosystems, o visite la pagina web de Leica Biosystems en, www.LeicaBiosystems.com
+ Las muestras, antes y después de ser fijadas, y cualquier material en contacto con ellas, deben ser tratados como sustancias
capaces de transmitir infecciones y deben ser eliminados con las precauciones correspondientes?®. No pipetee nunca los reactives
con la boca, y evite el contacto de la piel y las mucosas con reactivos o muestras. Si los reactivos o musstras entran en contacto con
zonas sensibles, ldvelos enseguida con abundante agua. Consulte 8 un médico.
+ Consulte la normativa federal, nacional o local referente a la eliminacion de sustancias potencialmente toxicas.
+ Procure reducir la contaminacién microbiana de los reactivos, ya que ésta puede producir un aumento de las tinciones no
especificas.
+ Eluso de tiempos de incubacién c temperaturas diferantes de las indicadas pueden preducir resultados erréneos. Cualquier cambio
que se produzca debera ser comprobado por el usuario®.
= No mezcle los reactivos de diferentes sistemas de deteccién.

Instrucciones de Uso

Bond Polymer Refine Detection ha sido desarrollado para su uso en el sistema automético Bond. Los valores de funcienamiento para

el uso de los reactivos de deteccién en el Madulo de Procesado del sistema Bond han sido optimizados por Leica Biosystems, Si desea
consultar estos valores, siga las instruccionss de la documer acién de usuario suministrada por Bond.

Limitaciones Especlficas del Producto

Bond Polymer Refine Detection ha sido optimizado por Leica Biosystems para ser utilizado con los reactivos auxiliares Bond. Cada
laboratorio debera utilizar sus propios anticuerpos primarics una vez diluides a la concentracion apropiada con Bond Primary Antibody
Diluent (N° de Catélogo AR9352). Los usuarios gue se aparlen de los procedimientos de andlisis recomendados deben asumir su
responsabilidad al interpretar los resultados del paciente bajo dichas circunstancias.

La concentracién adecuada de anticuerpos primarios del usuario puede diferir debido a variaciones an la fijacién del tejido y a la eficacia
en |a preservacion del antigeno, y debera ser determinada empiricamente. Se deben utilizar reactivos de control nagativos a la hora de

Resolucién de Problemas
Consulte las secciones 4 para ver las acciones correctoras.
Si el resultado del paciente no corresponde a los resultados esperados con el uso de controles, debera repetirse la pruaba,

Si el resultado de tincién no es el que se espera, y desea diagnosticar y mejorar el funcionamiento del instrumento y del sistema de
deteccidn de manera independiente, su representante local de Leica puade proporcionarle protocolos especificos. El kit de deteccion
debe usarse de conformidad con las instrucciones del envase y en el Iranscurso del periodo de validez indicado en el producto
propiamente dicho.

Méas Informacién

Para més informacién scbre inmunotinciones con reactivos E .nd, consulte los apartades Principio del Procedimiento, Material
Necesario, Preparacion de las Muestras, Control de Calidad, Verificacion del Analisis, Interpretacion de la Tincién, Clave de Simbolos
en las Etiquetas y Limitaciones Generales de la seccion “Utilizacién de Reactivos Bond” de la documentacién de usuario suministrada
por Bond.

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

2. List of substances which may be candidates for further scientific review and possible identification, classification and regulation as
potential occupational carcinogens. Fed Reg 1980; 45:157,
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Bond™ Polymer Refine Detection
N* de catalogo: DS9800

Utilizago Previsto

Este sistema de detecgéo é prapric para aplicagdes diegndsticas in vitro.

Bond Polymer Refine Detection & um sistema conjugado de anticorpos, livre de bictina, de ligagao & HRP (ou peroxidase polimérica de
armorécio) proprio para a detecgo da IgG de ratinho e coalho ligada aos tecidos e de alguns anticorpos primdrios da IgM de ratinho.
O sistema foi concebido para corar sagées de tecido fixado em formalina e envolvide em parafina no sistema automatizado Bond™,

A interpretacdo clinica de qualauer coloracdo ou da sua auséncia dsverd ser acompanhada por estudos morfolégicos e controlos

O kit de detecgéo Bond Polymer Refine Detection Kit deve ser utilizado segundo as melhores préticas laboratariais relativas a controlos
tecidulares. Como garantia, os laboratérios devem corar cada amostra do doente juntamente com os controlos positivo e negativo e
com outros controlos tecidulares especificos, conforme for necessario.

Sumario e Explicagéo
Podem se usar técnicas imunchistoquimicas para demonstrar a presenga de antigenos em tecido e células, (ver “Como usar reagentes
Bond" na documentagao do usuério).

Bond Polymer Refine Detection empraga uma nova tecnolegia de polimerizagdo controlada para preparar conjugados de anticorpo
polimérico de ligagéo & HRP. O sistema de detecgo evita o uso de estreptavidina e de bictina, eliminando assim a coloragio nfio
especifica como resultado da bictina endégena.

Bond Polymer Refine Detection funciona da seguinte manaira:

*+ Aamostra é incubada com peréxido de hidrogénic para reprimir a atividade da peroxidase enddgene.
+  E aplicado um anticorpo primério especifico, fornecido pelo usudrio,

= O reagente de ligag8o IgG pds-prim4rio localiza anticorpos da ratinho.

« O reagente polimérico HRP IgG localiza anticorpos de coelho.

O cromogénio de substrato, 3,3-Diaminobenzidina tetrahidrocloreto hidrato ou DAB, visualiza o com plexo através de um precipitade
castanho.

* A contra-coloragdo com hematoxilina (azul) psrmite a visualizagio da niicleos celulares.

A utilizagéo do produto Bond Pelymer Refine Detection junto com o sistema automatizado Bond reduz a possibilidade de erros humanos
@ a inerente variabilidade resultante da diluicéo individual de Jagentes, da pipetagem manual e da aplicagdo manual de reagentes.

Reagentes Fornecidos
Reagentes suficientes para 200 a 300 testes
1. Peroxide Block {30 mL) perdxido de hidrogénio a 3—4% (viv).

2. Post Primary (30 mL) IgG de coelho anti-ratinho (<10 pg/mL) em saro animal a 10% (v/v) em solugéo salina tamponada com Tris/
ProClin™ 950 a 0,09%.

