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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 Produkts lesen.
Instrucciones de Uso

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

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

Var god |as innan ni anvander produkten.
O&nyieg Xprong

MapakahoUpue diaBaaTe TG 0dNyieg TTPIV
XPNOIPOTIOINCETE TO TTPOIOV AUTO.
Brugsanvisning

Lees venligst for produktet tages i brug.
Gebruiksinstructies

Lezen voor gebruik van dit product.
Bruksanvisning

Vennligst les denne for du bruker produktet.
Kullanim Talimatlari

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

Monsi, npoyeTeTe npeau ynotpeba Ha TO3M NPOAYKT.
Hasznalati utasitas

Atermék hasznalatba vétele el6tt olvassa el.
Instructiuni de utilizare

Cititi aceste instructiuni inainte de a utiliza produsul.
MHCTPYKLI,VISI no NnpuMmeHeHur
MpoyTnTe Nepen NPUMEHeHNeM 3TOro NPOAYKTa.

www.LeicaBiosystems.com

FR IT DE ES PT Y EL DA NL

TR BG HU RO RU PL SL CS SK

Instrukcja obstugi
Przed uzyciem tego produktu nalezy przeczytac
instrukcje.

Navodila za uporabo

Preberite pred uporabo tega izdelka.

Navod k pouziti

Ctéte pied pouzitim tohoto vyrobku.

Navod na pouzitie

Prosim, precitajte si ho pred pouzitim produktov.

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 Gberpriifen.

Comprobar la integridad del envase, antes de usarlo.
Verifique a integridade da embalagem antes de
utilizar o produto.

Kontrollera att paketet &r obrutet innan anvandning.
EAéyETe TNV akepaidTNTA TNG CUCKEUATIAG TIPIV ATTO
™ xpron.

Kontroller, at pakken er ubeskadiget fgr brug.
Controleer de verpakking véor gebruik.

Sjekk at pakningen er intakt far bruk.

Kullanmadan énce ambalajin bozulmamis olmasini
kontrol edin.

MpoBepeTe LienocTTa Ha onakoBkaTa npeau
ynotpeba.

Hasznalat el6tt ellenérizze a csomagolas épségét.
Verificati integritatea ambalajului inainte de a

utiliza produsul.

Mepen npumeHeHnem ybeautech B LIENOCTHOCTH
yNakoBKU.

Przed uzyciem nalezy sprawdzi¢, czy opakowanie
jest szczelne.

Pred uporabo preverite celovitost embalaze.

Pred pouzitim zkontrolujte neporusenost obalu.

Pre pouzitim skontrolujte, ¢i balenie nie je porusené.

B( Only
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BOND RNAscope® Brown Detection
Catalog No: DS9815

Intended Use

This detection system is for in vitro diagnostic use.

The BOND RNAscope® Brown Detection enables the user to perform chromogenic in situ hybridization (CISH) with Advanced Cell
Diagnostics (ACD) proprietary RNA ISH probes. Performance claims for compatible probes have not been established. Probes used in
conjuction with BOND RNAscope® Brown Detection should be validated by the user in accordance with local laws and regulations. The
BOND RNAscope® Brown Detection is intended for staining sections of formalin-fixed, paraffin-embedded (FFPE) tissue on the Leica
BOND-III system.

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

The BOND RNAscope® Brown Detection must be used with laboratory best practice in the use of tissue controls. For assurance,
laboratories should stain each test sample in conjunction with positive, negative and other tissue specific controls as needed. Appropriate
control tissue should be run on the same slide as test samples to ensure optimum quality control.

Summary and Explanation

In situ hybridization techniques can be used to demonstrate the presence of RNA in tissue and cells (see “Using BOND Reagents” in
your BOND user documentation).

The BOND RNAscope® Brown Detection utilizes a novel branched DNA-like technology to amplify target probe hybridization signals.
This detection system allows visualization of target RNA molecules through chromogenic conversion of DAB by HRP, resulting in a
brown chromogenic stain. The BOND RNAscope® Brown Detection enables chromogenic RNA ISH to be performed on the automated
BOND-lII system. Using the BOND RNAscope® Brown Detection in combination with the BOND-III automated system reduces the
possibility of human error and inherent variability resulting from individual reagent dilution, manual pipetting and reagent application.

Reagents Provided
The reagents provided are sufficient for 12 individual staining runs on the BOND-III, or a maximum of 60 slides.

To achieve a maximum of 60 slides from this detection system, slides must be batched in quantities of 5 or greater per slide staining
assembly. Batching in quantities of less than 5 will result in fewer stained slides.

RNAscope® Rinse (27 mL)
RNAscope® Rinse (27 mL)
Hematoxylin (9 mL)

DAB Part 1 (1.2 mL)

DAB Part B (22 mL)

RNAscope® Bluing (9 mL)
RNAscope® H,0, (9 mL)
RNAscope® AMP 1 DAB (18 mL)
RNAscope® AMP 2 DAB (18 mL)
RNAscope® AMP 3 DAB (18 mL)
RNAscope® AMP 4 DAB (18 mL)
RNAscope® AMP 5 DAB (18 mL)
RNAscope® AMP 6 DAB (18 mL)
RNAscope® Protease (12 mL)

Dilution and Mixing

BOND RNAscope® Brown Detection is optimized for use on the BOND-III system. Reconstitution, 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
in situ hybridization staining using the BOND-III 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 to 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” section of your BOND user documentation).

If unexpected staining is observed that cannot be explained by variations in laboratory procedures, and a problem with the detection
system is suspected, 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 vitro diagnostic use.

DAB Part 1

Contains Ethylene Glycol
(>90%) and 66 mM (<10%)
3,3’ diaminobenzidine
tetrahydrochloride hydrate.
GHSO07: Exclamation mark.
GHS08: Health hazard.
Signal words: Danger.

RNAscope® AMP 1 DAB
Contains Formamide
(<30%).

GHS08: Health hazard.
Signal words: Danger.

RNAscope® AMP 2 DAB
Contains a mixture of
5-chloro-2-methyl-4-
isothiazolin-3-one and
2-methyl-2H -isothiazol-3-
one (3:1) (<0.0025%).
GHSO07: Exclamation mark.
Signal words: Warning.

RNAscope® AMP 3 DAB
Contains Formamide
(<30%).

GHSO08: Health hazard.
Signal words: Danger.

RNAscope® AMP 4 DAB
Contains a mixture of
5-chloro-2-methyl-4-
isothiazolin-3-one and
2-methyl-2H -isothiazol-3-
one (3:1) (<0.0025%).
GHSO07: Exclamation mark.
Signal words: Warning.

RNAscope® AMP 5 DAB
Contains a mixture of
5-chloro-2-methyl-4-
isothiazolin-3-one and
2-methyl-2H -isothiazol-3-
one (3:1) (<0.0025%).
GHSO07: Exclamation mark.
Signal words: Warning.

RNAscope® AMP 6 DAB
Contains a mixture of
5-chloro-2-methyl-4-
isothiazolin-3-one and
2-methyl-2H -isothiazol-3-
one (3:1) (<0.0025%).
GHSO07: Exclamation mark.
Signal words: Warning.
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H302: Harmful if swallowed.
H341: Suspected of causing
genetic defects.

H350: May cause cancer.

H360D: May damage the
unborn child.

H317: May cause an allergic
skin reaction.

H360D: May damage the
unborn child.

H317: May cause an allergic
skin reaction.

H317: May cause an allergic
skin reaction.

H317: May cause an allergic
skin reaction.

P201: Obtain special instructions before use.

P202: Do not handle until all safety precautions have been read and
understood.

P280: Wear protective gloves/protective clothing/eye protection/face
protection.

P264: Wash hands thoroughly after handling.

P270: Do not eat, drink or smoke when using this product.
P301+312: IF SWALLOWED: Call a POISON CENTER or doctor if you
feel unwell.

P330: Rinse mouth.

P308+313: IF exposed or concerned: Get medical advice/attention.
Restricted to professional users.

P201: Obtain special instructions before use.

P202: Do not handle until all safety precautions have been read and
understood.

P280: Wear protective gloves/protective clothing/eye protection/face
protection.

P308+313: IF exposed or concerned: Get medical attention.

P501: Dispose of contents/container to hazardous or special waste
collection point.

Restricted to professional users.

P261: Avoid breathing mist.

P272: Contaminated work clothing should not be allowed out of the
workplace.

P280: Wear protective gloves/protective clothing/eye protection.
P302+352: IF ON SKIN: Wash with plenty of water.

P333+313: If skin irritation or rash occurs: Get medical advice/attention.
P362+364: Take off contaminated clothing and wash it before reuse.
P501: Dispose of contents/container to hazardous or special waste
collection point.

P201: Obtain special instructions before use.

P202: Do not handle until all safety precautions have been read and
understood.

P280: Wear protective gloves/protective clothing/eye protection/face
protection.

P308+313: IF exposed or concerned: Get medical attention.

P501: Dispose of contents/container to hazardous or special waste
collection point.

Restricted to professional users.

P261: Avoid breathing mist.

P272: Contaminated work clothing should not be allowed out of the
workplace.

P280: Wear protective gloves/protective clothing/eye protection.
P302+352: IF ON SKIN: Wash with plenty of water.

P333+313: If skin irritation or rash occurs: Get medical advice/attention.
P362+364: Take off contaminated clothing and wash it before reuse.
P501: Dispose of contents/container to hazardous or special waste
collection point.

P261: Avoid breathing mist.

P272: Contaminated work clothing should not be allowed out of the
workplace.

P280: Wear protective gloves/protective clothing/eye protection.
P302+352: IF ON SKIN: Wash with plenty of water.

P333+313: If skin irritation or rash occurs: Get medical advice/attention.
P362+364: Take off contaminated clothing and wash it before reuse.
P501: Dispose of contents/container to hazardous or special waste
collection point.

P261: Avoid breathing mist.

P272: Contaminated work clothing should not be allowed out of the
workplace.

P280: Wear protective gloves/protective clothing/eye protection.
P302+352: IF ON SKIN: Wash with plenty of water.

P333+313: If skin irritation or rash occurs: Get medical advice/attention.
P362+364: Take off contaminated clothing and wash it before reuse.
P501: Dispose of contents/container to hazardous or special waste
collection point.



RNAscope® Protease H317: May cause an allergic  P261: Avoid breathing mist.

Contains a mixture of skin reaction. P272: Contaminated work clothing should not be allowed out of the
5-chloro-2-methyl-4- workplace.

isothiazolin-3-one and P280: Wear protective gloves/protective clothing/eye protection.
2-methyl-2H -isothiazol-3- P302+352: IF ON SKIN: Wash with plenty of water.

one (3:1) (<0.0025%). P333+313: If skin irritation or rash occurs: Get medical advice/attention.
GHSO07: Exclamation mark. P362+364: Take off contaminated clothing and wash it before reuse.
Signal words: Warning. P501: Dispose of contents/container to hazardous or special waste

collection point.
Restricted to professional users.
« To obtain a copy of the Safety Data Sheet contact your local distributor 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 or specimens come in contact with sensitive areas, wash with copious amounts of water.
Seek medical advice.
« Consult Federal, State or local regulations for disposal of any potentially toxic components.
+ Minimize microbial contamination of reagents or an increase in non-specific staining may occur.
« Retrieval, incubation times or temperatures other than those specified may give erroneous results. Any such change must be
validated by the user’.
+ Do not mix reagents from different detection systems.

Instructions for Use

BOND RNAscope® Brown Detection is developed for use on the automated BOND-III system with BOND ancillary reagents and user
selected RNA ISH probes. The default staining protocol for the BOND RNAscope® Brown Detection on BOND is *RNAscope DAB ISH
Protocol B. Users who deviate from recommended test procedures must accept responsibility for interpretation of patient results under
these circumstances.

Operating parameters for application of the detection system reagents on the BOND Processing Module have been optimized by
Leica Biosystems. These can be displayed by following the instructions in your BOND user documentation.

Product Specific Limitations

The Detection System is designed for use with proprietary probes; laboratories should contact ACD for access to compatible RNA
probes. Probes used in conjuction with BOND RNAscope® Brown Detection should be validated by the user in accordance with local
laws and regulations.

The BOND RNAscope® Brown Detection was developed for use on the BOND-IIl automated system using *RNAscope DAB ISH
Protocol B. Operating parameters for application of the detection system reagents on the BOND Processing Module have been
optimized by Leica Biosystems. These can be displayed by following the instructions in your BOND user documentation. BOND
RNAscope® Brown Detection has been optimized at Leica Biosystems for use with BOND ancillary reagents. Users who deviate from
recommended test procedures must appropriately validate the system and accept responsibility for interpretation of patient results under
these circumstances.

Performance conditions may vary due to variation in tissue fixation and the effectiveness of RNA enhancement, and must be determined
empirically. Positive and negative reagent controls should be used when optimizing retrieval conditions.

The clinical interpretation of any staining or its absence should be complemented by morphological studies and proper controls.

They should be evaluated within the context of the patient’s clinical history and other diagnostic tests by a qualified pathologist.

The BOND RNAscope® Brown Detection must be used with laboratory best practice in the use of tissue controls. For assurance,
laboratories should stain each test sample in conjunction with positive, negative and other tissue specific controls as needed.
Appropriate control tissue should be run on the same slide as test samples to ensure optimum quality control.

Contact your local distributor or regional office of Leica Biosystems for further information.

Troubleshooting
Refer to reference 3 for remedial action.
If the test 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 in situ hybridization with BOND reagents, under the headings Principle of the Procedure, Materials Required,
Specimen Preparation, Quality Control, Assay Verification, Interpretation of Staining, Key to Symbols on Labels and General Limitations
can be found in “Using BOND Reagents” in your BOND user documentation.

Bibliography

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

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

3. Wilkinson DG. The theory and practice of in situ hybridization. In: Wilkinson DG. (ed.) In situ Hybridization. A practical approach.
2nd Edition. New York: Oxford University Press, 1998, pp.18—20.
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BOND RNAscope® Brown Detection
Numéro de référence : DS9815

Utilisation prévue

Ce systéme de détection est destiné a un usage de diagnostic in vitro.

BOND RNAscope® Brown Detection permet a I'utilisateur de réaliser une hybridation in situ chromogénique (CISH) a I'aide de sondes
ARN HIS exclusives a Advanced Cell Diagnostics (ACD). Les niveaux de performance des sondes compatibles n’ont pas été établis.
Les sondes utilisées conjointement avec BOND RNAscope® Brown Detection doivent étre validées par I'utilisateur, conformément a

la législation et & la réglementation en vigueur. BOND RNAscope® Brown Detection est destiné a la coloration de coupes de tissus
enrobés de paraffine (FFPE) et fixés au formol dans le systéeme Leica BOND-III.

L'interprétation clinique de toute coloration ou absence de coloration doit étre complétée par des études morphologiques et des mesures
de contréle adéquates. Elle doit étre évaluée dans le contexte de I'anamnése clinique du patient et d’autres tests diagnostiques par un
pathologiste qualifié.

Le systtme BOND RNAscope® Brown Detection doit étre utilisé conformément aux bonnes pratiques de laboratoire en matiére
d'utilisation de tissus de contréle. A des fins d’assurance, les laboratoires doivent colorer chaque échantillon d’essai en conjonction avec
des tissus de contréle positif, négatif et autres tissus spécifiques, le cas échéant. Des tissus de controle adéquats doivent étre traités sur
la méme lame que les échantillons de I'essai, afin de garantir un controle de qualité optimal.

Résumé et explication
Des techniques d’hybridation in situ peuvent étre utilisées pour la mise en évidence d’ARN dans des tissus ou cellules (voir « Utilisation
des réactifs BOND » dans votre manuel d'utilisation BOND).

BOND RNAscope® Brown Detection utilise une technologie novatrice de type ADN ramifié afin d’amplifier les signaux d’hybridation
des sondes cibles. Ce systeme de détection permet la visualisation des molécules d’ARN cibles grace a la conversion chromogénique
de la DAB par la HRP, qui produit une coloration chromogénique marron. BOND RNAscope® Brown Detection permet d’effectuer une
hybridation in situ chromogénique de 'ARN HIS grace au systéme automatisé BOND-III. L'utilisation de BOND RNAscope® Brown
Detection en combinaison avec le systéme automatisé BOND-III réduit le potentiel d’erreur humaine et la variabilité inhérente a la
dilution des différents réactifs, au pipetage et a I'application manuels des réactifs.

Réactifs fournis
Les réactifs fournis suffisent pour 12 processus de coloration avec le systtme BOND-III, soit un maximum de 60 lames.

Pour traiter un maximum de 60 lames a I'aide de ce systéme de détection, les lames doivent étre traitées par lot de 5 ou plus de
systémes de coloration de lames. Un traitement par lots de moins de 5 fournira moins de lames colorées.

RNAscope® Rinse (27 ml)
RNAscope® Rinse (27 ml)
Hematoxylin (9 ml)

DAB Part 1 (1,2 ml)

DAB Part B (22 ml)
RNAscope® Bluing (9 ml)
RNAscope® H,0, (9 ml)
RNAscope® AMP 1 DAB (18 ml
RNAscope® AMP 2 DAB (18 ml
RNAscope® AMP 3 DAB (18 ml
RNAscope® AMP 4 DAB (18 ml
RNAscope® AMP 5 DAB (18 ml
RNAscope® AMP 6 DAB (18 ml
RNAscope® Protease (12 ml)

)
)
)
)
)
)

Dilution et mélange
BOND RNAscope® Brown Detection est optimisé pour étre utilisé a I'aide du systtme BOND-III. Il n’est pas nécessaire de reconstituer,
mélanger, diluer ou titrer ces réactifs.

Matériels nécessaires mais non fournis
Consultez la section relative a « I'utilisation des réactifs BOND » de votre documentation d'utilisateur BOND pour obtenir la liste
complete du matériel requis pour le traitement et la coloration par hybridation in situ des échantillons a I'aide du systeme BOND-III.

Conservation et stabilité

Stocker entre 2 et 8 °C. Ne pas congeler. Ne pas utiliser aprés la date de péremption indiquée sur I'étiquette de la poignée du plateau.
Remettre immédiatement entre 2 °C et 8 °C aprés utilisation.

Il n’existe aucun signe évident d’instabilité du produit. Des tissus de contrdle positifs et négatifs doivent donc étre traités simultanément
avec les spécimens inconnus (reportez-vous a « Controle qualité » dans la section « Utiliser les réactifs BOND » de la documentation
utilisateur BOND).

Si une coloration inattendue est observée et que vous ne pouvez pas I'expliquer par des variations de procédures de laboratoire, et que
vous suspectez un probléme affectant le systéeme de détection, contactez immédiatement votre distributeur local ou le bureau régional
de Leica Biosystems.

Les conditions de conservation autres que celles spécifiées ci-dessus doivent faire I'objet d’une vérification par I'utilisateur.
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Précautions

+ Ce systéme de détection est destiné a un usage de diagnostic in vitro.

DAB Part 1

Contient de I'éthylene
glycol (>90 %) et 66 mm
(<10 %) 3,3-hydrate de
tétrahydrochlorure de
diaminobenzidine (DAB).
GHSO07 : Point
d'exclamation.

GHSO08 : Danger pour la
santé humaine.
Mots-indicateurs : Danger

RNAscope® AMP 1 DAB
Contient du formamide
(<30 %).

GHSO08 : Danger pour la
santé humaine.
Mots-indicateurs : Danger

RNAscope® AMP 2 DAB
Contient un mélange

de Chloro-5-méthyl-2-
isothiazoline-4-one-3 et de
méthyl-2-isothiazole-2H-
one-3 (3:1) (<0,0025 %).
GHSO07 : Point
d'exclamation.
Mots-indicateurs :
Avertissement.

RNAscope® AMP 3 DAB
Contient du formamide
(<30 %).

GHSO08 : Danger pour la
santé humaine.
Mots-indicateurs : Danger

RNAscope® AMP 4 DAB
Contient un mélange

de Chloro-5-méthyl-2-
isothiazoline-4-one-3 et de
méthyl-2-isothiazole-2H-
one-3 (3:1) (<0,0025 %).
GHSO07 : Point
d'exclamation.
Mots-indicateurs :
Avertissement.
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H302 : Nocif en cas
d’ingestion.

H341 : Susceptible d’induire
des anomalies génétiques.
H350 : Peut provoquer le
cancer.

H360D : Peut nuire au
foetus.

H317 : Peut provoquer une
allergie cutanée.

H360D : Peut nuire au
foetus.

H317 : Peut provoquer une
allergie cutanée.

P201 : Se procurer les instructions avant utilisation.

P202 : Ne pas manipuler avant d’avoir lu et compris toutes les
précautions de sécurité.

P280 : Porter des gants de protection/des vétements de protection/un
équipement de protection des yeux/du visage.

P264 : Se laver soigneusement les mains aprés manipulation.

P270 : Ne pas manger, boire ou fumer en manipulant ce produit.
P301+312 : EN CAS D'INGESTION : Appeler un CENTRE ANTIPOISON
ou un médecin en cas de malaise.

P330 : rincer la bouche.

P308+313 : EN CAS d’exposition prouvée ou suspectée : consulter un
médecin.

Réservé aux utilisateurs professionnels.

P201 : Se procurer les instructions avant utilisation.

P202 : Ne pas manipuler avant d’avoir lu et compris toutes les
précautions de sécurité.

P280 : Porter des gants de protection/des vétements de protection/un
équipement de protection des yeux/du visage.

P308+313 : EN CAS d’exposition prouvée ou suspectée : Obtenir des
soins médicaux.

P501 : Eliminer le contenu/récipient dans un point de collecte spécial pour
les déchets dangereux ou spéciaux.

Réservé aux utilisateurs professionnels.

P261 : Eviter de respirer les brouillards.

P272 : Les vétements de travail contaminés ne devraient pas sortir du
lieu de travail.

P280 : Porter des gants de protection/des vétements de protection/un
équipement de protection des yeux.

P302+352 : EN CAS DE CONTACT AVEC LA PEAU : Laver
abondamment a 'eau.

P333+313 : En cas d'irritation ou d’éruption cutanée : consulter un
médecin.

P362+364 : Enlever les vétements contaminés et les laver avant
réutilisation.

P501 : Eliminer le contenu/récipient dans un point de collecte spécial pour
les déchets dangereux ou spéciaux.

P201 : Se procurer les instructions avant utilisation.

P202 : Ne pas manipuler avant d’avoir lu et compris toutes les
précautions de sécurité.

P280 : Porter des gants de protection/des vétements de protection/un
équipement de protection des yeux/du visage.

P308+313 : EN CAS d’exposition prouvée ou suspectée : Obtenir des
soins médicaux.

P501 : Eliminer le contenu/récipient dans un point de collecte spécial pour
les déchets dangereux ou spéciaux.

Réservé aux utilisateurs professionnels.

P261 : Eviter de respirer les brouillards.

P272 : Les vétements de travail contaminés ne devraient pas sortir du
lieu de travail.

P280 : Porter des gants de protection/des vétements de protection/un
équipement de protection des yeux.

P302+352 : EN CAS DE CONTACT AVEC LA PEAU : Laver
abondamment a I'eau.

P333+313 : En cas d'irritation ou d’éruption cutanée : consulter un
médecin.

P362+364 : Enlever les vétements contaminés et les laver avant
réutilisation.

P501 : Eliminer le contenu/récipient dans un point de collecte spécial pour
les déchets dangereux ou spéciaux.



RNAscope® AMP 5 DAB
Contient un mélange

de Chloro-5-méthyl-2-
isothiazoline-4-one-3 et de
méthyl-2-isothiazole-2H-
one-3 (3:1) (<0,0025 %).
GHSO07 : Point
d'exclamation.
Mots-indicateurs :
Avertissement.

RNAscope® AMP 6 DAB
Contient un mélange

de Chloro-5-méthyl-2-
isothiazoline-4-one-3 et de
méthyl-2-isothiazole-2H-
one-3 (3:1) (<0,0025 %).
GHSO07 : Point
d'exclamation.
Mots-indicateurs :
Avertissement.

RNAscope® Protease
Contient un mélange

de Chloro-5-méthyl-2-
isothiazoline-4-one-3 et de
méthyl-2-isothiazole-2H-
one-3 (3:1) (<0,0025 %).
GHSO07 : Point
d'exclamation.
Mots-indicateurs :
Avertissement.

H317 : Peut provoquer une
allergie cutanée.

H317 : Peut provoquer une
allergie cutanée.

H317 : Peut provoquer une
allergie cutanée.

P261 : Eviter de respirer les brouillards.

P272 : Les vétements de travail contaminés ne devraient pas sortir du
lieu de travail.

P280 : Porter des gants de protection/des vétements de protection/un
équipement de protection des yeux.

P302+352 : EN CAS DE CONTACT AVEC LA PEAU : Laver
abondamment a l'eau.

P333+313 : En cas d'irritation ou d’éruption cutanée : consulter un
médecin.

P362+364 : Enlever les vétements contaminés et les laver avant
réutilisation.

P501 : Eliminer le contenu/récipient dans un point de collecte spécial pour
les déchets dangereux ou spéciaux.

P261 : Eviter de respirer les brouillards.

P272 : Les vétements de travail contaminés ne devraient pas sortir du
lieu de travail.

P280 : Porter des gants de protection/des vétements de protection/un
équipement de protection des yeux.

P302+352 : EN CAS DE CONTACT AVEC LA PEAU : Laver
abondamment a l'eau.

P333+313 : En cas d'irritation ou d’éruption cutanée : consulter un
médecin.

P362+364 : Enlever les vétements contaminés et les laver avant
réutilisation.

P501 : Eliminer le contenu/récipient dans un point de collecte spécial pour
les déchets dangereux ou spéciaux.

P261 : Eviter de respirer les brouillards.

P272 : Les vétements de travail contaminés ne devraient pas sortir du
lieu de travail.

P280 : Porter des gants de protection/des vétements de protection/un
équipement de protection des yeux.

P302+352 : EN CAS DE CONTACT AVEC LA PEAU : Laver
abondamment a l'eau.

P333+313 : En cas d'irritation ou d’éruption cutanée : consulter un
médecin.

P362+364 : Enlever les vétements contaminés et les laver avant
réutilisation.

P501 : Eliminer le contenu/récipient dans un point de collecte spécial pour
les déchets dangereux ou spéciaux.

Réservé aux utilisateurs professionnels.

Pour obtenir un exemplaire de la Fiche de données de sécurité, contactez votre distributeur local ou le bureau régional de Leica
Biosystems. Vous pouvez également consulter le site Internet de Leica Biosystems, www.LeicaBiosystems.com

« Les échantillons, avant et aprés la fixation, ainsi que tous les matériaux exposés a ces échantillons, doivent étre traités comme s'ils
étaient susceptibles de transmettre une infection et éliminés avec les précautions qui s'imposent?. Ne jamais pipeter les réactifs a la
bouche et éviter le contact de la peau et des membranes muqueuses avec les réactifs ou les échantillons. Rincer avec de grandes
quantités d’eau en cas de contact des réactifs ou des spécimens avec des zones sensibles. Demander conseil & un médecin.

« Consulter les réglementations nationales, régionales ou locales relatives a I'élimination des composants potentiellement toxiques.

« Minimiser la contamination microbienne des réactifs, faute de quoi un accroissement de la coloration non spécifique est susceptible
de se produire.

< La récupération ou des durées ou températures d’incubation autres que celles précisées peuvent donner des résultats erronés. Toute
modification de ces paramétres doit étre validée par I'utilisateur’.

* Ne pas mélanger les réactifs de systémes de détection différents.

Mode d’emploi

BOND RNAscope® Brown Detection est congu pour étre utilisé avec le systéme automatisé BOND-III et avec des réactifs auxiliaires
BOND et des sondes d'hybridation in situ de I'ARN sélectionnées par des utilisateurs. Le protocole de coloration par défaut pour

BOND RNAscope® Brown Detection avec les systtmes BOND est “RNAscope DAB ISH Protocol B. Les utilisateurs qui s’écartent des
procédures de test recommandées doivent accepter la responsabilité de I'interprétation des résultats de patient dans ces circonstances.
Les parametres d’opération pour I'application des réactifs du systéme de détection sur le BOND Processing Module ont été optimisés
par Leica Biosystems. Les instructions permettant de les afficher se trouvent dans votre documentation utilisateur BOND.

Limites spécifiques au produit

Le systéme de détection est congu pour étre utilisé avec des sondes propriétaires ; les laboratoires doivent contacter ACD pour obtenir
des sondes ARN compatibles. Les sondes utilisées conjointement avec BOND RNAscope® Brown Detection doivent étre validées par
I'utilisateur, conformément a la législation et a la réglementation en vigueur.
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BOND RNAscope® Brown Detection est congu pour étre utilisé avec le systéme automatisé BOND-III & I'aide du *RNAscope DAB

ISH Protocol B. Les paramétres d’opération pour I'application des réactifs du systéme de détection sur le BOND Processing Module

ont été optimisés par Leica Biosystems. Les instructions permettant de les afficher se trouvent dans votre documentation utilisateur
BOND. BOND RNAscope® Brown Detection a été optimisé par Leica Biosystems pour une utilisation avec les réactifs auxiliaires BOND.
Les utilisateurs qui s’écartent des procédures de test recommandées doivent valider le systéeme de maniére adéquate et accepter la
responsabilité de I'interprétation des résultats de patient dans ces circonstances.

Les conditions de performance peuvent varier en raison de différences dans la fixation des tissus et I'efficacité de I'amplification de
'ARN, et doivent étre déterminées de maniére empirique. Des réactifs de controle positifs et négatifs doivent étre utilisés lors de
I'optimisation des conditions de récupération.

L'interprétation clinique de toute coloration ou absence de coloration doit étre complétée par des études morphologiques et des mesures
de contréle adéquates.

Elle doit étre évaluée dans le contexte de 'anamneése clinique du patient et d'autres tests diagnostiques par un pathologiste qualifié.

Le systtme BOND RNAscope® Brown Detection doit étre utilisé conformément aux bonnes pratiques de laboratoire en matiére
d'utilisation de tissus de contréle. A des fins d’assurance, les laboratoires doivent colorer chaque échantillon d’essai en conjonction avec
des tissus de contréle positif, négatif et autres tissus spécifiques, le cas échéant. Des tissus de controle adéquats doivent étre traités sur
la méme lame que les échantillons de I'essai, afin de garantir un controle de qualité optimal.

Contacter le distributeur local ou le bureau régional de Leica Biosystems pour obtenir davantage d’informations.

Dépannage
Consultez la référence 3 pour les mesures correctives.
Si les résultats de 'essai ne correspondent pas aux résultats attendus avec utilisation de mesures de controle, le test doit étre répété.

Si la coloration n’est pas conforme aux attentes et que vous souhaitez dépanner indépendamment I'instrument et le systeme de
détection, votre représentant LEICA local peut vous fournir des protocoles spécifiques. Le kit de détection doit étre utilisé conformément
aux instructions qui figurent sur 'emballage et dans la limite des délais de péremption indiqués sur le produit.

Autres informations

De plus amples informations concernant I'hybridation in situ avec les réactifs BOND, sous les rubriques Principes de la procédure, Matériel
nécessaire, Préparation de I'échantillon, Contréle de qualité, Vérification du test, Interprétation de la coloration, Légendes des symboles sur
les étiquettes et Limites générales, se trouvent dans « Utilisation des réactifs BOND » dans la documentation utilisateur BOND.

Bibliographie

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

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

3. Wilkinson DG. The theory and practice of in situ hybridization. In: Wilkinson DG. (ed.) In situ Hybridization. A practical approach.
2nd Edition. New York: Oxford University Press, 1998, pp.18-20.
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BOND RNAscope® Brown Detection
N. di catalogo: DS9815

Uso previsto

Questo sistema di rilevamento & per uso diagnostico in vitro.

BOND RNAscope® Brown Detection consente all’'utente di eseguire I'ibridazione cromogenica in situ (CISH) con le sonde ISH RNA
proprietarie di Advanced Cell Diagnostics (ACD). Non sono state definite indicazioni sulle prestazioni relative alle sonde compatibili.
Le sonde utilizzate in combinazione con BOND RNAscope® Brown Detection devono essere convalidate dall’'utente nel rispetto delle
normative locali e nazionali. BOND RNAscope® Brown Detection € destinato alla colorazione nel sistema Leica BOND-III di sezioni di
tessuto fissate in formalina, incluse in paraffina (FFPE).

L |nterpretaZ|one cllnlca di qualsiasi colora2|0ne o della sua assenza deve essere completata da studi morfoloqml usando controlll

patologo guallfcato

BOND RNAscope® Brown Detection deve essere utilizzato seguendo la migliore pratica di laboratorio relativa ai controlli dei tessuti. Per
sicurezza, i laboratori devono colorare ciascun campione del test insieme ai controlli positivi, negativi e ad altri controlli tessuto-specifici,
se necessario. Per assicurare un controllo ottimale della qualita, occorre esaminare il tessuto di controllo sullo stesso vetrino utilizzato
per i campioni del test.

Sommario e spiegazione
Le tecniche di ibridazione in situ possono essere utilizzate per dimostrare la presenza di RNA nel tessuto e nelle cellule (vedere “Uso dei
reagenti BOND” nella documentazione per 'utente BOND).

BOND RNAscope® Brown Detection si avvale di una tecnologia innovativa simile al DNA ramificato, per amplificare i segnali di
ibridazione della sonda target. Questo sistema di rilevamento permette di visualizzare le molecole di RNA target attraverso la
conversione cromogenica di DAB tramite HRP, producendo una colorazione cromogenica marrone. BOND RNAscope® Brown Detection
permette di eseguire I'lSH cromogenica del’RNA nel sistema automatizzato BOND-III. L'utilizzo di BOND RNAscope® Brown Detection
in combinazione con il sistema automatizzato BOND-III riduce la possibilita di errore umano e la relativa variabilita derivanti dalla
diluizione individuale del reagente, dal pipettamento e dall’applicazione del reagente eseguiti manualmente.

Reagenti forniti
| reagenti forniti sono sufficienti per 12 singole colorazioni nel BOND-III, o max. 60 vetrini.

Per ottenere un massimo di 60 vetrini da questo sistema di rilevamento, i vetrini devono essere raggruppati in lotti da 5 o superiori per
ogni gruppo di colorazione dei vetrini. Lotti inferiori a 5 porteranno ad un numero inferiore di colorazioni dei vetrini.

RNAscope® Rinse (27 ml)
RNAscope® Rinse (27 ml)
Hematoxylin (9 ml)

DAB Part 1 (1,2 ml)

DAB Part B (22 ml)
RNAscope® Bluing (9 ml)
RNAscope® H,0, (9 ml)
RNAscope® AMP 1 DAB (18 ml
RNAscope® AMP 2 DAB (18 ml
RNAscope® AMP 3 DAB (18 ml
RNAscope® AMP 4 DAB (18 ml
RNAscope® AMP 5 DAB (18 ml
RNAscope® AMP 6 DAB (18 ml
RNAscope® Protease (12 ml)

)
)
)
)
)
)

Diluizione e miscelazione

BOND RNAscope® Brown Detection & ottimizzato per I'uso nel sistema BOND-III. Questi reagenti non necessitano di ricostituzione,
miscelazione, diluizione né titolazione.

Materiali necessari ma non forniti
Fare riferimento a “Uso dei reagenti BOND” nella documentazione per I'utente di BOND per I'elenco completo dei materiali necessari per
il trattamento e la colorazione per l'ibridazione in situ dei campioni con il sistema BOND-III.

Conservazione e stabilita
Conservare a 2-8 °C. Non congelare. Non utilizzare dopo la data di scadenza indicata sull'etichetta della maniglia del vassoio. Riportare
a 2-8 °C immediatamente dopo I'uso.

Non sono presenti segni evidenti che indichino instabilita del prodotto, pertanto i controlli positivi e negativi devono essere eseguiti
contemporaneamente con campioni sconosciuti (fare riferimento a “Controllo qualita” nella sezione “Uso dei reagenti BOND” della
documentazione per I'utente di BOND).

Se si osserva una colorazione inattesa che non pud essere spiegata da variazioni nelle procedure di laboratorio e si sospetta un
problema con il sistema di rilevamento, contattare immediatamente il proprio distributore di zona o I'ufficio regionale di Leica Biosystems.

L'utente deve verificare eventuali condizioni di conservazione diverse da quelle specificate’.
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Precauzioni

« |l presente sistema di rilevamento & destinato all'uso diagnostico in vitro.

DAB Part 1

Contiene glicole etilenico
(>90%) e 66 mM (<10%)
3,3’ diaminobenzidina
tetracloridrato.

GHSO07: Punto
esclamativo.

GHSO08: Pericolo per la
salute.

Parole di segnalazione:
Pericolo.

RNAscope® AMP 1 DAB
Contiene formammide
(<30%).

GHSO08: Pericolo per la
salute.

Parole di segnalazione:
Pericolo.

RNAscope® AMP 2 DAB
Contiene una miscela di
5-cloro-2-metil-4-isotiazol-
3-one e 2-metil-2H-
isotiazol-3-one (3:1)
(<0,0025%).

GHSO07: Punto
esclamativo.

Parole di segnalazione:
Avvertenza.

RNAscope® AMP 3 DAB
Contiene formammide
(<30%).

GHSO08: Pericolo per la
salute.

Parole di segnalazione:
Pericolo.

RNAscope® AMP 4 DAB
Contiene una miscela di
5-cloro-2-metil-4-isotiazol-
3-one e 2-metil-2H-
isotiazol-3-one (3:1)
(<0,0025%).

GHSO07: Punto
esclamativo.

Parole di segnalazione:
Avvertenza.

DS9815
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H302: Nocivo se ingerito.
H341: Sospettato di
provocare alterazioni
genetiche.

H350: Puo causare il
cancro.

H360D: Puo nuocere al feto.

H317: Puo provocare una
reazione allergica cutanea.

H360D: Puo nuocere al feto.

H317: Puo provocare una
reazione allergica cutanea.

P201: Procurarsi istruzioni specifiche prima dell’'uso.

P202: Non manipolare fino a quando non sono state lette e capite tutte
le precauzioni di sicurezza.

P280: Indossare guanti/indumenti protettivi/Proteggere gli occhi/il viso.
P264: Lavare accuratamente le mani dopo I'uso.

P270: Non mangiare, bere o fumare durante I'uso del prodotto.
P301+312: SE INGHIOTTITO: Rivolgersi a un CENTRO ANTIVELENI o
a un medico in caso di malessere.

P330: Sciacquare la bocca.

P308+313: IN CASO di esposizione o di possibile esposizione:
Consultare un medico o farsi visitare immediatamente.

Unicamente ad uso di utilizzatori professionali.

P201: Procurarsi istruzioni specifiche prima dell’'uso.

P202: Non manipolare fino a quando non sono state lette e capite tutte
le precauzioni di sicurezza.

P280: Indossare guanti/indumenti protettivi/Proteggere gli occhi/il viso.
P308+313: IN CASO di esposizione o di possibile esposizione:
Consultare un medico.

P501: Smaltire il prodotto/recipiente in punto di raccolta per rifiuti
pericolosi o speciali.

Unicamente ad uso di utilizzatori professionali.

P261: Evitare l'inalazione di nebbie.

P272: Gli indumenti da lavoro contaminati non devono essere portati
fuori dal luogo di lavoro.

P280: Indossare guanti protettivi/abbigliamento protettivo/protezioni
per gli occhi.

P302+352: IN CASO DI CONTATTO CON LA PELLE: Lavare
abbondantemente con acqua.

P333+313: In caso di irritazione o eruzione della pelle: Consultare un
medico o farsi visitare immediatamente.

P362+364: Togliere tutti gli indumenti contaminati e lavarli prima di
indossarli nuovamente.

P501: Smaltire il prodotto/recipiente in punto di raccolta per rifiuti
pericolosi o speciali.

P201: Procurarsi istruzioni specifiche prima dell’'uso.

P202: Non manipolare fino a quando non sono state lette e capite tutte
le precauzioni di sicurezza.

P280: Indossare guanti/indumenti protettivi/Proteggere gli occhi/il viso.
P308+313: IN CASO di esposizione o di possibile esposizione:
Consultare un medico.

P501: Smaltire il prodotto/recipiente in punto di raccolta per rifiuti
pericolosi o speciali.

Unicamente ad uso di utilizzatori professionali.

P261: Evitare l'inalazione di nebbie.

P272: Gli indumenti da lavoro contaminati non devono essere portati
fuori dal luogo di lavoro.

P280: Indossare guanti protettivi/abbigliamento protettivo/protezioni
per gli occhi.

P302+352: IN CASO DI CONTATTO CON LA PELLE: Lavare
abbondantemente con acqua.

P333+313: In caso di irritazione o eruzione della pelle: Consultare un
medico o farsi visitare immediatamente.

P362+364: Togliere tutti gli indumenti contaminati e lavarli prima di
indossarli nuovamente.

P501: Smaltire il prodotto/recipiente in punto di raccolta per rifiuti
pericolosi o speciali.



RNAscope® AMP 5 DAB
Contiene una miscela di
5-cloro-2-metil-4-isotiazol-
3-one e 2-metil-2H-
isotiazol-3-one (3:1)
(<0,0025%).

GHSO07: Punto
esclamativo.

Parole di segnalazione:
Avvertenza.

RNAscope® AMP 6 DAB
Contiene una miscela di
5-cloro-2-metil-4-isotiazol-
3-one e 2-metil-2H-
isotiazol-3-one (3:1)
(<0,0025%).

GHSO07: Punto
esclamativo.

Parole di segnalazione:
Avvertenza.

RNAscope® Protease
Contiene una miscela di
5-cloro-2-metil-4-isotiazol-
3-one e 2-metil-2H-
isotiazol-3-one (3:1)
(<0,0025%).

GHSO07: Punto
esclamativo.

Parole di segnalazione:
Avvertenza.

H317: Puo provocare una
reazione allergica cutanea.

H317: Pud provocare una
reazione allergica cutanea.

H317: Puo provocare una
reazione allergica cutanea.

P261: Evitare l'inalazione di nebbie.

P272: Gli indumenti da lavoro contaminati non devono essere portati
fuori dal luogo di lavoro.

P280: Indossare guanti protettivi/abbigliamento protettivo/protezioni
per gli occhi.

P302+352: IN CASO DI CONTATTO CON LA PELLE: Lavare
abbondantemente con acqua.

P333+313: In caso di irritazione o eruzione della pelle: Consultare un
medico o farsi visitare immediatamente.

