Tissue-Tek Genie®

Anticuerpo monoclonal de conejo anti-CD10 [QR021]

8386-C010

Instrucciones de uso

Para diagnéstico in vitro.

Finalidad prevista

Uso previsto: El anticuerpo monoclonal de conejo anti-CD10 Tissue-
Tek Genie® [QR021] est4 disefiado detectar de forma cualitativa la
proteina CD10 en secciones de muestras de tejido humano fijadas
en formalina e incluidas en parafina (FFPE) mediante tincion
inmunohistoquimica (IHC) en el sistema de tincién avanzado Tissue-
Tek Genie® automatizado.

Este dispositivo funciona como una ayuda para el diagnéstico y debe
ser utilizado por un patdlogo cualificado con un panel de otros
anticuerpos para clasificar un subconjunto de linfomas de linfocitos
B, como el linfoma difuso de linfocitos B grandes (DLBCL), el linfoma
folicular y el linfoma de Burkitt, y el carcinoma de células renales.

Limitaciones

El anticuerpo monoclonal de conejo anti-CD10 Tissue-Tek Genie®
[QRO21] se ha optimizado para su uso con el sistema de tincion
avanzado Tissue-Tek Genie®, los reactivos Tissue-Tek Genie® y las
secciones de muestras FFPE. La calidad de la tincién puede
disminuir si se utiliza con otros sistemas y/o reactivos.

La interpretacion clinica debe realizarse junto con un examen
histolégico, informacién clinica relevante, un panel de otros
anticuerpos, otras pruebas diagnésticas y controles adecuados por
parte de un patélogo cualificado.

La calidad de la tincién puede disminuir si se elimina la parafina de
forma incorrecta o incompleta.

La sensibilidad de este anticuerpo para identificar la proteina CD10
puede verse afectada por una manipulacion inadecuada de las
muestras. Esto puede alterar la antigenicidad, debilitar la deteccion
y generar resultados falsos negativos.

El procesamiento especial de tejidos, como la descalcificacion de
tejidos de médula 6sea, puede provocar una tincién inconsistente.

Se recomiendan preparaciones cargadas positivamente para
obtener una tincion éptima con el sistema de tincién avanzado
Tissue-Tek Genie.

continuous innovation for pathology

Resumen y principio

La tincion inmunohistoquimica (IHC) es un método diagnéstico in
vitro establecido para visualizar la presencia de proteinas especificas
expresadas en una seccion de tejido para estudiar las caracteristicas
de la microtomia.

La tincién IHC se realiza en dos pasos:

1) un anticuerpo primario reconoce una proteina diana particular
expresada en un compartimento celular especifico de un tipo celular
especifico en varios tejidos, y

2) un anticuerpo secundario y terciario conjugado a una enzima
cromogénica se une con el anticuerpo primario para la deteccién de
la interaccién anticuerpo-antigeno. En la deteccion cromogénica
bajo un microscopio 6ptico, una enzima conjugada con el anticuerpo
divide un sustrato para producir un precipitado coloreado en la
ubicacién de la proteina.

El CD10, también conocido como antigeno comun de la leucemia
linfoblastica aguda (CALLA), es una endopeptidasa neutra en la
superficie celular. Presenta un patrén de tincién predominantemente
membranoso y, en ocasiones, citoplasmatico en una amplia variedad
de tejidos hematopoyéticos y no hematopoyéticos. -7

En tejidos normales, el CD10 se expresa en la superficie celular de
las células madre de la médula ésea, un pequefio subconjunto de
linfocitos B inmaduros de la médula 6sea y centros germinales de
los ganglios linfaticos, una subpoblacion de linfocitos T
parafoliculares, y neutréfilos maduros. EI CD10 25810 también se
expresa en diversas células no linfoides, como células epiteliales de
glomérulos y tubulos proximales del rindn, canaliculos biliares del
higado, células epiteliales alveolares del pulmén, células ductales de
la préstata, células trofoblasticas de la placenta, células
mioepiteliales de las glandulas secretoras, células estromales
endometriales del Utero y en la superficie apical (borde del cepillo)
de los enterocitos del intestino delgado. 246811

En los tejidos tumorales, se ha detectado expresiéon de CD10 en
varios tipos de neoplasias, como en el 44-100 % del linfoma difuso
de linfocitos B grandes (DLBCL) de centro germinal (GCB), el 0-5 %
de los DLBCL no CGB,'>" el 46-100 % de los linfomas foliculares
(FL),>16 el 79-100 % de los linfomas de Burkitt (BL),"” el 88-100 %
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de los carcinomas de células renales (RCC) con tipo de célula
clara,*18 el sarcoma estromal endometrial,* el carcinoma
hepatocelular (HCC),'®20 el carcinoma urotelial® y el carcinoma de
prostata.?!