3. Polymer (30 mL) Poly-HRP-IgG anti-coelho {<25 pgimL) contendo soro animal a 10% (viv) em solugéo salina tamponada com Tris/
PraClin™ 850 a 0,09%.

- DAB Part 1 (2.4 mL) 86 mM 3,3'-Diamincbenzidina tetrahidrocloreto hidrato em solugéo estabilizadora,
. DAB Part B (30 mL) de perdxido de hidragénio a <0,1% (v/v) em solugdo estabilizadora.

. DAB Part B (30 mL) de peroxido de hidrogénio a <0,1% (v/v) em solugao estabilizadora.

. Hematoxylin (30 ml.) hematoxilina a <0,1%.

~N O G

Diluigéo e Mistura

Bond Polymer Refine Detection esta otimizado para utilizagéo no sistema Bond. Nio é necessario fazer a reconstituigio, mistura,
diluicdio ou titulagéo de esses reagentes,

Materlais Necesséarios Mas N&o Fornecidos

Consulte a secgdo “Como usar reagentes Bond", inclulda na documentagao do usugrio de sistemas Bond, para verificar uma lista
completa de materiais necessérios para o tratamento e coloragde imunchistoquimica de amostras usando o sistema Bond.,

Armazenagem e Estabilidade
Armazenar a 2-8 °C. N&o congelar. N&o usar apés o praze de validade indicade no rétulo do manipulo do tabuleiro.
Colocar a uma temperatura de 2-8 °C logo apés a utilizagao,

Néo hé sinais ébvios que indicam a instabilidade de este produto, portanto devem se executar controles positivos e negativos
simultaneamente com as amostras desconhecidas (consulte a secgéo “Controle da qualidade” na secgao “Como usar reagentes Bond”
na sua documentagdo de usudrio de Bond).

Em case de observar uma colorag8o inesperada que néo possa ser explicada por variages nos procedimentos de laboratério, e em
caso de suspeitar da presenca de preblemas no sistema de detecgdo, contate imediatamente sau distribuidor local ou o escritério
regional de Leica Biosystems.

As condigbes de armazenamento diferentes das que estio espeacificadas em cima devem ser verificadas pelo usudrio!.
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Precaugbes
+ Este sistema de detecgéo é proprio para aplicagies diagndsticas in vitro.

DAB Part 1 H302: Nocivo por P201: Pedir instrugbes especificas antes da utilizagéo.

Contém Etandiol (>80%) e  ingestdo. P202; N&o manuseie o produto antes de ter lido e percebido todas as

66 mM (<10%) H341: Suspeito de precaugdes de seguranga.

3,3' diaminobenzidine provocar anomalias P281: Usar o equipamanto de protecgao individual exigido.

tetrahydrochloride hydrate.  genéticas. P264: Lavar méos cuidadosamente apds manuseamento,

GHSO07: Ponto de H350: Pode provocar P270: Ndo comer, beber ou fumar durante a utilizagdo deste produto.

exclamacio. cancro. P301+312: EM CASO DE INGESTAQ: caso sinta indisposigao, contacte

GHSO08: Perigo para a um CENTRO DE INFORMAGAQ ANTIVENENOS ou um médico.

saude. . 330: Enxaguar a boca.

Palavras-sinal: Perigo. P308+313: EM CASO DE exposigéo ou suspeita de exposicdo: consulte
um médico.

« Para obter uma cépia da Ficha de Dados de Seguranca dos Materiais, contate seu distribuidor local ou o escritério regional da Leica
Biosystems ou, alternativamente, visite o website da Leica Biosystems em, www.LeicaBiosystems.com

* As amostras, antes e depois da fixagdo, e todos os materiais expostos a elas, devem ser manuseados como se tivessem a
capacidade de transmitir infecgdes, e devem ser descartados com as precaugdes apropriadas®. Nunca pipete os reagentes com a
boca e evite o contato da pele e membranas mucosas com os reagentas ou as amostras. Se os reagentes ou amostras entrarem em
contato com zonas sensiveis, lave com grandas quantidades de dgua. Consulte um médico.

+ Consulte os regulamentos federais, estatais ou locais para saber como descartar quaisquer compenentes toxicos potenciais,

* Minimize a contaminagdo microbiana dos reagentes, senda podera ocorrer uma coloragdo ndo espacifica.

*  Os perfedos de incubacée ou temperaturas diferentes dos que foram especificados poderao dar resultados erréneos, Todas as
alteragdes desse tipo devem ser validadas pelo usuéric'.

= Néao misture reagentes de diferentes sistemas de detecgéo.

Instrugdes de Utilizagio
Bond Polymer Refine Detection foi desenvolvido para ser utilizado no sistema automatizado Bond.
Foram ofimizados, na Leica Biosystems, parametros de operagéo para aplicagdo aos reagentes do sistema de detecgéo do Médulo

de Processamenta Bond. Para visualizar e imprimir esses parametros siga as instrugées contidas na sua documentagdo do usudrio de
Bond.

Limites Especificos do Produto
Bond Polymer Refine Detection foi otimizado na Leica Biosys.ems para usar com reagents auxiliares Bond. Os laboratorios poderéo
usar seus proprios anticorpos primarios contanto que tenham sido diluidos a uma concentragéo apropriada com o diluente Bond
Primary Antibody Diluent (N.° de catdlogo AR9352). Os usudrios que alterarem os precedimentos recomendados para os testes deverfio
assumir responsabilidade pela interpretagéo dos resultados do paciente nas circunstancias em questdo.

A concentracdo apropriada dos anticorpos primérics pertencentes ao usudrio podera variar, devido a variagées na fixagao de tecides &
na eficicia da acumulagdo do antigenc, e deve ser determinada empiricamente. Devem usar-se controles de reagente nagativo para
ofimizacéio das condigSes de recuperagéo e concentragbes de anticorpo primério.

A Interpretac8o clinica de qualquer coloracio ou da sua auséncia devera ser a

apropriados complem g stes res 3| eyem
testes de diagnéstico por um patologista qualificado,
Resoclugédo de Problemas

Consulte as referéncias 4 para determinar ages corretivas.