P362+364: Togliere tutti gli indumenti contaminati e lavarli prima di
indossarli nuovamente.

P501: Smaltire il prodotto/recipiente in punto di raccolta per rifiuti
pericolosi o speciali.

P261: Evitare l'inalazione di nebbie.

P272: Gli indumenti da lavoro contaminati non devono essere portati
fuori dal luogo di lavoro.

P280: Indossare guanti protettivi/abbigliamento protettivo/protezioni
per gli occhi.

P302+352: IN CASO DI CONTATTO CON LA PELLE: Lavare
abbondantemente con acqua.

P333+313: In caso di irritazione o eruzione della pelle: Consultare un
medico o farsi visitare immediatamente.

P362+364: Togliere tutti gli indumenti contaminati e lavarli prima di
indossarli nuovamente.

P501: Smaltire il prodotto/recipiente in punto di raccolta per rifiuti
pericolosi o speciali.

P261: Evitare l'inalazione di nebbie.

P272: Gli indumenti da lavoro contaminati non devono essere portati
fuori dal luogo di lavoro.

P280: Indossare guanti protettivi/abbigliamento protettivo/protezioni
per gli occhi.

P302+352: IN CASO DI CONTATTO CON LA PELLE: Lavare
abbondantemente con acqua.

P333+313: In caso di irritazione o eruzione della pelle: Consultare un
medico o farsi visitare immediatamente.

P362+364: Togliere tutti gli indumenti contaminati e lavarli prima di
indossarli nuovamente.

P501: Smaltire il prodotto/recipiente in punto di raccolta per rifiuti
pericolosi o speciali.

Unicamente ad uso di utilizzatori professionali.

Per ottenere una copia della Scheda di sicurezza sui materiali, rivolgersi al distributore di zona o all'ufficio regionale di Leica
Biosystems. In alternativa, visitare il sito Web di Leica Biosystems, www.LeicaBiosystems.com.

| campioni, prima e dopo la fissazione, e tutti i materiali a essi esposti, devono essere manipolati come se fossero in grado di
trasmettere infezioni e smaltiti con le dovute precauzioni?. Non pipettare mai i reagenti con la bocca ed evitare che i reagenti o i
campioni vengano a contatto con la pelle o le mucose. Se i reagenti o i campioni biologici vengono a contatto con aree sensibili,

lavare abbondantemente con acqua. Consultare un medico.

Per lo smaltimento di eventuali componenti potenzialmente tossici consultare i regolamenti nazionali, regionali o locali.

Ridurre al minimo la contaminazione microbica dei reagenti per evitare un aumento di colorazione aspecifica.

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

Non miscelare reagenti di sistemi di rilevamento diversi.

Istruzioni per l'uso
BOND RNAscope® Brown Detection € ottimizzato per I'uso nel sistema automatizzato BOND-III con reagenti ausiliari BOND e sonde

ISH RNA selezionate. Il protocollo di colorazione predefinito per BOND RNAscope® Brown Detection sul BOND & *RNAscope DAB ISH

Protocol B. Gli utenti che modificano le procedure raccomandate devono assumersi la responsabilita dell'interpretazione dei risultati
relativi ai pazienti in tali circostanze.
| parametri operativi per I'applicazione dei reagenti del sistema di rilevamento sul BOND Processing Module sono stati ottimizzati da
Leica Biosystems. Questi possono essere visualizzati seguendo le istruzioni riportate nella documentazione per I'utente di BOND.

Limitazioni specifiche del prodotto

Il sistema di rilevamento € concepito per I'utilizzo con sonde proprietarie; i laboratori devono contattare ACD per I'accesso a sonde RNA

compatibili. Le sonde utilizzate in combinazione con BOND RNAscope® Brown Detection devono essere convalidate dall’'utente nel
rispetto delle normative locali e nazionali.
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BOND RNAscope® Brown Detection € stato sviluppato per I'uso sul sistema automatizzato BOND-III con I'utilizzo di *RNAscope DAB
ISH Protocol B. | parametri operativi per I'applicazione dei reagenti del sistema di rilevamento sul BOND Processing Module sono stati
ottimizzati da Leica Biosystems. Questi possono essere visualizzati seguendo le istruzioni riportate nella documentazione per l'utente

di BOND. BOND RNAscope® Brown Detection € stato ottimizzato da Leica Biosystems per I'utilizzo con i reagenti ausiliari BOND. Gli
utenti che modificano le procedure raccomandate devono convalidare il sistema in modo appropriato e assumersi la responsabilita
dell'interpretazione dei risultati relativi ai pazienti in tali circostanze.

Le condizioni delle prestazioni possono variare in base alle differenze di fissazione tissutale e all’efficienza di potenziamento del’/RNA e,
pertanto, devono essere definiti empiricamente. Durante 'ottimizzazione delle condizioni di smascheramento occorre utilizzare controlli
positivi e negativi del reagente.

Linterpretazione clinica di qualsiasi colorazione o della sua assenza deve essere completata da studi morfologici usando controlli
appropriati.

Questi devono essere valutati nel contesto dell'anamnesi del paziente e di qualsiasi altro test diagnostico da parte di un patologo
qualificato.

BOND RNAscope® Brown Detection deve essere utilizzato seguendo la migliore pratica di laboratorio relativa ai controlli dei tessuti. Per
sicurezza, i laboratori devono colorare ciascun campione del test insieme ai controlli positivi, negativi e ad altri controlli tessuto-specifici,
se necessario. Per assicurare un controllo ottimale della qualita, occorre esaminare il tessuto di controllo sullo stesso vetrino utilizzato
per i campioni del test.

Per ulteriori informazioni, contattare il distributore di zona o I'ufficio regionale di Leica Biosystems.

Ricerca e risoluzione problemi
Per le azioni di rimedio consultare il riferimento bibliografico n. 3.
Se il risultato del test non corrisponde ai risultati attesi con I'utilizzo di reagenti di controllo, il test deve essere ripetuto.

Se il risultato della colorazione non & quello atteso e si desidera diagnosticare separatamente le prestazioni dello strumento e del
sistema di rilevamento, il proprio rappresentante Leica di zona puo fornire protocolli specifici. Il kit di rilevamento deve essere utilizzato in
conformita con le istruzioni riportate sulla confezione ed entro il periodo di validita indicato sul prodotto stesso.

Ulteriori informazioni

Ulteriori informazioni sull'ibridazione in situ con i reagenti BOND, sotto le intestazioni Principio della procedura, Materiali necessari,
Preparazione del campione, Controllo qualita, Verifica del saggio, Interpretazione della colorazione, Legenda dei simboli sulle etichette e
Limitazioni generali, possono essere reperite in “Uso dei reagenti BOND” nella documentazione per I'utente di BOND.

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

2. Villanova PA. National Committee for Clinical Laboratory Standards (NCCLS). Protection of laboratory workers from infectious
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BOND RNAscope® Brown Detection
Artikel-Nr.: DS9815

Verwendungszweck

Dieses Detektionssystem ist zur In-vitro-Diagnostik bestimmt.

Mit BOND RNAscope® Brown Detection ist der Benutzer in der Lage, eine chromogene In-situ-Hybridisierung (CISH) mit der proprietéren
RNA ISH von Advanced Cell Diagnostics (ACD) durchzufiihren. Leistungsanspriiche fiir kompatible Sonden wurden nicht untersucht.
Sonden, die in Verbindung mit BOND RNAscope® Brown Detection verwendet werden, sollten vom Benutzer in Ubereinstimmung mit
den lokal geltenden Gesetzen und Vorschriften validiert werden. BOND RNAscope® Brown Detection ist zur Farbung von Préparaten aus
formalinfixiertem, in Paraffin eingebettetem (FFPE) Gewebe zur Verwendung mit dem Leica BOND-III-System vorgesehen.

Die klinische Bewertung einer Farbung oder des Ausbleibens einer Farbung muss von morphologischen Untersuchungen und
angemessenen Kontrollen ergénzt werden. Sie missen im Kontext der klinischen Vorgeschichte des Patienten und weiterer durch einen
qualifizierten Pathologen durchgefiihrter diagnostischer Tests beurteilt werden.

Das BOND RNAscope® Brown Detection-System muss bei Gewebekontrollen entsprechend den Grundséatzen der Guten Laborpraxis
verwendet werden. Zur Ergebnissicherung sollten Labore jede Testprobe gemeinsam mit positiven, negativen und anderen,
gewebespezifischen Kontrollen einfarben. Geeignetes Kontrollgewebe sollte auf dem gleichen Objekttrager wie die Testproben analysiert
werden, um eine optimale Qualitatskontrolle zu gewahrleisten.

Zusammenfassung und Erlduterung

In-situ-Hybridisierungsverfahren kdnnen dazu verwendet werden, die Anwesenheit von RNA in Geweben und Zellen zu demonstrieren
(sehen Sie dazu ,Das Arbeiten mit BOND-Reagenzien“ in lhrem BOND-Benutzerhandbuch).

BOND RNAscope® Brown Detection verwendet ein neuartiges DNA-ahnliches Verfahren zur Amplifikation von Hybridisierungssignalen
von Zielsonden. Dieses Detektionssystem erméglicht die Visualisierung von RNA-Zielmolekiilen durch die Umwandlung des Chromogens
DAB mit HRP, was zu einer braunen chromogenen Farbung fiihrt. Mithilfe von BOND RNAscope® Brown Detection kann mit dem
automatisierten BOND-III-System eine chromogene RNA ISH durchgefiihrt werden. Die Verwendung von BOND RNAscope® Brown
Detection in Kombination mit dem automatisierten BOND-I1I-System reduziert die Gefahr vom Menschen verursachter Fehler und
inharenter Variabilitat, die durch individuelle Reagenzienverdiinnung, manuelle Pipettierung und Reagenzienanwendung entstehen kénnen.

Mitgelieferte Reagenzien
Die gelieferten Reagenzien reichen fiir 12 individuelle Farbelaufe mit dem BOND-III bzw. fiir maximal 60 Objekttréger aus.

Um mit diesem Detektionssystem das Maximum von 60 Objekttragern verarbeiten zu kdnnen, missen die Objekttrager zu Gruppen
von mindestens 5 Objekttragern oder mehr je Farbeeinheit zusammengefasst werden. Werden die Objekttrager zu kleineren Gruppen
zusammengefasst, kdnnen weniger Objekttrager gefarbt werden.

RNAscope® Rinse (27 ml)
RNAscope® Rinse (27 ml)
Hematoxylin (9 ml)

DAB Part 1 (1,2 ml)

DAB Part B (22 ml)
RNAscope® Bluing (9 ml)
RNAscope® H,0, (9 ml)
RNAscope® AMP 1 DAB (18 ml
RNAscope® AMP 2 DAB (18 ml
RNAscope® AMP 3 DAB (18 ml
RNAscope® AMP 4 DAB (18 ml
RNAscope® AMP 5 DAB (18 ml
RNAscope® AMP 6 DAB (18 ml
RNAscope® Protease (12 ml)

)
)
)
)
)
)

Verdiinnen und mischen
BOND RNAscope® Brown Detection ist fiir die Verwendung mit dem BOND-III-System optimiert. Ein Rekonstituieren, Mischen,
Verdiinnen oder Titrieren dieser Reagenzien ist nicht erforderlich.

Erforderliche, jedoch nicht mitgelieferte Materialien
Bitte entnehmen Sie die vollstéandige Liste der Materialein, die fiir die Probenvorbereitung und Farbung mit In-Situ-Hybridisierung mithilfe
des BOND-III-Systems bendtigten werden, dem Kapitel ,Das Arbeiten mit BOND-Reagenzien* in Ihrem BOND-Benutzerhandbuch.

Lagerung und Stabilitat

Bei 2—-8 °C lagern. Nicht einfrieren. Nach Ablauf des auf dem Wannengriffetikett angegebenen Ablaufdatums nicht mehr verwenden.
Nach dem Gebrauch sofort wieder bei 2—-8 °C lagern.

Es gibt keine eindeutigen Anzeichen, die auf eine Instabilitat dieses Produkts hinweisen. Aus diesem Grund sollten zeitgleich mit
unbekannten Proben positive und negative Kontrollen durchgefiihrt werden (siehe ,Qualitatskontrolle” im Abschnitt ,Das Arbeiten mit
BOND-Reagenzien“ in lhrem BOND-Benutzerhandbuch).

Wenn unerwartete Farbungen beobachtet werden, die nicht durch Variationen in den Laborverfahren erklart werden kénnen und

Sie ein Problem mit dem Detektionssystem vermuten, wenden Sie sich unverziiglich an lhren Vertriebshandler vor Ort oder an die
Regionalniederlassung von Leica Biosystems.

Lagerbedingungen, die von den oben genannten Bedingungen abweichen, miissen vom Benutzer verifiziert werden'.
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VorsichtsmaBnahmen

« Dieses Detektionssystem ist zur In-vitro-Diagnostik bestimmt.

DAB Part 1

Enthalt Ethylenglykol

(> 90 %) und

66 mM (< 10 %)
3,3'-Diaminobenzidin-
Tetrahydrochlorid.
GHSO07: Ausrufezeichen.
GHS08:
Gesundheitsgefahr.
Signalworter: Gefahr.

RNAscope® AMP 1 DAB
Enthalt Formamid

(<30 %).

GHS08:
Gesundheitsgefahr.
Signalworter: Gefahr.

RNAscope® AMP 2 DAB
Enthalt ein Gemisch

aus 5-Chlor-2-methyl-
4-isothiazolin-3-on und
2-Methyl-2H -isothiazol-3-
on (3:1) (< 0,0025 %).
GHSO07: Ausrufezeichen.
Signalworter: Achtung.

RNAscope® AMP 3 DAB
Enthalt Formamid

(<30 %).

GHS08:
Gesundheitsgefahr.
Signalworter: Gefahr.

RNAscope® AMP 4 DAB
Enthalt ein Gemisch

aus 5-Chlor-2-methyl-
4-isothiazolin-3-on und
2-Methyl-2H -isothiazol-3-
on (3:1) (< 0,0025 %).
GHSO07: Ausrufezeichen.
Signalworter: Achtung.

RNAscope® AMP 5 DAB
Enthalt ein Gemisch

aus 5-Chlor-2-methyl-
4-isothiazolin-3-on und
2-Methyl-2H -isothiazol-3-
on (3:1) (< 0,0025 %).
GHSO07: Ausrufezeichen.
Signalworter: Achtung.

DS9815
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H302: Gesundheitsschadlich
bei Verschlucken.

H341: Kann vermutlich
genetische Defekte
verursachen.

H350: Kann Krebs
erzeugen.

H360D: Kann das Kind im
Mutterleib schadigen.

H317: Kann allergische
Hautreaktionen
verursachen.

H360D: Kann das Kind im
Mutterleib schadigen.

H317: Kann allergische
Hautreaktionen
verursachen.

H317: Kann allergische
Hautreaktionen
verursachen.

P201: Vor Gebrauch besondere Anweisungen einholen.

P202: Vor Gebrauch alle Sicherheitshinweise lesen und verstehen.
P280: Schutzhandschuhe/Schutzkleidung/Augenschutz/Gesichtsschutz
tragen.

P264: Nach Gebrauch Hande griindlich waschen.

P270: Bei Gebrauch nicht essen, trinken oder rauchen.

P301+312: BEI VERSCHLUCKEN: Bei Unwohlsein
GIFTINFORMATIONSZENTRUM oder Arzt anrufen.

P330: Mund aussplilen.

P308+313: BEI Exposition oder falls betroffen: Arztlichen Rat einholen /
arztliche Hilfe hinzuziehen.

Nur fir professionelle Anwender.

P201: Vor Gebrauch besondere Anweisungen einholen.

P202: Vor Gebrauch alle Sicherheitshinweise lesen und verstehen.
P280: Schutzhandschuhe/Schutzkleidung/Augenschutz/Gesichtsschutz
tragen.

P308+313: BEI Exposition oder falls betroffen: Arztliche Hilfe
hinzuziehen.

P501: Inhalt/Behalter der Sammelstelle fiir gefahrliche oder
Sonderabfalle zufiihren.

Nur fiir professionelle Anwender.

P261: Einatmen von Nebel vermeiden.

P272: Kontaminierte Arbeitskleidung nicht auRBerhalb des Arbeitsplatzes
tragen.

P280: Schutzhandschuhe/Schutzkleidung/Augenschutz tragen.
P302+352: BEI BERUHRUNG MIT DER HAUT: Mit viel Wasser
waschen.

P333+313: Bei Hautreizung oder -ausschlag: Arztlichen Rat einholen /
arztliche Hilfe hinzuziehen.

P362+364: Kontaminierte Kleidung ausziehen und vor erneutem
Tragen waschen.

P501: Inhalt/Behalter der Sammelstelle fiir gefahrliche oder
Sonderabfalle zufiihren.

P201: Vor Gebrauch besondere Anweisungen einholen.

P202: Vor Gebrauch alle Sicherheitshinweise lesen und verstehen.
P280: Schutzhandschuhe/Schutzkleidung/Augenschutz/Gesichtsschutz
tragen.

P308+313: BEI Exposition oder falls betroffen: Arztliche Hilfe
hinzuziehen.

P501: Inhalt/Behalter der Sammelstelle fiir gefahrliche oder
Sonderabfalle zufiihren.

Nur fiir professionelle Anwender.

P261: Einatmen von Nebel vermeiden.

P272: Kontaminierte Arbeitskleidung nicht auRerhalb des Arbeitsplatzes
tragen.

P280: Schutzhandschuhe/Schutzkleidung/Augenschutz tragen.
P302+352: BEI BERUHRUNG MIT DER HAUT: Mit viel Wasser
waschen.

P333+313: Bei Hautreizung oder -ausschlag: Arztlichen Rat einholen /
arztliche Hilfe hinzuziehen.

P362+364: Kontaminierte Kleidung ausziehen und vor erneutem
Tragen waschen.

P501: Inhalt/Behalter der Sammelstelle fiir geféhrliche oder
Sonderabfalle zufiihren.

P261: Einatmen von Nebel vermeiden.

P272: Kontaminierte Arbeitskleidung nicht auRerhalb des Arbeitsplatzes
tragen.

P280: Schutzhandschuhe/Schutzkleidung/Augenschutz tragen.
P302+352: BEI BERUHRUNG MIT DER HAUT: Mit viel Wasser
waschen.

P333+313: Bei Hautreizung oder -ausschlag: Arztlichen Rat einholen /
arztliche Hilfe hinzuziehen.

P362+364: Kontaminierte Kleidung ausziehen und vor erneutem
Tragen waschen.

P501: Inhalt/Behalter der Sammelstelle fiir gefahrliche oder
Sonderabfalle zufiihren.



RNAscope® AMP 6 DAB H317: Kann allergische P261: Einatmen von Nebel vermeiden.

Enthalt ein Gemisch Hautreaktionen P272: Kontaminierte Arbeitskleidung nicht auBerhalb des Arbeitsplatzes
aus 5-Chlor-2-methyl- verursachen. tragen.

4-isothiazolin-3-on und P280: Schutzhandschuhe/Schutzkleidung/Augenschutz tragen.
2-Methyl-2H -isothiazol-3- P302+352: BEI BERUHRUNG MIT DER HAUT: Mit viel Wasser

on (3:1) (< 0,0025 %). waschen.

GHSO07: Ausrufezeichen. P333+313: Bei Hautreizung oder -ausschlag: Arztlichen Rat einholen /
Signalworter: Achtung. arztliche Hilfe hinzuziehen.

P362+364: Kontaminierte Kleidung ausziehen und vor erneutem
Tragen waschen.

P501: Inhalt/Behalter der Sammelstelle fiir geféhrliche oder
Sonderabfalle zufiihren.

RNAscope® Protease H317: Kann allergische P261: Einatmen von Nebel vermeiden.

Enthalt ein Gemisch Hautreaktionen P272: Kontaminierte Arbeitskleidung nicht auBerhalb des Arbeitsplatzes
aus 5-Chlor-2-methyl- verursachen. tragen.

4-isothiazolin-3-on und P280: Schutzhandschuhe/Schutzkleidung/Augenschutz tragen.
2-Methyl-2H -isothiazol-3- P302+352: BEI BERUHRUNG MIT DER HAUT: Mit viel Wasser

on (3:1) (< 0,0025 %). waschen.

GHSO07: Ausrufezeichen. P333+313: Bei Hautreizung oder -ausschlag: Arztlichen Rat einholen /
Signalworter: Achtung. arztliche Hilfe hinzuziehen.

P362+364: Kontaminierte Kleidung ausziehen und vor erneutem
Tragen waschen.

P501: Inhalt/Behalter der Sammelstelle fiir gefahrliche oder
Sonderabfalle zufiihren.

Nur fiir professionelle Anwender.

« Ein Exemplar des Sicherheitsdatenblatts erhalten Sie von lhrem lokalen Vertriebspartner oder der regionalen Niederlassung von
Leica Biosystems. Sie kdnnen auch die Website www.LeicaBiosystems.com von Leica Biosystems besuchen.

« Proben vor und nach der Fixierung und alle mit ihnen in Kontakt kommenden Materialien sind wie infektidses Material zu behandeln
und mit den entsprechenden VorsichtsmaRnahmen zu entsorgen.? Reagenzien diirfen niemals mit dem Mund pipettiert werden. Der
Kontakt von Haut und Schleimhauten mit Reagenzien oder Proben muss vermieden werden. Falls Reagenzien oder Proben mit
empfindlichen Bereichen in Kontakt gekommen sind, miissen diese mit reichlich Wasser gespiilt werden. Arztlichen Rat einholen.

« Hinsichtlich der Entsorgung potenziell giftiger Komponenten muss auf die jeweils geltenden Bestimmungen Bezug genommen
werden.

« Die mikrobielle Verunreinigung von Reagenzien ist zu minimieren, da ansonsten eine erhdhte nichtspezifische Farbung auftreten
kann.

« Eine von den angegebenen Spezifikationen abweichende Maskierung, Inkubationszeit oder Temperatur kann zu fehlerhaften
Resultaten fiihren. Alle derartigen Anderungen miissen vom Anwender validiert werden'.

+ Reagenzien unterschiedlicher Detektionssysteme diirfen nicht vermischt werden.

Gebrauchsanweisung

BOND RNAscope® Brown Detection wurde fiir die Verwendung mit dem automatisierten BOND-III-System mit BOND Hilfsreagenzien
und vom Benutzer ausgewéahlten RNA-ISH-Sonden entwickelt. Das Standardprotokoll flir BOND RNAscope® Brown Detection mit
BOND ist das *RNAscope DAB ISH Protocol B. Anwender, die von den empfohlenen Testverfahren abweichen, tragen unter diesen
Umsténden die Verantwortung fiir die Auswertung der Patientenergebnisse.

Die Betriebsparameter fiir die Anwendung der Detektionssystem-Reagenzien am BOND Processing Module sind von Leica Biosystems
optimiert worden. Diese kénnen angezeigt werden, indem Sie die Anweisungen in Ihrer BOND-Benutzerdokumentation befolgen.

Produktspezifische Beschrankungen

Das Detektionssystem wurde zur Verwendung mit urheberrechtlich geschiitzten Sondern entwickelt; um Zugang zu kompatiblen
RNA-Sonden zu erhalten, kénnen sich Labore an ACD wenden. Sonden, die in Verbindung mit BOND RNAscope® Brown Detection
verwendet werden, sollten vom Benutzer in Ubereinstimmung mit den lokal geltenden Gesetzen und Vorschriften validiert werden.
BOND RNAscope® Brown Detection wurde fiir die Verwendung mit dem automatisierten BOND-III-System mit dem *RNAscope
DAB ISH Protocol B entwickelt. Die Betriebsparameter fiir die Anwendung der Detektionssystem-Reagenzien am BOND Processing
Module sind von Leica Biosystems optimiert worden. Diese kdnnen angezeigt werden, indem Sie die Anweisungen in Ihrer BOND-
Benutzerdokumentation befolgen. BOND RNAscope® Brown Detection wurde von Leica Biosystems zur Verwendung mit den
BOND-Hilfsreagenzien optimiert. Anwender, die von den empfohlenen Testverfahren abweichen, miissen das System ordnungsgemaf
validieren und tragen unter diesen Umsténden die Verantwortung fiir die Auswertung der Patientenergebnisse.

Die Leistungsbedingungen kénnen aufgrund von Unterschieden in der Gewebefixierung und der Wirksamkeit der RNA-Verstarkung
variieren und miissen empirisch bestimmt werden. Zur Optimierung der Demaskierungsbedingungen sollten Positiv- und
Negativkontrollreagenzien verwendet werden.

Die klinische Bewertung einer Farbung oder des Ausbleibens einer Farbung muss von morphologischen Untersuchungen und
angemessenen Kontrollen erganzt werden.

Sie miissen im Kontext der klinischen Vorgeschichte des Patienten und weiterer durch einen qualifizierten Pathologen durchgefiihrter
diagnostischer Tests beurteilt werden.

Das BOND RNAscope® Brown Detection-System muss bei Gewebekontrollen entsprechend den Grundséatzen der Guten Laborpraxis
verwendet werden. Zur Ergebnissicherung sollten Labore jede Testprobe gemeinsam mit positiven, negativen und anderen,
gewebespezifischen Kontrollen einfarben. Geeignetes Kontrollgewebe sollte auf dem gleichen Objekttrager wie die Testproben
analysiert werden, um eine optimale Qualitatskontrolle zu gewahrleisten.
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Zum Erhalt weiterer Informationen wenden Sie sich an Ihre 6rtliche Vertriebsfirma oder an die Regionalniederlassung von
Leica Biosystems.

Fehlersuche und -behebung

Fehlerbehebungsmalnahmen finden Sie in Referenz 3.

Wenn das Testergebnis mit der Verwendung von Kontrollen nicht den erwarteten Ergebnissen entspricht, sollte der Test wiederholt
werden.

Wenn das Farbeergebnis nicht wie erwartet ausfallt und Sie eine unabhéngige Fehlerbehebung beziiglich der Leistung des Gerats
und des Detektionssystems durchfiihren méchten, kann Ihr Leica-Ansprechpartner vor Ort Ihnen die spezifischen Protokolle zur
Verfligung stellen. Das Detektionskit muss entsprechend den Anweisungen auf der Packung und innerhalb des auf dem Produkt selbst
angegebenen Haltbarkeitszeitraums verwendet werden.

Weitere Informationen

Weitere Informationen zur In-situ-Hybridisierung mit BOND-Reagenzien finden Sie in den Abschnitten ,Verfahrensprinzip®,
L,Erforderliches Material*, ,Probenvorbereitung*, ,Qualitatskontrolle®, ,Assay-Verifizierung*, ,Deutung der Farbung®, ,Schlissel
der Symbole auf den Etiketten" und ,Allgemeine Einschrankungen” in ,Das Arbeiten mit BOND-Reagenzien” in lhrem BOND-
Benutzerhandbuch.

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

2. Villanova PA. National Committee for Clinical Laboratory Standards (NCCLS). Protection of laboratory workers from infectious
diseases transmitted by blood and tissue; proposed guideline. 1991; 7(9). Order Code M29-P.
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BOND RNAscope® Brown Detection
N.° de catalogo: DS9815

Uso previsto
Este sistema de deteccion es para uso diagndstico in vitro.

El sistema BOND RNAscope® Brown Detection permite al usuario llevar a cabo la hibridacion in situ cromogénica (CISH) con sondas
ISH para ARN registradas por Advanced Cell Diagnostics (ACD). No se han establecido reclamaciones de categoria para sondas
compatibles. Las sondas utilizadas junto con BOND RNAscope® Brown Detection deberian ser validadas por el usuario, de acuerdo
con la normativa y legislacion locales. BOND RNAscope® Brown Detection esta indicado para la tincién de cortes de tejidos fijados en
formol e incluidos en parafina (FFPE) en el sistema Leica BOND-III.

La interpretacion clinica de cualquier tincion o de su ausencia deberd complementarse con estudios morfoldgicos que utilicen los
controles adecuados. Debe evaluarla un patélogo cualificado junto con el historial clinico del paciente y con otras pruebas diagnoésticas.
El sistema BOND RNAscope® Brown Detection debe emplearse conforme a las practicas recomendadas de laboratorio en el uso de
controles de tejidos. A modo de verificacion, los laboratorios deben tefiir cada muestra de ensayo junto con los controles positivos y
negativos, asi como otros especificos de tejidos, seglin sea necesario. Para garantizar un control de calidad éptimo, el tejido de control
adecuado debera colocarse en el mismo portaobjetos que las muestras para ensayo.

Resumen y explicacion

Las técnicas de hibridacion in situ pueden ser utilizadas para detectar la presencia de ARN en tejidos y células (véase “Uso de reactivos
BOND” en la documentacion del usuario del sistema BOND).

El sistema BOND RNAscope® Brown Detection utiliza una novedosa tecnologia similar al ADN ramificado para amplificar las sefiales
de hibridacion de la sonda meta. Este sistema de deteccion permite visualizar las moléculas meta de ARN a través de la conversion
cromogeénica de DAB mediante HRP, lo que resulta en una tincién cromogénica marréon. BOND RNAscope® Brown Detection permite
que la ISH cromogénica de ARN se lleve a cabo en el sistema automatico BOND-IIl. Combinando el uso de BOND RNAscope® Brown
Detection con el sistema automatizado BOND-III se reduce la posibilidad de errores humanos y la variabilidad inherente derivada de la
dilucién del reactivo, el pipeteado manual y el uso del reactivo por separado.

Reactivos suministrados
Los reactivos proporcionados son suficientes para 12 ciclos individuales de tincion en BOND-III, o 60 portaobjetos como maximo.

Para conseguir un maximo de 60 portaobjetos de este sistema de deteccién, los portaobjetos deben dividirse en cantidades de cinco
0 mas por conjunto de tincién de portaobjetos. La division en cantidades inferiores a cinco dara como resultado menos portaobjetos
tefidos.

RNAscope® Rinse (27 mL)
RNAscope® Rinse (27 mL)
Hematoxylin (9 mL)

DAB Part 1 (1,2 mL)

DAB Part B (22 mL)

RNAscope® Bluing (9 mL)
RNAscope® H,0, (9 mL)
RNAscope® AMP 1 DAB (18 mL)
RNAscope® AMP 2 DAB (18 mL)
RNAscope® AMP 3 DAB (18 mL)
RNAscope® AMP 4 DAB (18 mL)
RNAscope® AMP 5 DAB (18 mL)
RNAscope® AMP 6 DAB (18 mL)
RNAscope® Protease (12 mL)

Dilucion y mezcla
BOND RNAscope® Brown Detection esta optimizado para su uso en el sistema BOND-III. Estos reactivos no requieren reconstitucion,
mezcla, dilucién ni titulacion.

Materiales necesarios pero no suministrados

Dirijase al apartado “Utilizacién de reactivos BOND” en la documentacion de usuario del sistema BOND para obtener una lista completa
del material necesario para el tratamiento de las preparaciones y la tincion mediante hibridacién in situ cuando se utiliza el sistema
BOND-III.

Almacenamiento y estabilidad

Almacenar a 2—-8 °C. No congelar. No utilizar después de la fecha de caducidad indicada en la etiqueta del asa de la bandeja.
Devuélvalo a 2-8 °C inmediatamente después de su uso.

No hay signos claros que indiquen inestabilidad en este producto. Por ello, deberan efectuarse controles positivos y negativos
simultaneos con preparaciones desconocidas (véase el apartado «Control de calidad» en la seccién «Uso de reactivos BOND» de la
documentacién de usuario suministrada por BOND).

Si observa una tincion inesperada, que no puede ser explicada por variaciones en el procedimiento de laboratorio, o sospecha de la
existencia de un problema en el sistema de deteccion, pongase en contacto inmediatamente con su distribuidor local o con la sucursal
regional de Leica Biosystems.

Las condiciones de almacenamiento distintas a las especificadas anteriormente deberan ser verificadas por el usuario’.
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Precauciones

DAB Part 1

Contiene etilenglicol
(>90 %)y 66 mM

(<10 %) 3,3’ de hidrato
de tetrahidrocloruro de
diaminobencidina.
GHSO07: Signo de
exclamacion.

GHSO08: Peligro para la
salud.

Palabras de advertencia:
Peligro.

H302: Nocivo en caso de
ingestion.

H341: Se sospecha que
provoca defectos genéticos.
H350: Puede provocar
cancer.

RNAscope® AMP 1 DAB
Contiene formamida

(<30 %).

GHSO08: Peligro para la
salud.

Palabras de advertencia:
Peligro.

H360D: Puede dafiar al feto

RNAscope® AMP 2 DAB
Contiene una mezcla

de 5-cloro-2-metil-4-
isotiazolin-3-ona y 2-metil-
2H-isotiazolin-3-ona (3:1)
(<0,0025 %).

GHSO07: Signo de
exclamacion.

Palabras de advertencia:
Advertencia.

H317: Puede provocar una
reaccion alérgica en la piel.

RNAscope® AMP 3 DAB
Contiene formamida

(<30 %).

GHSO08: Peligro para la
salud.

Palabras de advertencia:
Peligro.

H360D: Puede dafiar al feto

RNAscope® AMP 4 DAB
Contiene una mezcla

de 5-cloro-2-metil-4-
isotiazolin-3-ona y 2-metil-
2H-isotiazolin-3-ona (3:1)
(<0,0025 %).

GHSO07: Signo de
exclamacion.

Palabras de advertencia:
Advertencia.

H317: Puede provocar una
reaccion alérgica en la piel.

RNAscope® AMP 5 DAB
Contiene una mezcla

de 5-cloro-2-metil-4-
isotiazolin-3-ona y 2-metil-
2H-isotiazolin-3-ona (3:1)
(<0,0025 %).

GHSO07: Signo de
exclamacion.

Palabras de advertencia:
Advertencia.

H317: Puede provocar una
reaccion alérgica en la piel.
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Este sistema de deteccién es para uso diagnéstico in vitro.

P201: Solicitar instrucciones especiales antes del uso.

P202: No manipular la sustancia antes de haber leido y comprendido
todas las instrucciones de seguridad.

P280: Llevar guantes/prendas/gafas/mascara de proteccion.

P264: Lavese las manos concienzudamente tras la manipulacion.
P270: No comer, beber ni fumar durante su utilizacion.

P301+312: EN CASO DE INGESTION: Llamar a un CENTRO DE
INFORMACION TOXICOLOGICA en caso de malestar.

P330: Enjuagarse la boca.

P308+313: En caso de exposicion manifiesta o presunta: Consultar con
un médico.

Restringido a usuarios profesionales.

P201: Solicitar instrucciones especiales antes del uso.

P202: No manipular la sustancia antes de haber leido y comprendido
todas las instrucciones de seguridad.

P280: Llevar guantes/prendas/gafas/mascara de proteccion.
P308+313: En caso de exposicién manifiesta o presunta: Consultar a
un médico.

P501: Eliminar el contenido/recipiente en un punto de recogida de
residuos peligrosos o especiales.

Restringido a usuarios profesionales.

P261: Debe evitar respirar las vaporizaciones.

P272: Las prendas de trabajo contaminadas no podran sacarse del
lugar de trabajo.

P280: Llevar guantes, prendas y gafas de proteccion.

P302+352: EN CASO DE CONTACTO CON LA PIEL: Lavar con
abundante agua.

P333+313: En caso de irritacion o erupcion cutanea: Consultar con un
meédico.

P362+364: Quitar las prendas contaminadas y lavarlas antes de volver
a usarlas.

P501: Eliminar el contenido/recipiente en un punto de recogida de
residuos peligrosos o especiales.

P201: Solicitar instrucciones especiales antes del uso.

P202: No manipular la sustancia antes de haber leido y comprendido
todas las instrucciones de seguridad.

P280: Llevar guantes/prendas/gafas/mascara de proteccion.
P308+313: En caso de exposicion manifiesta o presunta: Consultar a
un médico.

P501: Eliminar el contenido/recipiente en un punto de recogida de
residuos peligrosos o especiales.

Restringido a usuarios profesionales.

P261: Debe evitar respirar las vaporizaciones.

P272: Las prendas de trabajo contaminadas no podran sacarse del
lugar de trabajo.

P280: Llevar guantes, prendas y gafas de proteccion.

P302+352: EN CASO DE CONTACTO CON LA PIEL: Lavar con
abundante agua.

P333+313: En caso de irritacion o erupcién cutanea: Consultar con
un médico.

P362+364: Quitar las prendas contaminadas y lavarlas antes de volver
a usarlas.

P501: Eliminar el contenido/recipiente en un punto de recogida de
residuos peligrosos o especiales.

P261: Debe evitar respirar las vaporizaciones.

P272: Las prendas de trabajo contaminadas no podran sacarse del
lugar de trabajo.

P280: Llevar guantes, prendas y gafas de proteccion.

P302+352: EN CASO DE CONTACTO CON LA PIEL: Lavar con
abundante agua.

P333+313: En caso de irritacion o erupcion cutanea: Consultar con un
meédico.

P362+364: Quitar las prendas contaminadas y lavarlas antes de volver
a usarlas.

P501: Eliminar el contenido/recipiente en un punto de recogida de
residuos peligrosos o especiales.



RNAscope® AMP 6 DAB
Contiene una mezcla

de 5-cloro-2-metil-4-
isotiazolin-3-ona y 2-metil-
2H-isotiazolin-3-ona (3:1)
(<0,0025 %).

GHSO07: Signo de
exclamacion.

Palabras de advertencia:
Advertencia.

H317: Puede provocar una

RNAscope® Protease
Contiene una mezcla

de 5-cloro-2-metil-4-
isotiazolin-3-ona y 2-metil-
2H-isotiazolin-3-ona (3:1)
(<0,0025 %).

GHSO07: Signo de

H317: Puede provocar una

reaccion alérgica en la piel.

reaccion alérgica en la piel.

P261: Debe evitar respirar las vaporizaciones.

P272: Las prendas de trabajo contaminadas no podran sacarse del
lugar de trabajo.

P280: Llevar guantes, prendas y gafas de proteccion.

P302+352: EN CASO DE CONTACTO CON LA PIEL: Lavar con
abundante agua.

P333+313: En caso de irritacion o erupcion cutanea: Consultar con un
meédico.

P362+364: Quitar las prendas contaminadas y lavarlas antes de volver
a usarlas.

P501: Eliminar el contenido/recipiente en un punto de recogida de
residuos peligrosos o especiales.

P261: Debe evitar respirar las vaporizaciones.

P272: Las prendas de trabajo contaminadas no podran sacarse del
lugar de trabajo.

P280: Llevar guantes, prendas y gafas de proteccion.

P302+352: EN CASO DE CONTACTO CON LA PIEL: Lavar con
abundante agua.

P333+313: En caso de irritacion o erupcién cutanea: Consultar con un

exclamacion. médico.
Palabras de advertencia: P362+364: Quitar las prendas contaminadas y lavarlas antes de volver
Advertencia. a usarlas.

P501: Eliminar el contenido/recipiente en un punto de recogida de
residuos peligrosos o especiales.
Restringido a usuarios profesionales.

« Para obtener un ejemplar de la ficha de datos de seguridad de las sustancias, péngase en contacto con su distribuidor local o con la
sucursal regional de Leica Biosystems; también puede visitar el sitio web de Leica Biosystems, www.LeicaBiosystems.com

« Las muestras, antes y después de ser fijadas, y todos los materiales expuestos a ellas, deben manipularse como sustancias capaces
de transmitir infecciones y eliminarse tomando las precauciones adecuadas?. Nunca pipetee reactivos con la boca; evite el contacto
de la piel y las mucosas con reactivos o preparaciones. Si los reactivos o las preparaciones entran en contacto con zonas delicadas,
lavelas con abundante agua. Consulte con un médico.

« Consulte la normativa pertinente sobre la eliminaciéon de componentes potencialmente tdxicos.

+ Reduzca al minimo la contaminacién microbiana de los reactivos; de lo contrario, podria producirse un aumento de la tincion
inespecifica.

« La recuperacion, los tiempos de incubacién y las temperaturas distintos a los especificados pueden dar lugar a resultados erréneos.
Cualquiera de estos cambios debe ser validado por el usuario'.

« No mezcle reactivos de distintos sistema de deteccion.

Instrucciones de uso

BOND RNAscope® Brown Detection ha sido desarrollado para su uso en el sistema automatizado BOND-III con reactivos
complementarios BOND y sondas ISH para ARN seleccionadas por el usuario. El protocolo de tincion por defecto para el sistema BOND
RNAscope® Brown Detection en BOND es *RNAscope DAB ISH Protocol B. Los usuarios que no sigan los procedimientos de analisis
recomendados deberan asumir la responsabilidad de interpretar los resultados del paciente teniendo en cuenta estas circunstancias.
Leica Biosystems ha optimizado los valores de funcionamiento para el uso de los reactivos de sistemas de deteccién en BOND
Processing Module. Si desea consultar estos valores, siga las instrucciones de la documentacion del usuario suministrada por BOND.

Limitaciones especificas del producto

El sistema de deteccién esta disefiado para su uso con sondas registradas; los laboratorios deben ponerse en contacto con ACD para
obtener acceso a las sondas para ARN compatibles. Las sondas utilizadas junto con BOND RNAscope® Brown Detection deberian ser
validadas por el usuario, de acuerdo con la normativa y legislacion locales.

BOND RNAscope® Brown Detection ha sido desarrollado para su uso en el sistema automatizado BOND-III utilizando el “RNAscope
DAB ISH Protocol B. Leica Biosystems ha optimizado los valores de funcionamiento para el uso de los reactivos de sistemas de
deteccion en BOND Processing Module. Si desea consultar estos valores, siga las instrucciones de la documentacion del usuario
suministrada por BOND. Leica Biosystems ha optimizado BOND RNAscope® Brown Detection para ser utilizado con los reactivos
auxiliares BOND. Los usuarios que no sigan los procedimientos de prueba recomendados deberan validar el sistema de manera
adecuada y aceptar la responsabilidad de la interpretacion de los resultados de pacientes en esas circunstancias.

Las condiciones de rendimiento puede oscilar, debido a la variacién en la fijacién del tejido y la eficacia de la mejora del ARN, y deben
determinarse empiricamente. Se utilizaran controles de los reactivos positivos y negativos a la hora de optimizar las condiciones de la
recuperacion.

La interpretacion clinica de cualquier tincién o de su ausencia debera complementarse con estudios morfolégicos que utilicen los
controles adecuados.

Debe evaluarla un patélogo cualificado junto con el historial clinico del paciente y con otras pruebas diagndsticas.