El CD10 es un marcador de la diferenciacion de linfocitos B y el
origen del centro germinal. El nivel de expresiéon de CD10 es
relativamente alto en linfomas/leucemias B precursores y en algunos
tumores no hematopoyéticos.-*22 La inmunohistoquimica anti-CD10
es Util para caracterizar un subconjunto de linfomas malignos
derivados de linfocitos B del centro germinal (GCB), como DLBCL,
FL y BL. También es util para identificar el CCR, incluidas las
variantes de células claras y papilares. 15722

El anticuerpo anti-CD10 marca el CD10 tanto en células normales
como neoplasicas y tiene un patrén de tincién predominantemente
membranoso y, en ocasiones, citoplasmatico.

El anticuerpo monoclonal de conejo anti-CD10 Tissue-Tek Genie
[QRO21] es un anticuerpo primario contra la proteina CD10 humana
y se proporciona en soluciéon salina tamponada que contiene
albimina de suero bovino al 1 % y azida sédica al 0,09 %. Las
secciones de muestras FFPE se colocan en portaobjetos cargados
positivamente y se elimina la parafina con la solucion de
desparafinacion Tissue-Tek Genie® 8865-G001), tras lo cual se
realiza la recuperacion de epitopos inducida por calor con la
solucién de recuperacion de antigenos de pH alto Tissue-Tek Genie®
8744-G001).

La demostracién mediante IHC de la proteina CD10 en secciones de
muestras FFPE se consigue mediante el uso del anticuerpo
monoclonal de conejo anti-CD10 Tissue-Tek Genie [QR021] y el kit
de deteccion Tissue-Tek Genie® PRO, DAB (& 8826-K250). Este
procedimiento implica la aplicacion secuencial de anticuerpos y
componentes del kit de la siguiente manera:

o Bloque de proteinas Tissue-Tek Genie®

. Anticuerpo monoclonal de conejo anti-CD10 Tissue-Tek
Genie® [QR021]

. Bloque de peroxidasa Tissue-Tek Genie®

3 Tissue-Tek Genie® Enlace
(se une al anticuerpo primario)

. Tissue-Tek Genie® Conjugado Poly-HRP
(se une al enlace)

3 Tissue-Tek Genie® DAB
(visualiza la proteina detectada)

. Intensificador DAB Tissue-Tek Genie®

A continuacion, se utiliza hematoxilina Tissue-Tek Genie® 8830-
M250) para visualizar los nucleos de las células. El portaobjetos
tefido con IHC se cubre y se revisa con un microscopio optico.

Resultados esperados

Patrén de tincion celular: membranoso y citoplasméatico

Tejido de control positivo: amigdalas, apéndice, higado, rifién,
selectivo Linfoma de células B

La especificidad y el uso previsto de este anticuerpo se validaron
mediante tincién IHC en el sistema avanzado de tincion Tissue-Tek
Genie, utilizando secciones de tejido FFPE normales y neoplasicos
de la siguiente manera.
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Sensibilidad/especificidad analitica: Se analizaron un total de 32
tipos y 128 muestras de tejidos FFPE normales. El anticuerpo
monoclonal de conejo anti-CD10 Tissue-Tek Genie [QR021] mostrd
una tincion de moderada a fuerte, predominantemente membranosa
y citoplasmatica en varios tejidos tales como linfocitos B del centro
germinal en amigdalas (17/17) y apéndice (11/11), canaliculos biliares
en higado (9/9) y tubulos y glomérulos proximales en rifién (14/14).
No se observo tincion en las células B de la zona del manto ni en las
células epiteliales escamosas de las amigdalas (0/17). Se observé
tincién positiva en las células epiteliales alveolares del pulmén (4/4),
las células glandulares de la prostata (5/5), las células trofoblasticas
de la placenta (5/5), la superficie apical (borde del cepillo) de los
enterocitos del intestino delgado (2/2), células estromales del Utero
(1/2), células mioepiteliales de las glandulas secretoras (7/7) que
incluyen la mama, la préstata y las glandulas salivales. También se
ha observado tincién positiva en células endoteliales y linfocitos.