Se o resultade do doente nac corresponder aos resultades previstos com a utilizacdo dos controlos, o teste deve ser repatido,

Se o resultado da coloragdo ndo for o previsto e se desejer resolver, independentemente, os problemas relacionados com o
desempenhc do instrumanto & com o sistema de deteccdo, o seu representante local da Leica podera dar-lhe protocolos especificos.
O kit de detecgéo deve ser utilizado em conformidade com as instrugées da embalagem e dentro do prazo de validade indicado
directamente ne produto.

Mais Informagées

Para obter mais informagBes sobre a imunocoloragdo com reagentes Bond, consultar as secgdes Principio do procedimento, Materiais
necessérios, Preparacao da amostra, Controlo da qualidade, Verificagéo do ensaio, Interpretagao da coloragéo, Chave dos simbolos
dos rétulos e Limites gerais, no documento “Coma utilizar os reagentes Bend”, incluido com a restante documentagdo do produto Bond.

Bibliografia
1. Clinical Laberatory Improvement Amendments of 1988, Final Rule 57 FR 7163 February 28, 1882.

2. List of substances which may be candidates for further scientific review and possible identification, classification and regulation as
potential occupational carcinogens. Fed Reg 1980; 45:157.

3. Villanova PA. National Committee for Clinical Laboratory Standards (NCCLS). Protection of laboratory workers from infectious
diseases transmitted by blocd and tissus; proposed guideline. 1891; 7(9). Order code M29-P.

4. Bancroft JD and Stevens A. Theory and Practice of Histalogical Techniques. 4th Edition. Churchill Livingstone, New York. 1996.
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Bond™ Polymer Refine Detection

Artikelnummer: DS9800

Avsedd Anvindning
Detektionssystemet dr avsett fér diagnostik in vitro.

Bond Palymer Refine Detection 4r ett biotinfritt polymeriskt antikroppskonjugatsystem med HRP-lankare (pepparrotsparoxidas) for att
detektera vévnadsbundna priméra antikroppar, 1gG fran mus och kanin samt vissa IgM fradn mus. Substansen &r avsedd fér infargning av
formalinfixerade och paraffininbaddade vavnadssnitt med det automatiserade Bond"-systemet.

xontroller, Degsa ska utvérderas av kompetent patolog med héns 3 A
Bond Polymer Refine Detection Kit ska anvindas inom ramen féir laboratoriets gallande beprévade rutiner vid anvandning av

véivnadskontroller. For att sékra resultaten ska laborateriet farga varje patientprov med positiva, negativa och évriga vavnadsspecifika
kentroller efter behov.

Férklaring och Sammanfattning

Med immunhistokemiska metoder kan man pavisa forekomsten av antigen i vavnad och celler (se “Anvénda Bond-raagens” i
anvandardokumentationen fran Bond).

Bond Polymer Refine Detection utnyttiar en ny teknik for kontrollerad polymerisering fér att férbereda polymeriska antikroppskonjugat
med HRP-ldnkare. Detektionssystemet anvander da varken streptavidin eller biotin, ach eliminerar dariganom icke-specifik inférgning till
f6lid av endogent biotin.

Bond Polymer Refine Detection anvénds s& har:

+ Provet inkuberas med véteperoxid for att férhindra endogen peroxidasaktivitet.

+ En av anvéindaren best4md specifik prim4r antikropp anvénds.

= Postprimar IgG44nkarreagens lokaliserar antikroppar frén mus.

+ Poly-HRP IgG-reagens lokaliserar antikroppar frén kanin.

+ Férgémnessubstratet, 3,3"-Diaminobenzidintetrahydroklorid hydrat (DAB), visualiserar komplexat genom an brun f&llning.

*  Hematoxylin {bl&tt) som motférgning madger visualisering av cellkarnor.

Anvéndning av Bond Pelymer Refine Detection i kombination med det automatiserade Bond-systemet minskar risken for fel till falid av
den manskliga faktorn och den innebcande variation som uppkommer genom att varje analytiker spader reagens, pipatterar manuellt
och applicerar reagens med sin egen, specifika teknik.

Ingdende Reagens

Reagens for 200300 tester

1. Peroxide Block (30 ml) 3—4% {viv) vétepsroxid.

2. Post Primary (30 ml} Anti-mus-IgG fran kanin (<10 pg/mL) i 10 volympracent djurserum i tris-buffrad kaksaltiésning/0,09 % ProClin™ 850.

3. Polymer (30 ml) Anti-kanin-Poly-HRP-IgG (<25 pg/mL) innehéllande 10 volympracent djurserum i tris-buffrad koksaltlésning/0,09 %
ProClin™ 950,

4. DAB Part 1 (2.4 ml) 66 mM 3,3"-Diaminobenzidintetrahydroklorid hydrat i stabilisatorigsning.
S. DAB Part B (30 ml) s0,1% (viv) véteperoxid i stabilisatorlésning.

6. DAB Part B (30 ml) =0,1% (v/v) véiteperoxid i stabilisatorlssning.

7. Hematoxylin (30 ml} <0,1% hematoxylin,

Spidning och Blandning

Bond Polymer Refine Detection har oplimerats for Bond-systemet. Dessa reagens behdver varken rekonstitueras, blandas, spédas eller
titreras.

Nbdvindig Materiel Som Ej Medftljer

| "Anvénda Bond-reagens" | Bond-anvandardokumentationen finns en fullstandig lista med den materiel du behéver f6r att behandla ett
prov och géra en immunhistokemisk fargning med Bond-systemet.

Fbrvaring och Stabilitet

Férvaras vid 2-8 °C. Far ej frysas. Anvind inte efter det bast-fére-datum som anges pé brickhandtagels stikett. Stall tillbaka i 2-8 °C
omedalbart efter bruk.

Det finns inga omedelbara tecken man kan anvénda fér att avgora instabilitet i predukten. Darfér bér bade positiva och negativa
kontrollprov gras med okdnda prover (se "Kvalitatskontroll” | *Anvénda Bond-reagens” | Bonds anvandardokumentation).

Om en onormal infargning, som inte kan férklaras med variationer i laboratoriemetoderna, upptréder och du missténker problem med
detektionssystemet kontakiar du omedelbart en Iokal disiributér eller att regionkontor for Leica Biosystems.