El sistema BOND RNAscope® Brown Detection debe emplearse conforme a las practicas recomendadas de laboratorio en el uso de
controles de tejidos. A modo de verificacion, los laboratorios deben tefiir cada muestra de ensayo junto con los controles positivos y
negativos, asi como otros especificos de tejidos, seguin sea necesario. Para garantizar un control de calidad 6ptimo, el tejido de control
adecuado debera colocarse en el mismo portaobjetos que las muestras para ensayo.

Pdngase en contacto con su distribuidor local o con la sucursal regional de Leica Biosystems para obtener mas informacion.

DS9815
Page 20



Solucion de problemas
Consulte la referencia 3 para encontrar la accién correctora.
Si el resultado del ensayo no se corresponde con los resultados esperados con el uso de controles, debera repetirse la prueba.

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

Informacién adicional

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

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

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

3. Wilkinson DG. The theory and practice of in situ hybridization. In: Wilkinson DG. (ed.) In situ Hybridization. A practical approach.
2nd Edition. New York: Oxford University Press, 1998, pp.18-20.
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BOND RNAscope® Brown Detection
Catalogo N°.: DS9815

Utilizacao prevista

Este sistema de detegao destina-se a utilizagdo em diagndstico in vitro.

O BOND RNAscope® Brown Detection permite ao utilizador realizar a hibridizagao in situ (CISH) cromogénica com sondasde ISH RNA
proprietaria da Advanced Cell Diagnostics (ACD). Declaragdes de desempenho para sondas compativeis ndo foram estabelecidas. As
sondas usadas juntamente com o BOND RNAscope® Brown Detection devem ser validadas pelo utilizador de acordo com as leis e
regulamentos locais. O BOND RNAscope® Brown Detection destina-se a coloragdo de secgdes de tecido impregnado em parafina e
fixado em formalina (FFPE) no sistema Leica BOND-III.

A interpretacao clinica de qualquer coloracéo. ou da sua auséncia, deve ser complementada por estudos morfoldgicos e os devidos
controlos, avaliando-se no contexto do historial clinico do paciente e de outros exames de diagnéstico por um anatomopatologista
qualificado.

O BOND RNAscope® Brown Detection tem de ser utilizada com as boas praticas laboratoriais na utilizagéo de controlos de tecido.
Para garantia, os laboratérios devem proceder a coloragdo da amostra de cada teste juntamente com os controlos de tecido positivo,
negativo e outros especificos conforme necessario. O tecido de controlo apropriado deve ser executado na mesma lamina que as
amostras de teste para assegurar o controlo da melhor qualidade.

Resumo e explicagao

As técnicas de hibridizagéo /n situ podem ser utilizadas para demonstrar a presenga de RNA em tecidos e células (ver “Utilizagéo dos
Reagentes BOND” na documentagéo do utilizador BOND).

O BOND RNAscope® Brown Detection utiliza uma nova tecnologia de ADN de marca para amplificar os sinais de hibridizagéo da
sonda alvo. O sistema de detecdo permite a visualizagdo das moléculas RNA alvo através da conversédo cromogénica de DAB por HRP,
resultando numa coloragéo cromogénica castanha. O BOND RNAscope® Brown Detection permite que a RNA ISH cromogénica seja
realizada no sistema BOND-III automatizado. Utilizar BOND RNAscope® Brown Detection em conjunto com o sistema automatizado
BOND-IIl reduz a possibilidade de erro humano e a variabilidade inerente resultante da diluigdo de reagente individual, pipetagem
manual e aplicagéo de reagente.

Reagentes fornecidos
Os reagentes fornecidos s&o suficientes para 12 ensaios de coloragao individual no BOND-III, ou um méaximo de 60 laminas.

Para obter o maximo de 60 laminas deste sistema de dete¢éo, as laminas devem ser distribuidas em lotes de 5 ou mais por conjunto de
coloracéo de laminas. Os lotes menores que 5 resultardo em menos laminas coloridas.

RNAscope® Rinse (27 mL)
RNAscope® Rinse (27 mL)
Hematoxylin (9 mL)

DAB Part 1 (1,2 mL)

DAB Part B (22 mL)

RNAscope® Bluing (9 mL)
RNAscope® H,0, (9 mL)
RNAscope® AMP 1 DAB (18 mL)
RNAscope® AMP 2 DAB (18 mL)
RNAscope® AMP 3 DAB (18 mL)
RNAscope® AMP 4 DAB (18 mL)
RNAscope® AMP 5 DAB (18 mL)
RNAscope® AMP 6 DAB (18 mL)
RNAscope® Protease (12 mL)

Diluicao e mistura
BOND RNAscope® Brown Detection esta otimizado para utilizagéo no sistema BOND-III. N&o é necessario reconstituir, misturar, diluir
ou titular estes reagentes.

Materiais necessarios mas néo fornecidos
Consulte "Utilizagdo dos Reagentes BOND" na documentagéo do utilizador BOND para obter uma lista completa dos materiais
necessarios para o tratamento dos espécimes e a coloragdo de hibridizagéo in situ utilizando o sistema BOND-III.

Armazenamento e estabilidade

Armazene a 2-8 °C. N&o congele. No utilizar apés o prazo de validade indicado no rétulo do puxador do recipiente. Voltar a colocar
entre 2 °C e 8 °C imediatamente apds a utilizagéo.

Nao ha sinais ébvios indicadores de instabilidade deste produto, portanto os controlos positivos e negativos devem ser executados
em simultaneo com espécimes desconhecidos (consulte "Controlo de Qualidade" na secgéo "Utilizagao dos Reagentes BOND" da
documentacao do utilizador BOND).

Se for observada coloragéo inesperada que ndo possa ser explicada por variagdes nos procedimentos laboratoriais e houver suspeita
de problemas no sistema de detegao, entre em contacto com o distribuidor local ou com o gabinete regional da Leica Biosystems
imediatamente.

Outras condigdes de armazenamento além das especificadas anteriormente tém de ser verificadas pelo utilizador'.
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Precaucoes

« Este sistema de detegao destina-se a utilizagdo em diagnéstico in vitro.

DAB Part 1

Contém Etilenoglicol
(>90%) e hidrato
tetra-hidrocloreto
diaminobenidina 66 mM
(<10%) 3,3".

GHSO07: Ponto de
exclamagao.

GHSO08: Perigo para a
salde.

Palavras-sinal: Perigo.

RNAscope® AMP 1 DAB
Contém formamida
(<30%).

GHSO08: Perigo para a
saude.

Palavras-sinal: Perigo.

RNAscope® AMP 2 DAB
Contém uma mistura

de 5-cloro-2-metil-4-
isotiazolin-3-ona e 2-metil-
2H-isotiazole-3-ona (3:1)
(<0,0025%).

GHSO07: Ponto de
exclamagao.
Palavras-sinal:
Adverténcia.

RNAscope® AMP 3 DAB
Contém formamida
(<30%).

GHSO08: Perigo para a
saude.

Palavras-sinal: Perigo.

RNAscope® AMP 4 DAB
Contém uma mistura

de 5-cloro-2-metil-4-
isotiazolin-3-ona e 2-metil-
2H-isotiazole-3-ona (3:1)
(<0,0025%).

GHSO07: Ponto de
exclamagéo.
Palavras-sinal:
Adverténcia.

RNAscope® AMP 5 DAB
Contém uma mistura

de 5-cloro-2-metil-4-
isotiazolin-3-ona e 2-metil-
2H-isotiazole-3-ona (3:1)
(<0,0025%).

GHSO07: Ponto de
exclamagao.
Palavras-sinal:
Adverténcia.
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H302: Nocivo por ingestao.

H341: Suspeito de provocar
anomalias genéticas.

H350: Pode causar cancro.

H360D: Pode afetar o
nascituro.

H317: Pode provocar uma
reagao alérgica cutanea.

H360D: Pode afetar o
nascituro.

H317: Pode provocar uma
reagao alérgica cutanea.

H317: Pode provocar uma
reacgdo alérgica cutanea.

P201: Pedir instrugdes especificas antes da utilizagéo.

P202: Nao manuseie o produto antes de ter lido e percebido todas as
precaucdes de seguranga.

P280: Usar luvas de protecéo/vestuario de protegao/protecdo ocular/
protegao facial.

P264: Lavar as maos abundantemente apés o manuseamento.
P270: N&o comer, beber ou fumar ao utilizar este produto.
P301+312: SE INGERIDO: Entrar em contacto com um CENTRO DE
INFORMAGAO ANTIVENENOS ou com um médico no caso de se
sentir indisposto.

P330: Lavar a boca.

P308+313: SE exposto ou preocupado: Consultar um médico.
Limitado a utilizadores profissionais.

P201: Pedir instrugdes especificas antes da utilizagéo.

P202: Nao manuseie o produto antes de ter lido e percebido todas as
precaugdes de seguranga.

P280: Usar luvas de protegdo/vestuario de protecédo/prote¢édo ocular/
protecao facial.

P308+313: SE exposto ou preocupado: Obter cuidado médico.

P501: Eliminar o contetdo/recipiente em locais de recolha de residuos
perigosos ou especiais.

Limitado a utilizadores profissionais.

P261: Evite respirar a névoa.

P272: A roupa de trabalho contaminada néo pode sair do local de
trabalho.

P280: Usar luvas de protecéo, vestuario de protegao/protecéo ocular.
P302+352: SE ENTRAR EM CONTACTO COM A PELE: Lave com
agua em abundéancia.

P333+313: Em caso de irritagao ou erupgao cutanea: Consultar um
médico.

P362+364: Retirar a roupa contaminada e lava-la antes de a voltar

a usar.

P501: Eliminar o conteudo/recipiente em locais de recolha de residuos
perigosos ou especiais.

P201: Pedir instrugdes especificas antes da utilizagéo.

P202: Nao manuseie o produto antes de ter lido e percebido todas as
precaugdes de seguranga.

P280: Usar luvas de protegéo/vestuario de protegéo/protegédo ocular/
protecao facial.

P308+313: SE exposto ou preocupado: Obter cuidado médico.

P501: Eliminar o conteudo/recipiente em locais de recolha de residuos
perigosos ou especiais.

Limitado a utilizadores profissionais.

P261: Evite respirar a névoa.

P272: A roupa de trabalho contaminada ndo pode sair do local de
trabalho.

P280: Usar luvas de protecéo, vestuario de protegao/protecéo ocular.
P302+352: SE ENTRAR EM CONTACTO COM A PELE: Lave com
agua em abundancia.

P333+313: Em caso de irritagdo ou erupgéo cutanea: Consultar um
meédico.

P362+364: Retirar a roupa contaminada e lava-la antes de a voltar

a usar.

P501: Eliminar o contetdo/recipiente em locais de recolha de residuos
perigosos ou especiais.

P261: Evite respirar a névoa.

P272: A roupa de trabalho contaminada ndo pode sair do local de
trabalho.

P280: Usar luvas de protegao, vestuario de protegao/protecéo ocular.
P302+352: SE ENTRAR EM CONTACTO COM A PELE: Lave com
agua em abundancia.

P333+313: Em caso de irritagdo ou erupgao cutanea: Consultar um
médico.

P362+364: Retirar a roupa contaminada e lava-la antes de a voltar a
usar.

P501: Eliminar o conteudo/recipiente em locais de recolha de residuos
perigosos ou especiais.



RNAscope® AMP 6 DAB
Contém uma mistura

de 5-cloro-2-metil-4-
isotiazolin-3-ona e 2-metil-
2H-isotiazole-3-ona (3:1)
(<0,0025%).

GHSO07: Ponto de
exclamagéo.
Palavras-sinal:
Adverténcia.

RNAscope® Protease
Contém uma mistura

de 5-cloro-2-metil-4-
isotiazolin-3-ona e 2-metil-
2H-isotiazole-3-ona (3:1)
(<0,0025%).

GHSO07: Ponto de
exclamagao.
Palavras-sinal:
Adverténcia.

H317: Pode provocar uma
reagao alérgica cutanea.

H317: Pode provocar uma
reagao alérgica cutanea.

P261: Evite respirar a névoa.

P272: A roupa de trabalho contaminada ndo pode sair do local

de trabalho.

P280: Usar luvas de protegéo, vestuario de protecao/protecéo ocular.
P302+352: SE ENTRAR EM CONTACTO COM A PELE: Lave com
agua em abundancia.

P333+313: Em caso de irritagdo ou erupgéo cutanea: Consultar

um médico.

P362+364: Retirar a roupa contaminada e lava-la antes de a voltar
ausar.

P501: Eliminar o contetido/recipiente em locais de recolha de residuos
perigosos ou especiais.

P261: Evite respirar a névoa.

P272: A roupa de trabalho contaminada nao pode sair do local de
trabalho.

P280: Usar luvas de protecéo, vestuario de protegao/protecéo ocular.
P302+352: SE ENTRAR EM CONTACTO COM A PELE: Lave com
agua em abundéancia.

P333+313: Em caso de irritagdo ou erupgao cutanea: Consultar um
médico.

P362+364: Retirar a roupa contaminada e lava-la antes de a voltar

a usar.

P501: Eliminar o conteudo/recipiente em locais de recolha de residuos
perigosos ou especiais.
Limitado a utilizadores profissionais.
« Para obter uma cdpia da Ficha de Dados de Seguranca, contacte o seu distribuidor local, o gabinete regional da Leica Biosystems
ou, em alternativa, visite o site da Leica Biosystems www.LeicaBiosystems.com
+ As amostras, antes e depois da fixagdo, bem como todos os materiais expostos a estas, devem ser manuseadas como se fossem
capazes de transmitir doengas infeciosas e descartadas com as devidas precaugdes?. Nunca pipete os reagentes com a boca e evite
o contacto dos reagentes e dos espécimes com a pele e as mucosas. Caso os reagentes ou 0s espécimes entrarem em contacto
com areas sensiveis, lave com agua abundante. Procure assisténcia médica.
« Consulte os regulamentos locais, nacionais ou internacionais relativamente a eliminagéo de eventuais componentes que possam
ser toxicos.
« Minimize a contaminagé@o microbiana dos reagentes, senao podera ocorrer um aumento da coloragdo nédo especifica.
+ Recuperagao, periodos de incubagao ou temperaturas diferentes das especificadas podem originar resultados erréoneos. Qualquer
alteragéo deve ser validada pelo utilizador.
« Nao misture reagentes de diferentes sistemas de detegao.

Instrugdes de utilizagao

O BOND RNAscope® Brown Detection é desenvolvido para ser utilizado com o sistema BOND-III automatizado com reagentes
auxiliares BOND e sondas de ISH RNA selecionadas pelo utilizador. O protocolo de coloragéo predefinido do BOND RNAscope® Brown
Detection no BOND ¢é o *RNAscope DAB ISH Protocol B. Os utilizadores que se desviem dos procedimentos de teste recomendados
devem assumir a responsabilidade pela interpretagéo dos resultados do paciente nestas circunstancias.

Os parametros operacionais para aplicagdo dos reagentes do sistema de detegdo no BOND Processing Module foram otimizados na
Leica Biosystems. Estes podem ser apresentados ao seguir as instrugdes na documentagéo do utilizador BOND.

Limitagoes especificas do produto

O Sistema de Detegao foi concebido para ser utilizado com as sondas proprietarias; os laboratérios devem entrar em contacto com a
ACD para aceder as sondas RNA compativeis. As sondas usadas juntamente com o BOND RNAscope® Brown Detection devem ser
validadas pelo utilizador de acordo com as leis e regulamentos locais.

O BOND RNAscope® Brown Detection foi desenvolvido para ser utilizado com o sistema BOND-III automatizado utilizando o
*RNAscope DAB ISH Protocol B. Os parametros operacionais para aplicagdo dos reagentes do sistema de detegdo no BOND
Processing Module foram otimizados na Leica Biosystems. Estes podem ser apresentados ao seguir as instrugées na documentagdo
do utilizador BOND. O BOND RNAscope® Brown Detection foi otimizado na Leica Biosystems para utilizagdo com reagentes auxiliares
BOND. Os utilizadores que se desviem dos procedimentos de teste recomendados devem validar o sistema de forma adequada e
assumir a responsabilidade pela interpretagéo dos resultados do paciente nestas circunstancias.

As condi¢des de desempenho poderéo variar, devido a variagdo na fixagéo de tecido e na eficacia do reforco RNA, e deve ser
determinado empiricamente. Os controlos positivos e negativos de reagente deverdo ser utilizados durante a otimizagédo das condigoes
de recuperagao.

Ainterpretacéo clinica de qualquer coloracéo, ou da sua auséncia, deve ser complementada por estudos morfolégicos e os devidos
controlos

avaliando-se no contexto do historial clinico do paciente e de outros exames de diagndstico por um anatomopatologista qualificado.
O BOND RNAscope® Brown Detection tem de ser utilizada com as boas praticas laboratoriais na utilizagado de controlos de tecido.
Para garantia, os laboratérios devem proceder a coloragéo da amostra de cada teste juntamente com os controlos de tecido positivo,
negativo e outros especificos conforme necessario. O tecido de controlo apropriado deve ser executado na mesma lamina que as
amostras de teste para assegurar o controlo da melhor qualidade.

Contacte o distribuidor local ou o gabinete regional da Leica Biosystems para obter mais informagdes.
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Resolucao de problemas

Consulte a referéncia 3 quanto a medidas corretivas.

Se o resultado do teste ndo corresponder aos resultados esperados na utilizagdo dos controlos, o teste deve ser repetido.

Se o resultado da coloragao nao for o previsto e pretender resolver o problema de desempenho do instrumento e do sistema de detegao
de forma independente, o representante local da Leica pode facultar protocolos especificos. O kit de detegdo deve ser utilizado em
conformidade com as instrugées da embalagem e no prazo de validade indicado no produto.

Mais informagéao

Pode encontrar mais informagéo sobre a hibridizagéo in situ com reagentes BOND nas secgdes Principio do procedimento, Materiais
necessarios, Preparagao do espécime, Controlo de qualidade, Verificacdo de ensaio, Interpretagédo da coloragéo, Significado dos
simbolos nos rétulos e Limitagcdes gerais em "Utilizagdo dos Reagentes BOND" na documentagao de utilizador BOND.

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

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

3. Wilkinson DG. The theory and practice of in situ hybridization. In: Wilkinson DG. (ed.) In situ Hybridization. A practical approach.
2nd Edition. New York: Oxford University Press, 1998, pp.18-20.
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BOND RNAscope® Brown Detection
Artikelnr: DS9815

Avsedd anviandning

Detta detekteringssystem ar for in vitro-diagnostisk anvandning.

BOND RNAscope® Brown Detection méjliggor for anvéndaren att utféra en kromogenisk in situ hybridisering (CISH) med RNA ISH-
sonder for Advanced Cell Diagnostics (ACD). Prestandan fér kompatibla sonder har inte faststéllits. Sonder som anvénds i samband med
BOND RNAscope® Brown Detection bor valideras av anvandaren i enlighet med lokala lagar och férordningar. The BOND RNAscope®
Brown Detection ar avsett for fargning av sektioner av formalinfast, paraffininbaddad (FFPE) vavnad pa Leica BOND-IlI-systemet.

Den kliniska tolkningen av all fargning eller dess franvaro kompletteras av morfologiska studier och korrekta kontroller. De bér utvéarderas
mot bakgrund av patientens sjukdomshistoria och andra diagnostiska tester av en kvalificerad patolog.

BOND RNAscope® Brown Detection maste anvéandas med laboratoriets basta praktik for anvandning av vavnadskontroller. For att
sakerstalining bor laboratorierna farga varje testprov i samband med positiva, negativa och andra vavnadsspecifika kontroller vid behov.
Lamplig kontrollvavnad bor kras pa samma provglas som testproverna for att sakerstalla optimal kvalitetskontroll.

Sammanfattning och beskrivning

In situ hybridiseringstekniker kan anvéndas for att pavisa forekomsten av RNA i vavnader och celler (se “Anvandning av BOND-
reagenser” i din BOND-anvandardokumentation).

BOND RNAscope® Brown Detection anvander en ny grenad DNA-liknande teknologi for att forstarka hybridiseringssignaler for
malsonder. Detekteringssystemet tillater visualisering av mal-RNA-molekyler genom en kromogen omvandling av DAB med HRP, vilket
resulterar i en brun kromogen missfargning. BOND RNAscope® Brown Detection gor det méjligt att utféra kromogen RNA ISH i det
automatiserade BOND-III-systemet. Anvandning av BOND RNAscope® Brown Detection i kombination med det automatiserade BOND-
Ill-systemet reducerar risken fér ménskligt fel och naturliga variationer till foljd av individuell reagensutspadning, manuell pipettering och
reagensapplikation.

Medféljande reagenser
Reagens som tillhandahalls ar tillrackliga for 12 individuella BOND-III-fargningsprocedurer, eller hogst 60 objektglas.

For att uppna hogst 60 objektglas fran detta detekteringssystem maste objektglasen grupperas i grupper om fem eller storre per
fargningsenhet for objektglas. Gruppering i grupper med mindre &n fem leder till resultat med farre fargade objekiglas.

RNAscope® Rinse (27 mL)
RNAscope® Rinse (27 mL)
Hematoxylin (9 mL)

DAB Part 1 (1,2 mL)

DAB Part B (22 mL)

RNAscope® Bluing (9 mL)
RNAscope® H,0, (9 mL)
RNAscope® AMP 1 DAB (18 mL)
RNAscope® AMP 2 DAB (18 mL)
RNAscope® AMP 3 DAB (18 mL)
RNAscope® AMP 4 DAB (18 mL)
RNAscope® AMP 5 DAB (18 mL)
RNAscope® AMP 6 DAB (18 mL)
RNAscope® Protease (12 mL)

Spéadning och blandning

BOND RNAscope® Brown Detection ar optimerad for att anvandas med BOND-llI-system. De har reagenserna behdver varken
rekonstitueras, blandas, spadas eller titreras.

Material som beh6vs men inte medfoljer
Se "Anvandning av BOND-reagens” i din BOND anvéandardokumentation for en komplett lista éver material som kréavs for
provbehandling och in situ hybridiseringsfargning med BOND-IIl-systemet.

Lagring och stabilitet

Férvara vid 2-8 °C. Far ej frysas. Anvand inte efter utgangsdatumet som anges pa etikettens fackhandtag. Aterga till 2-8 °C direkt efter
anvandning.

Det finns inga uppenbara tecken som tyder pa instabilitethos denna produkt, darfor bor positiva och negativa kontroller kéras samtidigt
med oké&nda prov (se "Kvalitetskontroll" i avsnittet "Anvanda BOND-reagens" i din BOND-anvandardokumentation).

Om ovantad fargning observeras som inte kan forklaras av variationer i laboratorieférfaranden och ett problem med
detekteringssystemet misstanks, kontakta omedelbart din lokala distributor eller Leica Biosystems regionkontor.

Lagringsforhallanden som skiljer sig fran de ovanndmnda maste kontrolleras av anvandaren'.
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Forsiktighetsatgarder

« Detta detekteringssystem ar avsett for in vitro-diagnostisk anvandning.

DAB Part 1

Innehaller etylenglykol
(>90 %) och 66 mM

(<10 %) 3,3’ diaminobenzidin
tetrahydroklorid hydrat.
GHSO07: Utropstecken.
GHS08: Halsorisk.
Varningstext: Fara.

RNAscope® AMP 1 DAB
Innehaller formamid
(<30%).

GHS08: Halsorisk.
Varningstext: Fara.

RNAscope® AMP 2 DAB
Innehaller en blandning
av 5-kloro-2-metyl-4-
isotiazolin-3-en och
2-metyl-2H -isotiazol-3-en
(3:1) (<0,0025 %).
GHSO07: Utropstecken.
Varningstext: Varning.

RNAscope® AMP 3 DAB
Innehaller formamid
(<30%).

GHSO08: Halsorisk.
Varningstext: Fara.

RNAscope® AMP 4 DAB
Innehaller en blandning
av 5-kloro-2-metyl-4-
isotiazolin-3-en och
2-metyl-2H -isotiazol-3-en
(3:1) (<0,0025 %).
GHSO07: Utropstecken.
Varningstext: Varning.

RNAscope® AMP 5 DAB
Innehaller en blandning
av 5-kloro-2-metyl-4-
isotiazolin-3-en och
2-metyl-2H -isotiazol-3-en
(3:1) (<0,0025 %).
GHSO07: Utropstecken.
Varningstext: Varning.

RNAscope® AMP 6 DAB
Innehaller en blandning
av 5-kloro-2-metyl-4-
isotiazolin-3-en och
2-metyl-2H -isotiazol-3-en
(3:1) (<0,0025 %).
GHSO07: Utropstecken.
Varningstext: Varning.
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H302: Skadlig vid fortaring.
H341: Misstanks kunna
orsaka genetiska defekter.
H350: Kan orsaka cancer.

H360D: Kan skada det
ofédda barnet.

H317: Kan orsaka en
allergisk hudreaktion.

H360D: Kan skada det
ofédda barnet.

H317: Kan orsaka en
allergisk hudreaktion.

H317: Kan orsaka en
allergisk hudreaktion.

H317: Kan orsaka en
allergisk hudreaktion.

P201: Inhdmta séarskilda instruktioner fére anvandning.

P202: Hantera inte forran du har last och forstatt alla sakerhetsatgarder.
P280: Anvand skyddshandskar/skyddsklader/6gonskydd/ansiktsskydd.
P264: Tvatta handerna noggrant efter hantering.

P270: At inte, drick inte och rok inte nar du anvander produkten.
P301+312: VID FORTARING: Kontakta
GIFTINFORMATIONSCENTRALEN eller lékare om du inte mar bra.
P330: Skélj munnen.

P308+313: Vid exponering eller fragor: Sék medicinsk radgivning/vard.
Begransad till professionella anvandare.

P201: Inhamta sarskilda instruktioner fére anvandning.

P202: Hantera inte forran du har last och forstatt alla sakerhetsatgarder.
P280: Anvand skyddshandskar/skyddsklader/6gonskydd/ansiktsskydd.
P308+313: Vid exponering eller fragor: Stk lakarvard.

P501: Kassera innehallet/behallaren for farligt eller speciellt avfall.
Begransad till professionella anvandare.

P261: Undvik att andas in anga.

P272: Fororenade arbetsklader far inte aviagsnas fran arbetsplatsen.
P280: Anvand skyddshandskar/skyddsklader/skyddsglaségon.
P302+352: VID HUDKONTAKT: Tvatta med mycket och vatten.
P333+313: Vid hudirritation eller utslag: Sok medicinsk radgivning/vard.
P362+364: Ta av nedstéankta klader och tvatta dem innan de

anvands igen.

P501: Kassera innehallet/behallaren for farligt eller speciellt avfall.

P201: Inhamta sarskilda instruktioner fére anvandning.

P202: Hantera inte forran du har last och forstatt alla sékerhetsatgarder.
P280: Anvand skyddshandskar/skyddsklader/6gonskydd/ansiktsskydd.
P308+313: Vid exponering eller fragor: Sok lakarvard.

P501: Kassera innehallet/behallaren for farligt eller speciellt avfall.
Begransad till professionella anvandare.

P261: Undvik att andas in anga.

P272: Fororenade arbetsklader far inte aviagsnas fran arbetsplatsen.
P280: Anvand skyddshandskar/skyddsklader/skyddsglaségon.
P302+352: VID HUDKONTAKT: Tvatta med mycket och vatten.
P333+313: Vid hudirritation eller utslag: Sok medicinsk radgivning/vard.
P362+364: Ta av nedstéankta klader och tvatta dem innan de

anvands igen.

P501: Kassera innehallet/behallaren for farligt eller speciellt avfall.

P261: Undvik att andas in anga.

P272: Férorenade arbetsklader far inte aviagsnas fran arbetsplatsen.
P280: Anvand skyddshandskar/skyddsklader/skyddsglaségon.
P302+352: VID HUDKONTAKT: Tvatta med mycket och vatten.
P333+313: Vid hudirritation eller utslag: Sok medicinsk radgivning/vard.
P362+364: Ta av nedstankta klader och tvétta dem innan de

anvands igen.

P501: Kassera innehallet/behallaren for farligt eller speciellt avfall.

P261: Undvik att andas in anga.

P272: Fororenade arbetsklader far inte aviagsnas fran arbetsplatsen.
P280: Anvand skyddshandskar/skyddsklader/skyddsglaségon.
P302+352: VID HUDKONTAKT: Tvatta med mycket och vatten.
P333+313: Vid hudirritation eller utslag: Sok medicinsk radgivning/vard.
P362+364: Ta av nedstéankta klader och tvatta dem innan de

anvands igen.

P501: Kassera innehallet/behallaren for farligt eller speciellt avfall.



RNAscope® Protease H317: Kan orsaka en P261: Undvik att andas in anga.

Innehaller en blandning allergisk hudreaktion. P272: Férorenade arbetsklader far inte avliagsnas fran arbetsplatsen.
av 5-kloro-2-metyl-4- P280: Anvand skyddshandskar/skyddsklader/skyddsglasdgon.
isotiazolin-3-en och P302+352: VID HUDKONTAKT: Tvéatta med mycket och vatten.
2-metyl-2H -isotiazol-3-en P333+313: Vid hudirritation eller utslag: Sok medicinsk radgivning/vard.
(3:1) (<0,0025 %). P362+364: Ta av nedsténkta klader och tvatta dem innan de anvands
GHSO07: Utropstecken. igen.

Varningstext: Varning. P501: Kassera innehallet/behallaren for farligt eller speciellt avfall.

Begransad till professionella anvandare.

« Du kan fa tag pa en kopia av sékerhetsdatabladet genom att kontakta en lokal distributér eller Leica Biosystems regionkontor eller ocksa
pa Leica Biosystems webbplats www.LeicaBiosystems.com

« Prover, bade fore och efter fixering, samt all materiel som exponeras for dem, bér behandlas och avfallshanteras som potentiellt
smittbarande material>. Munpipettera aldrig reagens och undvik att hud eller slemhinnor kommer i kontakt med reagens eller prover.
Om reagens eller prover skulle komma i kontakt med kénsliga omraden bor du tvatta dig med rikliga méngder vatten. Radgor med lakare.

+ Angaende avfallshantering av potentiellt toxiska material hanvisar vi till gallande europeiska, nationella och lokala bestdmmelser och
férordningar.

« Minimera mikrobisk kontaminering av reagens annars kan en 6kning av icke-specificerad fargning ske.

« Atervinning, inkubationstider eller temperaturer som avviker mot dem angivna kan ge felaktiga resultat. All sadan andring méaste
bekraftas av anvandaren’.

« Blanda inte reagens fran olika detekteringssystem.

Bruksanvisning

BOND RNAscope® Brown Detection &r utvecklat for anvéndning pa det automatiserade BOND-IIl-systemet med BOND hjélpreagens
och av anvéandaren utvalda ISH-sonder. Standardfargningsprotokollet for BOND RNAscope® Brown Detection pa BOND &r *RNAscope
DAB ISH Protocol B. Anvandare som avviker fran rekommenderade testprocedurer maste ta ansvar for tolkningen av patientens resultat
under sadana omstandigheter.

Driftsparametrar for applicering av detekteringssystemets reagens pa BOND Processing Module har optimerats pa Leica Biosystems.
Dessa kan visas genom att félja anvisningarna i din BOND-anvandardokumentation.

Produktspecifika begransningar

Detekteringssystemet ar designat for att anvandas med proprietara sonder; laboratorier bor kontakta ACD for atkomst till kompatibla
RNA-sonder. Sonder som anvands i samband med BOND RNAscope® Brown Detection bér valideras av anvandaren i enlighet med
lokala lagar och férordningar.

BOND RNAscope® Brown Detection ar utvecklat for anvandning pa det automatiserade BOND-IlI-systemet med *RNAscope DAB

ISH Protocol B. Driftsparametrar for applicering av detekteringssystemets reagens pa BOND Processing Module har optimerats pa
Leica Biosystems. Dessa kan visas genom att folja anvisningarna i din BOND-anvandardokumentation. BOND RNAscope® Brown
Detection har optimerats vid Leica Biosystems for anvandning med BOND-hjélpreagens. Anvandare som avviker fran rekommenderade
testprocedurer maste validera systemet pa réatt satt och ta ansvar for tolkningen av patientens resultat under sadana omstandigheter.
Prestandavillkor kan variera beroende pa variation i vavnadsfixering och effektiviteten av RNA-forstarkning och maste bestdmmas
empiriskt. Positiva och negativa reagenskontroller bér anvéndas vid optimering av atervinningsférhallanden.

Den kliniska tolkningen av all fargning eller dess franvaro kompletteras av morfologiska studier och korrekta kontroller.

De bér utvarderas mot bakgrund av patientens sjukdomshistoria och andra diagnostiska tester av en kvalificerad patolog.

BOND RNAscope® Brown Detection maste anvéandas med laboratoriets basta praktik for anvandning av vavnadskontroller. For att
sakerstélining bor laboratorierna farga varje testprov i samband med positiva, negativa och andra vavnadsspecifika kontroller vid behov.
Lamplig kontrollvavnad bor kéras pa samma provglas som testproverna for att sékerstalla optimal kvalitetskontroll.

Kontakta en lokal distributor eller Leica Biosystems regionkontor for att rapportera onormal infargning.

Fels6kning
Se referens 3 for korrigerande atgarder.
Om testprovsresultatet inte 6verensstdammer med de foérvantade resultaten med anvandning av kontroller, bor testet upprepas.

Om fargningsresultatet inte ar som férvantat, och du vill felsdka instrumentets och detekteringssystemets prestanda oberoende, kan din
lokala Leica-representant tillhandahalla specifika protokoll. Detektionskitet maste anvandas i enlighet med férpackningsinstruktionerna
och inom den hallbarhetstid som anges pa sjalva produkten.

Mer information

Ytterligare information om in situ-hybridisering med BOND-reagenser under rubrikerna Forfarandeprincip, Nodvéandiga material,
Forberedelse av provexempel, Kvalitetskontroll, Analysverifiering, Tolkning av fargning, Nyckel till symboler pa etiketter och Allmanna
begransningar finns i avsnittet "Anvandning av BOND-reagenser” i BOND-anvandardokumentationen.
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2. Villanova PA. National Committee for Clinical Laboratory Standards (NCCLS). Protection of laboratory workers from infectious
diseases transmitted by blood and tissue; proposed guideline. 1991; 7(9). Order Code M29-P.

3. Wilkinson DG. The theory and practice of in situ hybridization. In: Wilkinson DG. (ed.) In situ Hybridization. A practical approach.
2nd Edition. New York: Oxford University Press, 1998, pp.18-20.
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BOND RNAscope® Brown Detection
Ap. kotaroyov: DS9815

Xpnon yia Tnv omoia MNpoopideTal

Auté 10 GUOTNHA avixveuong eival yia in vitro dlayvwaTiKr Xpron.

To BOND RNAscope® Brown Detection divel aTov xprioTtn Tn duvatdtnta die§aywyng xpwpoyovou in situ uBpidotroinong (CISH) pe
1316KkTNTOUG aVvIXVeUTEG ISH yia RNA g Advanced Cell Diagnostics (ACD). Or 1oxXupiopoi Trepi amréd0o0ong yia oUPBAToUg aVIXVEUTEG

Sev €xouv kaBopioTei. O1 avixveuTég TToU XpnalpoTroloUvtal o€ ouvduaopd pe To BOND RNAscope® Brown Detection Ba pétrer va
ETTIKUPWVOVTAI ATTO TOV XPNOTN SUPPWYVa JE TNV KaTd TTToug vopoBeaia kai kavoviopoUg. To BOND RNAscope® Brown Detection
TIPOOPIZETal YIa XPWON TUNUATWY POVIMOTIOINUEVWY HE QOPHaAivN Kal evowpatwpévwy og Trapagivn (FFPE) ioTwv oTto oloTtnua Leica
BOND-III.

H kAivikn) epunveia omroiaednTroTe XpWaong f TNG atrouaiag g Ba TPETTel va GUUTTANPWVETAI OTTO HOPPOAOYIKEG UEAETEG Kal KATAAANAOUG

udpTUPEG. Oa TpéTel va aglohoyolvTtal 0T0 TTAQiOI0 Tou KAIVIKOU 10TOPIKOU Tou agBevolg Kail GAAWY SIayVWOTIKWY EEETATEWY aTTO
£15IKEUUEVO TTABOASYO.

To BOND RNAscope® Brown Detection mpérel va xpnaoipotroigital cUp@wva pe Tn BEATIOTN EpyaoTnPIaKr TTPAKTIKA Katd Tn Xprion
10TOAOYIKWYV HapTUpwv. Ma Adyoug diaagpdAiong, Ta epyacTripia TTPETTEN va eKTEAOUV Xpwon o€ KaBe utré e&étaon deiypa o€ ouvdUaouO
He BeTIkOUG, apvnTIKOUG Kal GAAOUG €181KOUG 10TOAOYIKOUG HEPTUPEG, OTTWG aTraiTeital. H avaAuon Tou katdAAnAou 1GToAoyIkoU papTupa
Ba TTPETTEN VO TTPAYPATOTIOIEITAI OTO iB10 TTACKISIO pe Ta UTTO €éTaon deiypaTa, TIPOKEINEVOU va DIGaPANIETal BEATIOTOG TTOIOTIKOG
£AeyX0G.

Z0vown kai Ere§iynon
MropouUv va xpnoigotroin@ouv TeXVIKEG in situ uBpidoTroinang yia Tnv katadeign Tng mapouciag RNA o€ 1016 kai kuttapa (BA. «Xprion
avTidpacTnpiwv BOND» oTo UAIKS Tekunpiwaong xpriong Tng BOND).

To BOND RNAscope® Brown Detection xpnoipotoiei pia kaivotdpo texvoAoyia mapdpola pe 1o diakhadiopévo DNA yia Tnv evioxuon
TWV ONPETWY UBPIBOTTOINGNG TOU QVIXVEUTH-0TOXOU. To oUOTNPa avixveuong kaBioTd duvarr| TNV oTITIkoTroinon Twv Hopiwv RNA-
OTOXWV PECW TNG XPWHOYOVOU PETATPOTIAG TNG diapivoBevidivng (DAB) atd Tnv utrepoteiddan xpévou (HRP), ye ammotéAeopa pia
Kagé xpwpoyovo xpwon. To BOND RNAscope® Brown Detection kaBioTd duvarr| Tnv paypatotroinon xpwpoyévou ISH oto RNA
oT0 auTopatotoinuévo auatnua BOND-III. H xprion Tou BOND RNAscope® Brown Detection og guvduaouo He TO QUTOPATOTIOINUEVO
ouotnua BOND-III peiwver Tnv mBavoTnTa avepwITivou oQEAPaTOG Kal £yyevoUg HETABANTOTNTAG TTOU TTPOKUTITE ATTO ATOMIKY apaiwon
avTIdPACTNPIOU, XEIPOKIVNTO TIITIETTAPICUA KAl EQapUoy avTidpacTnpiou.

Mapexoépeva avTidpacTipia

Ta TTapexdPeVa avTIdpaoThpIa eival ETTAPKA Yia 12 EEXwpPIOoTEG O€Ipég doKINaoIwV Xpwang oto BOND-III A péyioto apibud 60
QAVTIKEIHEVOPOPWY TTAOKWV.

Ma va emTeuxBei 0 PéyioTog apIBpdS 60 AVTIKEINEVOPOPWY TTAAKWY OTTO TO GUGTNHA AVIXVEUONG, OI AVTIKEINEVOPOPOI TTAGKEG TIPETTEI VAl
eival opadotroinuéveg avd 5 ) TEPIoOOTEPEG avd CUCTNHA XPWONG AVTIKEINEVOPOPWY TTAaKWwYV. H opadotroinon pe Aiydtepeg atmé 5 Ba
£XEI WG ATTOTEAETHA TN XPWON AIYOTEPWYV AVTIKEINEVOPOPWY TTAAKWV.

RNAscope® Rinse (27 mL)

RNAscope® Rinse (27 mL)

Hematoxylin (9 mL)

DAB Part 1 (1,2 mL)

DAB Part B (22 mL)

RNAscope® Bluing (9 mL)

RNAscope® H,0, (9 mL)

RNAscope® AMP 1 DAB (18 mL)

RNAscope® AMP 2 DAB (18 mL)

RNAscope® AMP 3 DAB (18 mL)

RNAscope® AMP 4 DAB (18 mL)

RNAscope® AMP 5 DAB (18 mL)

RNAscope® AMP 6 DAB (18 mL)

RNAscope® Protease (12 mL)

Apaiwon kal avaueign
To BOND RNAscope® Brown Detection eivai BeAtioTommoinpévo yia xprion oto cuotnua BOND-III. Aev atraiteital avacuoTacon, avaeign,
apaiwon 1 TITAOTIOINGN QUTWY TwV avTIdpacTNEiwy.

YAikd Tou Atraitouvtal AAAG dev Mapéxovral

Avarpégre otnv evotnTa «Xprion avridpaotnpiwv BOND » oTo UAIKS Tekunpiwang xpriong Tng BOND yia pia TAfpn AioTa Twv UNIKWY
TIOU aTTaITOUVTal VIO TNV €TTEGEPYaTia SelYUAETWY Kal TNV avoooiaTOXNMIKA XPWan HE Tn Xprion Tou cuoTripatog BOND-III.

DUAagn kai ZTabepoTNTA

DuAGgTe oToug 2—8 °C.Mnv katayUxeTe. Mnv To XPNOIPOTIOIEITE PETA TN AREN TNG NUEPOUNVIOG TTOU avaypd@eTal oTnV €TIKETA AaBG Tou
Siokou. ETmavagépeTe 10 TPOIdv oTOoUG 2—-8 °C apéowg PETA TN Xprion.

Agv uTTAPYXOULV EPPAVH ONPEI TTOU VO UTTOdNAWVOUV aoTABEIa auToU ToUu TTPOIOVTOG, ETTOUEVWG OI BETIKOI KOl apvnTIKOi EAEYXO! TIPETTEI
va ekTeEAOUVTaI TAUTOXPOVA PE AyvwaTa deiypata (avatpégte oTo «Mo1oTIKGG €AeyXog» oTnV evoTnTa «Xprion avridpacTnpiwv BOND» Tng
TeKUNpiwaong xpriotn BOND).
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Av TTapatnpenBsi Pn avapevopevn xpwon Trou dev PTTopei va e&nynBsi atmd UeTABOAEG OTIG £pyaoTNPIOKEG SIadIKaaieg Kal UTIAPXE! uTroyia
yia KéTrolo TTpOBANHA pe To oUOTNPA QVIXVEUONG, ETTIKOIVWVIAOTE AUETWG HE TOV TOTTIKG SlavopEd I TO TTEPIPEPEIOKS Ypageio TG Leica

Biosystems.