Se completaron estudios de precision para los lotes de anticuerpo
monoclonal de conejo anti-CD10 Tissue-Tek Genie [QR021]. Se
utilizaron microtomias de tejido FFPE de amigdalas. Se realizaron
estudios para demostrar la reproducibilidad de lote a lote (minimo de
2 lotes), de ejecucion a ejecucion (minimo de 2 ejecuciones de
Genie), de instrumento a instrumento (2 Genies), de estacion a
estacion (minimo de 2 estaciones) y de operador a operador (2
operadores). Los resultados se compararon y cumplieron sus
criterios de aceptacion: una tincibn membranosa de moderada a
fuerte en linfocitos B del centro germinal en las amigdalas.

Estos resultados demuestran la precision del anticuerpo monoclonal
de conejo anti-CD10 Tissue-Tek Genie [QR021], que fue uniforme
entre lotes, ciclos, instrumentos, estaciones y operarios.

Sensibilidad/especificidad diagnéstica: Se analizaron un total de
40 tipos y 150 muestras de tejidos FFPE neoplasicos.
El anticuerpo monoclonal de conejo anti-CD10 Tissue-Tek Genie®
[QRO21] demostré positividad membranosa de células neoplasicas
en el DLBCL de subtipo GCB (13/14, 92,8 %), el FL (8/8, 100 %), el
BL (3/3, 100 %) y el RCC con tipo de célula clara (11/11, 100 %). No
se observo tincion en los carcinomas de mama (0/10), ovario (0/3),
tiroides (0/4), estémago (0/2) y linfoma de Hodgkin (0/3).

La especificidad diagnéstica se demostré por la ausencia de tincién
en células neoplasicas de DLBCL de subtipo no GCB (18/18, 100 %).

Rendimiento clinico:

El anticuerpo monoclonal de conejo anti-CD10 Tissue-Tek Genie
[QRO21] demostré conformidad con el rendimiento clinico esperado
a través de estudios analiticos y evaluaciones del rendimiento
diagndstico junto con la validez cientifica establecida (resumida en
la seccion «Resumen y principio» anterior con datos de las
referencias al final de estas instrucciones de uso) sobre la base de la
informacién de otros dispositivos médicos IVD con el mismo
anticuerpo, libros de texto y bibliografia revisada por pares
disponible.

Muestra Validez establecida Muestra de
de tejido tejido probada
Amigdalas EI CD10 se expresa Se observo tincion

en practicamente
todas los linfocitos B
del centro germinal.®

de moderada a fuerte,
predominantemente
membranosa, en los
linfocitos B del centro
germinal (17/17).
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Hepatico Se observa tincién Se observé tinciéon
con CD10 en los predominantemente
canaliculos biliares. membranosa y
48 citoplasmatica fuerte de
los canaliculos biliares
en el higado (9/9).
Rinén El CD10 se expresa | Se observé tinciéon
en células epiteliales | membranosa moderada
tubulares y a fuerte en los tubulos
glomerulares proximales y los
proximales. 478 glomérulos en el rifidn
(14/14).
DLBCL El CD10 se detecta Se observé tincion
(subtipo GCB) | en el 44-100 % de membranosa de
los linfocitos B moderada a fuerte en
neoplasicos en las células neoplasicas
casos de DLBCL de los casos de DLBCL
(subtipo GCB).12-14 (subtipo GCB) (13/14,
93 %).
DLBCL El CD10 es negativo | Se observé ausencia
(subtipo no en otras neoplasias, | de tincion en las células
GCB) como los casos de neopléasicas de los
DLBCL (subtipo no casos de DLBCL
GCB) (0-5 %). 1214 (subtipo no GCB)
(18/18, 100 %).
Linfoma El CD10 se detecta Se observé tincion

folicular (FL) en el 46-100 %
de las células
neoplasicas de los
casos de linfoma

folicular. 1516

membranosa de
moderada a fuerte en
las células neoplasicas
de los casos de linfoma
folicular (8/8, 100 %).