Andra férvaringsférhallanden &n de ovan angivna maste férst verifieras av anvéndaren’.
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S#kerhetsforeskrifter
* Detektionssystemet &r avsett for diagnostik in vitro.

DAB Part 1 H302: Skadligt vid fértaring. P201: Inhamta sarskilda instruktioner fére anvandning.
Innehaller 1,2-Etandiol H341: Misstanks kunna P202: Anvind inte produkten innan du har l4st och férstatt
(>80%) och orsaka genetiska defekter. sékerhetsanvisningarna
66 mM (<10%) H350: Kan orsaka cancer. P281: Anvand féreskriven personlig skyddsutrustning.
3,3' diaminobenzidine P264: Tvélta handerna grundligt efter anvandning.
tetrahydrochloride hydrate. P270: At inte, drick inte och riik inte nar du anvander produkten.
GHSO07: Ulropstecken. P301+312: VID FORTARING: Kontakta
GHS08: Halsofara. GIFTINFORMATIONSCENTRAL eller Iakare om du mar daligt.
Signalord: Fara. P330: Skélj munnen.
P308+313: Vid exponering eller misstanke om exponering Sék
|&karhjaip.

* Du kan fa tillgéng till sékerhetsdatablad genom att kontakta en lokal distributsr eller ett regionkontor fér Leica Biosystems. En annan
méjlighet &r Leica Biosystems hemsida pa www.LeicaBiosystems.com

+ Prover, bade fére och efter fixering, samt all materiel som exponeras fér dem, bér behandlas som potentiellt smittb&rande och
kasseras i enlighet dérmed?. Munpipettera aldrig reagens och undvik att hud eller slemhinner kommer i kontakt med reagens eller
prover. Om reagens eller prover skulle komma i kantakt med kansliga omraden bér du tvétta dig med rikligt med vattan. Kontakta
lakare.

*  Vihénvisar till miligféreskrifter och regleringar beslutade P4 alla nivaer rérande kassering av potentiellt giftigt material.

* Minimera den mikrobiologiska kantaminationen i reagens. Om detta inte gdrs kan det leda till en ékad icke-specifik infargning.

* Om andra tider eller temperaturer anvands fér inkubationen kan resultaten bli otiliférlitliga. Varje sadan férandring maste kontrolleras
av anvéindaren’,

+ Blanda inte reagens fran olika datektionssystem.

Instruktioner vid Anvéindning

Bond Polymer Refine Detection utvecklades for att anvindas med det automatiserade Bond-systemet. Funktionsparametrama fér
anvéndning av detektionssystemets reagens med Bond Bearbetningsmodul har optimerats av Leica Biosystems. Du kan l&sa dem
genom att félja instruktionerna i Bonds anvandardokumentation.

Specifika Begridnsningar for Produkten
Bond Polymer Refine Detaction har optimerats av Leica Biosystems for att anvandas med andra reagens for Bond. Laboratorierna
kan anvéinda sina egna primara antikroppar, férutsatt att de har spatts till lamplig koncentration med Bond Primary Antibady Diluent
{artikelnummer AR9352). Anvandare som Inte féljer rekommenderade testprotokoll méste ta p4 sig ansvaret for att korrekt tolka
patientresultat under dessa forhallanden.

Lampliga koncentrationer fér anvéandarens egna priméra antikropppar kan variera beroande pa variationer i vavnadsfixering och
effektivitetan hos antigenférstarkningen. Lampliga koncentrationer kan bara bestammas empiriskl. Negativa reagenskontroiler bér
anvandas nér man forsoker optimera férbehandlingsmetoden ach koncentrationen av den priméra antikroppen.

niska tolkningen av aventuell fArgning eller uteblivan sadan ska komplettera ed morfologiska studier ach

Felstkning
Se referens 4 fér forslag till atgarder.
Om patientens resultat inte motsvarar de farvéntade resuitaten utifran kontrollerna ska testet upprepas.

Specifika protokoll fér ovéntade férgningsresultat och fér obercende felsékning av instrumentets och detektorsystemats respaktive
prestanda, kan tillhandahéllas av din Leicaterforsaljare. Detektor-uppséttningen maste anvandas i enlighet med anvisningarna pa
férpackningen och fére utgangsdatum som anges pa sjélva produkten,

Mer Information

Mer information om immunférgning med Bond-reagans finns under rubrikerna Bakgrund till metoden, Nédvandig materiel, Férbereda
provet, Kvalitetskontroll, Verifiering av assayer, Tolka infargningsresultat, Symbolférklaring for etiketter ach Allmanna begransningar i
“Anvénda Bond-reagens” i Bonds anvandardokumentation.

Litteraturf8rteckning
1. Clinical laboratory Improvement Amendments of 1888, Final Rule 57 FR 7163 February 28, 1892.

2. List of substances which may be candidates for further sci=ntific review and possible identification, classification and regulation as
potential occupational carcinogens. Fed Reg 1980; 45157,

3. Villanova PA. National Committee for Clinical Laboratory Standards (NCCLS). Protection of laboratory warkers from infectious
diseases transmilted by blood and tissue; proposed guidsline. 1881, 7{9), Order Code M25-P.

4. JD Bancroft and A Stevens, Theory and Practice of Histological Techniques, 4th Edition. Churchill Livingstone, New York. 1996.
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Bond™ Polymer Refine Detection

Ap. xotadréyov: DSIS00

Ekomég Xpriong
To Trapév oloTpa aviyveuang TTpoopiZeTal via in vitro BlayvwaTikn xprion.

Bond Palymer Refine Detection eivas éva olaTnua Trohupeptv OuZeuypéviy Lopitwy ouvBeTikol avrictipareg-HRP {umrepoeibdon
XpEvou), EAeUBEPO BIOTIVIG, VIO TNV QvixVEUGT TIPWITOVEVIIV avricwpdarwy [gG evTikoU Kal KouveAIoU Kal opigpévwy avTiowidTwy Igh
TovTIKIoD, Secpeupévwy ot 10T6. MpaopiZeral yia T Xpuon TOpLWY 10TU 0f OTTGIEC EXOLV oI LoTTOINGEl GE POpLOAN Kal EYKAEIOTE OE
Trapagivn, gTo QuTopaToTIoINKEVO aueTnua Bond®.