ZuvBnrKeg GUAAENG DIOPOPETIKEG OTTO EKEIVEG TTOU KaBopifovTal TTapaTravw TTPETTel va eTTaAnBelovTal atd Tov Xxpriotn'.

MpoguAdgeig

*  Autd 1o oUoTna avixveuong TpoopieTal yia in vitro dlayvwaTiKh xprion.

DAB Part 1

Mepiéxel aiBulevoyAukoAn
(>90%) ka1 66 mM (<10%)
£vudpn TETPAUBPOXAWPIKI-
3,3’-01apivoBevqidivn.
GHSO07: ©aupaoTiké.
GHS08: Kivduvog yia Tnv
uyeia.

NEEeig emonpavong:
Kivduvog.

RNAscope® AMP 1 DAB
Mepiéxer poppapidio
(<30%).

GHSO08: Kivduvog yia Tnv
uyeia.

NEEeig emonpavong:
Kivduvog.

RNAscope® AMP 2 DAB
Mepiéxel éva peiypa
5-xAwpo-2-peburo-4-
1000e1aloAIvovn-3-6vn

Kal 2-peBuro-2H-
1000¢1adoAévNn-3-6vn (3:1)
(<0,0025%).

GHSO07: ©aupaoTiké.
NEgeig emonpavong:
MpoeidoTroinan.

RNAscope® AMP 3 DAB
Mepiéxel poppapidio
(<30%).

GHSO08: Kivduvog yia Tnv
uyeia.

NEgeig emonpavong:
Kivbuvog.

RNAscope® AMP 4 DAB
Mepiéxer éva peiypa
5-xAwpo-2-peburo-4-
1000€1aloAivovNn-3-6vn

Kal 2-peBuro-2H-
1008¢1aloAévn-3-6vn (3:1)
(<0,0025%).

GHSO07: ©aupaoTikd.
NEgeIG eORpavong:
MpoeidoTtroinan.

H302: EmBAaBég o€
TIEPITITWON KATETTOONG.
H341: "YTotrTo yia
TIPOKANGCT YEVETIKWV
EAATTWHATWV.

H350: Mropei va
TIPOKAAETEI KAPKiVO.

H360D: Mropei va BAdyel
10 £€uppuo.

H317: Mmropei va
TIpoKaA£ael aAAEPYIKA
SepuaTikn avTidpaon.

H360D: Mtropei va BAdwel
T0 £€uBpuo.

H317: Mtopei va
TrpoKaAéoel aAAepyIKA
SepuaTiK avTidpaon.

P201: E@odiaaoTeite pe TIg €I0IKEG 0BNYieg TTPIV aTTd TN XPAON.

P202: Mnv 10 XpnoipotroioeTe TTPIV JIaBACETE KAl KATAVOROETE OAEG
TIG 0dnyieg TTPOPUAALNG.

P280: Na gopdTte TTpoaTaTeUTIKA YAVTIO/ TIPOOTATEUTIKG EVOUPATA/ PECT
ATOHIKAG TTPOOTACIAG VIO T PaTIA / TTPOOWTTO.

P264: MAUOveTE Ta XEPIa OXOAAOTIKG PETA TO XEIPITHO.

P270: Mnv tpwrte, TriveTe fj KATIVICETE, OTAV XPNOIUOTIOIEITE AUTO

TO TTPOIGV.

P301+312: XE MEPINTQZH KATAMOZHZ: KaAéoTe To kévTpo
SnAntnpidoewv 1 évav yiatpd eav aiobavBeite adiabeaia.

P330: ZemAUveTe To OTOMA.

P308+313: ZE MNEPINTQZH ¢kBeong i mOavrg ékBeong:
>upBouleuBeite / ETrioke@BeiTe yiaTpo.

EmrpémeTal pdvo oToug TTayyEAUATIEG XPAOTEG.

P201: E@odiaoTeite pe TIg €I8IKEG 0BNYiEG TTPIV ATTO TN XPAON.

P202: Mnv 10 XpnoIHOTIOINCETE TIPIV DIABACETE KAl KATAVOROETE OAEG
TIG 0dnyieg TTPoPUAAENG.

P280: Na gopdte TTpooTaTeUTIKG YAVTIO/ TIPOOTATEUTIKG EVOUpATA/ PECT
ATOMIKNAG TTPOCTACIAG YIT TA HATIC / TIPOTWTTO.

P308+313: XE MEPINTQZXZH ékBeong f mBavig ékBeong: ETmokepbeite
yiarpd.

P501: AidBeon Tou TTEPIEXOUEVOU/TTEPIEKTN OE XWPO TUANOYAG
ETTIKIVOUVWY 1 EIBIKWV aTToBAATWY.

EmrpémeTal pdvo oToug TTayyeEAUATIEG XPAOTEG.

P261: ATo@eUyeTe va avaTvéETe aTayovidia.

P272: Ta poAuopéva evdipata epyaciag Sev TTpETTel va Byaivouv atmd
TO XWPO £PYOOIag.

P280: Na gopdTte TTpooTaTeUTIKG YAVTIO/ TIPOOTATEUTIKG EVOUHATA/ PHECT
QTOMIKAG TTPOCTACIAG YIa T PUATIAL.

P302+352: XE MEPINTQZH EMNA®HZ ME TO AEPMA: MAUvTE pe
a@pBovo vepod.

P333+313: Edv TTapatnpnBsi epeBioudg Tou SEPUATOG 1y EpPAVIOTE]
£¢avOnua: ZupBouleubeite / ETioke@BeiTe yiaTpo.

P362+364: BydATte 10 poAuopéva poUxa Kal TTAUVTE Ta TIPIV Ta
EavaypnoIPOTIOINCETE.

P501: AitBeon Tou TTEPIEXOUEVOU/TTEPIEKTN OE XWPO TUANOYAG
ETTIKIVOUVWV 1 EIBIKWV atToBAATWV.

P201: E@odiaaoTeite pe TIg €IDIKEG 0BNYiEG TTPIV aTTd TN XPARON.

P202: Mnv 10 XpnoigoTToInoeTe TpIv SIaBACETE Kal KATAVONOETE OAEG
TIG 0dnyieg TTPOPUAALNG.

P280: Na gopdTe TTpoaTaTeUTIKA YEVTIO/ TIPOOTATEUTIKG EVOUpATA/ PéCT
QTOHIKAG TTPOOTACIAG VIO T PATIA / TTIPOOWTTO.

P308+313: XE MNEPINTQXH ¢kBeong i mBavrg ékBeang: EmokepBeite
yIaTpo.

P501: AidBeon Tou TTEPIEXOUEVOU/TTEPIEKTN OE XWPO TUANOYAG
ETMIKIVOUVWY 1) EI0IKWV aTTOBAATWY.

EmrpémeTal pdvo oToug £TTayyEAUATIEG XPAOTEG.

P261: ATTo@eUyeTe va avaTivéETe oTayovidia.

P272: Ta poAuopéva evdupata epyaciag dev TTPETTEN va Byaivouv ammd
TO XWPO Epyaciag.

P280: Na @opdTe TTPOCTATEUTIKA YAVTIO/ TIPOOTATEUTIKG £vOUpATA/ péCT
ATOHIKAG TTPOOTACIOG VIO TO PGTIAL

P302+352: £E MEPINTQZH EMNA®HZ ME TO AEPMA: MAUvTE pe
Aa@Bovo vepod.

P333+313: Edv TapatnpnBsi epeBIoUdg Tou SEPUATOG 1} EPPAVIOTET
£¢avOnua: ZupBouleubeite / ETrioke@BeiTe yiaTpo.

P362+364: BydATte Ta poAuopéva poUxa Kai TTAUVTE Ta TTpIV Ta
EavaypnoIPOTIOINCETE.

P501: AidBeon Tou TTEPIEXOUEVOU/TTEPIEKTN OE XWPO TUANOYAG
ETKIVOUVWY 1 EIBIKWV aTToBARTWV.

DS9815
Page 30



RNAscope® AMP 5 DAB H317: Mmopei va P261: ATTogeUyeTe va avativéETe oTayovidia.

Mepiéxel éva peiypa TIpOKaA£TEl AAAEPYIKA P272: Ta poAuopéva evdupaTta epyaciag Sev TTPETTEl va Byaivouv atmd
5-xAwpo-2-peburo-4- SepuarTikn avtidpaon. TO XWPO £PYOOIAG.

1008¢1aloAivovn-3-6vn P280: Na @opdTte TTpOoaTATEUTIKG YAVTIO/ TIPOOTATEUTIKA £vOUpATA/ péCT
Kal 2-peBuro-2H- QTOHIKAG TTPOOTACIOG VIO T PETIAL

1008¢e1adoAdvn-3-6vn (3:1) P302+352: £E MNEPINTQZH EMNA®HE ME TO AEPMA: MAUvTE pe
(<0,0025%). Aa@Bovo vepod.

GHSO07: ©aupacTikd. P333+313: Edv rapatnpnBei epeBIopdg Tou SEPPATOG ) EPPAVIOTE]
Aéeig emonpavong: e&avlnua: ZupPouleuBeite / ETriokepbeite yiatpod.

MposgidoTroinon. P362+364: ByaATe Ta poAuapéva poUxa Kal TTAUVTE Ta TTPIV Ta

EavVaxPNOIJOTTOINTETE.
P501: AiGBean Tou TTEPIEXOPEVOU/TTEPIEKTN O€ XWPO TUAAOYAG
ETTIKIVOUVWV 1) EIIKWV aTTOBAATWY.

RNAscope® AMP 6 DAB H317: Mropei va P261: ATTo@eUyeTe va avaTivéETe oTayovidia.

Mepiéxer éva peiypa TrpoKaA£oel ahAepyIKA P272: Ta yoAuopéva evdupata epyaciag dev TTPETTEN va Byaivouv ammd
5-xAwpo-2-peburo-4- SepuaTIKf avTidpaon. TO XWPO EPYOOiag.

1000€1afoAIvovN-3-6vn P280: Na @opdTe TTPOGTATEUTIKA YAVTIO/ TIPOOTATEUTIKG £vOUpATA/ péCT
Kal 2-peBuro-2H- ATOHIKAG TTPOOTACIOG VIO TO PGTIAL

1000¢e1adoAévn-3-6vn (3:1) P302+352: ZE MEPINTQZH EMNA®HZ ME TO AEPMA: MAUvTE pe
(<0,0025%). Aa@Bovo vepod.

GHSO07: ©aupaoTiké. P333+313: Edv TTapatnpnBsi epeBIodg Tou SEPUATOG i EPPAVIOTE]
NEgeig emonpavong: £gavOnua: ZupBouleubeite / ETrioke@BeiTe yiaTpo.

MpoeidoTtroinan. P362+364: BydATte 10 poAuopéva poUxa Kai TTAUVTE Ta TTPIV Ta

EavayPnOIPOTIOINCETE.
P501: AidBeon Tou TTEPIEXOUEVOU/TTEPIEKTN OE XWPO TUANOYAG
ETTIKIVOUVWY 1 EIBIKWV aTToBAATWY.

RNAscope® Protease H317: Mmopei va P261: ATTogeUyeTe va avaTivéETe oTayovidia.

Mepiéxel éva peiypa TIPOKaAETEl AAAEPYIKA P272: Ta poAuopéva evdupaTta epyaciag Sev TTPETTel va Byaivouv atmd
5-xAwpo-2-peburo-4- SepuarTikh avTidpaon. TO XWPO £PYOOIag.

1008¢1aloAivovn-3-6vn P280: Na @opdTte TTpOoaTATEUTIKG YAVTIO/ TIPOOTATEUTIKA £vOUpATA/ péCT
Kal 2-pyeBuio-2H- QTOIKAG TTPOCTACIOG VIO TO PGTIAL

1008¢e1adoAdvn-3-6vn (3:1) P302+352: £E NEPINTQZH EMNA®HE ME TO AEPMA: MAUvTE pe
(<0,0025%). Aa@Bovo vepod.

GHSO07: ©aupacTikd. P333+313: Edv mapatnpnBei epeBIopdg Tou SEPPATOG ) EPPAVIOTE]
NEgeig emonpavong: £¢avOnua: ZupBouleubeite / EToke@BeiTe yiaTpo.

MpogidoTroinon. P362+364: ByaATe Ta poAuapéva poUxa Kal TTAUVTE Ta TTPIV Ta

EavaxPNOIYOTTIOINTETE.
P501: AiGBean Tou TTEPIEXOPEVOU/TTEPIEKTN O€ XWPO TUANOYAG
ETTIKIVOUVWV 1 EI0IKWV aTTORAATWV.
EmiTpémeTal pdvo oToug eTTayyeApaTieg XproTeg.
« T va apeTe avTiypa@o Tou AeAtiou Aedopévwy AGPAAEIaG, ETTIKOIVWVHOTE JE TOV TOTTIKG 0ag dIAVOUED 1) TO TOTTIKG ypaPEio TG
Leica Biosystems, ] evaAAaKTIKG, £TTIOKEPOEiTE TNV 1I0TO0EAIDA TNG Leica Biosystems, www.LeicaBiosystems.com
«  Ta Seiypata, TPIV Kal HETE TN PovIpOTToiNoN, Kai OAa Ta UAIKG TTou eKTiBevVTal O€ auTd, Ba TTPETTEN va AVTINETWTTICOVTAI WG IKAVE
HETEd0ONG Aoipwéng kal Ba TIPETTEI va atToppiTTTovTal AapBAavovTag KAaTAAANAEG TIPOPUAGEEIGZ. MnV KAVETE TTOTE avappoPnon
avTIdPaOoTNPIWY PE TTITTETA aTTO TO OTOHA KAl OTTOPEVYETE TNV ETTAPK) TOU SEPPATOG Kal Twv BAevvoydvwy Pe avTidpaaTrpia A deiypara.
Edv Ta avridpaoTtipia i Ta deiypata EABouv o€ £TTaQr PE EUaioONTEG TIEPIOXEG, TTAUVETE e ApBovVEG TTOOOTNTEG VEPOU. ZNTAOTE TN
oupBouUAn IaTpou.
*  ZUMPPBOUAEUTEITE TOUG OPOOTIOVIIOKOUG, TTOAITEIAKOUG ) TOTTIKOUG KAVOVIOHOUG YIa TNV aTTOpIYn OTTOIOVHTIOTE dUVNTIKWG
TOEIKWV OUCTATIKWV.
« EAaxiotomoioTe Tn pikpoBiakh poAuvon Twv avTidpacTnpiwy, dIOTI evOEXETaI va oUpBEi augnon pun IBIKAG XpWwong.
* Avaktnaon, xpovol rj BepUoKpaaTieg £TTWOONG DIOPOPETIKEG OTTO AUTEG TTOU KaBopidovTal EVEEXETAI VO SWOOUV ETQOAEVT
amoteAéoparta. OmoiadhiToTe TrTapdpoia alAayn TIPETTEI va eTTIKUPWOET atrd Tov xprioTn'.
*  Mnv avapiyvieTe avTidpaoTripia aTré SIAPOPETIKG CUGTANATA AViXVEUONG.

O3nyieg Xpriong

To BOND RNAscope® Brown Detection avattuxbnke yia xprion oto autopatotoinuévo ouotnua BOND-III e ta BonbnTika
avTidpaoTripia BOND kai emmiAgy6pevoug atrod Tov XproTn avixveutég ISH yia To RNA. To TrpoeTTiAeypévo TTpwTOKOAAO Xpwong yia

T0 BOND RNAscope® Brown Detection oo BOND ¢ivai To *RNAscope DAB ISH Protocol B. O xprioTeg Trou TrapekkAivouv atré Tig
TIPOTEIVOpEVEG DladIkaoieg e§€Taong TTPETTEl va avaAdBouv Tnv euBlvn yia TNV EPUNVEIN TWV ATTOTEAEOHATWY TWV ACOEVWY UTTO AUTEG TIG
OUVBNKeG.

O1 TTapdueTpol AgIToupyiag yia TNV EQAPHOYH TwV avTIdpacTnPiwy Tou ouaTripaTog avixveuong oto BOND Processing Module £éxouv
BeATioToTroINGEi 0N Leica Biosystems. AuTég TTOPOUV va ep@avicToUV akOAOUBWVTAG TIG 0dNyieg 0TO UAIKG TEKUNPIWONG XpPAong

g BOND.

Mepiopiopoi TTou AQopouv €151ka To Mpoidv

To ouoTnua avixveuong eival oxedINOPEVO yia XPAoN HE IBIOKTNTOUG avIXVEUTEG. Ta epyaoTripia Ba TTPETTEI va ETTIKOIVWVOUV Pe TV ACD
yia TNV a1rékTnon oupBatwyv avixveutwyv RNA. Or avixveuTég Trou XpnaolpgoTrolodvTal og ouvduaoué pe 7o BOND RNAscope® Brown
Detection Ba Trp£TTel va £TTIKUPWIVOVTAI OTTO TOV XPOTN CUPGWVA HE TNV KATA TOTTOUG VOPOBETia Kal KavoviopoUg.
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To BOND RNAscope® Brown Detection avamtuxbnke yia xprion oto autopatotroinuévo ouotnua BOND-III pe xprion Tou *RNAscope
DAB ISH Protocol B. O1 TrapdueTpol AgiToupyiag yia TNV Qappoyn Twv avTidpacTnpiwy Tou ouaTAparog avixveuong oto BOND
Processing Module éxouv BeATioToTroinBei oTn Leica Biosystems. AuTég pmmopolyv va eg@avioTouv aKoAoUBWVTag TIG 0dnyieg oTo UAIKO
Tekunpiwaong xpriong Tng BOND. To BOND RNAscope® Brown Detection £xel BeATioTotroinOei on Leica Biosystems yia xprion pe ta
Bonentikd avridpactpia BOND. O1 xpAioTeG TTOU TTAPEKKAIVOUV OTTO TIG TTPOTEIVOUEVEG SIABIKAGIEG EEETAONG TIPETTEI VA ETTIKUPWVOUV
10 GUOTNHA HE ToV KATAAANAO TPOTTO Kal va avaAdBouv Tnv euBivn yia TNV EPUNVEIR TWV ATTOTEAECUATWY TWV A0BEVWY UTTO QUTEG TIG
OUVONKEG.

O1 ouvBrkeg aTddoong PTTopEi va dlapépouv Adyw TnG dlapopoTToinong aTn POVIPOTIOINGON Tou I0TOU Kal TNV aTTOTEAETUATIKOTATA

NG evioxuong Tou RNA kai TrpéTrel va TrpoadiopifovTal eptreipikd. Mo Tn BeATIOTOTTOINON TwV OUVONKWY avakTnong Ba TrpéTel va
XPNOILOTIOIoUVTAI AVTISPACTAPIA WG BETIKOI KAl apvNTIKOi HAPTUPEG.

H kAivikn) epunveia oTroiaodnTIoTe XpWaong 1 TNG atrouaiag g Ba TPETTel va GUUTTANPWVETAI OTTO HOPPOAOYIKEG UEAETEG Kal KATAAANAOUG

UAPTUPEG.

Oa péTrel va aglohoyouvTal 0To TTAQIIO Tou KAIVIKOU IGTOPIKOU ToU aoBevoug Kal GAAWY SIaYVWOTIKWY ECETACEWY aTTO EISIKEUUEVO
maBoAdyo.

To BOND RNAscope® Brown Detection mpétel va xpnaoipotrolgital cUP@wva Pe Tn BEATIOTN EpyaoTnPIaKr TIPAKTIKA KaTd Tn Xprion
10TOAOYIKWY papTUpwv. lMa Adyoug SiacpdaAiong, Ta epyacTripia TIPETTEI va eKTEAOUV Xpwon o€ KaBe uTrd egétaon deiypa o€ ouvduaoud
Me BeTIkOUG, apvnTIKOUG Kal GAAOUG €181KOUG 10TOAOYIKOUG HAPTUPES, OTTWG aTraiTeital. H avaAuon Tou katdAAnAou 1GToAoyIkoU papTupa
Ba TPETTEN va TTpaypaToTIOIEITAl 0TO iB10 TTAQKISIO e Ta UTT £§€TaoN deiypaTa, TTPOKEIPEVOU va dIao@aAieTal BEATIOTOG TTOIOTIKOG
€AeyX0G.

Ma TepIoodTEPEG TTANPOPOPIES ETTIKOIVWVACTE HE TOV TOTTIKG dlavopéa ) To TOTTIKG ypageio Tng Leica Biosystems.

AvTipeTwIrion TpoBAnudTWY

Avarpégre oTnv TTapaTmouTr| 3 yia SI0pOWTIKEG EVEPYEIEG.

Edv 1o ammotéAeopa TnG £€£Taong SV AVTIOTOIKEI OTA AVOPEVOUEVA ATTOTEAETHATA PE TN XPAON HapTUpwV, N dOKIMACia TTPETTEI va
£TTavaAn@Oei.

Edv 10 amotéAeopa xpwong dev gival OTTwG avapévetal kal BEAETE va SiEPEUVATETE TO TIPORANA OTIG ETTISOOEIG TOU OPYAVOU Kal

TOU CUOTANATOG QViXVEUTNG AVEEAPTNTA, O TOTTIKOG AVTITIPOOWTTOG TNG Leica Ptropei va TTapéxel ouykekpipéva TTpwTOKoAAa. To KIT
QViXVEUONG TTPETTEI VO XPNOIUOTIOIEITAI GUP@WVa PE TIG 00NYiEG CUTKEUATiag Kal VvTAg TNG dIGPKEIAg (WG TTOU avagéPETal 0To idlo TO
TIPOIOV.

MpooBeTeg TANpOPopieg

MTropeite va Bpeite TTEPICOOTEPEG TTANPOPOPIEG TXETIKA PE TNV in situ uBpidotroinan pe avridpaoTripia BOND, utré Toug TitTAoug
«Apxn TG Aladikaciagy, «Atraitoupeva UAIkdy, «MpogTolpacia Agiypatogy, «MoioTikég ‘EAeyxog», «ETTaAfBeuon Mpoadiopiouoly,
«Epunveia g Xpwang», «Eppnveia oupBoAwy oTig eTIKETEGH Kal «[evikoi Mepiopiopoi» oTo «Xprion avTidpaoTtnpiwv BOND» aT0 UAIKO
TekUnpiwaong xpriong Tng BOND.
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BOND RNAscope® Brown Detection
Katalog nr.: DS9815

Tilteenkt brug
Dette detektionssystem er til in vitro-diagnostik.

BOND RNAscope® Brown Detection giver brugeren mulighed for at udfere kromogeniske (in situ-hybridisering) (CISH) med Advanced
Cell Diagnostics (ACD) med proprieteere RNA ISH-sonder. Patentkrav pa ydeevne for kompatible sonder er ikke etableret. Sonder, der
anvendes sammen med BOND RNAscope® Brown Detection, skal valideres af brugeren i overensstemmelse med lokale love og regler.
BOND RNAscope® Brown Detection er beregnet til farvning af snit af formalinfikseret, paraffinindlejret (FFPE) veev pa det automatiske
Leica BOND-lII-system.

Den kliniske fortolkning af farve eller manglende farve skal komplementeres af morfologiske undersggelser og egnede kontroller. De skal
evalueres i forhold til patientens kliniske historik og andre diagnostiske tests af en kvalificeret patolog.

BOND RNAscope® Brown Detection skal anvendes med bedste praksis i laboratoriet ved brug af veevskontroller. Som sikring ber
laboratorier farve hver testprave sammen med positive, negative og andre vaevsspecifikke kontroller efter behov. Passende kontrolvaev
skal kegres pa samme objektglas som testpraver for at sikre optimal kvalitetskontrol.

Oversigt og forklaring

In situ-hybridiseringsteknikker kan anvendes til at pavise tilstedevaerelse af RNA i vaev og celler (se "Anvendelse af BOND-reagenser” i
BOND-brugerdokumentationen).

BOND RNAscope® Brown Detection anvender en ny forgrenet DNA-lignende teknologi til at forstaerke malsonde-hybridiseringssignaler.
Dette detektionssystem tillader visualisering af mal-RNA-molekyler ved at HRP kromogent omdanner DAB, hvilket resulterer i en

brun kromogen-farvning. BOND RNAscope® Brown Detection ger det muligt at udfgre kromogen RNA ISH (in situ-hybridisering) pa

det automatiserede BOND-IlI-system. Brug af BOND RNAscope® Brown Detection sammen med det automatiske BOND-III-system
reducerer muligheden for menneskelige fejl og iboende variabilitet som felge af individuel reagensfortynding, manuel pipettering og
reagenspafering.

Leverede reagenser

Leverede reagenser er tilstraekkelige til 12 individuelle BOND-IlI-farvningskersler eller maksimalt 60 objektglas.

For at opna et maksimum pa 60 objektglas fra dette detektionssystem, skal objektglas keres i batches med 5 eller derover pr.
objektglasfarvningsenhed. Batching i meengder pa mindre end 5 vil resultere i feerre farvede objektglas.

RNAscope® Rinse (27 ml)
RNAscope® Rinse (27 ml)
Hematoxylin (9 ml)

DAB Part 1 (1,2 ml)

DAB Part B (22 ml)
RNAscope® Bluing (9 ml)
RNAscope® H,0, (9 ml)
RNAscope® AMP 1 DAB (18 ml
RNAscope® AMP 2 DAB (18 ml
RNAscope® AMP 3 DAB (18 ml
RNAscope® AMP 4 DAB (18 ml
RNAscope® AMP 5 DAB (18 ml
RNAscope® AMP 6 DAB (18 ml
RNAscope® Protease (12 ml)

)
)
)
)
)
)

Fortynding og blanding

BOND RNAscope® Brown Detection er optimeret til brug med BOND-III system. Genoplgsning, blanding, fortynding eller titrering af
dette reagens er ikke n@dvendig.

Nedvendige materialer, der ikke er vedlagt

Se "Brug af BOND-reagenser" i BOND-brugerdokumentationen for at fa en fuldsteendig liste over pakreevede materialer til behandling af
prevemateriale og in situ-hybridiseringsfarvning ved brug af BOND-IlI-systemet.

Opbevaring og stabilitet
Opbevares ved 2-8 °C. Ma ikke nedfryses. Ma ikke anvendes efter udlgbsdatoen angivet pa bakkehandtagets maerke. Returner til
2-8 °C umiddelbart efter brug.

Der er ingen abenbare tegn, som angiver ustabilitet i dette produkt, s& derfor ber positive og negative kontroller keres samtidigt med
ukendte prover (se "Kvalitetskontrol" i afsnittet "Brug af BOND-reagenser" i din BOND-brugerdokumentation).

Hvis der observeres uventet farve, som ikke kan forklares med variationer i laboratorieprocedurer, og der er mistanke om et problem
med detektionssystemet, skal du kontakte den lokale distributer eller Leica Biosystems' regionale kontor med det samme.

Andre opbevaringsforhold end dem, der er specificeret herover, skal verificeres af brugeren'.
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Forholdsregler
Dette detektionssystem er beregnet til in vitro-diagnostik.

DAB Part 1

Indeholder etylenglycol
(>90 %) og 66 mM (<10 %)
3,3 'diaminobenzidintetrah
ydrochloridhydrat.

GHSO07: Udrabstegn.
GHS08:
Sundhedsskadelig.
Signalord: Fare.

RNAscope® AMP 1 DAB
Indeholder formamid
(<30 %).

GHS08:
Sundhedsskadelig.
Signalord: Fare.

RNAscope® AMP 2 DAB
Indeholder en blanding

af 5-chloro-2-methyl-4-
isothiazolin-3-one and
2-methyl-2H -isothiazol-3-
one (3:1) (<0,0025 %).
GHSO07: Udrabstegn.
Signalord: Advarsel.

RNAscope® AMP 3 DAB
Indeholder formamid
(<30 %).

GHS08:
Sundhedsskadelig.
Signalord: Fare.

RNAscope® AMP 4 DAB
Indeholder en blanding

af 5-chloro-2-methyl-4-
isothiazolin-3-one and
2-methyl-2H -isothiazol-3-
one (3:1) (<0,0025 %).
GHSO07: Udrabstegn.
Signalord: Advarsel.

RNAscope® AMP 5 DAB
Indeholder en blanding

af 5-chloro-2-methyl-4-
isothiazolin-3-one and
2-methyl-2H -isothiazol-3-
one (3:1) (<0,0025 %).
GHSO07: Udrabstegn.
Signalord: Advarsel.

RNAscope® AMP 6 DAB
Indeholder en blanding

af 5-chloro-2-methyl-4-
isothiazolin-3-one and
2-methyl-2H -isothiazol-3-
one (3:1) (<0,0025 %).
GHSO07: Udrabstegn.
Signalord: Advarsel.

H302: Farlig ved indtagelse.
H341: Misteenkes for

at forarsage genetiske
defekter.

H350: Kan fremkalde kreeft.

H360D: Kan skade det
ufgdte barn.

H317: Kan forarsage
allergisk hudreaktion.

H360D: Kan skade det
ufadte barn.

H317: Kan forarsage
allergisk hudreaktion.

H317: Kan forarsage
allergisk hudreaktion.

H317: Kan forarsage
allergisk hudreaktion.

P201: Indhent szerlige anvisninger for brug.

P202: Anvend ikke produktet, for alle advarsler er laest og forstaet.
P280: Beer beskyttelseshandsker/beskyttelsestgj/gjenbeskyttelse/
ansigtsbeskyttelse.

P264: Vask haenderne grundigt efter brug.

P270: Der ma ikke spises, drikkes eller ryges under brugen af dette
produkt.

P301+312: | TILFALDE AF INDTAGELSE: Ring til et
GIFTINFORMATIONSCENTER eller lzege ved ubehag.

P330: Skyl munden.

P308+313: VED eksponering eller mistanke om eksponering: Seg
lzegehjeelp/-behandling.

Begraenset til professionelle brugere.

P201: Indhent saerlige anvisninger far brug.

P202: Anvend ikke produktet, fer alle advarsler er lzest og forstaet.
P280: Baer beskyttelseshandsker/beskyttelsestoj/sjenbeskyttelse/
ansigtsbeskyttelse.

P308+313: VED eksponering eller mistanke om eksponering: Sag
lzegehjeelp.

P501: Bortskaf indhold/beholder ved godkendt opsamlingssted for
farligt affald og specialaffald.

Begreenset til professionelle brugere.

P261: Undga at indande dampe.

P272: Tilsmudset arbejdstej ma ikke forlade arbejdspladsen.

P280: Beer beskyttelseshandsker/beskyttelsestaj/gjenbeskyttelse.
P302+352: VED KONTAKT MED HUDEN: Vask med rigeligt vand.
P333+313: Ved forekomst af hudirritation eller -udsleet: Seg
lzegehjeelp/-behandling.

P362+364: Alt tilsmudset tgj tages af og vaskes inden genanvendelse.
P501: Bortskaf indhold/beholder ved godkendt opsamlingssted for
farligt affald og specialaffald.

P201: Indhent szerlige anvisninger fer brug.

P202: Anvend ikke produktet, for alle advarsler er laest og forstaet.
P280: Baer beskyttelseshandsker/beskyttelsestoj/ajenbeskyttelse/
ansigtsbeskyttelse.

P308+313: VED eksponering eller mistanke om eksponering: Seg
lzegehjeelp.

P501: Bortskaf indhold/beholder ved godkendt opsamlingssted for
farligt affald og specialaffald.

Begreenset til professionelle brugere.

P261: Undga at indande dampe.

P272: Tilsmudset arbejdstej ma ikke forlade arbejdspladsen.

P280: Beer beskyttelseshandsker/beskyttelsestaj/gjenbeskyttelse.
P302+352: VED KONTAKT MED HUDEN: Vask med rigeligt vand.
P333+313: Ved forekomst af hudirritation eller -udsleet: Seg
leegehjeelp/-behandling.

P362+364: Alt tilsmudset tgj tages af og vaskes inden genanvendelse.
P501: Bortskaf indhold/beholder ved godkendt opsamlingssted for
farligt affald og specialaffald.

P261: Undga at indande dampe.

P272: Tilsmudset arbejdstej ma ikke forlade arbejdspladsen.

P280: Beer beskyttelseshandsker/beskyttelsestaj/gjenbeskyttelse.
P302+352: VED KONTAKT MED HUDEN: Vask med rigeligt vand.
P333+313: Ved forekomst af hudirritation eller -udsleet: Sog
lzegehjeelp/-behandling.

P362+364: Alt tilsmudset tgj tages af og vaskes inden genanvendelse.
P501: Bortskaf indhold/beholder ved godkendt opsamlingssted for
farligt affald og specialaffald.

P261: Undga at indande dampe.
P272: Tilsmudset arbejdstej ma ikke forlade arbejdspladsen.
P280: Beer beskyttelseshandsker/beskyttelsestaj/gjenbeskyttelse.
P302+352: VED KONTAKT MED HUDEN: Vask med rigeligt vand.
P333+313: Ved forekomst af hudirritation eller -udsleet: Seg
lzegehjeelp/-behandling.
P362+364: Alt tilsmudset tgj tages af og vaskes inden genanvendelse.
P501: Bortskaf indhold/beholder ved godkendt opsamlingssted for
farligt affald og specialaffald.
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RNAscope® Protease H317: Kan forarsage P261: Undga at indande dampe.

Indeholder en blanding allergisk hudreaktion. P272: Tilsmudset arbejdstej ma ikke forlade arbejdspladsen.

af 5-chloro-2-methyl-4- P280: Beer beskyttelseshandsker/beskyttelsestaj/gjenbeskyttelse.
isothiazolin-3-one and P302+352: VED KONTAKT MED HUDEN: Vask med rigeligt vand.
2-methyl-2H -isothiazol-3- P333+313: Ved forekomst af hudirritation eller -udsleet: Seg

one (3:1) (<0,0025 %). lzegehjeelp/-behandling.

GHSO07: Udrabstegn. P362+364: Alt tilsmudset tgj tages af og vaskes inden genanvendelse.
Signalord: Advarsel. P501: Bortskaf indhold/beholder ved godkendt opsamlingssted for

farligt affald og specialaffald.
Begraenset til professionelle brugere.
* Hvis du ensker et eksemplar af sikkerhedsdatabladet, kan du kontakte din lokale forhandler eller Leica Biosystems' regionale kontor,
eller du kan besgge Leica Biosystems-webstedet pa www.LeicaBiosystems.com
« Provematerialer, for og efter fiksering, og alle materialer, som er udsat for dem, skal behandles, som om de kan overfgre smitte,
og bortskaffes efter egnede forholdsregler?. Foretag aldrig pipettering med munden, og undga at kontakte felsomme omrader og
slimhinder med reagenser eller praver. Hvis reagenser eller praver kommer i kontakt med falsomme omrader, skal der skylles med
rigelige maengder vand. Sgg leegehjeelp.
- Bortskaffelse af potentielt toksiske komponenter skal ske i henhold til statslig eller lokal lovgivning.
« Mikrobiel kontamination af reagenser skal minimeres for at undga en @get uspecifik farvning.
« Genfinding, inkubationstider eller temperaturer, der afviger fra de specificerede, kan give fejlagtige resultater. En eventuel sadan
2endring skal valideres af brugeren’.
+ Undlad at blande reagenser fra forskellige detektionssystemer.

Brugsanvisning

BOND RNAscope® Brown Detection er udviklet til brug pa det automatiserede BOND-IlI-system med BOND-hjeelpereagenser og
brugervalgte RNA ISH-sonder. Standardfarvningsprotokol for BOND RNAscope® Brown Detection pa BOND er *RNAscope DAB ISH
Protocol B. Brugere, der afviger fra de anbefalede testprocedurer, er selv ansvarlige for tolkningen af patientresultater under disse
omstaendigheder.

Operativparametre til anvendelse af detektionssystemets reagenser i BOND Processing Module er optimeret hos Leica Biosystems. De
kan vises ved at folge instruktionerne i din BOND-brugerdokumentation.

Produktspecifikke begransninger

Detektionssystemet er designet til brug med proprietaere sonder; laboratorier bar kontakte ACD for adgang til kompatible RNA-sonder.
Sonder, der anvendes sammen med BOND RNAscope® Brown Detection, skal valideres af brugeren i overensstemmelse med lokale
love og regler.

BOND RNAscope® Brown Detection blev udviklet til brug pa det automatiserede BOND-IlI-system med anvendelse af *“RNAscope
DAB ISH Protocol B. Operativparametre til anvendelse af detektionssystemets reagenser i BOND Processing Module er optimeret hos
Leica Biosystems. De kan vises ved at fglge instruktionerne i din BOND-brugerdokumentation. BOND RNAscope® Brown Detection er
optimeret hos Leica Biosystems til brug med BOND-hjeelpereagenser. Brugere, som afviger fra anbefalede testprocedurer, skal validere
systemet korrekt og selv tage ansvaret for tolkningen af patientresultater under disse betingelser.

Protokolforholdende kan variere pga. variationer i vaevsfiksering og effektiviteten af RNA-forstaerkningen og skal bestemmes empirisk.
Der skal anvendes positive og negative reagenskontroller ved optimering af hentningsforhold.

Den kliniske fortolkning af farve eller manglende farve skal komplementeres af morfologiske undersegelser og egnede kontroller.

De skal evalueres i forhold til patientens kliniske historik og andre diagnostiske tests af en kvalificeret patolog.

BOND RNAscope® Brown Detection skal anvendes med bedste praksis i laboratoriet ved brug af veevskontroller. Som sikring ber
laboratorier farve hver testprave sammen med positive, negative og andre vaevsspecifikke kontroller efter behov. Passende kontrolvaev
skal kegres pa samme objektglas som testpraver for at sikre optimal kvalitetskontrol.

Kontakt den lokale forhandler eller Leica Biosystems’ regionale kontor for yderligere information.

Fejlfinding
Se reference 3 for afhjeelpende handlinger.
Hvis resultatet ikke svarer til de forventede resultater med brug af kontroller, ber testen gentages.

Hvis farvningsresultatet ikke er som ventet, og du vil fejlfinde resultatet af instrumentet og detektionssystemet uafhaengigt af
hinanden, kan din lokale Leica-repraesentant levere specifikke protokoller. Detektionsszettet skal anvendes i overensstemmelse med
pakkeinstruktionerne og inden for produktets angivne holdbarhed.

Yderligere oplysninger

Yderligere oplysninger om in situ-hybridisering med BOND-reagenser kan findes under overskrifterne Procedureprincip, Nedvendige
materialer, Klargering af prever, Kvalitetskontrol, Analyseverifikation, Tolkning af farvning, Nagle til symboler pa etiketter og Generelle
begraensninger i "Anvendelse af BOND-reagenser" i brugerdokumentationen til BOND-systemet.

Litteraturliste
1. Clinical Laboratory Improvement Amendments of 1988, Final Rule 57 FR 7163 February 28, 1992.
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BOND RNAscope® Brown Detection
Catalogusnr.: DS9815

Beoogd gebruik
Dit detectiesysteem is voor gebruik bij diagnose in vitro.

De BOND RNAscope® Brown Detection stelt de gebruiker in staat om chromogene in situ hybridisatie (CISH) uit te voeren met de
bedrijfseigen RNA ISH-sondes van Advanced Cell Diagnostics (ACD). Prestatieclaims voor vergelijkbare sondes zijn niet vastgesteld.
Sondes die in combinatie met BOND RNAscope® Brown Detection worden gebruikt, moeten door de gebruiker worden gevalideerd
in overeenstemming met de geldende wet- en regelgeving. De BOND RNAscope® Brown Detection is bedoeld voor de kleuring van
coupes van met formaline gefixeerd, in paraffine ingebed (FFPE) weefsel op het Leica BOND-III systeem.

De klinische interpretatie van eventuele kleuring of het ontbreken daarvan moet worden aangevuld met morfologisch onderzoek en
het gebruik van geschikt controlemateriaal. Dit moet binnen de context van de klinische voorgeschiedenis van de patiént en andere
diagnostische tests door een bevoegd patholoog worden geévalueerd.

De BOND RNAscope® Brown Detection moet worden gebruikt met goede laboratoriumprocedures ten aanzien van het gebruik van
weefselcontroles. Voor de zekerheid moeten laboratoria voor zover nodig elk testmonster kleuren in combinatie met positief, negatief
en ander weefselspecifiek controlemateriaal. Het juiste controleweefsel moet op hetzelfde objectglaasje worden uitgevoerd als de
testmonsters om een optimale kwaliteitscontrole te garanderen.

Samenvatting en toelichting

In situ hybridisatietechnieken kunnen gebruikt worden om de aanwezigheid van RNA in weefsel en cellen aan te tonen (zie ‘Using BOND
Reagents’ (BOND-reagentia gebruiken) in de gebruikersdocumentatie van BOND).

De BOND RNAscope® Brown Detection gebruikt een nieuwe branched DNA-achtige technologie om de doel sonde hybridisatie signalen
te versterken. Het detectiesysteem maakt visuali van de RNA-doelmoleculen mogelijk middels chromogene omzetting van DAB
door HRP, wat resulteert in een bruine chromogene kleuring. De BOND RNAscope® Brown Detection maakt het mogelijk chromogene
RNA ISH uit te voeren op het geautomati de BOND-III systeem. Gebruik van BOND RNAscope® Brown Detection in combinatie met
het geautomatiseerde BOND-III systeem vermindert de kans op menselijke fouten en de variabiliteit die inherent is aan het verdunnen
van individuele reagentia, handmatig pipetteren en handmatige reagensopbrenging.

Geleverde reagentia
De geleverde reagents zijn genoeg voor 12 afzonderlijke kleuringsseries op de BOND-III, of een maximum van 60 glaasjes.

Om van dit detectiesysteem een maximum van 60 glaasjes te bereiken, moeten de glaasjes per 5 of meer glaasjes gegroepeerd worden
per kleuringsassemblage van een glaasje. Gegroepeerd in hoeveelheden van minder dan 5 zal resulteren in minder gekleurde glaasjes.