Linfoma de El CD10 se detecta Se observé tincion
Burkitt (LB) en el 79-100 % de membranosa de
las células moderada a fuerte en
neoplasicas de los las células neoplasicas
casos de linfoma de los casos de linfoma
de Burkitt."” de Burkitt (3/3, 100 %).
RCC (tipo de El CD10 se detecta Se observé tincion
célula clara) en el 88-100 % membranosa de

moderada a fuerte en
las células neoplasicas
de los casos de
carcinoma de células
renales (11/11, 100 %)

de las células
neoplasicas de los
casos de carcinoma

de células renales.
1,5,7,22

En conjunto, esta informacién es suficiente para demostrar la
conformidad con los principios esenciales relevantes sin necesidad
de datos de rendimiento clinico adicionales.

Precauciones y advertencias

Solo para uso profesional.

Tome precauciones razonables durante la manipulacion. Evite el
contacto de los reactivos con los ojos, la piel y las membranas
mucosas. Utilice guantes y ropa de proteccién, asi como proteccion
para los ojos.
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El producto no debe exponerse a temperaturas fuera de las
condiciones de almacenamiento.

Las capsulas llenas con anticuerpos prediluidos listos para usar son
de un solo uso. La estabilidad en uso de cada capsula es de
aproximadamente 72 horas cuando se utiliza fuera de las
condiciones de almacenamiento. No intente rellenar ni afadir
reactivo adicional. Deseche la capsula después de su uso.

Se recomienda incluir los controles adecuados en cada portaobjetos
de muestras para ayudar a identificar cualquier desviaciéon que
pueda producirse durante el proceso de tincion.

Todas las practicas de eliminacién deben cumplir con todas las leyes
y regulaciones federales, estatales/provinciales y locales. Consulte
la ficha de datos de seguridad para obtener mas informacion.

Recogida de muestras y preparaciéon para
analisis

Los tejidos fijados en formalina e incluidos en parafina procesados
de forma rutinaria son adecuados para su uso con este reactivo
cuando se utilizan con reactivos Tissue-Tek Genie y un sistema de
tincién avanzado Tissue-Tek Genie (consulte el apartado «Material
necesario, pero no suministrado»). La fijacion recomendada se
realiza con formalina tamponada neutra al 10 % (v/v) durante 24-72
horas.2® Pueden producirse resultados variables debido a la fijacion
prolongada o a procesos especiales como la descalcificacion de las
preparaciones de médula 6sea. Cada seccion de microtomia debe
tener un grosor de 3-5 ym y colocarse en un portaobjetos de vidrio
cargado positivamente. Los portaobjetos que contengan la
microtomia de tejido pueden hornearse durante al menos 30 minutos
o toda la noche (normalmente hasta 16 horas) en un horno de
preparacion a 58-60 °C.23

Condiciones de almacenamiento

Conserve este producto a 2-8 °C. No lo congele. Devuelva las
capsulas no utilizadas a 2-8 °C.

Consulte la fecha de caducidad en la etiqueta del producto.

El reactivo sera estable hasta su fecha de caducidad si se almacena
y manipula correctamente. No utilice el reactivo después de su fecha
de caducidad asignada. El usuario debe verificar cualquier condicion
de almacenamiento distinta a las especificadas anteriormente.

No lo utilice cuando el precipitado sea visible en el contenedor de
reactivo.

Instrucciones de uso

Anticuerpo monoclonal de conejo anti-CD10 Tissue-Tek Genie®
[QRO21], listo para usar, 10 capsulas/paquete 8386-C010):

1. Coloque la etiqueta de la zona de dispensacion de reactivo
Tissue-Tek Genie® (etiqueta RDA) fijada a la capsula en la
RDA.

2. Empuije la capsula en la RDA con el lado del papel de aluminio

hacia abajo y haga clic en la etiqueta RDA adjunta para
colocarla en su lugar en la RDA.

3. Coloque la RDA en la estacién deseada del sistema de tincion
avanzado Tissue-Tek Genie.
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4. Coloque el portaobjetos con la microtomia en la misma
estacion, con el lado de la microtomia hacia abajo.

5. Asigne el protocolo 8386 a la misma estacion.
Inicie la ejecucion del protocolo 8386.

7. La etiqueta RDA-Tag 8386 se escaneara y registrara
automaticamente cuando se inicie el proceso de tincion.

8. Durante el paso de aplicacion del anticuerpo primario, el
anticuerpo se liberara de la capsula en la RDA y en la seccién
de muestra del portaobjetos.