To kit aviyveuong Bond Polymar Refine Datection Kit TipéTrel va XpnaidoToieital e Epappoyr TG BEATIOTNG epyaaTnplakiic TTPAKTIKAS
QvagopIKd LE T Xprion IoTikuwv paptupwy. Mo Adyeug Slaopdhiong, Ta epyacTipia Ba Tpérel va TIPAYHATOTICIOUV XpUioT KdBe
BelypaTog agevolg ot oUVBUOOWG pE BeTikoUS, apvnTikolc Kal GAAOUC £IBIKOUC 10TIKOUG HEPTUPES, BTTWG aTTaImeiTal.

NeplAnyn kan Emetfiynen

O1 avoocioToynuikéc TEXVIKEC HTTopolv va xprioidoTroinBolv yia va karadeifouv v Trapoucia avTiyoviv aToug 1oToUg Kol oTa KUTTapa

(Beite v evétnra “Xprian Twv avnBpaoTnpiwy Bond® oo éviutro uhikd ¥prieng Tou cuoTriuareg Bond).

Bond Polymer Refine Detection xpnoipoToiei pia véa Texvoloyia EAEYYOHEVOU TrOAUHEPITPO yia TNV Trapaywyr) cuZeuypéviy popiwy

guvderikol avTiopareg-HRP. To oUotnua aviyveuong amogetiyel 1 xprion oTpemTaBidivne kai Blorivng kai, kard cuvémela, eEaeipe T

N eiBIkA Xpuion Adyw g evBoyevolc BloTivng.

Bend Polymer Refine Detection Aeiroupyef we e€fc:

+ 1o Befypa emwalerar pe uTrepoeiBio uBpayGvou yia TV kaTagTohr g Spaomkdtnrag g evBoyevols uTepoteiBdanc.

+  toroBerelTal éva EIBIKG TTpWIOYEVES avTioWwUG TIOU TrapéxeTal aTrd 1o xprioTn.

+ To avnbpaorripio aGZeugng Post Primary IgG eviomiZer avriowpaTa TTovTIKIoD.

+ To avniSpaotripio Poly-HRP IgG evromiZe avrictipara KouveAlol.

*+ 10 Xpwpoydvo utréaTpwpe, n 3,3"-BiapivoBevZibivn TerpaiBpoyAwpiKr EvuBipo (DAB), kaBiotd To oupTAEYHa opaTd PEGw Tou
oXnuanoupol KagE IZparoc,

* Henlypwon pe aiuarouivn (LTrAe) emTPETEl TNV TIAPATAPNON TWV KUTTAPIKWV TURAVLOY.

H xprien Tou Bond Polymer Refine Detection, ot ouvBuaayd e To u945 qutolaroToinuévo alatua Bond, peiivel Ty mBavémra

avBpimivou apdhparog kal T eyyevri Siaklpavar ekaitiag e apaiweng Twy Blapépuwy avmBpaaTnpiwy kal TS Un autéuaTg

avappdéenang Kal romreBEtnong Twv aviiSpacTnplwy.

AvniBpaoTtiipia Mou Napéxovral
Ta avnBpaoTripia eTrapkodv yia 200-300 avahioeic
1. Peroxide Black (30 mL) we umrepoelio uBpaydvou 3-4% (viv).

2. Post Primary (30 mL), Kovikheiog IgG xard movikod (<10 pg/iml) o 10% (viv) Qwikd opé ot aAarelxo puBuioTiké Bighupa Tris/0,09%
ProClin™ 850.

3. Polymer (30 mL), Poly-HRP-IgG xard kovikhou (<25ugimL) Trou Trepiéyel 10% (viv) Qwiké opé oe aAatouyo puBuIaTIKG BidAupa
Tris/0,09% ProClin™ 850.

4. DAB Part 1 (2.4 mL} pe tevpaiBpoxAwpikr 3,3 -BiapvoBeviidivn TetpaiBpoxAwpikr Evubpo 66 mM, ot Bidhupa oTaBeporiomT,

5. DAB Part B (30 mL}, umrepoteitio uBpoyévou s0,1% (k.o.) o€ BidAupa oTaBEpoToINT.

6. DAB Part B (30 mL), urepogeiBio uBpoyévou 0,1% {k.0.) oe Sidhupa araBegoTronT.

7. Hematoxylin (30 mL), pe aipatogulivn <0,1%.

Apalwon kai Avdpign

Bond Palymer Refine Detection elvai Betiototroinpéve yia xprfion ato ouoTua Bond. Aev amraireital avaotoracn, avdpign, apalwon f
TIThoBATNON QuUTiV Twv avTiSpacTnplwy.

YAikd Mou Atraitolvran AAAG Aev Mapéxovran

AvaTpEETE TNV evaTnTa “XprAon Twy avniSpaoTnpiwy Bond” oTo EVIUTO UAIKG Xpriong 1ou ouaTrparog Bond yia évav trhfipn katdhoyo
TV UNIKLDY TTOU aTraimodvTal yia Tnv KaTepyaoia Twy SEyudrwy Kal v avogcioTexnuikA ¥pian oTe cUotnya Bond.

DOAAEN Kol ETaBepbTnTa
Guidaaeral ot Beppokpaaia 2-8 °C. Mnv o karaylyere. Mrv To XPNOILOTTOIEITE HETA TV npepopnvia MiEng Trou avaypdeeral oty
enikéra g Aaprig Slokou. ErravatomaBeTiaTe ot Beplokpacia 2-8 °C apéow peTd ™ Xprian.

Agv utrdpyouv epgavelg evBelEeig TTou v UTTeBnALVoUY aoTdSEia Tou TTpoiGvTog autod, Q¢ ex ToUTou, Ba TTPETTE! va yiveral avdAuon
BelyudTwv BeTikol kai apvnTikoU EAEYXOU TTapaAAnAa e Ta dvviwoTa Seiypara (avarpégre otnv mapdypago “EAeyxog Toidmrag” tng
evénTag "Xprion Twv avnidpactnpiwy Bond', oTo évTummo UMkS Xpronc Tou ouatparag Bond).