RNAscope® RINSE (27 ml)
RNAscope® RINSE (27 ml)
Hematoxyline ( 9 ml)

DAB Part 1(1,2 ml)

DAB Part B (22 ml).
RNAscope® Bluing (9 ml)
RNAscope® H,0, (9 ml)
RNAscope® AMP 1 DAB (18 ml
RNAscope® AMP 2 DAB (18 ml
RNAscope® AMP 3 DAB (18 ml
RNAscope® AMP 4 DAB (18 ml
RNAscope® AMP 5 DAB (18 ml
RNAscope® AMP 6 DAB (18 ml
RNAscope® Protease (12 ml)

)
)
)
)
)
)

Verdunnen en mengen

BOND RNAscope® Brown Detection is geoptimaliseerd voor gebruik op het BOND-III systeem. Reconstitutie, menging, verdunning of
titratie van deze reagentia is niet nodig.

Benodigde, maar niet meegeleverde materialen
Zie 'Using BOND Reagents' (BOND-reagentia gebruiken) in de gebruikersdocumentatie van BOND voor een compleet overzicht van
materialen die nodig zijn voor monsterbehandeling en in situ hybridisatiekleuring met behulp van het BOND-III systeem.

Opslag en stabiliteit

Bewaren bij 2-8 °C. Niet invriezen. Niet gebruiken na de vervaldatum die op het etiket van het trayhandvat is aangegeven. Plaats het
product direct na gebruik weer terug bij een temperatuur van 2-8 °C.

Er zijn geen duidelijke aanwijzingen die wijzen op instabiliteit van dit product, en daarom dienen tegelijkertijd positieve en negatieve
controles met onbekende monsters te worden uitgevoerd (zie 'Quality Control' (Kwaliteitscontrole) in het hoofdstuk 'Using BOND
Reagents' (BOND-reagentia gebruiken) van uw gebruiksdocumentatie van BOND).

Indien onverwachte kleuring wordt waargenomen die niet door variatie in laboratoriumprocedures kan worden verklaard, en er wordt een
probleem met het detectiesysteem vermoed, dient u direct contact op te nemen met uw plaatselijke distributeur of het regiokantoor van
Leica Biosystems.

Andere dan de hierboven genoemde opslagcondities moeten door de gebruiker worden geverifieerd'.
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Voorzorgsmaatregelen

« Dit detectiesysteem is bedoeld voor gebruik bij diagnose in vitro.

DAB Part 1

Bevat ethyleenglycol
(>90%) en 66 mM (<10%)
3,3’ diaminobenzidine-
tetrahydrochloride-hydrate.
GHSO07: Uitroepteken.
GHS08: Gevaar voor de
gezondheid.
Signaalwoorden: Gevaar.

RNAscope® AMP 1 DAB
Bevat formamide (<30%).
GHS08: Gevaar voor de
gezondheid.
Signaalwoorden: Gevaar.

RNAscope® AMP 2 DAB
Bevat een mengeling

van 5-chloro-2-methyl-
4-isothiazoline-3-one en
2-methyl-2H-isothiazoline-
3-one (3:1) (<0,0025%).
GHSO07: Uitroepteken.
Signaalwoorden:
Waarschuwing.

RNAscope® AMP 3 DAB
Bevat formamide (<30%).
GHS08: Gevaar voor de
gezondheid.
Signaalwoorden: Gevaar.

RNAscope® AMP 4 DAB
Bevat een mengeling

van 5-chloro-2-methyl-
4-isothiazoline-3-one en
2-methyl-2H-isothiazoline-
3-one (3:1) (<0,0025%).
GHSO07: Uitroepteken.
Signaalwoorden:
Waarschuwing.

RNAscope® AMP 5 DAB
Bevat een mengeling

van 5-chloro-2-methyl-
4-isothiazoline-3-one en
2-methyl-2H-isothiazoline-
3-one (3:1) (<0,0025%).
GHSO07: Uitroepteken.
Signaalwoorden:
Waarschuwing.
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H302: Schadelijk bij
inslikken.

H341: Verdacht van het
veroorzaken van genetische
schade.

H350: Kan kanker
veroorzaken.

H360D: Kan het ongeboren
kind schaden.

H317: Kan een allergische
huidreactie veroorzaken.

H360D: Kan het ongeboren
kind schaden.

H317: Kan een allergische
huidreactie veroorzaken.

H317: Kan een allergische
huidreactie veroorzaken.

P201: Alvorens te gebruiken de speciale aanwijzingen raadplegen.
P202: Pas gebruiken nadat u alle veiligheidsvoorschriften hebt gelezen
en begrepen.

P280: Beschermende handschoenen/beschermende kleding/
oogbescherming/gelaatsbescherming dragen.

P264: Na het werken met dit product de handen grondig wassen.
P270: Niet eten, drinken of roken tijdens het gebruik van dit product.
P301+312: NA INSLIKKEN: Bel onmiddellijk een ANTIGIFCENTRUM of
raadpleeg een arts als u zich niet goed voelt

P330: De mond spoelen.

P308+313: INDIEN blootgesteld of bezorgd: Zoek medische hulp/
advies.

Voorbehouden aan professionele gebruikers.

P201: Alvorens te gebruiken de speciale aanwijzingen raadplegen.
P202: Pas gebruiken nadat u alle veiligheidsvoorschriften hebt gelezen
en begrepen.

P280: Beschermende handschoenen/beschermende kleding/
oogbescherming/gelaatsbescherming dragen.

P308+313: INDIEN blootgesteld of bezorgd: Een arts raadplegen.
P501: Inhoud/verpakking afvoeren naar een inzamelpunt voor
gevaarlijk of speciaal afval.

Voorbehouden aan professionele gebruikers.

P261: Inademen van nevel voorkomen.

P272: Verontreinigde werkkleding mag de werkruimte niet verlaten.
P280: Beschermende handschoenen/beschermende kleding/
oogbescherming dragen.

P302+352: BIJ CONTACT MET DE HUID: Met voldoende water
spoelen.

P333+313: Bij huidirritatie of uitslag: Zoek medische hulp/advies.
P362+364: Verontreinigde kleding uittrekken en wassen alvorens deze
opnieuw te gebruiken.

P501: Inhoud/verpakking afvoeren naar een inzamelpunt voor
gevaarlijk of speciaal afval.

P201: Alvorens te gebruiken de speciale aanwijzingen raadplegen.
P202: Pas gebruiken nadat u alle veiligheidsvoorschriften hebt gelezen
en begrepen.

P280: Beschermende handschoenen/beschermende kleding/
oogbescherming/gelaatsbescherming dragen.

P308+313: INDIEN blootgesteld of bezorgd: Een arts raadplegen.
P501: Inhoud/verpakking afvoeren naar een inzamelpunt voor
gevaarlijk of speciaal afval.

Voorbehouden aan professionele gebruikers.

P261: Inademen van nevel voorkomen.

P272: Verontreinigde werkkleding mag de werkruimte niet verlaten.
P280: Beschermende handschoenen/beschermende kleding/
oogbescherming dragen.

P302+352: BIJ CONTACT MET DE HUID: Met voldoende water
spoelen.

P333+313: Bij huidirritatie of uitslag: Zoek medische hulp/advies.
P362+364: Verontreinigde kleding uittrekken en wassen alvorens deze
opnieuw te gebruiken.

P501: Inhoud/verpakking afvoeren naar een inzamelpunt voor
gevaarlijk of speciaal afval.

P261: Inademen van nevel voorkomen.

P272: Verontreinigde werkkleding mag de werkruimte niet verlaten.
P280: Beschermende handschoenen/beschermende kleding/
oogbescherming dragen.

P302+352: BIJ CONTACT MET DE HUID: Met voldoende water
spoelen.

P333+313: Bij huidirritatie of uitslag: Zoek medische hulp/advies.
P362+364: Verontreinigde kleding uittrekken en wassen alvorens deze
opnieuw te gebruiken.

P501: Inhoud/verpakking afvoeren naar een inzamelpunt voor
gevaarlijk of speciaal afval.



RNAscope® AMP 6 DAB
Bevat een mengeling

van 5-chloro-2-methyl-
4-isothiazoline-3-one en
2-methyl-2H-isothiazoline-
3-one (3:1) (<0,0025%).
GHSO07: Uitroepteken.
Signaalwoorden:
Waarschuwing.

H317: Kan een allergische
huidreactie veroorzaken.

RNAscope® Protease
Bevat een mengeling

van 5-chloro-2-methyl-
4-isothiazoline-3-one en
2-methyl-2H-isothiazoline-
3-one (3:1) (<0,0025%).
GHSO07: Uitroepteken.
Signaalwoorden:
Waarschuwing.

H317: Kan een allergische
huidreactie veroorzaken.

P261: Inademen van nevel voorkomen.

P272: Verontreinigde werkkleding mag de werkruimte niet verlaten.
P280: Beschermende handschoenen/beschermende kleding/
oogbescherming dragen.

P302+352: BIJ CONTACT MET DE HUID: Met voldoende water
spoelen.

P333+313: Bij huidirritatie of uitslag: Zoek medische hulp/advies.
P362+364: Verontreinigde kleding uittrekken en wassen alvorens deze
opnieuw te gebruiken.

P501: Inhoud/verpakking afvoeren naar een inzamelpunt voor
gevaarlijk of speciaal afval.

P261: Inademen van nevel voorkomen.

P272: Verontreinigde werkkleding mag de werkruimte niet verlaten.
P280: Beschermende handschoenen/beschermende kleding/
oogbescherming dragen.

P302+352: BIJ CONTACT MET DE HUID: Met voldoende water
spoelen.

P333+313: Bij huidirritatie of uitslag: Zoek medische hulp/advies.
P362+364: Verontreinigde kleding uittrekken en wassen alvorens deze
opnieuw te gebruiken.

P501: Inhoud/verpakking afvoeren naar een inzamelpunt voor
gevaarlijk of speciaal afval.
Voorbehouden aan professionele gebruikers.
+ Neem voor het bijpehorende veiligheidsinformatieblad contact op met uw lokale distributeur of het regionale kantoor van Leica
Biosystems, of ga naar de website van Leica Biosystems, www.LeicaBiosystems.com
« Specimens, en alle materialen die eraan worden blootgesteld, moeten voor en na fixatie worden behandeld als potentiéle
overdragers van infecties en met inachtneming van de juiste voorzorgsmaatregelen worden afgevoerd?. Pipetteer reagentia nooit met
de mond en vermijd contact van de huid en slijmvliezen met reagentia of monsters. Indien reagentia of monsters in aanraking komen
met gevoelige gebieden, moet u deze wassen met een overvloedige hoeveelheid water. Raadpleeg een arts.
« Raadpleeg de nationale, regionale en plaatselijke voorschriften voor de afvoer van alle potentieel giftige stoffen.
« Minimaliseer de kans op microbiéle contaminatie van reagentia omdat hierdoor de niet-specifieke kleuring kan toenemen.
* Andere hersteltijden, incubatietijden of temperaturen dan vermeld, kunnen onjuiste resultaten opleveren. Dergelijke wijzigingen
moeten door de gebruiker worden gevalideerd'.
+ Reagentia van verschillende detectiesystemen niet mengen.

Gebruiksaanwijzing

BOND RNAscope® Brown Detection is ontwikkeld voor het geautomatiseerde BOND-III systeem met BOND hulpreagentia en door de
gebruiker geselecteerde RNA ISH-sondes. Het standaard kleuringsprotocol voor de BOND RNAscope® Brown Detection op BOND

is *RNAscope DAB ISH Protocol B. Gebruikers die afwijken van de aanbevolen testprocedures moeten de verantwoordelijkheid
aanvaarden voor de interpretatie van patiéntenresultaten verkregen onder deze omstandigheden.

Operationele parameters voor het aanbrengen van de reagentia van het detectiesysteem op de BOND Processing Module zijn door
Leica Biosystems geoptimaliseerd. Deze kunnen worden weergegeven door de instructies in uw BOND gebruikshandleiding te volgen.

Productspecifieke beperkingen

Het detectiesysteem is ontwikkeld voor gebruik met bedrijfseigen sondes; laboratoria moeten contact opnemen met ACD voor toegang
tot passende RNA-sondes. Sondes die in combinatie met BOND RNAscope® Brown Detection worden gebruikt, moeten door de
gebruiker worden gevalideerd in overeenstemming met de geldende wet- en regelgeving.

De BOND RNAscope® Brown Detection is ontwikkeld voor gebruik op het geautomatiseerde BOND-III systeem met gebruik van
*RNAscope DAB ISH Protocol B. Operationele parameters voor het aanbrengen van de reagentia van het detectiesysteem op de
BOND Processing Module zijn door Leica Biosystems geoptimaliseerd. Deze kunnen worden weergegeven door de instructies in uw
BOND gebruikshandleiding te volgen. BOND RNAscope® Brown Detection is bij Leica Biosystemsgeoptimaliseerd voor gebruik met
BOND-hulpreagentia. Gebruikers die afwijken van de aanbevolen testprocedures moeten het systeem naar behoren valideren en de
verantwoordelijkheid aanvaarden voor de interpretatie van patiéntenresultaten verkregen onder deze omstandigheden.
Prestatie-omstandigheden kunnen variéren door variatie in weefselfixatie en de effectiviteit van RNA-versterking, en moeten empirisch
worden bepaald. Bij het optimaliseren van de omstandigheden voor antigeenherstel moeten positieve en negatieve reagenscontroles
worden gebruikt.

De klinische interpretatie van eventuele kleuring of het ontbreken daarvan moet worden aangevuld met morfologisch onderzoek en het
gebruik van geschikt controlemateriaal.

Dit moet binnen de context van de klinische voorgeschiedenis van de patiént en andere diagnostische tests door een bevoegd patholoog
worden geévalueerd.

De BOND RNAscope® Brown Detection moet worden gebruikt met goede laboratoriumprocedures ten aanzien van het gebruik van
weefselcontroles. Voor de zekerheid moeten laboratoria voor zover nodig elk testmonster kleuren in combinatie met positief, negatief

en ander weefselspecifiek controlemateriaal. Het juiste controleweefsel moet op hetzelfde objectglaasje worden uitgevoerd als de
testmonsters om een optimale kwaliteitscontrole te garanderen.

Neem contact op met uw lokale distributeur of het regionale kantoor van Leica Biosystems voor meer informatie.
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Probleemoplossing

Raadpleeg referentie 3 voor herstelacties.

Indien het testresultaat met behulp van controlemateriaal niet met de verwachte resultaten overeenkomt, moet de test worden herhaald.
Indien het kleuringsresultaat niet het verwachte resultaat is, en u wilt zelf de problemen ten aanzien van de prestaties van het
instrument en detectiesysteem oplossen, kan uw plaatselijke vertegenwoordiger van Leica hiervoor specifieke protocollen aanleveren.
De detectiekit moet in overeenstemming met de instructies op de verpakking worden gebruikt, en in overeenstemming met de
houdbaarheidsdatum die op het product zelf is aangegeven.

Overige informatie

Aanvullende informatie over in situ hybridisatie met BOND reagentia kunt u vinden onder de kopjes Principe van de procedure,
Benodigde materialen, Monsterpreparatie, Kwaliteitscontrole, Assayverificatie, Interpretatie van kleuring, Uitleg bij symbolen op etiketten
en Algemene beperkingen in ‘Using BOND Reagents’ (BOND-reagentia gebruiken) in de gebruikersdocumentatie behorende bij BOND.

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

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

3. Wilkinson DG. The theory and practice of in situ hybridization. In: Wilkinson DG. (ed.) In situ Hybridization. A practical approach.
2nd Edition. New York: Oxford University Press, 1998, pp.18—20.
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BOND RNAscope® Brown Detection
Katalognr.: DS9815

Tiltenkt bruk
Dette deteksjonssystemet er til in vitro-diagnostisk bruk.

BOND RNAscope® Brown Detection gjer det mulig for brukeren a utfere kromogenisk in situ-hybridisering (CISH) med Advanced Cell
Diagnostics’ (ACD) egne RNA ISH-prober. Pastatt ytelse for kompatible prober er ikke pavist. Prober som brukes sammen med BOND
RNAscope® Brown Detection ma valideres av brukeren i henhold til lokale lover og reguleringer. BOND RNAscope® Brown Detection er
beregnet for a farge seksjoner med formalinfikserte, parafininnstepte (FFPE) vev pa Leica BOND-IlI-systemet.

Den kliniske tolkningen av farging eller manglende farging ber suppleres med morfologiske undersgkelser og bruk av egnede kontroller.
De bor evalueres av en kvalifisert patolog i lys av pasientens sykehistorie og eventuelle andre diagnostiske tester.

BOND RNAscope® Brown Detection ma brukes med beste laboratoriepraksis med bruk av vevskontroller. For sikkerhets skyld bar
laboratorier farge hver testprgve i forbindelse med positive, negative og andre vevsspesifikke kontroller, etter behov. Passende
kontrollvev bgr kjeres pa samme objektglass som testprover for & sikre optimal kvalitetskontroll.

Sammendrag og forklaring

In situ- hybridiseringsteknikker kan brukes for & vise tilstedeveerelse av RNA i vev og celler (se "Bruk av BOND-reagenser” i
brukerdokumentasjonen for BOND).

BOND RNAscope® Brown Detection bruker en nyutviklet DNA-liknende teknologi for & forsterke signalene fra probehybridiseringen.
Dette deteksjonssystemet gir visualisering av RNA-molekylene gjennom kromogenisk omdanning av DAB av HRP, noe som setter
en brun, kromogen farge. Med BOND RNAscope® Brown Detection kan ISH utferes med kromogenisk RNA pa det automatiserte
BOND-llI-systemet. Ved a bruke BOND RNAscope® Brown Detection i kombinasjon med det automatiserte BOND-IlI-systemet
reduseres muligheten for menneskelig feil og iboende variabilitet som felge av individuell reagensfortynning, manuell pipettering og
reagenspaforing.

Medfelgende reagenser

Reagensene holder til 12 individuelle BOND-IlI-fargeprosesser eller opptil 60 stryk.

For & fa oppna maksimalt 60 objektglass fra deteksjonssystemet, ma objektglassene samles i parti pa fem eller mer per fargeenhet.
A samle sammen faerre enn 5 stryk resulterer i faerre strykefarginger.

RNAscope® Rinse (27 mL)
RNAscope® Rinse (27 mL)
Hematoxylin (9 mL)

DAB Part 1 (1,2 mL)

DAB Part B (22 mL)

RNAscope® Bluing (9 mL)
RNAscope® H,0,(9 mL)
RNAscope® AMP 1 DAB (18 mL)
RNAscope® AMP 2 DAB (18 mL)
RNAscope® AMP 3 DAB (18 mL)
RNAscope® AMP 4 DAB (18 mL)
RNAscope® AMP 5 DAB (18 mL)
RNAscope® AMP 6 DAB (18 mL)
RNAscope® Protease (12 mL)

Fortynning og blanding
BOND RNAscope® Brown Detection er optimert for bruk i BOND-III-systemet. Rekonstitusjon, blanding, fortynning eller titrering av
denne reagensen er ikke ngdvendig.

Ngdvendige materialer som ikke felger med
Se "Bruk av BOND-reagenser" i BOND-brukerdokumentasjonen for en komplett liste over pravematerialer som kreves for
prevebehandling og in situ-hybridiseringsmaling med hjelp av BOND-III-systemet.

Oppbevaring og stabilitet

Oppbevares ved 2-8 °C. Skal ikke fryses. Ma ikke brukes etter utigpsdatoen som er angitt pa etiketten pa skuffhandtaket. Returner til
2-8 °C umiddelbart etter bruk.

Det finnes ikke apenbare tegn som indikerer ustabilitet for dette produktet. Derfor skal det kjeres positive og negative kontroller samtidig
med ukjente prover (se «Kvalitetskontroll» i avsnittet «Bruk av BOND-reagenser» i BOND-brukerdokumentasjonen).

Hvis det observeres uventet farging som ikke kan forklares av variasjoner i laboratorieprosedyrer og det er mistanke om et problem med
deteksjonssystemet, ma du umiddelbart kontakte din lokale distributer eller regionskontoret til Leica Biosystems.

Andre oppbevaringsforhold enn de som er angitt ovenfor ma verifiseres av brukeren'.
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Sikkerhetsforanstaltninger
+ Dette deteksjonssystemet er beregnet for in vitro-diagnostisk bruk.

DAB Part 1

Inneholder etylenglykol
(>90%) and 66 mM (<10%)
3,3’ diaminobenzidine
tetrahydroklorid-hydrat.
GHSO07: Utropstegn.
GHS08: Helsefare.
Signalord: Fare.

RNAscope® AMP 1 DAB
Inneholder Formamid
(<30%)

GHSO08: Helsefare.
Signalord: Fare.

RNAscope® AMP 2 DAB
Stoffblanding av 5-kloro-2-
metyl-4-isotiazolin-3-en og
2-metyl-2H -isotiazol-3-en
(3:1) (<0,0025%).

GHSO07: Utropstegn.
Signalord: Advarsel.

RNAscope® AMP 3 DAB
Inneholder Formamid
(<30%)

GHSO08: Helsefare.
Signalord: Fare.

RNAscope® AMP 4 DAB
Stoffblanding av 5-kloro-2-
metyl-4-isotiazolin-3-en og
2-metyl-2H -isotiazol-3-en
(3:1) (<0,0025%).

GHSO07: Utropstegn.
Signalord: Advarsel.

RNAscope® AMP 5 DAB
Stoffblanding av 5-kloro-2-
metyl-4-isotiazolin-3-en og
2-metyl-2H -isotiazol-3-en
(3:1) (<0,0025%).

GHSO07: Utropstegn.
Signalord: Advarsel.

RNAscope® AMP 6 DAB
Stoffblanding av 5-kloro-2-
metyl-4-isotiazolin-3-en og
2-metyl-2H -isotiazol-3-en
(3:1) (<0,0025%).

GHSO07: Utropstegn.
Signalord: Advarsel.
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H302: Farlig ved svelging.

H341: Mistenkes for &

kunne forarsake genetiske

skader.
H350: Kan fare til kreft.

H360D: Kan gi fosterskader.

H317: Kan forarsake en
allergisk hudreaksjon.

H360D: Kan gi fosterskader.

H317: Kan forarsake en
allergisk hudreaksjon.

H317: Kan forarsake en
allergisk hudreaksjon.

H317: Kan forarsake en
allergisk hudreaksjon.

P201: Innhent szerskilt instruks fer bruk.

P202: Skal ikke handteres fer alle advarsler er lest og oppfattet.
P280: Benytt vernehansker/vernekleaer/vernebriller/ansiktsskjerm.
P264: Vask hender grundig etter bruk.

P270: Ikke spis, drikk eller royk ved bruk av produktet.
P301+312: VED SVELGING: Ring GIFTINFORMASJONSSENTER
eller lege ved ubehag.

P330: Skyll munnen.

P308+313: Ved eksponering eller mistanke om eksponering: Sgk
legehjelp.

Begrenset til profesjonelle brukere.

P201: Innhent szerskilt instruks fer bruk.

P202: Skal ikke handteres fer alle advarsler er lest og oppfattet.

P280: Benytt vernehansker/vernekleaer/vernebriller/ansiktsskjerm.
P308+313: Ved eksponering eller mistanke om eksponering: Sgk
legehjelp.

P501: Lever innholdet/beholderen til et godkjent oppsamlingspunkt for
farlig avfall og spesialavfall.

Begrenset til profesjonelle brukere.

P261: Unnga a puste inn dampen.

P272: Forurenset arbeidstey skal ikke tillates tatt med utenfor
arbeidsplassen.

P280: Bruk vernehansker, vernetay og syebeskyttelse.

P302+352: HVIS PA HUD: Vask med mye vann.

P333+313: Hvis det oppstar hudirritasjon eller utslett: Sk legehjelp.
P362+364: Tilselte kleer ma fiernes og vaskes for de brukes pa nytt.
P501: Lever innholdet/beholderen til et godkjent oppsamlingspunkt for
farlig avfall og spesialavfall.

P201: Innhent szerskilt instruks fer bruk.

P202: Skal ikke handteres fer alle advarsler er lest og oppfattet.

P280: Benytt vernehansker/verneklzer/vernebriller/ansiktsskjerm.
P308+313: Ved eksponering eller mistanke om eksponering: Sgk
legehjelp.

P501: Lever innholdet/beholderen til et godkjent oppsamlingspunkt for
farlig avfall og spesialavfall.

Begrenset til profesjonelle brukere.

P261: Unnga a puste inn dampen.

P272: Forurenset arbeidstgy skal ikke tillates tatt med utenfor
arbeidsplassen.

P280: Bruk vernehansker, vernetay og syebeskyttelse.

P302+352: HVIS PA HUD: Vask med mye vann.

P333+313: Hvis det oppstar hudirritasjon eller utslett: Sk legehjelp.
P362+364: Tilselte kleer ma fiernes og vaskes for de brukes pa nytt.
P501: Lever innholdet/beholderen til et godkjent oppsamlingspunkt for
farlig avfall og spesialavfall.

P261: Unnga a puste inn dampen.

P272: Forurenset arbeidstay skal ikke tillates tatt med utenfor
arbeidsplassen.

P280: Bruk vernehansker, vernetgy og gyebeskyttelse.

P302+352: HVIS PA HUD: Vask med mye vann.

P333+313: Hvis det oppstar hudirritasjon eller utslett: Sek legehjelp.
P362+364: Tilsglte kleer ma fiernes og vaskes for de brukes pa nytt.
P501: Lever innholdet/beholderen til et godkjent oppsamlingspunkt for
farlig avfall og spesialavfall.

P261: Unnga a puste inn dampen.

P272: Forurenset arbeidstgy skal ikke tillates tatt med utenfor
arbeidsplassen.

P280: Bruk vernehansker, vernetay og syebeskyttelse.

P302+352: HVIS PA HUD: Vask med mye vann.

P333+313: Hvis det oppstar hudirritasjon eller utslett: Sk legehjelp.
P362+364: Tilselte kleer ma fjernes og vaskes for de brukes pa nytt.
P501: Lever innholdet/beholderen til et godkjent oppsamlingspunkt for
farlig avfall og spesialavfall.



RNAscope® Protease H317: Kan forarsake en P261: Unnga a puste inn dampen.

Stoffblanding av 5-kloro-2-  allergisk hudreaksjon. P272: Forurenset arbeidstoy skal ikke tillates tatt med utenfor
metyl-4-isotiazolin-3-en og arbeidsplassen.

2-metyl-2H -isotiazol-3-en P280: Bruk vernehansker, vernetay og syebeskyttelse.

(3:1) (<0,0025%). P302+352: HVIS PA HUD: Vask med mye vann.

GHSO07: Utropstegn. P333+313: Hvis det oppstar hudirritasjon eller utslett: Sk legehjelp.
Signalord: Advarsel. P362+364: Tilselte kleer ma fiernes og vaskes for de brukes pa nytt.

P501: Lever innholdet/beholderen til et godkjent oppsamlingspunkt for
farlig avfall og spesialavfall.
Begrenset til profesjonelle brukere.
* Hvis du ensker et eksemplar av sikkerhetsdatabladet, kan du kontakte din lokale forhandler eller regionkontoret til Leica Biosystems,
eller du kan besgke Leica Biosystems-nettstedet pa www.LeicaBiosystems.com
« Prover, for og etter fiksering, og alle materialer som er utsatt for dem, skal behandles som om de kan overfare smitte og avhendes
med riktige forholdsregler?. Reagenser skal aldri pipetteres med munnen, og unnga at reagenser eller prgvematerialer kommer i
kontakt med hud eller slimhinner. Hvis reagenser eller praver kommer i kontakt med falsomme omrader, skyll med rikelige mengder
vann. Kontakt lege.
« Se lokale, regionale eller statlige forskrifter for avfallshandtering av eventuelle potensielle giftkomponenter.
* Minimer mikrobiell kontaminering av reagenser, ellers kan det forekomme en gkning i uspesifikk farging.
« Demaskering, inkuberingstider eller temperaturer annet enn det som er angitt, kan gi ungyaktige resultater. Enhver slik endring ma
valideres av brukeren'.
« Ikke bland reagenser fra ulike deteksjonssystemer.

Bruksanvisning

BOND RNAscope® Brown Detection er utviklet for bruk i det automatiserte BOND-IlI-systemet med BOND hjelpereagenser og
brukervalgte RNA ISH-prober. Anbefalt fargeprotokoll for BOND RNAscope® Brown Detection pa BOND er *RNAscope DAB ISH
Protocol B. Brukere som avviker fra de anbefalte testprosedyrene, ma ta ansvar for tolkningen av pasientresultatene under disse
forholdene.

Driftsparametre for bruk av deteksjonssystemets reagenser pa BOND Processing Module har blitt optimalisert hos Leica Biosystems.
Disse finner du ved a fglge instruksjonene i din BOND-brukerdokumentasjon.

Produktspesifikke begrensninger

Deteksjonssystemet er designet for bruk med de medfglgende probene. Laboratorier ber kontakte ACD for tilgang til kompatible RNA-
prober. Prober som brukes sammen med BOND RNAscope® Brown Detection ma valideres av brukeren i henhold til lokale lover og
reguleringer.

BOND RNAscope® Brown Detection er utviklet for bruk i det automatiserte BOND-IIl-systemet med bruk av *RNAscope DAB ISH
Protocol B. Driftsparametre for bruk av deteksjonssystemets reagenser pa BOND Processing Module har blitt optimalisert hos Leica
Biosystems. Disse finner du ved & falge instruksjonene i din BOND-brukerdokumentasjon. BOND RNAscope® Brown Detection har
blitt optimalisert av Leica Biosystems til bruk med BOND-hjelpereagenser. Brukere som avviker fra de anbefalte testprosedyrene, ma
godkjenne et annet system og ta ansvaret for tolkningen av pasientresultatene under disse forholdene.

Protokolltidene kan variere pga. variasjon i vevsfiksering og effektiviteten til RNA-forsterkningen, og ma fastslas empirisk. Positive og
negative reagenskontroller bar brukes nar demaskeringsforhold optimeres.

Den kliniske tolkningen av farging eller manglende farging ber suppleres med morfologiske undersgkelser og bruk av egnede kontroller.
De bor evalueres av en kvalifisert patolog i lys av pasientens sykehistorie og eventuelle andre diagnostiske tester.

BOND RNAscope® Brown Detection ma brukes med beste laboratoriepraksis med bruk av vevskontroller. For sikkerhets skyld bar
laboratorier farge hver testprgve i forbindelse med positive, negative og andre vevsspesifikke kontroller, etter behov. Passende
kontrollvev ber kjgres pa samme objektglass som testprogver for & sikre optimal kvalitetskontroll.

Kontakt din lokale forhandler eller regionale kontor for Leica Biosystems for mer informasjon.

Feilsgking
Se referanse 3 for utbedringstiltak.
Hvis testresultatene ikke samsvarer med de forventede resultatene med bruk av kontroller, ber testen gjentas.

Hvis fargeresultatet ikke er som forventet, og du gnsker a feilsgke ytelsen til instrument- og deteksjonssystemet uavhengig, kan din
lokale Leica-representant tilby spesifikke protokoller. Deteksjonssettet ma brukes i samsvar med pakkeinstruksjonene og innenfor
holdbarheten angitt pa selve produktet.

Mer informasjon

Ytterligere informasjon om in situ-hybridisering med BOND reagenser, under overskriftene Prinsipp for prosedyren, Materialer som er
nedvendige, Forberedning av prevemateriale, Kvalitetskontroll, Analysebekreftelse, Tolkning av farging, Symbol pa etiketter og generelle
begrensninger finnes i “Bruk av BOND-reagenser" i din BOND brukerdokumentasjon.

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

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

3. Wilkinson DG. The theory and practice of in situ hybridization. In: Wilkinson DG. (ed.) In situ Hybridization. A practical approach.
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BOND RNAscope® Brown Detection
Katalog No: DS9815

Kullanim Amaci

Bu saptama sistemi, in vitro diagnostik kullanim igindir.

BOND RNAscope® Brown Detection, kullanicinin Advanced Cell Diagnostics (ACD) patentli RNA ISH problariyla kromojenik in

situ hibridizasyon (CISH) yapmasini saglar. Uyumlu problara yonelik performans iddialarinin dogrulugu belirlenmemistir. BOND
RNAscope® Brown Detection ile birlikte kullanilacak problar ilgili yasalara ve diizenlemelere gore kullanici tarafindan dogrulanmalhdir.
BOND RNAscope® Brown Detection Formalinle fikse edilmis, parafine gémilmis (FFPE) doku kesitlerinin Leica BOND-III sisteminde
boyanmasi igin kullaniimak tzere tasarlanmistir.

Herhangi bir boyanmanin veya boyanma olmamasinin klinik yorumu, morfolojik calismalar ve uygun kontrollerle desteklenmelidir. Uzman
bir patolog tarafindan hastanin klinik dykisi ve diger tanisal testler kapsaminda degerlendirilmelidir.

BOND RNAscope® Brown Detection, doku kontrollerinin kullaniimasi alanindaki en iyi laboratuvar uygulamalari ile birlikte kullaniimalidir.
Guvence igin laboratuvarlarin her bir test numunesini pozitif, negatif ve gerekiyorsa dokuya 6zgt diger kontrollerle baglanti olarak
boyamasi gerekmektedir. En iyi kalite kontrolini saglamak icin uygun kontrol dokulari, test numuneleriyle ayni lam Gzerinde
cahlisiimahdir.

Ozet ve Agiklama
In situ hibridizasyon teknikleri, doku ve hiicrelerde RNA varligini géstermek amaciyla kullanilabilir (BOND kullanici belgelerinizdeki
“BOND Reaktiflerinin Kullanimi” bélimiine bakin).

BOND RNAscope® Brown Detection, hedef prob hibridizasyon sinyallerini gliclendirmek igin yeni bir dalli DNA benzeri teknoloji
kullanmaktadir. Bu saptama sistemi, DAB’nin HRP ile kromejenik dénistirilmesi ve bunun sonucunda kahverengi kromojenik boyama
elde edilmesiyle hedef RNA molekiillerinin gérsellestirimesini saglar. BOND RNAscope® Brown Detection, kromojenik RNA ISH’nin
otomatik BOND-III sisteminde gerceklestirilmesini saglar. BOND RNAscope® Brown Detection, BOND-III otomatik sistemiyle birlikte
kullanildiginda, reaktiflerin tek tek seyreltiimesi, manuel pipetleme ve reaktif uygulamadan kaynaklanan degiskenlik ve insan hatasi
olasiligr azaltihr.

Saglanan Reaktifler
Saglanan reaktifler BOND-III Gzerinde 12 ayri boyama calismasi ya da maksimum 60 lam igin yeterlidir.

Bu saptama sisteminden maksimum 60 lama ulasmak icin lamlarin, lam boyama tertibati basina 5 ya da daha yiiksek sayida
gruplandiriimasi gerekmektedir. 5 ya da daha az sayidaki gruplar, daha az sayida boyanmis lam ile sonuglanacaktir.

RNAscope® Rinse (27 ml)
RNAscope® Rinse (27 ml)
Hematoxylin (9 ml)

DAB Part 1 (1,2 ml)

DAB Part B (22 ml)

RNAscope® Bluing (9 ml)
RNAscope® H,0, (9 ml)
RNAscope® AMP 1 DAB (18 ml)
RNAscope® AMP 2 DAB (18 ml)
RNAscope® AMP 3 DAB (18 ml)
RNAscope® AMP 4 DAB (18 ml)
RNAscope® AMP 5 DAB (18 ml)
RNAscope® AMP 6 DAB (18 ml)
RNAscope® Protease (12 ml)

Seyreltme ve Karistirma
BOND RNAscope® Brown Detection, BOND-III sisteminde kullanim icin optimizedir. Bu reaktifler igin sulandirma, karistirma, seyreltme
veya titrasyon gerekli degildir.

Gereken Ancak Saglanmayan Materyaller

BOND-III sistemi kullanilarak numune isleme ve in situ hibridizasyon boyama igin gerekli malzemelerin tam listesi icin BOND kullanici
belgelerindeki “BOND Reaktiflerinin Kullanimi” béliimiine bakin.

Saklama ve Stabilite

2-8 °C'de saklayin. Dondurmayin. Tepsi sapi etiketinde belirtilen son kullanma tarihinden sonra kullanmayin. Kullandiktan hemen sonra
2-8°C'ye geri alin.

Bu Uriinln kararsizligini gdsteren higbir bariz belirti yoktur. Dolayisiyla bilinmeyen 6rneklerde pozitif ve negatif kontrollerin eszamanl
olarak galistiriimasi gerekir (BOND kullanici belgesindeki “BOND reaktiflerinin kullaniimasi” konusundaki “Kalite Kontroli”’ne bakin).
Laboratuvar prosediirlerindeki degisikliklerle agiklanamayacak beklenmeyen bir boyama gézlendiginde ve saptama sisteminde bir
sorundan kuskulanildiginda, hemen yerel distribitoriiniizle ya da Leica Biosystems bdlge ofisiyle iletisime gegin.

Yukarida belirtilenlerin disindaki saklama kosullari kullanici tarafindan dogrulanmalhdir'.
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Onlemler
Saptama sistemi, in vitro diagnostik kullanim igin tasarlanmistir.

DAB Part 1

Etilen Glikol (>%90)

ve 66 mM (<%10)

3,3’ diaminobenzidin
tetrahidroklorir hidrat
icerir.

GHS07: Unlem igareti.
GHSO08: Saglik tehlikesi.
Ikaz ifadeleri: Tehlike.

RNAscope® AMP 1 DAB
Formaldehit Igerir (<%30).
GHS08: Saglik tehlikesi.
Ikaz ifadeleri: Tehlike.

RNAscope® AMP 2 DAB
5-kloro-2-metil-4-
izotiazolin-3-on ve 2-metil-
2H-izotiazolin-3-on (3:1)
(%0,0025) karigimi igerir.
GHSO07: Unlem isareti.
Ikaz ifadeleri: Uyari.

RNAscope® AMP 3 DAB
Formaldehit igerir (<%30).
GHSO08: Saglik tehlikesi.
Ikaz ifadeleri: Tehlike.

RNAscope® AMP 4 DAB
5-kloro-2-metil-4-
izotiazolin-3-on ve 2-metil-
2H-izotiazolin-3-on (3:1)
(%0,0025) karigimi igerir.
GHSO07: Unlem igareti.
Ikaz ifadeleri: Uyari.

RNAscope® AMP 5 DAB
5-kloro-2-metil-4-
izotiazolin-3-on ve 2-metil-
2H-izotiazolin-3-on (3:1)
(%0,0025) karigimi igerir.
GHSO07: Unlem igareti.
Ikaz ifadeleri: Uyari.

H302: Yutulmas: halinde
zararhdir.

H341: Genetik hasara yol
agma suphesi var.

H350: Kansere neden
olabilir.

H360D: Anne karnindaki
gocuga zarar verebilir.

H317: Alerjik cilt
reaksiyonlarina yol agar.

H360D: Anne karnindaki
gocuga zarar verebilir.

H317: Alerjik cilt
reaksiyonlarina yol agar.

H317: Alerjik cilt
reaksiyonlarina yol agar.

P201: Kullanmadan 6nce 6zel talimatlari okuyun.

P202: Biitlin 6nlem ifadeleri okunup anlasiimadan elleglemeyin.
P280: Koruyucu eldiven/koruyucu kiyafet/géz koruyucu/yiiz
koruyucu kullanin.

P264: Kullandiktan sonra ellerinizi iyice yikayiniz.

P270: Bu UriinG kullanirken gida ve icecek tiiketmeyin veya sigara
icmeyin.

P301+312: YUTULMASI HALINDE: lyi hissetmiyorsaniz bir ZEHIR
DANISMA MERKEZi'ni veya doktoru arayin.

P330: Agzi calkalayin.

P308+313: Maruz kalinma veya etkilesme halinde: Tibbi dneri/
yardim alin.

Sadece profesyonel kullanicilarin kullanimina uygundur.

P201: Kullanmadan 6nce 6zel talimatlari okuyun.

P202: Bitiin 6nlem ifadeleri okunup anlasiimadan elleglemeyin.
P280: Koruyucu eldiven/koruyucu kiyafet/géz koruyucu/yiiz koruyucu
kullanin.

P308+313: Maruz kalinma veya etkilesme halinde: Tibbi yardim alin.
P501: igerigi/kabi tehlikeli veya 6zel atik toplama noktalarina
bertaraf edin.

Sadece profesyonel kullanicilarin kullanimina uygundur.

P261: Buguyu solumaktan kaginin.

P272: Kirlenmis kiyafetleri isyeri disina gikarmayin.

P280: Koruyucu eldiven takin/koruyucu giysiler giyin/koruyucu kulaklik
takin.

P302+352: CILDIN UZERINDE OLMASI HALINDE: Bol suyla yikayin.
P333+313: Cilt tahrisi veya pisik olusmasi halinde: Tibbi éneri/

yardim alin.

P362+364: Kirlenmis giysilerinizi gikarin ve yeniden kullanmadan 6nce
yikayin.

P501: igerigi/kabi tehlikeli veya ézel atik toplama noktalarina

bertaraf edin.

P201: Kullanmadan 6nce 6zel talimatlari okuyun.

P202: Biitlin 6nlem ifadeleri okunup anlasiimadan elleglemeyin.
P280: Koruyucu eldiven/koruyucu kiyafet/géz koruyucu/yiiz koruyucu
kullanin.

P308+313: Maruz kalinma veya etkilesme halinde: Tibbi yardim alin.
P501: igerigi/kabi tehlikeli veya ézel atik toplama noktalarina
bertaraf edin.

Sadece profesyonel kullanicilarin kullanimina uygundur.

P261: Buguyu solumaktan kaginin.

P272: Kirlenmis kiyafetleri isyeri disina gikarmayin.

P280: Koruyucu eldiven takin/koruyucu giysiler giyin/koruyucu kulaklik
takin.

P302+352: CILDIN UZERINDE OLMASI HALINDE: Bol suyla yikayin.
P333+313: Cilt tahrisi veya pisik olugsmasi halinde: Tibbi 6neri/

yardim alin.

P362+364: Kirlenmis giysilerinizi ¢ikarin ve yeniden kullanmadan 6nce
yikayin.

P501: igerigi/kabi tehlikeli veya 6zel atik toplama noktalarina

bertaraf edin.

P261: Buguyu solumaktan kaginin.

P272: Kirlenmis kiyafetleri isyeri digina gikarmayin.

P280: Koruyucu eldiven takin/koruyucu giysiler giyin/koruyucu kulaklik
takin.