9. El protocolo de tincién continta hasta el final.

Material necesario, pero no suministrado

o Sistema de tincion avanzado Tissue-Tek Genie® 8200)

. Controles de tejido positivos y negativos

. Horno de secado capaz de mantener una temperatura de 58-
60 °C

o Solucién de desparafinacion Tissue-Tek Genie®
8865-G001)

o Solucién tampdn de lavado Tissue-Tek Genie®
8874-G004)

o Solucion de recuperacion de antigenos de pH alto Tissue-
Tek Genie® (R& 8744-G001)
. Anticuerpo de inmunoglobulina de conejo no inmune Tissue-

Tek Genie®, control negativo 8605-C010)
. Kit de deteccién Tissue-Tek Genie® PRO, DAB 8826-

K250)
o Hematoxilina Tissue-Tek Genie® 8830-M250)
o Area de dispensacién de reactivos [RDA] Tissue-Tek Genie®

8616-G090)

Puede encontrar mas informacién en el sitio web de Sakura Finetek
USA en www.sakuraus.com/Genie

Resolucién de problemas

El ciclo de prueba debe incluir los controles adecuados de
reactivos y tejidos.

. Si el control positivo muestra una tinciéon negativa, mas débil
o mas fuerte, o una tincién de fondo mayor de lo esperado, se
deben examinar otros controles positivos en el mismo ciclo del
instrumento para determinar si esto se debe al anticuerpo, a
otros reactivos, al software, a la instrumentacién, o el
procesamiento y fijacién de muestras de tejido.

. Si la parafina no se ha eliminado por completo, se debe
verificar el procedimiento de desparafinacion.

. Si las secciones de tejido se han lavado, se deben examinar
los portaobjetos para asegurarse de que estén cargados
positivamente, y se debe examinar la muestra para detectar
una posible preparacion o fijacion inadecuada de la
microtomia.

. Consulte el manual de funcionamiento del sistema de tincién
avanzado Tissue-Tek Genie o pdngase en contacto con el
representante de asistencia técnica de Sakura Finetek para
obtener informacién o asistencia.
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Informacion del pedido/producto suministrado

Cédigo del producto, nombre del producto y cantidad

Anticuerpo monoclonal de conejo anti-CD10 k&1 8386 -C010 Tissue-
Tek Genie® [QR021]; listo para usar, 10 capsulas/paquete.

NOTA: La ficha de datos de seguridad (FDS) esta disponible
en linea en el sitio web de Sakura Finetek USA en
www.sakuraus.com/SDS.html

El resumen de seguridad y rendimiento (SSP) esta disponible en linea
a través de EUDAMED.
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Contacto

Si se encuentra en Estados Unidos, podngase en contacto
con Sakura Finetek USA, Inc. llamando a la linea telefénica
gratuita 1-800-725-8723 o pongase en contacto con su
representante o distribuidor autorizado de Sakura Finetek.

Si reside en cualquier otro pais, pdngase en contacto con el
distribuidor o representante autorizado de instrumentos Sakura
Finetek méas cercano. Entre en www.sakura.com para obtener mas
informacién sobre las formas de contacto.

Cualquier incidente debe notificarse al fabricante. En la Unién
Europea, cualquier incidente grave que se haya producido en
relacion con el producto debe notificarse al fabricante, al
representante autorizado y a la autoridad competente del Estado
miembro apropiado en el que esté establecido el usuario y/o
el paciente.
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Simbolos

REF N.° de catalogo

LOT Codigo de lote

Dispositivo médico para diagnéstico in vitro

Limites de temperatura

Utilizado por

Fabricante

Consulte las instrucciones de uso

Conformidad europea

Representante autorizado en la Comunidad Europea
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No reutilizar (solo se aplica al formato de capsula)
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Lot]

Consulte la etiqueta del producto para
obtener informacion sobre el lote y la fecha
de caducidad vy, si esta disponible, la fecha
de fabricacion

Almacenamiento: 2 °C '/Hf 8°C
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Sakura Finetek USA, Inc.,
1750 W 214" Street,
Torrance, CA 90501 EE. UU.

Sakura Finetek Europe B.V.,
Flemingweg 10a,

2408 AV Alphen aan den Rijn
Paises Bajos

Made in U.S.A.
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