Edv mrapartnpnBel amrpooBoxnt xpion Trou Sev pTropel va eEnynBei amrd HeTaBoAég aTig epyaoTnplakég SluSikagieg Kal uTTdpyouv
uTIoYiEg yia TTapouaia TipoBAruaTag aTo oloTa aviyveuanc, ETMKONVWYACTE QUECWS HE TOV TOTTIKS Blavopéa fy Ta TEpIPEPEIOKd
ypageia ¢ Leica Biosystems.

ZuVBIikeg QUAQENG BIaQOpETIKEG aTTd QUTEG Trou kaBopiloviar TapaTaviy TIPETTEI VA EMKUpLIVOVTal aTrd To XpraTn'.
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MpoguAdéeig
+ To Trapév oloTnpa avixveusng TrpcopiZeral yia in vitro BiayvwoTike Xprion.

DAB Part 1 H302: EmBAaBEg oe wepitTwon  P201: EpoBiaoTeite pe Tig e1BikéG oBnyiEC TPIV aTd m
Mepiéyet Ethylene Glycol (>90%) ka1 katdmoong. xprion.

668 mM (<10%) H341: "Yrrormo yia rpéiAncn P202: Mnv 1o xpnoigemoIfoete piv SioBdoETe Ko

3,3' diaminobenzidine YEVETIKIAV EAGTTWHATWY. KaTavorioeTe TI¢ oBnyleg mMpopUhatng.

tetrahydrochloride hydrate. H350: Mrropel va mpekakéael P281: Xproipomoieite uéoa atopikig TTpoaTaciag drav
GHS07: BaupaaTiké. Kapkivo. amamefTan.

GHSDB: KivBuvog yia v uyela, P264: NAUVETE XEpIa OXOAAOTIKG ETE TO XEIPIOWO.
MpoeiBoroinTég AéEeic: KivBuvoc. P270: Mnv tpulre, Triveter kamvidere, dTav XpnoiuoToleiTe

auTé To Tpoidy.

P301+312: E MEPINTQEH KATAMOXHE: Kakéate
apéowg o KENTPO AHAHTHPIAZEQN 1 éva yiaTpd,
edv aloBaveite ablaBeala.

P330: Zewhivete To oTépa.

P308+313: ZE NEPINTAIH £kBeong y mBavémTag
£kBeong: TupBouheuBeiTe/EmoxeqBeite yiaTpd.

» TNa va poepnBeuTsite éva avtituro Tou SeAtiou SeBopéviy agpaieiag uhikod, ETKOVMWVACTE PE Tov Tamke Siavopéa i Ta
TIEPIPEPEINKA ypageia TnG Leica Biosystems A, EVaAAGKTIKG, eTOKEQBETE To BIKTUKG TOTIO ¢ Leica Biosystems,
www. LeicaBiosystems.com

+  Na xeipiZeate 1o Selypara, Tpiv kal PeTd ) povipoTolnoT), kaBuig kal GAx Ta UAIKE TTou ekTiBevTal oE autd, wg Ikavd va peraduoouy
AOILLIEEIC. H ommdppiwr Toug TpETTer va yiveral JE TIC KaTAANAES TTPOQUAGEEICS, MoTé HNv avappogdTe avniBpadTripia LE To OTépa Ka
va aTTOQEUYETE TV ETIAP Twy avnSpacTnpiwy kal Twy SEYUATWY PE To BEppo kal Toug BAEVOYEVOUG UPEVES, T& TTEPATTWON ETTRQAC
Twv avriSpasTnpiwy A Twv BElVHATWY pe eualaBnreg TEPIOXES, TTAUVETE pE dipBovn TTooBTNTE VEROL. ZnTAgTE 1aTpIKA CUPBOUAR.

*  ZUMBoUAEUTETE Toug opoaTTovBiakols, KpaTIKoUg Kal TOTTIKOUS KavoVIoHOUS aXETIKA HE TNV amréppiyn omoiwvBTToTE BuvnTiKd
TOEIKUIV OUOTATIKWOV.

+  EhayieTomroirioTe m pikpoBiakr empdAuvon Twy aviiSpaotnplwy, KaBig Biagoperikd evBixeral va augnBel n pn e1dike ypwan,

+ H xpion xpévou i Beppokpaciag Eiiacne SIOPOPETIKUIV QTT6 Ta kaBopifopeva evBéxetar va obnyrioel ot eopalpéva amoTeAéopara,
Omeiadfirore ahhayr| oTic Tapapérpous auTég TTPETTEl va EMKUPVETal aTrd 1o XpRaTn.

+ Mnv avapiywiere avriSpasTipia o SlagopeTikd cuoTAMaTa aviyveuang.

OBnyleg Xpriong

Bond Polymer Refine Detection éxe1 oyeBiaoTei yia Xprion oto autopatomoinuéve oUotnua Bond, O1 AEIToupyIKEG TTapapeETpol yia
NV ToTTBETNON TWY avTIBRacTnpiwy TOU CUCTAKATCS aviXVEUdTIC 0T LovAda eme§epyaoiag Bond éxouv BeAtioTotroinBei atn Leica
Biosystems. OI TapdpeTpor Papouy va eggaviaTolv akohouBwvTac Tic odnyleg o TEpIAapBAvVOVTal GTo EVTUTTO UNKS Xpriang Tou
ouaTrjparog Bond.

Ei8ixol Mepiopiopol MNa To Mpoliéy
Bond Polymer Refine Detection éxer BeATioTomoinBei otn Leic. Biosystems yia xprion e Ta Benénmka avndpaoTripia Bond. Ta Sidgpopa
EpYaCTApI PTTOpPOUV VA XPNOTHOTIOINGOUY Ta SIKE TOUG TIPWITOYEVT avniawpare, Ut Ty TpolméBean ém £xouv apaiwBel aTnv
KarGAANAN ouykévtpwon pe To Sidhupa apaiwong Bond Primary Antibody Diluent (ap. karakéyou ARS352). O1 xpricTeg Trou aTrokAivouy
aTé TIg TUVITTIEVES BIOBIKAaiES

££ETaong TIpETEl va amroSexBoly T EUBUVN Via TNV EPUNVEID TWV GTTOTEAECUATLLY TWV oBEVY UTTS QUTES TIG TUVBAKEC.