P302+352: CILDIN UZERINDE OLMASI HALINDE: Bol suyla yikayin.
P333+313: Cilt tahrisi veya pisik olusmasi halinde: Tibbi éneri/

yardim alin.

P362+364: Kirlenmis giysilerinizi ¢ikarin ve yeniden kullanmadan 6nce
yikayin.

P501: Igerigi/kabi tehlikeli veya 6zel atik toplama noktalarina

bertaraf edin.
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RNAscope® AMP 6 DAB
5-kloro-2-metil-4-
izotiazolin-3-on ve 2-metil-
2H-izotiazolin-3-on (3:1)
(%0,0025) karigimi igerir.
GHS07: Unlem igareti.
Ikaz ifadeleri: Uyarl.

H317: Alerjik cilt

reaksiyonlarina yol agar.

P261: Buguyu solumaktan kaginin.

P272: Kirlenmis kiyafetleri isyeri disina gikarmayin.

P280: Koruyucu eldiven takin/koruyucu giysiler giyin/koruyucu kulaklik
takin.

P302+352: CILDIN UZERINDE OLMASI HALINDE: Bol suyla yikayin.
P333+313: Cilt tahrisi veya pisik olusmasi halinde: Tibbi 6neri/yardim

alin.

P362+364: Kirlenmis giysilerinizi ¢ikarin ve yeniden kullanmadan 6nce
yikayin.

P501: Igerigi/kabi tehlikeli veya 6zel atik toplama noktalarina bertaraf
edin.

RNAscope® Protease H317: Alerjik cilt

reaksiyonlarina yol agar.

P261: Buguyu solumaktan kaginin.

5-kloro-2-metil-4- P272: Kirlenmis kiyafetleri isyeri disina gikarmayin.

izotiazolin-3-on ve 2-metil- P280: Koruyucu eldiven takin/koruyucu giysiler giyin/koruyucu kulaklik
2H-izotiazolin-3-on (3:1) takin.

(%0,0025) karigimi igerir. P302+352: CILDIN UZERINDE OLMASI HALINDE: Bol suyla yikayin.
GHS07: Unlem igareti. P333+313: Cilt tahrisi veya pisik olusmasi halinde: Tibbi 6neri/yardim
Ikaz ifadeleri: Uyarl. alin.

P362+364: Kirlenmis giysilerinizi ¢ikarin ve yeniden kullanmadan 6nce
yikayin.

P501: Igerigi/kabi tehlikeli veya 6zel atik toplama noktalarina bertaraf
edin.

Sadece profesyonel kullanicilarin kullanimina uygundur.

« Guvenlik Bilgileri Formunun bir kopyasi icin yerel distribitoriintizle veya Leica Biosystems bolge ofisiyle iletisime ge¢in ya da bunun
yerine Leica Biosystems'in Web sitesini ziyaret edebilirsiniz: www.LeicaBiosystems.com

« Fiksasyondan 6nce ve sonra érnekler ve bunlara maruz kalmis bitiin materyaller, enfeksiyon yayabilecekmis gibi islem gormelidir
ve gerekli 6nlemler alinarak imha edilmelidir?. Reaktifleri higbir zaman agizla pipetlemeyin. Cildin ve mukoz membranlarin reaktifler ve
orneklerle temas etmesini 6nleyin. Reaktifler veya 6rnekler hassas bolgelere temas ederse bol miktarda suyla yikayin. Tibbi yardim
isteyin.

« Potansiyel olarak toksik bilesenlerin atilmasiyla ilgili yerel, ulusal veya bélgesel diizenlemeleri dikkate alin.

« Reaktiflerin mikrobik kontaminasyonunu minimize edin, aksi takdirde spesifik olmayan boyamada bir artis meydana gelebilir.

« Belirtilenlerin digindaki geri kazanim, inkiibasyon siireleri veya sicakliklar hatali sonuglara neden olabilir. Bu tiir herhangi bir degisiklik
kullanici tarafindan dogrulanmalidir'.

« Farkl saptama sistemlerinden reaktifleri karistirmayin.

Kullanim Talimatlar

BOND RNAscope® Brown Detection, BOND yardimci reaktifleri ve kullanici tarafindan segilen RNA ISH problariyla birlikte otomatik
BOND-III sistemi tizerinde kullanim igin gelistirilmisti. BOND RNAscope® Brown Detection igin BOND (izerinde varsayilan boyama
protokolii “RNAscope DAB ISH Protocol B'dir. Onerilen test prosediirlerinden sapan kullanicilar bu sartlar altinda hasta sonuglarinin
yorumlanmasinin sorumlulugunu almahdir.

BOND Processing Module lzerinde saptama sistemi reaktiflerinin uygulanmasina yonelik ¢alistirma parametreleri, Leica Biosystems
tarafindan optimize edilmistir. Bunlar BOND kullanici belgelerinde verilen talimatlar uygulanarak goriintilenebilir.

Uriine Ozgii Sinirlamalar

Saptama Sistemi, patentli problar ile kullanilacak sekilde tasarlanmistir; laboratuvarlar, uyumlu RNA problarina ulasmak igin ACD ile
iletisim kurmalidir. BOND RNAscope® Brown Detection ile birlikte kullanilacak problar ilgili yasalara ve diizenlemelere gore kullanici
tarafindan dogrulanmalidir.

BOND RNAscope® Brown Detection, BOND-III otomatik sisteminde *RNAscope DAB ISH Protocol B ile kullanilacak sekilde
gelistirilmistir. BOND Processing Module lzerinde saptama sistemi reaktiflerinin uygulanmasina yénelik galistirma parametreleri,

Leica Biosystems tarafindan optimize edilmistir. Bunlar BOND kullanici belgelerinde verilen talimatlar uygulanarak gérintilenebilir.
BOND RNAscope® Brown Detection, BOND yardimci reaktiflerle kullanim igin Leica Biosystems'de optimize edilmistir. Onerilen

test prosedirlerinden sapan kullanicilar, sistemi gerektigi gibi dogrulamali ve bu sartlar altinda hasta sonuglarinin yorumlanmasinin
sorumlulugunu almalidir.

Doku fiksasyonu ve RNA aliminin etkinligindeki degiskenlikler nedeniyle performans kosullari degisiklik gosterebilir ve bu stireler ampirik
olarak belirlenmelidir. Geri kazanim kosullari optimize edilirken pozitif ve negatif reaktif kontrolleri kullaniimalidir.

Herhangi bir boyanmanin veya boyanma olmamasinin klinik yorumu, morfolojik ¢alismalar ve uygun kontrollerle desteklenmelidir.
Uzman bir patolog tarafindan hastanin klinik éykiisi ve diger tanisal testler kapsaminda degerlendirilmelidir.

BOND RNAscope® Brown Detection, doku kontrollerinin kullanilmasi alanindaki en iyi laboratuvar uygulamalari ile birlikte kullanilmalidir.
Glvence igin laboratuvarlarin her bir test numunesini pozitif, negatif ve gerekiyorsa dokuya 6zgi diger kontrollerle baglanti olarak
boyamasi gerekmektedir. En iyi kalite kontrollinii saglamak igin uygun kontrol dokulari, test numuneleriyle ayni lam lzerinde
calisiimalidir.

Daha fazla bilgi igin igin yerel distribitériiniizle veya Leica Biosystems bélge ofisiyle iletisime gegin.
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Sorun Giderme
lyilestirici islem igin referans 3’e bakin.
Test sonucu, kontrollerin kullanimiyla beklenen sonuglara karsilik gelmiyorsa testin tekrarlanmasi gerekir.

Boyama sonucu beklendigi gibi degilse ve cihazin ve tespit sisteminin ¢calismasinda sorun giderme uygulamak istiyorsaniz Leica
temsilciniz 6zel protokoller saglayabilir. Saptama kitinin, ambalajdaki talimatlara uygun olarak ve Uriiniin tGzerinde bulunan raf émri
icinde kullaniimasi gerekmektedir.

Daha Fazla Bilgi

BOND reaktifleri ile in situ hibridizasyonu hakkinda daha fazla bilgi BOND kullanici belgelerindeki “BOND Reaktiflerinin Kullanimi”
boélimiinde yer alan Prosediir Prensibi, Gerekli Malzemeler, Numunenin Hazirlanmasi, Kalite Kontrol, Miktar Tayini Dogrulamasi,
Boyamanin Yorumlanmasi, Etiketlerdeki Sembol Agiklamalari ve Genel Sinirlamalar basliklari altinda bulunabilir.

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

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

3. Wilkinson DG. The theory and practice of in situ hybridization. In: Wilkinson DG. (ed.) In situ Hybridization. A practical approach.
2nd Edition. New York: Oxford University Press, 1998, pp.18-20.
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BOND RNAscope® Brown Detection
Karago:xken Ne: DS9815

MpeaHasHayeHue
Tasu cuctema 3a oTkpuBaHe e 3a ynotpeba npwm in vitro anarHocTuka.

BOND RNAscope® Brown Detection aBa Bb3MOXHOCT Ha NoTpebuTtens Aa n3BbpLuBa XpoMoreHHa in situ xubpuamnsaums (CISH)

¢ nateHToBaHu PHK npo6u 3a ISH Ha Advanced Cell Diagnostics (ACD). Hama yTBbpaeHu 3asiBNeHWs 3a ekcnnoaralyuoHHu
XapaKkTepuCTUK/ 3a cbBMecTUMU npobu. Mpobute, kounTo ce nsnonaeat cbBmectHo ¢ BOND RNAscope® Brown Detection, Tpsibsa aa
6baat BanuavpaHu oT NoTpebuTens CbrmacHo MeCTHUTe 3akoHu 1 pasnopeabu. MpoaykTsT BOND RNAscope® Brown Detection e
npeaHasHaveH 3a oLBeTsIBaHe Ha cpe3u oT hukcupaHa BbB hopManiH, BrpaaeHa B napacuH (FFPE) TbkaH cbe cuctema Leica BOND-III.
KnuHunyHata uHTepnpeTaLms Ha BCSIKO oLBeTsABaHe WU Ha HeroBaTa iunca Tpsbea fa 6bae AonbiHeHa 0T MOPhONOrnyHM
u3cnesBaHus v CbOTBETHUTE KOHTponu. Te TpsGBa fa 6baaT OLleHeHW B KOHTEKCTa Ha KNMHUYHATA UCTOPUS Ha NauWeHTa U Ha Apyri
[OVarHoCTUYHU U3CcreaBaHust OT KBaNUMULMPaH NaTomnor.

BOND RNAscope® Brown Detection TpsioBa Aa ce u3nonaea npu cna3saHe Ha Haii-0obpute naGopaTopHu NpakTuki npu ynotpebarta
Ha TbkaHHK KOHTPONK. 3a AOMbIHUTENHM rapaHLum nabopaTtopuuTe TpsibBa Aa oLBeTSBAT BCsika TecToBa npoba 3aeAHO C NO3UTUBHY,
HEeraTMBHU 1 Apyrv CneundnyYHM TbkaHHU KOHTPOMM cropes HeoGXoAMMOCTTa. 3a Aa ce OCUrypy ONTUMAreH KayeCTBEH KOHTPOT,
TpsibBa Aa GbAe nycHaTta NoAxXoAsia KOHTPOSHA ThKaH Ha CbLLOTO NPEAMETHO CTHKITO KaTo TECTOBUTE Npobu.

KpaTko onucaHue u o6sicHeHue

Moxe aa ce n3nonasat TeXHWKK 3a in Situ xnbpuansaums 3a 4eMOHCTpUpaHe Ha Hannuneto Ha PHK B TbkaHu 1 kneTku (BuxTe
,Ynotpeba Ha peareHTv BOND" BbB BaluaTa [JokyMeHTauus 3a notpebutens Ha BOND).

B npogykta BOND RNAscope® Brown Detection ce nsnonasa Hosa TexHonorusi, nogobHa Ha Tasu ¢ pasknoreHa [1HK, 3a aa ce
YCUNAT curHanuTe 3a xubpuamsaums Ha npuuenHarta npoba. Tasn cuctema 3a OTKpMBaHe NO3BOMsBa BU3yanusaumus Ha npuuenHuTe
PHK monekynu nocpefctBom xpoMoreHHo npeobpadysaHe Ha DAB ot xpsiHoBa nepokcugasa (HRP), Bogelo Ao kadsiBO XpOMOreHHO
oupeTaeaHe. BOND RNAscope® Brown Detection nossonsea aa ce n3sbplusa xpomoreHHa ISH (in situ xubpuamsaums) Ha PHK ¢
aBTomaTtuaunpaHata cuctema BOND-III. Ynotpebata Ha BOND RNAscope® Brown Detection 3aegHo ¢ aBTomatusupaHarta cucrema
BOND-IIl HamansiBa BeposSITHOCTTa OT YOBELLKA rpeLlKka v NpucbLiaTa M3MEHYMBOCT B PE3yNTaT Ha OTAENHO paspexaaHe Ha peareHTy,
PBYHO NUNETUPaHe U NpunaraHe Ha peakTuBu.

MpenocTaBeHn peakTUBU
MpepocTaBeHUTe peareHT ca AocTaTbyHu 3a 12 OTAENHM LUMkbna Ha oupeTsiBaHe ¢ BOND-III unu 3a makcumym 60 npegmeTHu cTbkna.

3a Aa focTurHete mMakcumym 60 NpeAMETHY CTbKMa C Tasu CUCTEMa 3a OTKpUBaHeE, NPEAMETHUTE CTbkNa Tpsbsa Aa 6baar
obpaboTBaHN Ha NapTUAW B KONMMYECTBa OT MO 5 UMW NOBEYe CTHKIA 3a rpyna oLBeTeHn npeaMeTHU cTbkna. ObpaGoTkaTta B KonvnyecTea
no-manku ot 5 e AoBeae A0 NO-Marko OLBETEHN NPeAMETHU CTbKNA.

RNAscope® Rinse (27 mL)
RNAscope® Rinse (27 mL)
Hematoxylin (9 mL)

DAB Part 1 (1,2 mL)

DAB Part B (22 mL)

RNAscope® Bluing (9 mL)
RNAscope® H,0, (9 mL)
RNAscope® AMP 1 DAB (18 mL)
RNAscope® AMP 2 DAB (18 mL)
RNAscope® AMP 3 DAB (18 mL)
RNAscope® AMP 4 DAB (18 mL)
RNAscope® AMP 5 DAB (18 mL)
RNAscope® AMP 6 DAB (18 mL)
RNAscope® Protease (12 mL)

Paspe)lq:taHe U CMecBaHe
MpoaykTsT BOND RNAscope® Brown Detection e ontumusmpan 3a ynotpeba cue cuctemata BOND-III. He ce nancksa
Bb3CTaHOBSIBaHe, CMECBaHe, paspex/JaHe Unu TUTPUPaHe Ha Te3n peakTuBU.

HeOﬁXOAMMI/I, HO HenpeaocTaBeHU maTepuanu

Buxre ,Ynotpeba Ha peareHT BOND® BbB BallaTa JokyMeHTaLms 3a notpebutens Ha BOND 3a nbnieH cnucbk oT Matepuanu,
HeobXxoaumu 3a TpeTUpaHe Ha cnecuMeHu w1 in situ xubpuanaaums ¢ ouBeTsiBaHe, kaTo ce usnonaea cuctemara BOND-III.

CbXxpaHeHue u cTabunHoct

[a ce cbxpaHsiBa npy Temnepartypa 2 — 8 °C. [la He ce 3ampa3sBa. [la He ce U3Mon3Ba crief cpoka Ha roAHoCT, oT6ens3aH Bbpxy
eTukeTa Ha ApbxXkaTa Ha Tabnata. [la ce BbpHe Ha Temnepatypa 2 — 8 °C BefHara cnepg ynotpeba.

He ca Hanuue o4eBWAHM NpU3HaLM, YKasBaLly HeCTabUNHOCT Ha TO3W NPOAYKT, U Nopaan ToBa NO3UTUBHWUTE U HETATUBHUTE KOHTPONK
TpsibBa Aa 6baaT 06paboTBaHV eHOBPEMEHHO C HEM3BECTHUTE cnecumMeHn (BuxTe ,KOHTpon Ha kayecTBOTO" B pasaen ,Ynotpeba Ha
peakTnBu BOND" oT Balwwara AokymeHTauums 3a notpebutens 3a BOND).
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Axo ce HabnioaaBsa Heo4akBaHo OLBETSBAHE, KOETO He MOXe Aa Gbae 0BSICHEHO C pa3nuki B NaGopaTopHUTe NPOLEAYPU, U aKo e
Hanuue nogo3pexue 3a Npobrem CbC cucTemara 3a OTkpuUBaHe, Ce CBbpXKETe He3abaBHO C MECTHUSI AMCTPUBYTOP UMW C PervoHanHus

ocuc Ha Leica Biosystems.

,upyl'l/ITe YCrnoBuA Ha CbXpaHeHue, OCBEH Noco4eHnTe no-rope, Tpﬂﬁﬂa Aa 6'b[:laT nposepeHn ot I'IOTpeGI/ITeJ'IﬂW.

MpennasHu mepkun

« Tasu cuctema 3a oTKpMBaHe e npeAHasHadeHa 3a ynotpeba npw in vitro aunarHoctuka.

DAB Part 1

C'b/:l'bp)Ka eTUneHrnmkon
(>90%) n 66 mM (<10%)
3,3’ anamMmnHoBeH3naunH
TeTpaxvuapoxnopug
Xxuapar.

GHSO07: YamBuTeneH sHak.

GHS08: OnacHocT 3a
3apaBeTo.

CurHanHu gymu:
OnacHocT.

RNAscope® AMP 1 DAB
Cbabpxa hopmamung
(<30%).

GHS08: OnacHocT 3a
3apaseTo.

CurHanHu gymu:
OnacHocT.

RNAscope® AMP 2 DAB
Cbabpxa cmec oT
5-xnopo-2-metun-4-
V30TUA30MNH-3-0H U1
2-meTun-2H-n3otnason-3-
OH (3:1) (<0,0025%).

GHSO07: YanBuTeneH 3Hak.

CurHantu gymu:
MpepynpexaeHve.

RNAscope® AMP 3 DAB
Covabpxa dopmamug
(<30%).

GHS08: OnacHocT 3a
3/paBeTo.

Currantu gymu:
OnacHocT.

RNAscope® AMP 4 DAB
Cbabpxa cmec oT
5-xnopo-2-metun-4-
M30TNA30MNH-3-0H 1
2-meTun-2H-n3oTnason-3-
OH (3:1) (<0,0025%).

GHSO07: YamBuTeneH 3Hak.

CurHanHu gymu:
MpepynpexaeHve.

H302: BpeneH npun
normbLyaHe.

H341: MNpeanonara ce,
Ye NPUYMHSBA FTEHETUYHM
pedekTu.

H350: Moxe aa npuinHmu
pak.

H360D: Moxe na yspeaun
nnoga.

H317: Moxe aa npuinHmn
anepruyHa KoxHa peakuys.

H360D: Moxe na yBpeau
nnoga.

H317: Moxe aa npuintm
anepruyHa KoxHa peakuysi.

P201: MNMpeau ynotpeba ce cHabaeTe cbC Cneumantin UHCTPYKLMK.
P202: He n3nonagaiTe, Nnpeau Aa cte npoyenu u pasbpany BCUYKM
npeanasHy Mepky 3a 6e3onacHocT.

P280: M3non3agaiTe npeanasHu pbkaBuLuu/npeanasHo obnekno/
npeanasHy ounna/npegnasHa Macka 3a nue.

P264: U3muiiTe pbLeTe cv cTapaTenHo cnes ynotpeba.

P270: la He ce sige, nne unwu nywwm npu ynotpeda Ha npoaykTa.
P301+312: MPU MOMbLLUAHE: Ako ce uyBcTBarte 3ne, obageTe ce Ha
LEHTBP MO TOKCUKONOrUA.

P330: MannakHeTe ycTaTa.

P308+313: MNPW siBHa nunu npeanonaraema ekcnosuuus: Morbpcete
MeaWLIMHCKM CbBET/MOMOLL.

Cawmo 3a npodhecvoHanHa ynotpeba.

P201: Mpepaw ynotpeba ce cHabaeTe cbC cneunantn HCTPYKLMN.
P202: He n3nonaeanTe, Nnpeay Aa cTe Npoyenu u pasbpany BCUYKM
npeAnasHy Mepky 3a 6e3onacHocT.

P280: M3nonagaiTe npeanasHu pbkaeuuu/npeanasHo obnekno/
npeanasHy ounna/npeanasHa Macka 3a nuue.

P308+313: MNMPW sBHa nnu npegnonaraema ekcnosuuus: Morbpcete
MeaMLMHCKa MOMOLL.

P501: CbabpKaHNETO/KOHTEHEPbT [a Ce U3XBBLPMW B MYHKT 3a
cbbupaHe Ha onacHu UNK cneuranHy oTnagbLUu.

Camo 3a npochecuoHarnHa ynortpeba.

P261: U3bsirBaiTe BOoMLLBaHe Ha AvUM.

P272: la He ce u3Hacs 3aMbpceHo paboTHO 06NeKno N3BbH
paboTHOTO MomeLLeHue.

P280: M3nonagaiTe npeanasHn pbkaeuum/npeanasHo obnekno/
npeanasHy ounna.

P302+352: MNMPW KOHTAKT C KOXXATA: M3muitte o6unHo ¢ Boaa.
P333+313: Mpu nosiBa Ha KOXHO ApasHEHe U1 06pYB Ha KoxaTta:
MoTbpceTe MeaNLMHCKY CbBET/MOMOLL.

P362+364: CBanete 3aMbpceHOTO 0BNEKIO0 1 ro usnepete npeau
noBTOpHa ynoTpeba.

P501: CbabpKaHNETO/KOHTENHEPBT [a Ce U3XBBLPIY B MYHKT 3a
cbbupaHe Ha onacHu UK cneumanHy oTnagbLy.

P201: Mpepaw ynotpeba ce cHabaeTe cbC cneunanin UHCTPYKLUN.
P202: He n3nonaeanTe, Nnpeay Aa cTe Npoyenu 1 pasbpanyt BCUYKM
npeanasHy Mepky 3a 6e3onacHocT.

P280: M3nonagaiTe npeanasHu pbkaeuuu/npeanasHo obnekno/
npeanasHy ouuna/npeanasHa Macka 3a nuue.

P308+313: MNMPW sBHa nnu npeanonaraema ekcnosuuus: Motbpcete
MeaMLMHCKa MOMOLL.

P501: CbabpKaHNETO/KOHTENHEPBT A Ce U3XBBLPMY B MYHKT 3a
cbbupaHe Ha onacHu UNK cneuranHy oTnagbLUu.

Camo 3a npocecuoHarnHa ynorpeba.

P261: U3bsirBaiTe BaoMLLBaHe Ha AvUM.

P272: la He ce u3Hacs 3aMbpceHo paboTHO 0BNEKNO N3BbH
paboTHOTO NomeLLEeHue.

P280: M3nonagaiiTe npeanasHu pbkaeuum/npeanasHo obnekno/
npeanasHu oynna.

P302+352: MNPV KOHTAKT C KOXXATA: N3muitTe 06unHo ¢ Boaa.
P333+313: Mpu nosiBa Ha KOXHO Apa3HEHe UK 06pyvB Ha KoxaTta:
MoTbpceTe MeANLMHCKY CbBET/MOMOLL.

P362+364: CBanete 3aMbpCceHOTO 06NEKIO0 1 ro usnepete npeau
nosTopHa ynoTpeba.

P501: CbabpKaHNETO/KOHTEMHEP LT Aa Ce U3XBbPSIN B NMYHKT 3a
cbbupaHe Ha onacHu UK cneumanHy oTnagbLy.
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RNAscope® AMP 5 DAB
Cbabpxa cmec oT
5-xnopo-2-metun-4-
V30TNa30MMH-3-0H 1
2-meTtun-2H-n3otnason-3-
OH (3:1) (<0,0025%).

GHSO07: YanBuTeneH 3Hak.

CurHanHu gymu:
Mpenynpexaexue.

RNAscope® AMP 6 DAB
Cbabpxa cmec oT
5-xnopo-2-metun-4-
V30TUA30MNH-3-0H U1
2-meTun-2H-n3otnason-3-
oH (3:1) (<0,0025%).

GHSO07: YamBuTeneH 3Hak.

CurHanHu gymu:
MpepynpexaeHve.

RNAscope® Protease
Cbabpxa cmec oT
5-xnopo-2-metun-4-
WN30TNA30MNH-3-0H 1
2-meTtun-2H-n3ortnaszon-3-
OH (3:1) (<0,0025%).

GHSO07: YamBuTeneH 3Hak.

CurHanhm gymu:
Mpenynpexaexue.

H317: Moxe aa npuymHn
arnepruyHa KoxHa peakums.

H317: Moxe aa npuintmn
anepruyHa KoxHa peakuys.

H317: Moxe aa npuynHn
anepruyHa KoXHa peakuus.

P261: M3bsaresaiTe BouBaHe Ha AWM.

P272: la He ce n3Haca 3ambpceHo paboTHO 06nekno N3BbH
paboTHOTO NomeLLeHMe.

P280: M3nonagaiTe npeanasHu pbkaBuuu/npeanasHo obnekno/
npeanasHy ounna.

P302+352: NMPU KOHTAKT C KOXXATA: UN3muitTe o6unHo ¢ Boaa.
P333+313: Mpu nosiBa Ha KOXHO Apa3HeHe U1 obpwvB Ha Koxarta:
MoTbpceTe MeANLMHCKN CbBET/NOMOLLL.

P362+364: CBaneTe 3aMbpCeHOTO 06MeKno 1 ro u3nepere npeav
nosTopHa ynoTpeba.

P501: CbabpKaHNETO/KOHTENHEPBT A Ce U3XBBLPMY B MYHKT 3a
cbbupaHe Ha onacHu UK cneuranHy oTnagbLu.

P261: U3bsirBaiiTe BOoMLLBaHe Ha AWM.

P272: la He ce n3Hacs 3aMbpceHo paboTHO 06NEKNo N3BbH
paboTHOTO MomeLLeHue.

P280: M3nonsgaiiTe npeanasHu pbkaevum/npeanasHo obnekno/
npeanasHy ounna.

P302+352: MPW KOHTAKT C KOXXATA: M3muitte obunHo ¢ Boaa.
P333+313: Mpu nosiBa Ha KOXHO ApasHeHe UK 06pvB Ha KoxaTta:
MoTbpceTe MeANLMHCKY CbBET/MOMOLL.

P362+364: CBanete 3aMbpCeHOTO 0BNEKIO 1 ro usnepeTe npeau
noBTOpHa ynoTpeba.

P501: CbabpKaHNEeTO/KOHTEMHeP LT Aa Ce U3XBLPSIN B NYHKT 3a
cbbupaHe Ha onacHu UK cneumanHy oTnagbLy.

P261: W3bsireaiite BauLiBaHe Ha AnM.

P272: [la He ce n3Hacs 3aMbpceHO paboTHO 0GNEKNO N3BBH
paboTHOTO NoMeLLeHMe.

P280: M3nonagaiTe npeanasHu pbkaeuuu/npeanasHo obnekno/
npeanasHy ounna.

P302+352: MPW KOHTAKT C KOXXATA: UN3muiiTe 06unHo ¢ Boaa.
P333+313: Npu nosiea Ha KOXHO Apa3HeHe unu obpuB Ha Koxara:
MoTbpceTe MeanUMHCKY CbBET/MOMOLL.

P362+364: CBanerte 3aMbpCeHOTO 0BNEKO 1 o U3nepeTe npeau
noBTOpHa ynoTpeba.

P501: CbabpKaHMETO/KOHTENHEPBT Aa Ce U3XBbPNY B NYHKT 3a
cbbupaHe Ha onacHu UK cneumanHy oTnagbLm.

Camo 3a npochecuoHarnHa ynorpeba.

+ 3a ga nony4nte Konve Ha MHPOPMALIMOHHUSA NIUCT 3a 6e30NacHOCT, Ce CBbpXeTe C BaluUs MECTEH ANCTPUBYTOP UK perMoHaneH
oduc Ha Leica Biosystems nnu nocetete yeb caita Ha Leica Biosystems Ha agpec www.LeicaBiosystems.com

« CnecumenuTe npeaym 1 cnep hukcaums, KakTo 1 BCUYKM MaTepuani, U3NOXeHN Ha TSXHOTO BNusiHue, Tpsabea Aa 6baat TpeTupaHn
KaTo crnocobHW Aa npegaaat UHdekuysi n Aa 6baaT U3XBLPIIEHW, KaTo Ce Npunarat CboTBETHUTE NpeanasHu Mepku?. Hukora He
nuneTupanTe peareHTV ¢ ycTa 1 n3bsirBaiiTe KOHTaKT Ha koXata v NiMraBuLuTe C peareHTU Unu cnecMeHu. [Npu KOHTaKT Ha peareHTn
VN CMECUMEHN C YyBCTBUTENHU 30HW N3MUIATE 30HWUTE C OBUITHO Konn4ecTBO BoAda. MNoTbpceTe MeanUmMHCKa NOMOLL,.

* KoHcynTupaiite ce ¢ dhefeparnHuTe, AbpxaBHUTE UM MECTHUTE PErflaMeHTU OTHOCHO U3XBBLPIISIHETO Ha MOTEHLMANHO TOKCUYHI
KOMMOHEHTH.

« CsexpaliTe O MUHUMYM MUKpOGHaTa KOHTaMUHaLWsS Ha peareHTUTe, B MPOTUBEH CIlyyail MoXe Ja ce MosiBY yBenuyaBaHe Ha
HecneunUYHOTO oLBeTABaHe.

*  M3BnuyaHeTo, MHKyBaLMOHHUTE BpeMeHa Ui TemnepaTypy, pasfiiHm OT NOCOYeHUTe, MoraT ja foBeAaT A0 NOrpeLlHn pesynTaTu.
TakvBa NnpomeHu TpsibBa Aa Gbaat BanuaupaHu ot notpedutens’.

* He cmecBaiiTe peakT1BM OT pasnn4HU CUCTEMU 3@ OTKPUBAHE.

WHcTpyKumm 3a ynotpeba

MpoaykTbT BOND RNAscope® Brown Detection e paspaboteH 3a ynotpeba c aBTomatusupaHarta cuctema BOND-III cbe
cnomaratenHu peareHT BOND 1 u36panu ot notpebutensi npobu 3a ISH Ha PHK. Mo noapasbupaHe NpoTokonbT 3a ouBeTsiBaHe

3a BOND RNAscope® Brown Detection ¢ BOND e *RNAscope DAB ISH Protocol B. MoTpe6utenute, KoUTo ce OTKMOHSIBaT OT
npenopbYaHnTe NpoLeaypu 3a TecTBaHe, TpsibBa a moemMart OTrOBOPHOCT 3a WHTeprpeTaLuusiTa Ha pe3ynTatuTe Ha naumeHTuTe npm
Tean obcTosATENCTRA.

PaBoTHWTE NapameTpu 3a npunaraHe Ha peareHTUTe Ha cucTemata 3a otkpuaHe B BOND Processing Module ca ontumuavpanu ot Leica
Biosystems. Te moxe aa 6baat nsBeaeHn 1 nokasaHu, Kato criefparte MHCTPYKUMUTE B AOKYMeHTauusaTa Ha notpebutens Ha BOND

CneuncdnyHmn orpaHny4eHnsa Ha npoayKTa

CvcTemara 3a OTKpMBaHe e npeAHa3HaveHa 3a ynotpeba c nateHToBaHW npobu; nabopatopunte Tpsbea Aa ce cebpxat ¢ ACD 3a
nonyyaeaHe Ha JocTbN A0 cbBMecTuMu PHK npo6u. MpobuTe, kouto ce nanonssat cbemectHo ¢ BOND RNAscope® Brown Detection,
Tpsbea Aa 6baaT BanuManpaHu ot NoTpebuTens CbrmacHo MECTHUTE 3akoHU 1 pasnopeabu.
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MpoaykTsT BOND RNAscope® Brown Detection e paspaboteH 3a ynotpeba c aBTomatuaunpaHata cuctema BOND-III, kaTo ce usnonssa
*RNAscope DAB ISH Protocol B. Pa6oTHuTe napamertpu 3a npunaraHe Ha peareHTUTe Ha cuctemara 3a oTkpysaHe B BOND Processing
Module ca ontumuanpanu ot Leica Biosystems. Te morat fa 6baar nokasaHu, cneaBaiiky ykazaHusiTa BbB Baluara JokyMeHTauusa Ha
notpebutenst Ha BOND. BOND RNAscope® Brown Detection e ontumusupaH ot Leica Biosystems 3a ynotpeba cbc cnomaratentm
peareHT BOND. lNoTpebuTenute, KOUTO ce OTKIMOHSABAT OT NpernopbyaHnTe Npoleaypu 3a TecTBaHe, Tpsibea Aa Banuampart cuctemata
N0 NoAXoAALLY, HA4MH 1 Aa NoemaT OTTOBOPHOCT 3a MHTEprpeTaLmsaTa Ha pesynTaTute Ha nauueHTuTe npu Tean obcTosTencraa.
YcrnoBusiTa 3a U3MbIHEHVe MOXe Aa Ce pasnuyasaT nopajaun BapuauunTe BbB pUKcaLMsiTa Ha TbkaHTa 1 ePeKTUBHOCTTa Ha
nopo6psieaHeTo Ha PHK v TpsiGBa Aa ce onpefenst emnupuyHo. TpsibBa Aa ce M3Mon3BaT NO3UTUBHU U HEraTUBHM KOHTPONU Ha
peakTMBWTE NPU ONTUMU3MPAHE Ha YCIOBUSITA Ha U3BNUYAHE.

KnuHunyHata nHTepnpeTaLms Ha BCSIKO OLBeTABaHe WU Ha HeroBaTa ivnca Tpsbea fa 6bae AonbiHeHa 0T MOPONOrnYHM
u3cnesBaHus U CbOTBETHUTE KOHTPONU.

Te Tpa6ea na 6bAAT OLleHeHU B KOHTEKCTA Ha KMMHWYHATA UCTOPUSA Ha NalMeHTa U Ha APYr AMarHOCTUYHU U3CNeBaHUs OT.
KBanMMULUMpaH NaTomnor.

BOND RNAscope® Brown Detection TpsioBa aa ce u3nonaea npu crna3eaHe Ha Haii-0obpute naGopaTopHu NpakTuki npu ynotpebarta
Ha TbKaHHK KOHTPONK. 3a AOMbIHUTENHM rapaHLuy nabopaTtopuuTe TpsiGBa Aa OLBETSABAT BCsika TecToBa npoba 3aeAHo C MO3UTUBHM,
HeraTMBHW 1 Apyrv cneunduyHN TbKaHHU KOHTPONW cnopes HeobxoaMmocTTa. 3a Aa ce ocurypy onTUMarneH KaiyecTBeH KOHTpOon,
TpsibBa Aa 6bae nycHaTa Noaxoasila KOHTPOSHA ThKaH Ha CbLLOTO NPEAMETHO CTHKITO0 KaTo TeCToBUTE Npobu.

CBbpxeTe ce ¢ MECTHUA ANCTPUBYTOpP 1N ¢ permoHanHunsa ocuc Ha Leica Biosystems 3a gonbnHuTenHa nHdopmaums.

OTcTpaHsiBaHe Ha HEU3NPaBHOCTU
Pasrnepaite pecepeHums 3 3a kopuripaLlo AeicTauve.
AKo pesynTaTbT OT TECTa HE CbOTBETCTBA Ha O4YaKBaHWUTE pe3ynTaTi nNpu ynotpeba Ha KOHTPONK, TecTbT TpsibBa Aa ce NoBTOPW.

AKO pesynTaTbT OT OLBETSIBAHETO HE € CNOpes; 04aKBAHOTO W XenaeTe Aa OTCTPaHWUTe HensnpaBHOCTTa B paboTaTa Ha UHCTPYMeHTa

1 cucTemara 3a oTKpUBaHe HE3aBMCUMO €[HO OT APYro, MECTHUSAT NpeAcTaBUTEN Ha Leica Moxe Aa By npeaocTaBu cboTBETHUTE
npoToKonu. KOMMMeKkTbT 3a oTkpuBaHe TpsibBa Aa Ce M3MonaBsa Cropes MHCTPYKLMUTE Ha ONakoBKaTa U B pamMKuUTe Ha Cpoka Ha rofHOCT,
yKasaH Ha camusi MpoayKT.

[OonbnHuTenHa uHgopmauums

[onbnHuTenHa nHgopmaums 3a in situ xubpuamsauus c peareHtn BOND moxete aa Hamepute B ,YnoTpeba Ha peareHTn BOND*

BbB BallaTa JoKyMeHTauus 3a notpebutens Ha BOND nog 3arnasusta ,[puHumMn Ha npoueaypara“, ,Heobxogumu martepuanmu®,
,MpuroTtesiHe Ha cnecumen”, ,KoHTpon Ha kayecTBoTO", [oTBbpXAABaHe Ha aHanusa”“, ,MIHTepnpeTaums Ha ouBeTsiBaHeTo", JlereHaa Ha
cumBoONMTE Ha eTukeTuTe” n ,O6LWM orpaHnyeHuns”.

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

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

3. Wilkinson DG. The theory and practice of in situ hybridization. In: Wilkinson DG. (ed.) In situ Hybridization. A practical approach.
2nd Edition. New York: Oxford University Press, 1998, pp.18-20.
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BOND RNAscope® Brown Detection
Katalégusszam: DS9815

Alkalmazasi teriilet
Ez a detektalo rendszer in vitro diagnosztikai hasznalatra szolgal.

A BOND RNAscope® Brown Detection segitségével kromogén in situ hibridizacié (CISH) végezheté az Advanced Cell Diagnostics
(ACD) altal szabadalmazott RNA ISH probakon. A kompatibilis probakra vonatkozd teljesitménykovetelményeket nem hataroztak

meg. A BOND RNAscope® Brown Detection termékkel egyitt hasznalt probakat a felhasznalénak validalnia kell a helyi torvényeknek

és el6irasoknak megfeleléen. ABOND RNAscope® Brown Detection formalinban fixalt, paraffinba agyazott (FFPE) szévetmetszetek
festésére szolgal a Leica BOND-III rendszeren.

Minden festédés meglétének vagy hianyanak klinikai értelmezését morfoldgiai vizsgalatokkal és megfelel kontrollokkal kell kiegésziteni.
Az értékelést a beteg klinikai kortorténete és egyéb diagnosztikai vizsgalatok figyelembevételével. képzett patologusnak kell elvégeznie.
ABOND RNAscope® Brown Detection terméket a helyes laboratériumi gyakorlatnak megfeleléen, szovetkontrollokkal kell alkalmazni.

A biztonsag kedvéeért a laboratériumok minden teszt minta festését pozitiv, negativ, illetve szilkség szerint mas szévetspecifikus
kontrollokkal parhuzamosan végezzék el. Az optimalis minéség-ellendrzés biztositasa érdekében ugyanolyan targylemezen kell lefuttatni
a megfelel6 kontrollszovetet.

Osszefoglalas és magyarazat

Az in situ hibridizaciés médszerek RNS jelenlétének kimutatasara szolgalnak szévetekben és sejtekben (lasd a ,BOND reagensek
hasznalata” cim(i részt a BOND felhasznaldi dokumentéacidban).

A BOND RNAscope® Brown Detection Uj, elagazé DNS-szer(i technoldgiaval erésiti fel a kivant prébahibridizacids jelet. A detektald
rendszer a cél-RNS-molekuldkat a DAB HRP altali kromogén konverzidjaval jeleniti meg, mivel annak soran barna kromogén festék
keletkezik. ABOND RNAscope® Brown Detection segitségével kromogén RNS-ISH végezhet6é automata BOND-III rendszereken. Ha a
BOND RNAscope® Brown Detection terméket e BOND-III automata rendszerrel egylitt hasznaljak, csokken az emberi hibak lehetésége,
és mérsékelhetbk az egyes reagensek higitasabdl, ill. a manualis pipettazasbol és reagenshasznalatbdl szarmazé eredendd eltérések.

Biztositott reagensek
A biztositott reagensmennyiség 12 6nall6 BOND-III festési sorozathoz vagy legfeljebb 60 targylemezhez elég.

Ahhoz, hogy a detektal6 rendszerrel a maximalis 60 targylemez legyen vizsgalhato, a targylemezeket targylemezfest6 készletenként
legalabb 5-0sével kell csoportositani. 5-nél kevesebb targylemezt tartalmazé sorozatok alkalmazasaval kevesebb targylemez
megfestése lehetséges.

RNAscope® Rinse (27 mL)
RNAscope® Rinse (27 mL)
Hematoxylin (9 ml)

DAB Part 1 (1,2 mL)

DAB Part B (22 mL)
RNAscope® Bluing (9 mL)
RNAscope® H,0, (9 ml)
RNAscope® AMP 1 DAB (18 ml
RNAscope® AMP 2 DAB (18 ml
RNAscope® AMP 3 DAB (18 ml
RNAscope® AMP 4 DAB (18 ml
RNAscope® AMP 5 DAB (18 ml
RNAscope® AMP 6 DAB (18 ml
RNAscope® Protease (12 mL)

)
)
)
)
)
)

Higitas és elegyités
A BOND RNAscope® Brown Detection terméket a BOND-III rendszerrel valé hasznalatra optimalizaltak. Nem sziikséges a reagensek
feloldasa, elegyitése, higitasa vagy titralasa.

Sziikséges, de nem biztositott anyagok

A minta kezeléséhez és a BOND-III rendszerrel végzett in situ hibridizacids festéshez sziikséges anyagok teljes listajat lasd a BOND
felhasznaldi dokumentacié ,BOND reagensek hasznalata” cimii részében.

Tarolas és stabilitas

2-8 °C-on tarolando. Tilos lefagyasztani. Ne hasznalja a terméket a talca markolatan feltlintetett lejarati datum utan. Felhasznalas utan
azonnal tegye vissza 2-8 °C koz6tti hdmérsékletre.

Nincsenek a termék instabilitasara utald egyértelm(i jelek, ezért javasolt pozitiv és negativ kontrollok ismeretlen mintakkal vald
parhuzamos futtatasa (lasd a BOND felhasznaléi dokumentacio ,BOND reagensek hasznalata” cimi részében a ,Minéség-ellenérzés”
cim( szakaszt).