H xardAAnAn GUYKEVTRWON TWV TTPLITOVEVENV avTICWHATWY TOU XpAaTn evBéyeran va TroIkiAel, Adyw HETOBANTOTATAg TN HovipaTrelnon
TWV ITTWV KOl 0TV aTTOTEAECHATIKATATA TNE EVIOXUGTIC avTiyGvoU, Kal TPETTEl va kaBopICTE EUTTEIDIK.

Kard m BeAnioTomrolnon Twv ouvBnxdv avdkTnong kai Twy OUYKEVTPWCEWY TOU Trpwroyevels avriowparag Ba wpéme va
XpnolpetroinBolv avibpacTipia apvnTikol EAEyYOU.

AVTIHETWTION NpofAnudTwy

AvarpEETe aTig BIBAIOYPAQIKES TTAPATTOHTIES 4 OXETIKG HE BlopBwIKEG eVEPYEIEC,

Av 10 amroréheapa Tou Belyparog acBevaic Bev avriatoiyel oTa avapevepEVa aTTOTENEGHATY pE T XPron paptipwy, n e8éTaon Ba Trpéme
va emavahapBdveral.

Av 1o aToTEAEOpa TG XpWonG Bev Eival To avapevdpEvo Kal eMBUPEITE va eAEyEETE TV aTdBoan Tou opydvou Kal Tou SUCTAPAToc
aviyveuong e aveE&pTnTo TRATTA, O TOTTIKEG OO AVIITEGOWITOC ¢ Leica umopei va oag Tap@oyer cuyKekpIpéva TrpwrdkoAia, To
KIT QviXVEUOTIC TIPETTEN v XpOILOTIOIEITal GUppUWVE HE Tig oBnyiEe TTou TrapéxovTal OTn SUuoKeuaoia kol EVToE TG Bidpkelag fwrig Tou
utroBelkvieTal v oTo TTpaidv.

MpéoBeteg NAnpogopleg

MNpéoBereg Anpopopieg yia v avosoxpuion we Ta avtidpactripia Bond pTopeiTe va Bpeite aTo éyypago “Xprion Twy avnidpaotnpiwy
Bond" reu évtumrou uAikol ¥priong Tou cuoTAparog Bond, otic Ev6TNTEC ApXH TG HEBGBOU, ATraToUpEva UAIKE, MNpoeToluaaia Selypdrwy,
‘Eheyxog TraidTnTag, Emkipwan e€étaong, Epunveia Xpiong, CTEERYNON CURBOAWY OTIC £nkéTeg kal Mevikol TTEpIOpITol.
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Bond™ Polymer Refine Detection
Katalognummer.: DS9800

Tilslgtet Anvendelse

Dette detektionssystem er beregnet til brug i in vitro-diagnostik.

Bond Polymer Refine Detection er et biotinfrit, polymert pebarredsperoxidase (HRP)-linker-antistofkonjugatsystem til detektion af
vesvsbundne primesre muse- og kanin-lgG- og visse muse-lgM-antistoffer. Det er beregnet til farvning af preeparater af formalinfikserat,
paraffinindstabt veev p4 det automatiske Bond™-systam.

Den kliniske fortolkning af en farvning eller menge| derpa skal suppleres med morfologiske undersaqgelser og passende kontroller.
Resultaterne skal evalueres | sammenhesng med patientens kliniske historik og andre diagno iske te dfert af en kvalificeret pa
Detektionssesttat Bond Polymer Refine Detection Kit skal anvendes i overensstemmelse med ged laboratoriepraksis for vesvskontroller.
For at sikre korrekte resultater skal laboratorierne farve hver enkalt patientpreve sammen med positive, negative og andre
veavsspecifikke kontroller efter behov.

Resumé og Forklaring
Immunhistokemiske teknikker kan anvendes til at pavise tilstedevasrelsen af antigener | vasv og celler (se "Anvendelsa af Bond-
reagenser” | Bond-brugerdokumentationen).

Bond Polymer Refine Detection anvender en halt ny kontrollerat polymeriseringsteknologi il fremstilling af polymera HRP-linker-
antistofkenjugater. Detektionssystemet undgar brug af streptavidin og biotin og eliminerer derfor Ikke-specifik farvning som falge af
endogent biotin.

Bond Palymer Refine Detection virker som falger:

* Praeparatet inkuberes med hydrogenperoxid for at undertrykke endogen peroxidaseaktivitet.

+ Dertilsasttes et brugerleveret specifikt primaart antistof.

* Postprimaart IgG-eankerreagens lokaliserer murina antistotfer.

»  Poly-HRP-IgG-reagens lokaliserer kaninantistoffer.

+ Substratkromogenet, 3,3'-Diaminobenzidintetrahydrochiorid hydrat (DAB), visualiserer komplekset via at brunt praecipitat.

* Hamatoxylinkontrafarvning (bla) muliggar visualisering af cellekerner.

Brugen af Bond Polymer Refine Detection sammen med det automatiske Bond-system reducerer risikoen for mennseskelige fejl og den
ibaende variabilitet, der falger af individual reagensfortynding, manuel pipettering og reagensapplikation.

Leverede Reagenser
Reagenserne raskker til 200-300 tester
1. Peroxida Block (30 ml) 3—4 % (vol./val.) hydrogenperoxid.

2. Post Primary (30 ml) Kanin anti-mus IgG (<10 pug/mL) i 10 % {volumen/volumen) animalsk serum i tris-bufferjusteret
saltvandsoplasning/0,02 % ProClin™ 950,

. Polymer (30 mi) Anti+«anin Poly-HRP-1gG (<25 pg/mL) indeholdende 10 % (volumen/volumen) animalsk serum | tris-bufferjusteret
saltvandsoplasning/0,09 % ProClin™ 950,

4. DAB Part 1 (2,4 ml) 66 mM 3,3"-Diam inobenzidintefrahydrochlorid hydrat | en stabilisatoroplasning.
5. DAB Part B (30 ml) 50,1 % (vol./vol.) hydrogenperexid | en stabilisatoroplasning.
6.
T

w

. DAB Part B (30 ml) <0,1 % (vol./vol.) hydrogenperoxid i en stabilisatoroplesning.
. Hematoxylin (30 ml) <0,1 % hematoxylin.