Amennyiben varatlan és a laboratériumi eljarasok eltéréseivel nem magyarazhato festédést észlel, és azt gyanitja, hogy a detektald
rendszer okozza a problémat, haladéktalanul forduljon a helyi forgalmazéhoz vagy a Leica Biosystems regiondlis irodajahoz.
Afentiekben el6irtaktol eltérd tarolasi feltételeket a felhasznalonak ellendriznie kell'.
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Ovintézkedések
Ez a detektald rendszer in vitro diagnosztikai hasznalatra szolgal.

DAB Part 1
Etilén-glikolt (>90%)

és 66 mM (<10%)
3,3’-diaminobenzidin-
tetrahidroklorid-hidratot
tartalmaz.

GHSO07: Felkialtojel.
GHSO08: Egészségi
veszély.

Jelz8szok: Veszély.

H302: Lenyelve artalmas.
H341: Feltehetéen genetikai
karosodast okoz.

H350: Rékot okozhat.

H360D: Karosithatja a
szliletendd gyermeket.

RNAscope® AMP 1 DAB
Formamidot tartalmaz
(<30%).

GHS08: Egészségi
veszély.

Jelzészok: Veszély.

RNAscope® AMP 2 DAB
5-klér-2-metil-4-izotiazolin-
3-on és 2-metil-2H-
izotiazol-3-on (3:1-hez)
keverékét (<0,0025%)
tartalmazza.

GHSO07: Felkialtojel.
Jelz6szok: Figyelem.

H317: Allergias bdrreakciot
valthat ki.

RNAscope® AMP 3 DAB
Formamidot tartalmaz
(<30%).

GHSO08: Egészségi
veszély.

Jelz8szok: Veszély.

H360D: Karosithatja a
szliletendé gyermeket.

RNAscope® AMP 4 DAB
5-klér-2-metil-4-izotiazolin-
3-on és 2-metil-2H-
izotiazol-3-on (3:1-hez)
keverékét (<0,0025%)
tartalmazza.

GHSO07: Felkialtojel.
Jelzészok: Figyelem.

H317: Allergias bdrreakciot
valthat ki.

RNAscope® AMP 5 DAB
5-klér-2-metil-4-izotiazolin-
3-on és 2-metil-2H-
izotiazol-3-on (3:1-hez)
keverékét (<0,0025%)
tartalmazza.

GHSO07: Felkialtojel.
Jelz8szok: Figyelem.

H317: Allergias bérreakciot
valthat ki.

P201: Hasznalat el6tt ismerje meg az anyagra vonatkozo6 kiilénleges
utasitasokat.

P202: Ne hasznalja addig, amig az 6sszes biztonsagi ovintézkedést el
nem olvasta és meg nem értette.

P280: Véddkesztyli/védéruha/szemvédé/arcvédé hasznalata kételezd.
P264: A hasznalatot kovetéen a kezet alaposan meg kell mosni.

P270: A termék hasznalata kdzben tilos enni, inni vagy dohanyozni.
P301+312: LENYELES ESETEN: Rosszullét esetén forduljon
TOXIKOLOGIAI KOZPONTHOZ vagy orvoshoz.

P330: A szajat ki kell 6bliteni.

P308+313: Expozicié vagy annak gyanuja esetén: orvosi ellatast kell
kérni.

Kizardlag szakemberek altali felhasznalasra.

P201: Hasznalat el6tt ismerje meg az anyagra vonatkozé kilonleges
utasitasokat.

P202: Ne hasznalja addig, amig az 6sszes biztonsagi évintézkedést el
nem olvasta és meg nem értette.

P280: Véddkesztyli/védéruha/szemvédé/arcvédd hasznalata kételezd.
P308+313: Expozicié vagy annak gyanuja esetén: orvosi ellatast kell
kérni.

P501: A tartalom/edény elhelyezése hulladékként: a veszélyes vagy
kilonleges hulladékok gydjtéhelyén.

Kizarolag szakemberek altali felhasznalasra.

P261: Kerilje a kod belélegzését.

P272: Szennyezett munkaruhat tilos kivinni a munkahely teriiletérdl.
P280: Védokesztyli/védéruha/szemvédd hasznalata kotelezd.
P302+352: HA BORRE KERUL: Lemosas b vizzel.

P333+313: Bérirritacié vagy kiltések megjelenése esetén: orvosi
ellatast kell kérni.

P362+364: A szennyezett ruhat le kell vetni és az Ujboli hasznalat el6tt
ki kell mosni.

P501: A tartalom/edény elhelyezése hulladékként: a veszélyes vagy
kilonleges hulladékok gydjtéhelyén.

P201: Hasznalat el6tt ismerje meg az anyagra vonatkozo kiilénleges
utasitasokat.

P202: Ne hasznalja addig, amig az 6sszes biztonsagi ovintézkedést el
nem olvasta és meg nem értette.

P280: Véddkesztyli/védéruha/szemvédé/arcvédé hasznalata kételezd.
P308+313: Expozicié vagy annak gyanuja esetén: orvosi ellatast kell
kérni.

P501: A tartalom/edény elhelyezése hulladékként: a veszélyes vagy
kilonleges hulladékok gytijtéhelyén.

Kizardlag szakemberek altali felhasznalasra.

P261: Kerlilie a kod belélegzését.

P272: Szennyezett munkaruhat tilos kivinni a munkahely teriiletérol.
P280: Véddkesztyli/védéruha/szemvédé hasznalata kotelezo.
P302+352: HA BORRE KERUL: Lemosas bo vizzel.

P333+313: Bérirritacié vagy kiltések megjelenése esetén: orvosi
ellatast kell kérni.

P362+364: A szennyezett ruhat le kell vetni és az Ujbdli hasznalat elbtt
ki kell mosni.

P501: A tartalom/edény elhelyezése hulladékként: a veszélyes vagy
kilonleges hulladékok gyijtéhelyén.

P261: Kerlilje a kod belélegzését.

P272: Szennyezett munkaruhat tilos kivinni a munkahely terliletérdl.
P280: Véddkesztyli/védéruha/szemvédé hasznalata kételezd.
P302+352: HA BORRE KERUL: Lemosas bb vizzel.

P333+313: Bérirritacié vagy kiltések megjelenése esetén: orvosi
ellatast kell kérni.

P362+364: A szennyezett ruhat le kell vetni és az Ujboli hasznalat el6tt
ki kell mosni.

P501: A tartalom/edény elhelyezése hulladékként: a veszélyes vagy
kilonleges hulladékok gyjtéhelyén.
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RNAscope® AMP 6 DAB
5-klér-2-metil-4-izotiazolin-
3-on és 2-metil-2H-
izotiazol-3-on (3:1-hez)
keverékét (<0,0025%)
tartalmazza.

GHSO07: Felkialtojel.
Jelzészok: Figyelem.

H317: Allergias bérreakciot
valthat ki.

RNAscope® Protease
5-klér-2-metil-4-izotiazolin-
3-on és 2-metil-2H-
izotiazol-3-on (3:1-hez)
keverékét (<0,0025%)
tartalmazza.

GHSO07: Felkialtojel.
Jelz8szok: Figyelem.

H317: Allergias bérreakciot
vaélthat ki.

P261: Kerlilie a kdd belélegzését.

P272: Szennyezett munkaruhat tilos kivinni a munkahely teriiletérol.
P280: Véddkesztyli/védéruha/szemvéds hasznalata kételezd.
P302+352: HA BORRE KERUL: Lemosas bo vizzel.

P333+313: Bérirritacié vagy kiltések megjelenése esetén: orvosi
ellatast kell kérni.

P362+364: A szennyezett ruhat le kell vetni és az Ujboli hasznalat el6tt
ki kell mosni.

P501: A tartalom/edény elhelyezése hulladékként: a veszélyes vagy
kilonleges hulladékok gyijtéhelyén.

P261: Kerlilje a kdd belélegzését.

P272: Szennyezett munkaruhat tilos kivinni a munkahely teriiletérdl.
P280: Véddkesztyli/védéruha/szemvédé hasznalata kételezd.
P302+352: HA BORRE KERUL: Lemosas bé vizzel.

P333+313: Bérirritacié vagy kiltések megjelenése esetén: orvosi
ellatast kell kérni.

P362+364: A szennyezett ruhat le kell vetni és az Ujbdli hasznalat el6tt
ki kell mosni.

P501: A tartalom/edény elhelyezése hulladékként: a veszélyes vagy
kilonleges hulladékok gytjtéhelyén.
Kizardlag szakemberek altali felhasznalasra.
« Abiztonsagi adatlap igényléséhez forduljon a Leica Biosystems helyi forgalmazdjahoz vagy regionalis irodajahoz, vagy keresse fel
a Leica Biosystems weboldalat a www.LeicaBiosystems.com cimen.
« A mintakat fixalas el6tt és utan, valamint a veliik érintkez6 0sszes anyagot fert6zések terjesztésére képes anyagként kell
kezelni, és megfelel6 koriltekintéssel kell artalmatlanitani2. Soha ne pipettazza szajjal a reagenseket, tovabba kerdilie a bér és a
nyalkahartyak érintkezését a reagensekkel és a mintakkal. Ha a reagensek vagy mintak érzékeny terulettel érintkeznek, b6 vizzel
mossa le az érintett terliletet. Forduljon orvoshoz.
+ Minden potencialisan toxikus 6sszetevé artalmatlanitasaval kapcsolatban kévesse a szovetségi, allami és helyi eldirasokat.
« Minimalisra kell csdkkenteni a reagensek mikrobialis szennyezédését, kiildonben megndvekedhet a nem specifikus festédés.
« A megadottaktol eltéré feltarasi kortilmeények, inkubacids idoék és hémérsékletek hibas eredményekhez vezethetnek. A felhasznalénak
minden ilyen jellegli valtoztatast validalnia kell'.
* Ne keverje 6ssze a kiilonbozé detektald rendszerekbdl szarmazo reagenseket.

Hasznalati utmutato

A BOND RNAscope® Brown Detection terméket az automata BOND-III rendszeren, BOND segédreagensekkel és a felhasznald altal
kivalasztott RNS-ISH probakkal torténd hasznalatra fejlesztették ki. ABOND rendszeren hasznalatos alapértelmezett festési protokoll

a BOND RNAscope® Brown Detection termékhez az *RNAscope DAB ISH Protocol B. A tesztelési eljarasoktdl valo eltérés esetén a
felhasznalo feleléssége a betegeredmények értelmezése az adott koriilmények kozott.

A detektalo rendszerhez tartozd reagensek BOND Processing Module feldolgozéegységen torténd alkalmazasanak miikodési paramétereit
a Leica Biosystems optimalizalta. Ezek a BOND felhasznaléi dokumentacidban talalhatd utmutatasok kovetésével jelenitheték meg.

Termékspecifikus korlatozasok

A detektald rendszert a szabadalmaztatott prébakkal vald hasznalatra tervezték; a laboratérium vegye fel a kapcsolatot az ACD
vallalattal a kompatibilis RNS-probakért. ABOND RNAscope® Brown Detection termékkel egyiitt hasznalt probakat a felhasznalénak
validalnia kell a helyi térvényeknek és eléirasoknak megfeleléen.

A BOND RNAscope® Brown Detection terméket a BOND-IIl automata rendszeren, az *RNAscope DAB ISH Protocol B-vel

valé hasznalatra fejlesztették ki. A detektald rendszerhez tartozé reagensek BOND Processing Module feldolgozéegységen

torténd alkalmazasanak miikodési paramétereit a Leica Biosystems optimalizalta. Ezek a BOND felhasznal6i dokumentacioban
talalhato Utmutatasok kovetésével jelenitheték meg. A BOND RNAscope® Brown Detection terméket a Leica Biosystems a

BOND segédreagensekkel vald hasznalatra optimalizalta. A tesztelési eljarasoktdl valo eltérés esetén a felhasznalo feleléssége a
betegeredmények értelmezése az adott korlilmények kozott, és koteles megfeleléen validalni a rendszert.

Ateliesitmény a szovet fixalasanak és az RNS-erésités hatékonysaganak eltérései miatt valtozo lehet, ezért tapasztalati alapon térténd
meghatarozast igényel. A feltarasi korilmények optimalizalasakor pozitiv és negativ reagenskontrollokat kell hasznalni.

Minden fest6dés meglétének vagy hidanyanak klinikai értelmezését morfoldgiai vizsgalatokkal és megfelel kontrollokkal kell kiegésziteni.
Az értékelést a beteg klinikai kortorténete és egyéb diagnosztikai vizsgalatok figyelembevételével. képzett patologusnak kell elvégeznie.
A BOND RNAscope® Brown Detection terméket a helyes laboratériumi gyakorlatnak megfeleléen, szovetkontrollokkal kell alkalmazni.
A biztonsag kedvéért a laboratériumok minden teszt minta festését pozitiv, negativ, illetve sziikség szerint mas szévetspecifikus
kontrollokkal parhuzamosan végezzék el. Az optimalis minéség-ellendrzés biztositasa érdekében ugyanolyan targylemezen kell lefuttatni
a megfelel6 kontrollszovetet.

Tovabbi informacidkért forduljon a Leica Biosystems helyi forgalmazéjahoz vagy regiondlis irodajahoz.

Hibaelharitas

Ajavité intézkedéseket lasd a 3. hivatkozasban.

Ha a teszt mintaval kapott eredmények nem felelnek meg a kontrollok alkalmazésa alapjan vart eredményeknek, a tesztet meg kell
ismételni.

Amennyiben a festés eredménye nem felel meg az elvartnak, és szeretné kilon-kilon elvégezni a késziilék és a detektald rendszer

hibaelharitasat, a helyi Leica képvisel6 rendelkezésre tudja bocsatani a specifikus protokollokat. A detektald kitet a csomagolason
szerepl6 utasitdsoknak megfeleléen és a terméken feltiintetett eltarthatdsagi idén bellil kell felhasznalni.
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Tovabbi informaciok

A BOND reagensekkel végzett in situ hibridizaciéra vonatkozé tovabbi informaciokat a BOND felhasznaléi dokumentacio ,BOND
reagensek hasznalata” cim(i részében talal a kdvetkezé szakaszokban: Az eljaras elve, Sziikséges anyagok, A mintak elékészitése,
Min&ségellendrzés, A teszt ellendrzése, A festddés értelmezése, A cimkéken szerepl6 szimbolumok magyarazata és Altalanos
korlatozasok.

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

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

3. Wilkinson DG. The theory and practice of in situ hybridization. In: Wilkinson DG. (ed.) In situ Hybridization. A practical approach.
2nd Edition. New York: Oxford University Press, 1998, pp.18-20.

Kiadas datuma
22 aprilis 2020
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BOND RNAscope® Brown Detection
Nr. catalog: DS9815

Utilizare prevazuta
Acest sistem de detectie este destinat utilizarii pentru diagnosticare in vitro.

BOND RNAscope® Brown Detection permite utilizatorului sa efectueze hibridizare cromogena in situ (CISH) cu sonde ISH de ARN
proprietare Advanced Cell Diagnostics (ACD). Nu s-au demonstrat revendicarile de performanté pentru probe compatibile. Probele
utilizate in conjunctie cu BOND RNAscope® Brown Detection trebuie validate de utilizator, in conformitate cu legislatia si reglementarile
locale. BOND RNAscope® Brown Detection este prevazut pentru coloratia sectiunilor de tesut fixat cu formalina, incorporat in parafina
(FFPE), in sistemul Leica BOND-III.

Interpretarea clinica a oricarei colorari sau a absentei acesteia trebuie completata cu studii morfologice si controale adecvate. Acestea
trebuie evaluate in contextul istoricului clinic al pacientului si al altor teste de diagnostic de catre un patolog calificat.

BOND RNAscope® Brown Detection trebuie utilizat in conjunctie cu bunele practici de laborator pentru utilizarea tesuturilor de control.
Pentru asigurare, laboratoarele trebuie sa coloreze fiecare esantion de test in conjunctie cu tesuturi de control pozitive, negative sau alte
controale specifice, dupd cum este necesar. Tesutul de control corespunzator trebuie sa fie testat pe aceeasi lamela ca si esantioanele
de test, pentru a asigura un control al calitatii optim.

Rezumat si explicatie

Pot fi utilizate tehnici de hibridizare in situ pentru a demonstra prezenta ARN-ului in tesut si celule (a se vedea ,Utilizarea reactivilor
BOND” in documentatia de utilizare BOND).

BOND RNAscope® Brown Detection utilizeaza o noua ramura tehnologica similara ADN-ului pentru a amplifica semnalele de hibridizare
ale probei tinta. Acest sistem de detectie permite vizualizarea moleculelor de ARN tinta prin conversia cromogena a DAB prin HRP,
rezultand intr-o coloratie cromogena cafenie. BOND RNAscope® Brown Detection permite realizarea ISH ARN cromogena pe sistemul
automatizat BOND-III. Utilizarea BOND RNAscope® Brown Detection, in combinatie cu sistemul automat BOND-III, reduce posibilitatea
producerii de erori umane si variabilitatea inerenta care rezulta din dilutia individuala a reactivului, pipetarea manuala si aplicarea
reactivului.

Reactivi furnizati
Reactivii furnizati sunt suficienti pentru 12 colorari BOND-III individuale sau maximum 60 de lamele.

Pentru a realiza un maxim de 60 de lamele de la acest sistem de detectie, lamelele trebuie grupate in loturi cu cantitati de 5 sau mai
mari, conform ansamblului de coloratie de lamele. Loturile cu cantitati mai mici de 5 vor produce mai putine lamele colorate.

RNAscope® Rinse (27 ml)
RNAscope® Rinse (27 ml)
Hematoxylin (9 ml)

DAB Part 1 (1,2 ml)

DAB Part B (22 ml)
RNAscope® Bluing (9 ml)
RNAscope® H,0, (9 ml)
RNAscope® AMP 1 DAB (18 ml
RNAscope® AMP 2 DAB (18 ml
RNAscope® AMP 3 DAB (18 ml
RNAscope® AMP 4 DAB (18 ml
RNAscope® AMP 5 DAB (18 ml
RNAscope® AMP 6 DAB (18 ml
RNAscope® Protease (12 ml)

)
)
)
)
)
)

Diluare si amestecare

BOND RNAscope® Brown Detection este optimizat pentru utilizare pe sistemul BOND-III. Reconstituirea, amestecarea, diluarea sau
titrarea acestor reactivi nu sunt necesare.

Materiale necesare, dar care nu sunt furnizate

Consultati ,Utilizarea reactivilor BOND” din documentatia dumneavoastra de utilizare a sistemului BOND pentru o lista completa
a materialelor necesare pentru tratarea specimenelor si coloratia de hibridizare in situ utilizand sistemul BOND-III.

Depozitare si stabilitate

A se depozita la 2-8 °C. A nu se congela. A nu se utiliza dupa data expirarii indicata pe eticheta de pe manerul tavii. A se returna la
2-8 °C imediat dupa utilizare.

Nu existd semne evidente care sa indice instabilitatea acestui produs; prin urmare trebuie rulate controale pozitive si negative simultan
cu specimenele necunoscute (consultati ,Controlul calitatii” in sectiunea “Utilizarea reactivilor BOND” din documentatia dumneavoastra
de utilizare BOND).

Daca se observa o coloratie neasteptata care nu poate fi explicata prin variatii in procedurile de laborator si se suspecteaza ca exista
o problema la sistemul de detectie, contactati imediat distribuitorul local sau biroul regional al Leica Biosystems.

Alte conditii de depozitare decat cele specificate mai sus trebuie verificate de catre utilizator'.
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Precautii

« Acest sistem de detectie este destinat utilizarii pentru diagnosticare in vitro.

DAB Part 1

Contine etilen glicol
(>90%) si tetraclorura
hidrata de 3,3’
diaminobenzidind 66 mM
(<10%).

GHSO07: Semn de
exclamare.

GHSO08: Pericol pentru
sanatate.

Cuvinte de avertizare:
Pericol.

RNAscope® AMP 1 DAB
Contine formamida
(<30%).

GHSO08: Pericol pentru
sanatate.

Cuvinte de avertizare:
Pericol.

RNAscope® AMP 2 DAB
Contine un amestec
de 5-cloro-2-metil-4-
izotiazolina-3-unu si

2-metil-2H -isotiazol-3-unu

(3:1) (<0,0025%).
GHS07: Semn de
exclamare.

Cuvinte de avertizare:
Avertizare:

RNAscope® AMP 3 DAB
Contine formamida
(<30%).

GHSO08: Pericol pentru
sanatate.

Cuvinte de avertizare:
Pericol.

RNAscope® AMP 4 DAB
Contine un amestec
de 5-cloro-2-metil-4-
izotiazolina-3-unu si

2-metil-2H -isotiazol-3-unu

(3:1) (<0,0025%).
GHSO07: Semn de
exclamare.

Cuvinte de avertizare:
Avertizare:

H302: Nociv in caz de
inghitire.

H341: Susceptibil de a
provoca anomalii genetice.
H350: Poate provoca
cancer.

H360D: Poate dauna fatului.

H317: Poate provoca o
reactie alergica a pielii.

H360D: Poate déuna fatului.

H317: Poate provoca o
reactie alergica a pielii.

P201: Procurati instructiuni speciale inainte de utilizare.

P202: A nu se manipula decat dupa ce au fost citite si intelese toate
masurile de securitate.

P280: Purtati manusi de protectie/imbracaminte de protectie/
echipament de protectie a ochilor/ echipament de protectie a fetei.
P264: Spalati-va bine mainile dupa manipulare.

P270: A nu méanca, bea sau fuma in timpul utilizarii produsului.
P301+312: IN CAZ DE INGHITIRE: Sunati la un CENTRU DE
INFORMARE TOXICOLOGICA sau un medic, dacé nu v& simtiti bine.
P330: Clatiti gura.

P308+313: IN CAZ DE expunere sau de posibild expunere: Consultati
medicul. Numai pentru utilizatori profesionisti.

P201: Procurati instructiuni speciale inainte de utilizare.

P202: A nu se manipula decat dupa ce au fost citite si intelese toate
masurile de securitate.

P280: Purtati manusi de protectie/imbracaminte de protectie/
echipament de protectie a ochilor/ echipament de protectie a fetei.
P308+313: IN CAZ DE expunere sau de posibild expunere: Consultati
medicul.

P501: Eliminati continutul/recipientul la punctul de colectare pentru
deseuri periculoase sau speciale.

Numai pentru utilizatori profesionisti.

P261: Evitati sa inspirati ceata.

P272: Nu scoateti imbracamintea de lucru contaminata in afara locului
de munca.

P280: Purtati manusi de protectie/imbracaminte de protectie/
echipament de protectie a ochilor.

P302+352: IN CAZ DE CONTACT CU PIELEA: Spalati cu multa apa.
P333+313: n caz de iritare a pielii sau de eruptie cutanata: Consultati
medicul.

P362+364: Scoateti imbracamintea contaminata si spalati-o fnainte de
reutilizare.

P501: Eliminati continutul/recipientul la punctul de colectare pentru
deseuri periculoase sau speciale.

P201: Procurati instructiuni speciale inainte de utilizare.

P202: A nu se manipula decat dupa ce au fost citite si intelese toate
masurile de securitate.

P280: Purtati manusi de protectie/imbracaminte de protectie/
echipament de protectie a ochilor/ echipament de protectie a fetei.
P308+313: IN CAZ DE expunere sau de posibild expunere: Consultati
medicul.

P501: Eliminati continutul/recipientul la punctul de colectare pentru
deseuri periculoase sau speciale.

Numai pentru utilizatori profesionisti.

P261: Evitati sa inspirati ceata.

P272: Nu scoateti imbracamintea de lucru contaminata n afara locului
de munca.

P280: Purtati manusi de protectie/imbracaminte de protectie/
echipament de protectie a ochilor.

P302+352: IN CAZ DE CONTACT CU PIELEA: Spalati cu multa apa.
P333+313: in caz de iritare a pielii sau de eruptie cutanata: Consultati
medicul.

P362+364: Scoateti imbracamintea contaminata si spalati-o fnainte de
reutilizare.

P501: Eliminati continutul/recipientul la punctul de colectare pentru
deseuri periculoase sau speciale.
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RNAscope® AMP 5 DAB H317: Poate provoca o P261: Evitati sa inspirati ceata.

Contine un amestec reactie alergica a pielii. P272: Nu scoateti imbracamintea de lucru contaminata in afara locului
de 5-cloro-2-metil-4- de munca.

izotiazolina-3-unu si P280: Purtati manusi de protectie/imbracaminte de protectie/
2-metil-2H -isotiazol-3-unu echipament de protectie a ochilor.

(3:1) (<0,0025%). P302+352: IN CAZ DE CONTACT CU PIELEA: Spélati cu multa apa.
GHSO07: Semn de P333+313: n caz de iritare a pielii sau de eruptie cutanata: Consultati
exclamare. medicul.

Cuvinte de avertizare: P362+364: Scoateti imbracamintea contaminata si spalati-o inainte de
Avertizare: reutilizare.

P501: Eliminati continutul/recipientul la punctul de colectare pentru
deseuri periculoase sau speciale.

RNAscope® AMP 6 DAB H317: Poate provoca o P261: Evitati sa inspirati ceata.

Contine un amestec reactie alergica a pielii. P272: Nu scoateti imbracamintea de lucru contaminata in afara locului
de 5-cloro-2-metil-4- de munca.

izotiazolina-3-unu si P280: Purtati manusi de protectie/imbracaminte de protectie/
2-metil-2H -isotiazol-3-unu echipament de protectie a ochilor.

(3:1) (<0,0025%). P302+352: IN CAZ DE CONTACT CU PIELEA: Spalati cu multa apa.
GHS07: Semn de P333+313: n caz de iritare a pielii sau de eruptie cutanata: Consultati
exclamare. medicul.

Cuvinte de avertizare: P362+364: Scoateti imbracamintea contaminata si spalati-o fnainte de
Avertizare: reutilizare.

P501: Eliminati continutul/recipientul la punctul de colectare pentru
deseuri periculoase sau speciale.

RNAscope® Protease H317: Poate provoca o P261: Evitati sa inspirati ceata.

Contine un amestec reactie alergica a pielii. P272: Nu scoateti imbracamintea de lucru contaminata in afara locului
de 5-cloro-2-metil-4- de munca.

izotiazolina-3-unu si P280: Purtati manusi de protectie/imbracaminte de protectie/
2-metil-2H -isotiazol-3-unu echipament de protectie a ochilor.

(3:1) (<0,0025%). P302+352: IN CAZ DE CONTACT CU PIELEA: Spalati cu multa apa.
GHS07: Semn de P333+313: In caz de iritare a pielii sau de eruptie cutanata: Consultati
exclamare. medicul.

Cuvinte de avertizare: P362+364: Scoateti imbracamintea contaminata si spalati-o fnainte de
Avertizare: reutilizare.

P501: Eliminati continutul/recipientul la punctul de colectare pentru
deseuri periculoase sau speciale.
Numai pentru utilizatori profesionisti.
« Pentru a obtine o copie a fisei tehnice de securitate pentru material, luati legatura cu distribuitorul dvs. local sau cu biroul regional al
Leica Biosystems sau, ca alternativa, vizitati site-ul web al Leica Biosystems, www.LeicaBiosystems.com
« Specimenele, inainte si dupa fixare, precum si toate materialele expuse la acestea, trebuie manipulate ca si cand ar avea potentialul
de a transmite infectii si trebuie eliminate luand masurile de precautie adecvate?. Nu pipetati niciodata reactivii cu gura si evitati
contactul reactivilor si probelor cu pielea si membranele mucoase. Daca reactivii sau probele vin in contact cu suprafetele sensibile,
spalati cu apa din abundenta. Solicitati asistentd medicala.
« Consultati reglementarile nationale, judetene sau locale pentru informatii privind eliminarea oricaror componente cu potential toxic.
* Reduceti la minimum contaminarea microbiana a reactivilor, in caz contrar poate aparea o crestere a colorérii nespecifice.
« Timpii sau temperaturile de recuperare, incubare care difera de valorile specificate pot genera rezultate eronate. Orice astfel de
modificare trebuie validata de catre utilizator’.
« Nu amestecati reactivi din sisteme de detectie diferite.

Instructiuni de utilizare

BOND RNAscope® Brown Detection este dezvoltat pentru utilizarea pe sistemul automat BOND-III cu reactivii auxiliari BOND si probele
ISH ARN. Protocolul de coloratie implicit pentru BOND RNAscope® Brown Detection pe BOND este *RNAscope DAB ISH Protocol B.
Utilizatorii care se abat de la procedurile de testare recomandate trebuie sa accepte responsabilitatea pentru interpretarea rezultatelor
pacientului in aceste circumstante.

Parametrii de functionare pentru aplicarea reactivilor sistemului de detectie la BOND Processing Module au fost optimizati de Leica
Biosystems. Acestia pot fi prezentati urmand instructiunile din documentatia de utilizare BOND.

Restrictii specifice produsului

Sistemul de detectie este conceput pentru utilizarea cu probe proprietare; laboratoarele ar trebui sa contacteze ACD pentru acces la
probele de ARN compatibile. Probele utilizate in conjunctie cu BOND RNAscope® Brown Detection trebuie validate de utilizator, in
conformitate cu legislatia si reglementarile locale.

BOND RNAscope® Brown Detection a fost dezvoltatd pentru utilizare cu sistemul automat BOND-III utilizand *RNAscope DAB ISH
Protocol B. Parametrii de functionare pentru aplicarea reactivilor sistemului de detectie la BOND Processing Module au fost optimizati
de Leica Biosystems. Acestia pot fi prezentati urmand instructiunile din documentatia de utilizare BOND. BOND RNAscope® Brown
Detection a fost optimizat la Leica Biosystems pentru utilizare cu reactivii auxiliari BOND. Utilizatorii care se abat de la procedurile de
testare recomandate trebuie sa valideze in mod corespunzator sistemul si sa accepte responsabilitatea pentru interpretarea rezultatelor
pacientului n aceste circumstante.
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Conditiile de performanta pot varia, datorita variatiei in fixarea tesutului si eficacitatii intensificarii ARN, si trebuie s fie determinate
empiric. Atunci cand se optimizeaza conditiile de recuperare trebuie sa fie utilizati reactivi de control pozitiv si negativ.

Interpretarea clinica a oricarei colorari sau a absentei acesteia trebuie completata cu studii morfologice si controale adecvate.

Acestea trebuie evaluate in contextul istoricului clinic al pacientului si al altor teste de diagnostic de catre un patolog calificat.

BOND RNAscope® Brown Detection trebuie utilizat in conjunctie cu bunele practici de laborator pentru utilizarea tesuturilor de control.
Pentru asigurare, laboratoarele trebuie sa coloreze fiecare esantion de test in conjunctie cu tesuturi de control pozitive, negative sau alte
controale specifice, dupd cum este necesar. Tesutul de control corespunzator trebuie sa fie testat pe aceeasi lamela ca si esantioanele
de test, pentru a asigura un control al calitatii optim.

Contactati distribuitorul dumneavoastra local sau biroul regional al Leica Biosystems pentru mai multe informatii.

Rezolvarea problemelor
Consultati referinta 3 pentru actiuni de remediere.
Daca rezultatul testului nu corespunde cu rezultatele asteptate la utilizarea controalelor, testul trebuie repetat.

Daca rezultatul de coloratie nu este cel asteptat si doriti sa gasiti problemele in performanta instrumentelor si sistemului de detectie
in mod independent, reprezentantul local Leica poate furniza protocoale specifice. Kitul de detectie trebuie utilizat in conformitate cu
instructiunile pachetului si in limitele duratei de viata indicate pe produs.

Informatii suplimentare

Informatii suplimentare referitoare la hibridizarea in situ cu reactivi BOND, sub titlurile Principiul procedurii, Materiale necesare,
Pregatirea specimenului, Controlul calitatii, Verificarea analizei, Interpretarea colorérii, Explicarea simbolurilor de pe etichete si Limitari
generale pot fi gasite in ,Utilizarea Reactivilor BOND” din documentatia dumneavoastra de utilizare a sistemului BOND.
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BOND RNAscope® Brown Detection
Homep no karanory: DS9815

HasHauyeHue
[aHHasi cuctema obHapyxeHust npegHa3HaveHa ans AUarHoCTUKY in vitro.

BOND RNAscope® Brown Detection no3sonsiet BbINOMHATL XPOMOreHHyto rubpuamsaumio in situ (CISH), ucnonbsys PHK-3oHab! Anst
ISH Advanced Cell Diagnostics (ACD). 3asiBneHHblii ypOBEHb Ka4ecTBa A5 COBMECTUMbIX 30HAOB He onpeaensinu. MNonb3oBarens
o0b6sa3aH BanuauposaTb 30HABI, Ucrnonbayemble B codetaHu ¢ BOND RNAscope® Brown Detection, cornacHo npyMeHUMbIMU MECTHBIMU
3akoHaMu 1 HopmatueHo-npaBoBbiMy aktamn. BOND RNAscope® Brown Detection npegHasHayeH Ans okpaluvBaHus cpesos
hUKCMPOBaHHBIX (hopManHOM 1 3anuTbix B napaduH (FFPE) TkaHeil, koTopoe NpoBOANTCA C Ucnonb3oBaHneM cuctembl Leica BOND-IIL
KnuHnyeckas nHtepnperaums nio6oro okpalmBaH1s Uv ero OTCYTCTBUS JOIDKHA JONONHATLCA AaHHBIMU MOPAONOrMYECcKmnX
UCCneoBaHuii U COOTBETCTBYIOLLNX KOHTPorel. OHW [OMmKHbI OLEHUBATLCS KBaNMMULMPOBaHHbIM NaTOrYCTONOIOM C Y4€TOM aHamHe3a
nauveHTa 1 peaynsTaToB APYrX AMarHOCTUYECKUX UCCIeN0BaHNN.

Cucrema BOND RNAscope® Brown Detection formkHa ncnonb3oBatbCs B COHETAHUM C NabopaTopHbIMU METOAUYECKMMN
peKoMeHAaLMsIMA B OTHOLLIEHUM NPUMEHEHs TKaHel B kavecTBe KOHTponsi. B Lensix rapaHTun nabopatopun JOMmkKHbI OKpalunBaTh
KaXabli MCTIbITYEMbI 0GpaseL; B COHETaHUM C MOMOXUTENbHLIMU 1 OTPULIATENbHBIMM KOHTPOMNSAMU, @ Takke TKaHsIMM, UCTONb3YOLLMMICS
B Ka4eCTBe CrneLmdnIEcKoro KOHTPOMS, HACKONbKO 3TO HEOGX0AMMO. COOTBETCTBYIOLLYIO KOHTPOLHYIO TKaHb HeoGXoaUMo oTpaboTaTh
Ha O[JHOM NPEeAMETHOM CTeksle C UCTbITyeMbIMI 06pasLiamu, 4Tobbl 06ecnednTb ONTUMarbHbIA KOHTPOIb KaYecTsa.

KpaTkoe nanoxeHue u nosicHeHue

MeToab! rubpuamnsauum in situ MOXHO Ucnonb3oBaTh Ans BbisBneHus PHK B TkaHsax v kneTkax (cm. «lpumeHeHue peaktneos BOND» B
AoKyMeHTauum nonb3osartens BOND).

BOND RNAscope® Brown Detection ncnonbayet HoByto passeTsneHHyto [JHK-nogobHyto TeXHONorio Anst ycuneHusi CUrHanos
rmbpuamnsaumm LeneBoro 3oHaa. 3Ta cuctema obHapyXeHUs No3BoNAeT BU3yanuanpoBaThb Lienesble Monekynbl PHK nytem
XpomoreHHoro npepatlexns DAB ¢ nomolysto HRP, 4To NprBOAUT K KOPUYHEBOMY XpOMOreHHOMY okpatumsaHuio. BOND RNAscope®
Brown Detection nossonsietr npoBoaute XxpomMoreHHyto rmbpuamsauuto PHK in situ, ncnons3ys aBromaTtuampoaHHyto cuctemy BOND-III.
MpumeHenne BOND RNAscope® Brown Detection B coueTaHuu ¢ aBTomatuanposaHHon cuctemoit BOND-III cHuxaeT BeposTHOCTb
YeroBeyeckon ombkn 1 BaprabenbHOCTb, NPUCYLLYIO NpoLieccam pa3BeieHUs OTAemNbHbIX PeakTUBOB, PYHHOTO NUNETUPOBAHUS 1
HaHeCeHWsi peakT1BOB.

PeakTuBbl, BXxoasiLiMe B KOMMNIEKT NOCTaBKN

PeakTuBbl NOCTaBMSAOTCS B KONUYECTBE, AOCTAaTOMHOM AS BbINONHEHUS 12 OTAEMNbHbIX MPOLIECCOB OKPaLLMBAHUS C UCMONb30OBaHUEM
BOND-III, unu nonyyenns makcumym 60 npenapaTos.

YTo6bl NONY4nTH MakcumanbHoe Yncno npenapatos (60) ¢ UCnonb3oBaHNEM 3TON CUCTEMbI OGHAPYXEHWsI, Npenapartbl crneayet
06beanHNTL B ceputo No 5 unu Gonee B pacyeTe Ha yCTaHOBKY, MCMOMNb3YHLLYIOCS AN1S YCTAaHOBKM AMsi OKpaLUMBaHUS npenaparos.
®0pMVIpOBEHVIe cepm7| B KONMMYecTBax MeHee 5 kK Nnony4YeHno MeHbLLEro Y1ucna oKpalleHHbIX npenapaToB.

RNAscope® Rinse (27 mn)
RNAscope® Rinse (27 mn)
Hematoxylin (9 mn)

DAB Part 1 (1,2 mn)

DAB Part B (22 mn)

RNAscope® Bluing (9 mn)
RNAscope® H,0, (9 mn)
RNAscope® AMP 1 DAB (18 mn)
RNAscope® AMP 2 DAB (18 mn)
RNAscope® AMP 3 DAB (18 mn)
RNAscope® AMP 4 DAB (18 mn)
RNAscope® AMP 5 DAB (18 mn)
RNAscope® AMP 6 DAB (18 mn)
RNAscope® Protease (12 mn)

PasBeaeHue n cMmelwnmBaHue

Komnnekt BOND RNAscope® Brown Detection onTumuanposaH Ansi ucnons3osanusi B cucteme BOND-III. 31oT peakTvs He Tpebyet
BOCCTaHOBJIE€HUA, CMELUNBaHUA, pa3BeaeHns Unu TMTPOBaHUA.

HeOSXOﬂVIMbIe MaTepuanbl, He Bxogsilime B KOMMJIEKT NOCTaBKKU

MonHbIN cnvcok maTepuanos, HeobxoanMbIx Ana 06paboTku n rMbpuanaauum o6pasLoB in situ B coyeTaHuy ¢ okpalumMBaHUeM,
ucnonbays cuctemy BOND-III, npenctasneH B pasaene «lpumerenne peaktvsoB BOND» gokymeHTauum nonb3oBaTensi cMcTemMbl
BOND.

XpaHeHue u ctabunbHOCTb

XpaHnuTb npu Temnepatype 2—8 °C. He 3amopaxuBaTb. He ncnonbayiiTe No UCTEYEHUN CPOKa FOHOCTY, KOTOPbIV yKasaH Ha MapKupoBKe
pyykv notka. HemeaneHHo nocne nprMeHeHust BepHyTb Ha XpaHeHwue npu 2-8 °C.

He umeeTcst o4eBUAHBIX MPU3HAKOB, KOTOPbIE Gbl yKa3biBanu Ha HecTabubHOCTb JAaHHOTO MPOAYKTA, MO3TOMY OTpULIaTENbHbIE U
NONoXMUTenNbHbIE KOHTPONU crieayeT obpabaTbiBaT OAHOBPEMEHHO C Hen3BecTHbIMU oBpa3uamu (cM. «KoHTponb kadecTsax» B pasaene
«Wcnonb3oBaHue peaktusos BOND» B Baluelt foKyMeHTaLmu nonb3osatens BOND).
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Ecnun Habntopaetcs HeoxuaaHHoe OKpaluMBaHUe, KOTOPOe He MOXET BbiTb OGBACHEHO Pa3NMyMSIMU BbINOSHEHUS NlabopaTopHbIX
1ccnenoBaHwii, a Takke npeanonaraeTcst npobnema ¢ CUCTEMON 0BHapyXXeHWsi, He3ameanuTeNnbHO 06paTUTECh kK MECTHOMY
AVCTPUBBIOTOPY MW B pervoHanbeHbin odnc Komnawum Leica Biosystems.

Ycnosus XpaHeHud, oTnuyatoLneca oT yKkasaHHbIX Bbllle, [OIMKHbI BbITb BepV]qJVILlVIpOBaHbI noneb3oBarenem’.

Mepb! NpefoCcTOPOXHOCTH
« [aHHas cuctema oGHapyxeHuUs npeaHasHadeHa Anst AuarHocTukm in vitro.

DAB Part 1

CoAepXuT STUNEHINNKONb
(>90 %) 1 66 MM (<10 %)
3,3-anamnHobeH3nanHa
TeTparMapoxnopua rmapar.
GHSO07: BocknuuatenbHbIn
3HaK.

GHS08: OnacHocTb Ans
3[0pOBbS YeNoBeKa.
CwurHanbHoe CroBo:
OnacHo.

RNAscope® AMP 1 DAB
CopaepxuT hopmamug
(Formamide) (<30%).
GHS08: OnacHocTb Ans
370pOBbA Yenoseka.
CwurHanbHoe croso:
OnacHo.

RNAscope® AMP 2 DAB
CopepxuT cmech 5-xnopo-
2-MeTun-4-130TNa3onNuH-
3-oHa n 2-metun-2H-
n3otunaszon-3-oHa (3:1)
(<0,0025 %).

GHSO07: BocknuuaTtenbHbii
3HaK.

CurHanbHoe CrnoBo:
Mpenynpexaexue.

RNAscope® AMP 3 DAB
CopaepxuT hopmamug
(Formamide) (<30%).
GHS08: OnacHocTb Ans
3[10pOBbS YeroBeka.
CwurHanbsHoe CroBo:
OnacHo.

H302: BpeaHo npun
npornatbiBaHUu.

H341: MNpeanonoxutensHo
Bbl3BaeT reHeTu4eckne
nedekTbl.

H350: MoxeT Bbl3biBaTh
pak.

H360D: MoxeT HaHecTn
Bpe/ HEPOXAEHHOMY
pebeHky.

H317: MoxeT Bbi3BaTb
annepruyeckyto peakumio
Ha Koxe.

H360D: MoxeT HaHecTn
Bpe[ HepOXXAEeHHOMY
pebeHky.