Fortynding og Blanding
Bend Polymer Refine Detection er optimeret til brug pa Bond-systemet. Rekonstitution, blanding, fortynding og titrering af disse
reagenser er ikke pakreavet,

Nedvendige Materialer, der Ikke Medfsiger
Der henvises til “Anvendelse af Bond-reaganser i Bond-brugerdokumantationen for en komplst liste over materialer, der er nedvendige
til presparatbehandling og immunhistokemisk farvning ved hjaalp af Bond-systemet.

Opbevaring og Stabilitet

Opbevares ved 2-8 °C. M4 ikke nedfryses. Ma ikke anvendes efter udlebsdatoen, der er angivet pa stiketten pa bakkens héndtag.
Sesttes tilbage til opbevaring ved 2—8 °C umiddelbart efter brug.

Der er ingen tydelige tegn, der indikerer, at dette produkt er ustabilt, hvarfor der skal keres positive og negative kontroller samtidigt med
ukendte preeparater (se “Kvalitetskontrol” i afsnittet *Anvendelse af Bond-reagenser” i Bond-brugerdokumentationen),

Hvis der ses uventet farvning, som ikke kan forklares ved variationer i laboratorieprocedurer, og der er mistanke om problemer med
detektionssystemet, skal den lokale distributer eller Laica Bic “ystems’ regionale kontor kontaktes omgéende.

Opbevaringsbetingelser, der adskiller sig fra de oven for specificerede, skal verificeres af brugeren’.
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Forholdsregler
+ Dette detektionssystem er beregnet til brug i in vitro-diagnostik.

DAB Part 1 H302: Farlig ved indtagelse. P201: Indhent szerlige anvisninger fer brug.

indeholder H341: Misteankt for at forarsage P202: Anvend ikke produktet, fer alle advarsler er lsest og forstaet.

1,2-Etandiol (>80%) genetiske defekter. P281: Anvend de pakrasvede personlige vasrnemidler,

og 66 mM (<10%) H350: Kan fremkalde kraaft. P264: Vask hesnder grundigt efter brug.

3,3 diaminobenzidine P270: Der m4 ikke spises, drikkes eller ryges under brugen af dette

tetrahydrochloride produkt.

hydrate. P301+312: I TILFALDE AF INDTAGELSE: | tilfeelde af ubehag ring til

GHS07: Udrabstegn. en GIFTINFORMATION elier en leege.

GHS08: Sundhedsfarer, P330: Skyl munden.

Signalord: Fare. P308+313: VED eksponering eller mistanke om eksponering: Sag
leagehjaslp.

= En kopi af sikkerhedsdatabladet (MSDS) kan fas ved her 3ndelse til den lokale distributer eller il Laica Biosystems' regionale kontor.
Det kan tillige hentes pa Leica Biosystems' hjemmeside www.LeicaBiosystems.com

* Presparater, bade fer og efter fiksering, samt alle evrige materialer, der eksponeres for disse, skal handteres som vasrende i stand
til at overfare infektion og skal bortskaffes under iagttagelse af passende forholdsregler. Afpipettér ikike reagenser med munden, og
undgé at reagenser og prasparater kommer i kontakt med hud og slimhinder. Hvis reagenser eller praaparater kommer i kontakt med
falsomme omrader, skal disse vaskes med rigelige mesngder vand. Sag leegs,

+ Boriskaffelse af potentielt toksiske komponanter skal ske i overansstemmelse med geeldende statslig eller lokal lovgivning.

*  Mikrobiel kontamination af reagenser skal minimeres for at undpa en mget ikke-specifik farvning.

* Inkubationstider eller -temperaturer ud over de specificerede kan give fejlagtige resultater. Enhver eendring af denne art skal valideres
af brugeren'.

* Reagenser fra forskellige detektionssystemer ma ikke blandes.

Brugsanvisning

Bond Palymer Refine Detection er udviklet til brug pa det automatiske Bond-system. Driftsparametre for anvendelse af
detektionssystemreagenserne pA Bond-behandlingsmodulet er optimeret hos Leica Biosystems. De kan vises ved at felge vejledningen
i Bond-brugerdokumentationen.

Produktspecifikke Begransninger
Bond Polymer Refine Detection er blevat optimeret hos Leica Biosystems fil brug sammen med Bond-hjsslpereagenser. Laboratorier
kan anvende deres egne primesre antistoffer, forudsat at de er blevat fortyndet til en passende koncentration med Bond Primary
Antibody Diluent (katalognr. AR9352). Brugers, som afviger fra anbefalede testprocedurer, ma selv tage ansvaret for fortalkningen af
patientresultater under disse betingelser.

Den rette koncentration af brugerens agne primasre antistoffer kan variers pa grund af variation i vasvsfiksering og sffektiviteten

af antigenforbedring og skal bestemmes empirisk. Der skal arivendes negative reagenskontroller ved optimaring af
genfindindingsbetingelser og primasre antistofkoncentrationer.

ing af en farvning eller mange| derpa s

Fejlfinding
Der hanvises til reference 4 for afhjeslpande foranstalininger.
Testen skal gentages, hvis ikke patientresuitatat laver op til forventningen under brug af kontrolleme.

Hvis ikke farvningsresultatet lever op til farventningen, og man ensker at foretage en separat fejlfinding af instrumentet og
detektionssystemet, kan den lokale Leica-reprassantant levere specifikke kontreller til formalet. Detektionssesttet skal anvendes i
overensstemmelse med brugsanvisningan pa pakken og haldbarheden angivet pa selve produktet,

Yderligere Oplysninger

Yderligere oplysninger om immunfarvning med Bond-reagenser kan findes i “Anvendelse af Bond-reagenser™ | Band-
brugerdokumentationen under overskrifterne Proceduremasssige principper, Nadvendige materialer, Presparatklargering,
Kvalitetskontrol, Analyseverifikation, Fertolkning af farvning, Negle til symboler pa efiketter og Generelle begraensningar.

Bibliografi

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

2. List of substances which may be candidates for further scientific review and possible identification, classification and regulation as
potential occupational carcinogens. Fed Reg 1980; 45:157.

3. Villanova PA. National Committee for Clinical Laboratary Standards (NCCLS). Protection of laboratory workers from infectious
diseases transmitted by blocd and tissue; proposed guidefne. 1881; 7(9). Order code M29-P,

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

Udgivelsesdato
04 februar 2015

DS8800
Page 19