P201: Mepep ncnone3oBaHnem He06X0AMMO NONYYUTb CrieyuanbHble
yKasaHusi.

P202: He ncnonk3osath 40 Tex nop, noka He 6yayT NpouTeHb! 1
MPUHATBI K CBEAIGHNIO BCE YKa3aHWsi MO TexHuke 6e30nacHoCTy.

P280: Mcnonb3ayinTte 3alyTHbIE NepyaTKky, 3aLUMTHYIO OAEXAY, 3aLUnTy
rmas u nuua.

P264: Mocne obpalleHus ¢ BeLEeCTBOM TLLATENbHO BbIMOWTE PYKU.
P270: Mpwn ncnonb3oBaHWy AaHHOW NPOAYKLUM HE KypUTE 1 He
ynoTpebnanTe nuLly n HanuTku.

P301+312: B CIYYAE MPOITIATbIBAHWA: Mpu HegomoraHum
HemeaneHHo obpatuteck B TOKCUKONMOMMYECKUN LIEHTP unu 3a
MEANLIMHCKON MOMOLLbHO.

P330: npononowuTe por.

P308+313: B cnyyae Bo3fencTBusi unu o6ecnokoeHHoCTU: obpatuTech
3a MeAVLMHCKOI MOMOLLIbIO.

Tonbko Anst NpoeccroHanbHOro UCNOMNbL30BaHUS.

P201: Mepea ncnonb3oBaHMemM HEOBXOAMMO NONYYUTb crieyuarnbHble
yKasaHus.

P202: He ncnonb3oBaTth A0 TeX Nop, noka He ByayT NpoyTeHbI 1
MPUHSATBI K CBEAEHWIO BCE YKa3aHWsi MO TeXHMKe 6e30nacHoOCTy.

P280: Wcnonb3yinTte 3almTHbIE NEpYaTKy, 3aLUMTHYIO OAEXKAY, 3aLUUTY
rmas u nuua.

P308+313: B cnyyae Bo3aeicTBus unv o6ecrnokoeHHOCTU: obpatuTech
3a MEAVLMHCKOI MOMOLLbIO.

P501: YTunuaupyiite coaepXnumMoe/KoHTeHep B MyHKTe,
npeaHasHa4eHHOM Ansi cbopa cneunanbHbIX UK ONacHbIX OTXO0B.
Tonbko Anst NPoeccroHanbHOro NCNONb30BaHUS.

P261: He BabixaiiTe aspo3onbHble napsbl.

P272: 3arpsizHeHHyto pabouyto oaexay He crneyeTt BbIHOCUTDL 3a
npegensl paboyero mecta.

P280: HapeBaiiTe 3alwuTHbIE NEpYaTKy, 3aLUTHYIO OAEXAY U
vcnonbayiTe 3almTy rmas.

P302+352: MPW MOMAOAHUN HA KOXY: npombITb GonbLunm
KONMN4eCTBOM BOfbI.

P333+313: B cny4yae BO3HUKHOBEHUS pa3fpakeHns KoXu unm
BbIChINaHKs: 06paTUTECh 3a MEANLIVHCKOMN MOMOLLbIO.

P362+364: CHUMUTE 3arpsisHEHHYI0 OfeXay W BbiCTUpaiTe nepes
MOBTOPHbIM WCMONb30BAHUEM.

P501: YTrnuanpyinte cogepxuMoe/koHTENHEpP B NYHKTE,
npegHasHa4yeHHoOM Ans cbopa cneumnanbHbIX UMK OMacHbIX OTXOA0B.

P201: Mepep ncnonb3oBaHWeM HEOBXOAMMO NOMyYnTL cneuuansHble
yKasaHusi.

P202: He ncnons3osath A0 Tex nop, noka He 6yayT NpouTeHb! 1
NPUHATBLI K CBEJIEHNIO BCE YKa3aHWsi Mo TexHuke 6e3onacHocTy.

P280: Mcnonb3ayinTte 3aliyTHbIE NepyaTKuy, 3aLLUMTHYIO OAEXAY, 3aLUnTy
rma3s u nuua.

P308+313: B cnyyae Bo3aeiicTBus unu o6ecrnokoeHHocTu: obpatntech
3a MeAVLIMHCKOI MOMOLLIbIO.

P501: YTrnuanpyinte copepxumoe/koHTENHEpP B NYHKTe,
npefHasHayeHHOM Ansi copa creLlmanbHbIX UM ONacHbIX OTXOLOB.
Torbko Ans NPodeCccMoHarbHOro UCNoNb30BaHMS.
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H317: MoxeT Bbi3BaTh
annepruyeckylo peakumio
Ha Koxe.

RNAscope® AMP 4 DAB
Copepxut cmechb 5-xnopo-
2-MeTun-4-130TNasonnH-
3-oHa n 2-metun-2H-
n3otunason-3-oHa (3:1)
(<0,0025 %).

GHSO07: BocknuuatenbHbii
3HaK.

CwurHansHoe CroBo:
MpepynpexaeHve.

RNAscope® AMP 5 DAB
CopepxuT cmeck 5-xnopo-
2-MeTun-4-130TNa3onuH-
3-oHa u 2-metun-2H-
n3oTuason-3-oHa (3:1)
(<0,0025 %).

GHSO07: BocknuuarenbHblit
3HaK.

CwurHanbsHoe croso:
Mpenynpexaexue.

H317: Moxer BbI3BaTh
annepruyeckyto peakumio
Ha KoXe.

H317: MoxeT Bbi3BaTh
annepruyeckyto peakumio
Ha Koxe.

RNAscope® AMP 6 DAB
CopepxuT cmechb 5-xnopo-
2-MeTnn-4-130TNa3oNmnH-
3-oHa n 2-metun-2H-
n3otunason-3-oHa (3:1)
(<0,0025 %).

GHSO07: BocknuuarernbHbii
3HaK.

CwurHanbHoe CroBo:
MpepynpexaeHve.

H317: MoxeT Bbi3BaTh
annepru4eckyto peakumo
Ha KoXxe.

RNAscope® Protease
CopepxuT cmeck 5-xnopo-
2-mMeTun-4-130TNa3oNuH-
3-oHa u 2-metun-2H-
n3oTuason-3-oHa (3:1)
(<0,0025 %).

GHSO07: BocknuuarenbHblit
3HaK.

CwurHanbHoe croso:
Mpenynpexaexue.

P261: He BapixaiiTe aspo3onbHble napbl.

P272: 3arpssHeHHyto pabouyto oaexay He crneayeT BbIHOCUTDL 3a
npeaensl paboyero mecTa.

P280: HapgeBaiiTe 3allnTHbIE NEpPYaTKK, 3aLUUTHYIO OAEXaY U
1Ccronb3ayiTe 3alyuTy rnas.

P302+352: MPW MOMAOAHUN HA KOXY: npombITb GonbLunm
KOMN4eCTBOM BOfbI.

P333+313: B cny4yae BO3HUKHOBEHUS pa3fpaxeHns Koxu unm
BbICbINaHKsi: 06paTUTECh 3a MEANLIVIHCKOMN MOMOLLBIO.

P362+364: CHuMUTe 3arps3HeHHyo oAexay 1 BbicTUpaiTe nepeq
MOBTOPHbIM NCMOMNL30BAHNEM.

P501: YTUnusupyiiTe cogepXUMoe/KOHTEHEp B NyHKTE,
npeAHasHayeHHOM Ansi copa creLumanbHbIX UM ONacHbIX OTXOLOB.

P261: He BabixaiiTe aspo3onbHble napsbl.

P272: 3arpsizHeHHy pabouyto ofexay He crnefyeT BbIHOCUTD 3a
npefensl paboyero mecTa.

P280: HapeBaiiTe 3allMTHbIE NepyaTku, 3alUTHYIO oaexay v
ncnonb3ayinTe 3alnTy rnas.

P302+352: MPW MOMNAOAHVU HA KOXXY: npombITb GonbLunm
KOMNYeCTBOM BOZpbI.

P333+313: B cny4ae BO3HUKHOBEHWSI pa3fipa)XeHusi KOXu unm
BbICbINaHKs: 06paTUTeCh 3a MEANLIMHCKON NOMOLLbHO.

P362+364: CHUMUTE 3arpsisHEHHYI0 oAexay W BeiCTUpanTe nepes
MOBTOPHBIM WCMOMNb30BaHNEM.

P501: YTunuaupyiite coaepXnumMoe/KoHTeHep B NyHKTe,
npeAHasHaYeHHOM Ansi cbopa cneunanbHbIX UK ONacHbIX OTXOM0B.

P261: He BapixaiiTe aapo3onbHble napbl.

P272: 3arpssHeHHyto pabouyto oaexay He crneayeT BbIHOCUTDL 3a
npegensl paboyero mecra.

P280: HapeBaiiTe 3alwuTHbIE NEpYaTKy, 3aLUTHYIO OAEXAY U
1crornb3ayinTe 3alyuTy rnas.

P302+352: MPW MOMNAOAHUN HA KOXY: npombITb GonbLunm
KOMN4eCTBOM BOfbI.

P333+313: B cnyyae BO3HUKHOBEHUS pa3fpaxeHns Koxu unm
BbICbINaHKsi: 06paTUTeCh 3a MEANLIVHCKOMN MOMOLLBIO.

P362+364: CHuMUTe 3arps3HeHHyo oAexay W BbiCTUpaiTe nepes
MOBTOPHBIM NCMNOMNL30BAHNEM.

P501: YTrnuanpyinte cogepxuMoe/koHTENHEpP B NYHKTE,
npefHasHayeHHOM Ansi copa creumanbHbIX UM ONacHbIX OTXOLOB.

P261: He BapbIxaiiTe a3po3onbHble napbl.

P272: 3arpsizHeHHyo pabouyto ofexay He credyeTt BbIHOCUTD 3a
npepensl paboyero mecTa.

P280: HapeBaiiTe 3alwmTHbIE NepyaTku, 3alUTHYIO oaexay v
vcnonb3ynTe 3awuTy rnas.

P302+352: MPW MOMNAOAHVU HA KOXXY: npombITb GonbLunm
KOMU4YeCTBOM BOZpbI.

P333+313: B cny4ae BO3HUKHOBEHWS pa3paxeHusi KOXu unm
BbIChINaHKs: 06paTUTeCh 3a MEANLIMHCKON NOMOLLbHO.

P362+364: CHuMUTE 3arpsi3HEHHYI0 oAexay W BbiCTUpanTe nepes
MOBTOPHBIM WCMOMNb30BaHNEM.

P501: YTunusupyiite coaepXnumMoe/KoHTeHep B NyHKTe,
npeaHasHaYeHHOM Ansi copa cneunanbHbIX U ONacHbIX OTXOOB.
Tonbko Anst NpodecCroHansHOro UCMomnbL30BaHUS.

« 3a konuen nacnoprta 6e3onacHocTX BellecTBa obpallaiTeck kK CBOEMy MECTHOMY AUCTPUGLIOTOPY UMK B PerMoHarnbHbIi ouc
komnaHuu Leica Biosystems nu6o nocetute Be6-cainT komnaHuu Leica Biosystems: www.LeicaBiosystems.com

« C obpasuyamu (0o v nocne rkcaLmm) n BCeEMV Matepvanamu, Ha KoTopble OHW BO3AENCTBYIOT, CreayeT obpallaThbes kak ¢
noTeHymanbHO CMOCOGHBIMY K nepegade l/IqueKLI,I/II/I n yTUnn3npoBeaTb, COGHPO,C(E;I COOTBETCTBYHOLLIME MEpPbI FIpE,ElOCTOpO)KHOCTM2.

Hukorga He HabupaiiTe peakTuBbl B NUNETKy pToM. M3Geraiite KoHTaKTa peakT1BoB 1 06pa3LoB C KOXelt 1 CNn3ncTbiMi obonoykamu.
B cnyyae koHTaKkTa peakT1BOB N 06pasLioB C YyBCTBUTENbHLIMI 30HaMW NPOMOITE X 6OnbLUIMM Konn4ecTBoM BoAbl. ObpaTunTech
33 MEANLIMHCKO NOMOLLbIO.

« [o BOMpocam ytunusaumn NoBbIX BO3MOXHO TOKCUYECKUX KOMMOHEHTOB BbINOMHANTE TPEGOBBHMH cpe,u,epaanblx, pernoHanbHbIX
NN MeCTHbIX HOPMaTUBHbIX OKYMEHTOB.

«  CBOAWTE K MUHUMYMY MUKPOGHOE 3arpsi3HEHNE PEeakTUBOB BO M3BEKaHWe YCUITEHNS HECTIeLMYECKOTrO OKpaLLINBaHNS.

* HapyLlueHue ykazaHHbIX B UHCTPYKLMU NpaBuUi AEMacK1POBKUA, BPEMEHU WHKYBaLmm 1 TepMudeckoin 06paGoTKi MOXKET MPUBECTY K
OLWKUBOYHBIM pe3ynbTatam. fliobble NofAoGHbIE M3MEHEHMs AOMKHbI GbiTb BanuaMpoBaHb! Nornb3osatenem’.

* He cmeluuBaiiTe peakTuBbl, NpeAHa3HaYEHHbIE ANs PA3NNYHbIX CUCTEM OBHAPYXEHUS.
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WHCTpyKuMsa No npumMeHeHUo

Komnnekt BOND RNAscope® Brown Detection paspaboTaH Ans ucnonb3oBaHus B aBTomaTtuanposaHHon cucteme BOND-III ¢
[ononHuTeNbHbIMK peakTuBamu BOND v 3oHaamu PHK ISH Ha BbiGop nonb3oBarensi. [pOTOKONOM OKpalUMBaHUs No YMOM4aHwio Ans
BOND RNAscope® Brown Detection B cucteme BOND siBnsietcs “RNAscope DAB ISH Protocol B. Monb3oBaTenu, oTKNoHsowmecs
OT peKOMeHA0BaHHbIX NpoLeayp aHanmusa, AomkHbI 6paTb Ha cebst OTBETCTBEHHOCTL 3a MHTEPMpeTaLmio Pe3ynbTaToB NCCrneoBaHNi
NaLWEHTOB, BbIMOMTHEHHbIX B TAKMX YCMOBUAX.

Pab6ouvie napameTpbl Ansi NPUMEHEHUS PEaKTUBOB CUCTEMbI OBHapyeHUsi Ha obpabaTsiBatowem Mogyne BOND Processing

Module 6binu onTMMU3npoBaHbl komnaHueit Leica Biosystems. Vix MoxHO o0To6pa3uTb, crieayst MHCTPYKUUSIM, KOTOPbIE U3MOXEHbI B
AoKyMeHTauum nonbsosatens BOND.

OrpaHuyeHus, cneunduyHbie Ans 3Toro npoaykra

Cuctema obHapyxeHusi paspaboTaHa Ans UCMONb30BaHWUSA C 3anaTeHTOBaHHbLIMM 30HAaMK; nabopaTtopum JomkHbl obpaluatbest B ACD
NS nonyyeHns foctyna k coemecTumbiM PHK-3oHaam. Monb3oBatenb 06s3aH BanuaMpoBaTh 30H/bl, UCNOMb3yeMble B COHETaHUN C
BOND RNAscope® Brown Detection, cornacHo npuMeH1MbIMM MECTHBIMW 3aKOHaMK U HOPMAaTUBHO-MPaBOBLIMU akTaMu.

Komnnekt BOND RNAscope® Brown Detection 6bin paspaboTtaH ans ucnonb3oBaHus B aBTomatuampoaHHoi cucteme BOND-III ¢
nomoLupbto npotokona *RNAscope DAB ISH Protocol B. PaGouvie napameTpbl Ansi NPUMEHEeHUs peakTUBOB CUCTEMbI OBHapYXXeHUs Ha
obpabatbiBatoliem mopyne BOND Processing Module 6611 onTuMusmnpoBaHsl koMmnaHueii Leica Biosystems. Vx MoxHo oTo6paautb,
crneayst UHCTPYKUMSIM, KOTOpble U3NoXeHbl B AoKkyMeHTauum none3osatens BOND. Komnnekt BOND RNAscope® Brown Detection
6bIn oNTUMU3MPOBaH kKoMnaHueii Leica Biosystems ansa ucnonb3oBaHus ¢ gononHutenbsHbiMu peaktesamvm BOND. Monb3osateny,
OTKIOHSIIOLLMECS OT PEKOMEH/0BaHHbIX NpoLieayp aHanuaa, AOMKHbI COOTBETCTBYIOLLMM Cnocobom BanuampoBaTth cuctemy 1 6path Ha
cebst OTBETCTBEHHOCTb 3a MHTeprpeTaLyio Pe3ynsTaToB UCCMef0BaHNii NaLVNEeHTOB, BbINONHEHHbIX B TakUX YCIOBUSIX.
MpoAomMKUTENBHOCTL BhIMOMHEHNS TPOTOKOMNA AOMKHa ObiTh ONpeAeneHa OMbITHBIM MyTEM W MOXET pa3nuyaTbesl B 3aBUCUMOCTU

OT BapuaHTa ukcaumm TkaHen n achdekTmBHOCTU «oborawienuns» PHK 1 gomkHa onpeaenatbes amnupuyecku. Mpy ontummnsaumm
YCIOBWIA IEMACKNPOBKY CrieAyeT UCMOmNb3oBaTb PeakTuBbl, NpeacTaBnsioLe coboi NONOXUTENbHBIA U OTPULIATENbHBINA KOHTPOIb.
KnuHunyeckas nHtepnperaums nio6oro okpalimBaH1s Uv ero oTCYTCTBUS JOIDKHA JONONHATLCA AaHHbIMU MOP(ONOrMYeCcKmx
UCCnefoBaHuii U COOTBETCTBYIOLLNX KOHTPONEN.

OHU JOMKHBI OLIEHNBATLCSA KBANUAUUMPOBAHHLIM NATOrMCTONOIOM C Y4ETOM aHaMHe3a NaumneHTa U pesynsTaToB ApYrvx
[MarHoCTNYECKMNX UCCNEN0BaHMNA.

Cunctema BOND RNAscope® Brown Detection gormkHa ncnonb3oBartbCsi B COMETaHUM € NabopaTtopHbIMM METOANYECKUMUN
pekomeHAaUMsMY B OTHOLLEHWUWN MPUMEHEHWS TKaHel B Ka4ecTBe KOHTpons. B uensx rapaHTum nabopatopum [OmKHbI

OKpaLuMBaTh KaXabli UCMbITyeMblil 06paseL; B COMeTaHNN C NOMOXUTENbHBIMU U OTPULIATENbHBIMW KOHTPOMAMM, @ Takke TKaHAMY,
MCMOMb3YOLLMMUCA B Ka4ecTBe CreLndnyYeckoro KOHTPOIISA, HAaCKOMbKO 3TO Heobxoaumo. COOTBETCTBYIOLLYIO KOHTPOMBHYIO TKaHb
Heobxoanmo oTpaboTaTb Ha OAHOM MPEAMETHOM CTeKIIEe C UCTbITyeMbIMU 06pasLamu, YToObl 06ecnednTb ONTUMArbHbIN KOHTPOIb
KayecTBa.

[insi nonyyYeHns AONONHUTENBHON MHbOPMaLMU 0BpaTUTECh K MECTHOMY AUCTPUGLIOTOPY MU B perMoHarnbHbIi ohuc komnasum Leica
Biosystems.

Mouck n ycTpaHeHue Henonaaok

[eicTBrA NO yCTpaHeHMo Henonaaok onucaxbl B (3).

Ecnu pesynbTaT UCMbITaHWS He COOTBETCTBYET OXMAAEMbIM peaynbTaTaM Npy UCMoNb30BaHUN KOHTPOIeW, TO TECT CneayeT NOBTOPUTb.
Ecnu pesynsTaThbl OKpalLMBaHWsi He COOTBETCTBYIOT OXUIAHWSIM W Bbl XOTUTE YCTPaHWUTbL HEMCNPABHOCTM 060PY0BaHNS U CUCTEMBI
o6HapyXeHWsi CaMOCTOsTeNbHO, TO Ball MPeACcTaBuTenb Leica MoXeT NpefocTaBnTb HeoGxoauMble NpoTokorbl. Habop ans
o6Hapy)XeHWs1 AOMKEH UCMONb30BaTLCst B COOTBETCTBUM C UHCTPYKLIMSIMI Ha YMakoBKe U B TEYEHWE cpoka rofHOCTH, YKazaHHoro Ha
caMOM NpozayKTe.

ﬂOHOﬂHMTeanaH VIHCbOpMaLIMﬂ

[ononHuTenbHas MHopMaLus, kacatoLascs npoeaeHus rmbpuamsauum in situ ¢ ucnonb3osaxnem peaktnsos BOND, copepxutcs
B py6pukax «MpuHumMn MeTogax, «Heobxoanmble matepuansi», «oarotoska ob6pasLoy», «KoHTponb kavecTBay, «Mposepka
[I0CTOBEPHOCTN aHanm3sa», «HTepnpeTaLysi okpaLLMBaHus», «3Ha4YeHUst CUMBOIIOB B MapkupoBke npoaykuumny» n «ObLime
orpaHunyeHus» pasgena «MpumeHenue peaktveoB BOND» B gokymMeHTaLmm nonb3oatens cuctemsl BOND.

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

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

3. Wilkinson DG. The theory and practice of in situ hybridization. In: Wilkinson DG. (ed.) In situ Hybridization. A practical approach.
2nd Edition. New York: Oxford University Press, 1998, pp.18-20.
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BOND RNAscope® Brown Detection
Nr katalogowy: DS9815

Przeznaczenie
Ten system detekcji jest przeznaczony do diagnostyki in vitro.

System BOND RNAscope® Brown Detection pozwala uzytkownikowi na wykonanie chromogenicznej hybrydyzaciji in situ (CISH) z
uzyciem opatentowanych sond RNA ISH firmy Advanced Cell Diagnostics (ACD). Informacje o wydajnosci kompatybilnych sond nie
zostaly ustalone. Sondy uzywane w potgczeniu z systemem BOND RNAscope® Brown Detection powinny zosta¢ zatwierdzone przez
uzytkownika zgodnie z lokalnymi przepisami i regulacjami. System BOND RNAscope® Brown Detection jest przeznaczony do barwienia
skrawkow tkanki utrwalonej w formalinie, zatopionej w parafinie (FFPE) przy uzyciu systemu Leica BOND-III.

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

BOND RNAscope® Brown Detection nalezy stosowa¢ zgodnie z dobrymi praktykami laboratoryjnymi dotyczacymi kontroli tkankowe;.
Dla pewnosci laboratoria powinny wybarwi¢ wszystkie prébki testowe, stosujgc potrzebne kontrole pozytywne, negatywne i inne kontrole
specyficzne dla danej tkanki. Odpowiednig kontrole tkankowg nalezy przeprowadzi¢ na tym samym preparacie co probki testowe, aby
zapewni¢ optymalng kontrole jakosci.

Podsumowanie i objasnienie

W celu wykazania obecnos$ci RNA w tkankach i komérkach (zob. ,Korzystanie z odczynnikéw BOND” w dokumentacji uzytkownika
BOND) mozna skorzysta¢ z technik hybrydyzacji in situ.

BOND RNAscope® Brown Detection wykorzystuje nowatorskg technologig rozgateziania podobnego do DNA w celu wzmocnienia
sygnatéw hybrydyzacji sondy docelowej. Ten system detekcji pozwala na wizualizacje docelowych czgsteczek RNA poprzez
chromogenng konwersje DAB (3,3’ diaminobenzydyny) przez HRP, czego wynikiem jest brazowe barwienie chromogeniczne. BOND
RNAscope® Brown Detection umozliwia przeprowadzanie chromogenicznej ISH RNA w automatycznym systemie BOND-III. Uzywanie
BOND RNAscope® Brown Detection w potgczeniu z automatycznym systemem BOND-III ogranicza prawdopodobienstwo popetnienia
btedu przez cztowieka i nieodtgczng zmienno$¢ wynikajgcg z indywidualnego rozcienczania odczynnika, recznego pobierania pipetq i
stosowania odczynnika.

Odczynniki znajdujace si¢ w zestawie

Dostarczone odczynniki wystarczg do przeprowadzenia 12 pojedynczych serii barwienia BOND-III lub maksymalnie 60 preparatow.
Aby uzyska¢ maksymalnie 60 preparatéw w tym samym systemie detekcji, w pojemniku do barwienia preparatéw nalezy umiesci¢
przynajmniej 5 preparatéw. Zastosowanie wsadu w ilosci mniejszej niz 5 spowoduje mniejszg ilo$¢ zabarwionych preparatéw.
RNAscope® Rinse (27 ml)
RNAscope® Rinse (27 ml)
Hematoxylin (9 ml)

DAB Part 1 (1,2 ml)

DAB Part B (22 ml)
RNAscope® Bluing (9 ml)
RNAscope® H,0, (9 ml)
RNAscope® AMP 1 DAB (18 ml
RNAscope® AMP 2 DAB (18 ml
RNAscope® AMP 3 DAB (18 ml
RNAscope® AMP 4 DAB (18 ml
RNAscope® AMP 5 DAB (18 ml
RNAscope® AMP 6 DAB (18 ml
RNAscope® Protease (12 ml)

)
)
)
)
)
)

Rozcienczanie i mieszanie

BOND RNAscope® Brown Detection jest zoptymalizowany pod katem uzycia w systemie BOND-III. W przypadku tego odczynnika nie
jest konieczne dodawanie wody, mieszanie, rozcienczanie ani miareczkowanie.

Wymagane materiaty niedotagczone do zestawu

W rozdziale ,Korzystanie z odczynnikéw BOND” w dokumentacji uzytkownika BOND podano peing liste materiatéw wymaganych do
przygotowania prébki i barwienia technikg hybrydyzaciji in situ przy uzyciu systemu BOND-III.

Przechowywanie i trwatos¢

Przechowywac¢ w temperaturze 2-8 °C. Nie zamrazac. Nie uzywac¢ po uptywie daty waznosci podanej na etykiecie umieszczonej na
uchwycie tacki. Niezwtocznie po uzyciu ponownie umiesci¢ w temperaturze 2-8°C.

Nie ma wyraznych oznak wskazujgcych na niestabilno$¢ tego produktu; w zwigzku z tym kontrole pozytywne i negatywne powinny by¢
prowadzone jednoczesnie z badaniem nieznanych prébek (patrz ,Kontrola jakos$ci” w rozdziale ,Korzystanie z odczynnikéw BOND”

w dokumentacji uzytkownika BOND).

W przypadku zaobserwowania nieoczekiwanego barwienia, ktérego nie mozna wyjasni¢ réznicami w procedurach laboratoryjnych i ktére
moze wskazywaé na problem systemu detekcji, nalezy natychmiast skontaktowac sie z lokalnym dystrybutorem lub regionalnym biurem
Leica Biosystems.

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

« Ten system detekgji jest przeznaczony do diagnostyki in vitro.

DAB Part 1

Zawiera glikol etylenowy
(>90%) i 66 mM
(<10%) uwodnionego
tetrachlorowodorku
3,3'-diaminobenzydyny.
GHSO07: Wykrzyknik.
GHSO08: Zagrozenie dla
zdrowia.

Stowa sygnalizujgce:
Niebezpieczenstwo.

RNAscope® AMP 1 DAB

Zawiera formamid (<30%).

GHSO08: Zagrozenie dla
zdrowia.

Stowa sygnalizujgce:
Niebezpieczenstwo.

RNAscope® AMP 2 DAB
Zawiera mieszaning
5-chloro-2-metylo-
4-izotiazolin-3-onu i
2-metylo-2H -izotiazol-3-
onu (3:1) (<0,0025%).
GHSO07: Wykrzyknik.
Stowa sygnalizujgce:
Ostrzezenie.

RNAscope® AMP 3 DAB

Zawiera formamid (<30%).

GHSO08: Zagrozenie dla
zdrowia.

Stowa sygnalizujgce:
Niebezpieczenstwo.

RNAscope® AMP 4 DAB
Zawiera mieszanine
5-chloro-2-metylo-
4-izotiazolin-3-onu i
2-metylo-2H -izotiazol-3-
onu (3:1) (<0,0025%).
GHSO07: Wykrzyknik.
Stowa sygnalizujgce:
Ostrzezenie.

H302: Dziata szkodliwie po
potknigciu.

H341: Podejrzewa sig, ze
powoduje wady genetyczne.
H350: Moze powodowac
raka.

H360D: Moze dziata¢
szkodliwie na dziecko
w tonie matki

H317: Moze powodowac
reakcje alergiczng skory.

H360D: Moze dziata¢
szkodliwie na dziecko
w tonie matki

H317: Moze powodowac
reakcje alergiczng skory.

P201: Przed uzyciem zapoznac¢ si¢ ze specjalnymi $rodkami
ostroznosci.

P202: Nie uzywa¢ przed zapoznaniem si¢ i zrozumieniem wszystkich
$rodkéw bezpieczenstwa.

P280: Stosowac rekawice ochronne/odziez ochronna/ochrone oczu/
ochrong twarzy.

P264: Doktadnie umy¢ rece po uzyciu.

P270: Nie je$¢, nie pi¢ i nie pali¢ podczas uzywania produktu.
P301+312: W PRZYPADKU POLKNIECIA: W przypadku ztego
samopoczucia skontaktowa¢ sie z OSRODKIEM KONTROLI ZATRUC
lub lekarzem.

P330: Wyptukac¢ usta.

P308+313: W PRZYPADKU narazenia lub stycznosci: Zasiggna¢
porady lekarza.

Wytgcznie do uzytku zawodowego.

P201: Przed uzyciem zapoznac sig ze specjalnymi srodkami
ostroznosci.

P202: Nie uzywa¢ przed zapoznaniem si¢ i zrozumieniem wszystkich
$rodkéw bezpieczenstwa.

P280: Stosowac rekawice ochronne/odziez ochronna/ochrone oczu/
ochrong twarzy.

P308+313: W PRZYPADKU narazenia lub stycznosci: Zasiggna¢
porady lekarza.

P501: Zawarto$¢/pojemnik zutylizowa¢ w punkcie zbiérki odpadow
niebezpiecznych lub specjalnych.

Wytgcznie do uzytku zawodowego.

P261: Unika¢ wdychania mgty.

P272: Zanieczyszczonej odziezy ochronnej nie wynosi¢ poza miejsce
pracy.

P280: Stosowac rekawice ochronne/odziez ochronng/ochrong oczu.
P302+352: W PRZYPADKU KONTAKTU ZE SKORA: Przemyé duzg
iloscig wody.

P333+313: W przypadku wystgpienia podraznienia skory lub wysypki:
Zasiggna¢ porady lekarza.

P362+364: Zanieczyszczong odziez zdjgé i wypra¢ przed ponownym
uzyciem.

P501: Zawarto$¢/pojemnik zutylizowaé w punkcie zbiorki odpadow
niebezpiecznych lub specjalnych.

P201: Przed uzyciem zapoznac¢ sig¢ ze specjalnymi srodkami
ostroznosci.

P202: Nie uzywa¢ przed zapoznaniem si¢ i zrozumieniem wszystkich
$rodkéw bezpieczenstwa.

P280: Stosowac rekawice ochronne/odziez ochronna/ochrone oczu/
ochrong twarzy.

P308+313: W PRZYPADKU narazenia lub stycznosci: Zasiggna¢
porady lekarza.

P501: Zawarto$¢/pojemnik zutylizowaé w punkcie zbiérki odpadow
niebezpiecznych lub specjalnych.

Wytacznie do uzytku zawodowego.

P261: Unika¢ wdychania mgty.

P272: Zanieczyszczonej odziezy ochronnej nie wynosi¢ poza miejsce
pracy.

P280: Stosowac rekawice ochronne/odziez ochronng/ochrong oczu.
P302+352: W PRZYPADKU KONTAKTU ZE SKORA: Przemy¢ duza
iloscig wody.

P333+313: W przypadku wystgpienia podraznienia skory lub wysypki:
Zasiggna¢ porady lekarza.

P362+364: Zanieczyszczong odziez zdjgé i wypra¢ przed ponownym
uzyciem.

P501: Zawarto$¢/pojemnik zutylizowaé w punkcie zbiérki odpadow
niebezpiecznych lub specjalnych.
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RNAscope® AMP 5 DAB
Zawiera mieszanine
5-chloro-2-metylo-
4-izotiazolin-3-onu i
2-metylo-2H -izotiazol-3-
onu (3:1) (<0,0025%).
GHS07: Wykrzyknik.
Stowa sygnalizujgce:
Ostrzezenie.

RNAscope® AMP 6 DAB
Zawiera mieszanine
5-chloro-2-metylo-
4-izotiazolin-3-onu i
2-metylo-2H -izotiazol-3-
onu (3:1) (<0,0025%).
GHSO07: Wykrzyknik.
Stowa sygnalizujgce:
Ostrzezenie.

RNAscope® Protease
Zawiera mieszanine
5-chloro-2-metylo-
4-izotiazolin-3-onu i
2-metylo-2H -izotiazol-3-
onu (3:1) (<0,0025%).
GHSO07: Wykrzyknik.
Stowa sygnalizujgce:
Ostrzezenie.

H317: Moze powodowac
reakcje alergiczng skory.

H317: Moze powodowac
reakcje alergiczng skory.

H317: Moze powodowac
reakcje alergiczng skory.

P261: Unika¢ wdychania mgty.

P272: Zanieczyszczonej odziezy ochronnej nie wynosi¢ poza
miejsce pracy.

P280: Stosowac rekawice ochronne/odziez ochronnag/ochrone oczu.
P302+352: W PRZYPADKU KONTAKTU ZE SKORA: Przemyé duzg
iloscig wody.

P333+313: W przypadku wystgpienia podraznienia skory lub wysypki:
Zasiggna¢ porady lekarza.

P362+364: Zanieczyszczong odziez zdja¢ i wyprac przed
ponownym uzyciem.

P501: Zawarto$¢/pojemnik zutylizowaé w punkcie zbiérki odpadow
niebezpiecznych lub specjalnych.

P261: Unika¢ wdychania mgty.

P272: Zanieczyszczonej odziezy ochronnej nie wynosi¢ poza
miejsce pracy.

P280: Stosowac rekawice ochronne/odziez ochronna/ochroneg oczu.
P302+352: W PRZYPADKU KONTAKTU ZE SKORA: Przemyé duzg
iloscig wody.

P333+313: W przypadku wystgpienia podraznienia skory lub wysypki:
Zasiggna¢ porady lekarza.

P362+364: Zanieczyszczong odziez zdjgé i wypra¢ przed ponownym
uzyciem.

P501: Zawarto$¢/pojemnik zutylizowa¢ w punkcie zbiérki odpadéow
niebezpiecznych lub specjalnych.

P261: Unika¢ wdychania mgty.

P272: Zanieczyszczonej odziezy ochronnej nie wynosi¢ poza
miejsce pracy.

P280: Stosowac rekawice ochronne/odziez ochronng/ochrong oczu.
P302+352: W PRZYPADKU KONTAKTU ZE SKORA: Przemy¢ duza
iloscig wody.

P333+313: W przypadku wystgpienia podraznienia skory lub wysypki:
Zasiggna¢ porady lekarza.

P362+364: Zanieczyszczong odziez zdjgé i wyprac przed
ponownym uzyciem.

P501: Zawarto$¢/pojemnik zutylizowa¢ w punkcie zbiérki odpadow
niebezpiecznych lub specjalnych.

Wytgcznie do uzytku zawodowego.

« Aby otrzymac egzemplarz karty charakterystyki, nalezy skontaktowac sie z lokalnym dystrybutorem lub regionalnym biurem
Leica Biosystems lub odwiedzi¢ strone internetowg Leica Biosystems, www.LeicaBiosystems.com

« Probki przed i po utrwaleniu oraz wszelkie materiaty narazone na kontakt z nimi nalezy traktowac jak materiaty potencjalnie
zakazne i nalezy je utylizowac z zachowaniem odpowiednich $rodkéw ostroznosci?. Podczas pobierania pipetg nie wolno zasysac¢
odczynnikéw ustami i nalezy unika¢ kontaktu odczynnikéw i preparatéw ze skoérg oraz btonami $luzowymi. W razie kontaktu
odczynnikéw lub prébek ze szczegdlnie narazonymi miejscami przemy¢ miejsce kontaktu duzg iloscig wody. Nalezy zasiggna¢

porady lekarza.

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

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

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

+ Nie miesza¢ odczynnikéw z réznych systemow detekgii.

Instrukcja stosowania

System BOND RNAscope® Brown Detection zostat opracowany z myslg o zastosowaniu w automatycznym systemie BOND-III z
odczynnikami pomocniczymi BOND i wybranymi przez uzytkownika sondami do ISH (hybrydyzacji in situ) RNA. Domysinym protokotem
barwienia dla BOND RNAscope® Brown Detection w systemie BOND jest *RNAscope DAB ISH Protocol B. Uzytkownicy, ktérzy
postepuja niezgodnie z zalecanymi procedurami testowymi muszg wzig¢ odpowiedzialno$¢ za interpretacje wynikéw chorego.

Parametry pracy dla zastosowania odczynnikéw systemu detekcji w module BOND Processing Module zostaty zoptymalizowane przez
Leica Biosystems. Mozna je wyswietli¢, postepujac zgodnie z instrukcjami zawartymi w dokumentacji uzytkownika BOND.

Szczegolne ograniczenia dla produktu

System detekc;ji jest przeznaczony do uzytku z sondami specjalnie przeznaczonymi do tego celu; laboratoria powinny skontaktowac sie
z ACD w celu uzyskania dostepu do kompatybilnych sond RNA. Sondy uzywane w potgczeniu z systemem BOND RNAscope® Brown
Detection powinny zosta¢ zatwierdzone przez uzytkownika zgodnie z lokalnymi przepisami i regulacjami.

System BOND RNAscope® Brown Detection zostat opracowany z myslg o zastosowaniu w automatycznym systemie BOND-III
wykorzystujgcym “RNAscope DAB ISH Protocol B. Parametry pracy dla zastosowania odczynnikéw systemu detekcji w module BOND
Processing Module zostaty zoptymalizowane przez Leica Biosystems. Mozna je wyswietli¢, postepujac zgodnie z instrukcjami zawartymi
w dokumentacji uzytkownika BOND. System BOND RNAscope® Brown Detection zostat zoptymalizowany w Leica Biosystems pod
katem uzywania z odczynnikami pomocniczymi BOND. W tych okolicznosciach uzytkownicy, ktérzy postepujg niezgodnie z zalecanymi
procedurami testowymi muszg przeprowadzi¢ stosowng walidacje systemu i wzig¢é odpowiedzialno$¢ za interpretacje wynikéw chorego.
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Warunki wykonania moga by¢ rézne w zwigzku ze zréznicowaniem w zakresie utrwalenia i skutecznosci wzmocnienia RNA, i nalezy je
okresli¢ doswiadczalnie. Przy optymalizacji warunkéw odmaskowywania nalezy stosowa¢ pozytywng i negatywng kontrolg odczynnikow.
Kliniczng interpretacje wybarwienia lub jego braku nalezy uzupetni¢ badaniami morfologicznymi oraz odpowiednimi kontrolami.

Ocene powinien przeprowadzi¢ wykwalifikowany patolog w kontekscie historii choroby pacjenta oraz innych badan diagnostycznych.
BOND RNAscope® Brown Detection nalezy stosowac¢ zgodnie z dobrymi praktykami laboratoryjnymi dotyczgcymi kontroli tkankowej.
Dla pewnosci laboratoria powinny wybarwi¢ wszystkie prébki testowe, stosujgc potrzebne kontrole pozytywne, negatywne i inne kontrole
specyficzne dla danej tkanki. Odpowiednig kontrole tkankowg nalezy przeprowadzi¢ na tym samym preparacie co probki testowe, aby
zapewni¢ optymalng kontrole jakosci.

W celu uzyskania dodatkowych informacji nalezy skontaktowac sig¢ z lokalnym dystrybutorem lub z regionalnym biurem firmy Leica
Biosystems.

Rozwigzywanie probleméw

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

Jesli wynik testu nie odpowiada wynikom oczekiwanym przy danej kontroli, test nalezy powtérzyc.

Jesli wynik barwienia nie jest zgodny z oczekiwaniami, a uzytkownik chce samodzielnie rozwigza¢ problem z dziataniem instrumentu
i systemu detekgiji, lokalny przedstawiciel firmy Leica moze dostarczy¢ okreslone protokoty. Zestaw do wykrywania nalezy uzywac¢
zgodnie z instrukcjami pakowania oraz w okresie trwato$ci wskazanym na samym produkcie.

Dodatkowe informacje

Dodatkowe informacje dotyczgce hybrydyzaciji in situ przy uzyciu odczynnikéw BOND opisanej w rozdziatach ,Zasady postepowania”,
,Wymagane materiaty”, ,Przygotowanie prébek”, ,Kontrola jakosci”, ,Weryfikacja testu”, ,Interpretacja barwienia”, ,Objasnienie symboli
na etykietach” i ,Ograniczenia ogoélne” mozna znalez¢ w rozdziale ,Stosowanie odczynnikéw BOND” w dokumentacji uzytkownika
systemu BOND.
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BOND RNAscope® Brown Detection
Kataloska §t.: DS9815

Predvidena uporaba
Ta sistem za zaznavanje je namenjen diagnosti¢ni uporabi in vitro.

I1zdelek BOND RNAscope® Brown Detection uporabniku omogoca izvedbo hibridizacije in situ (CISH) z registriranimi sondami za ISH
RNK Advanced Cell Diagnostics (ACD). Trditve o ucinkovitosti za zdruzljive sonde niso bile dokazane. Sonde, uporabljene v kombinaciji
z izdelkom BOND RNAscope® Brown Detection, mora potrditi uporabnik v skladu z lokalnimi zakoni in predpisi. Izdelek BOND
RNAscope® Brown Detection je namenjen barvaniju rezin tkiv, fiksiranih s formalinom in vstavljenih v parafin (FFPE), na sistemu Leica
BOND-III.

Kliniéno tolmacenje kakrSnega koli obarvanja ali njegove odsotnosti morajo dopolnjevati morfoloske Studije in ustrezni kontrolni vzorci, ki
jih v okviru kliniéne anamneze bolnika in drugih diagnostiénih testov oceni usposobljen patolog.

BOND RNAscope® Brown Detection je treba uporabljati skladno z dobro laboratorijsko prakso za uporabo tkivnih kontrol. Za zagotovitev
zanesljivosti morajo laboratoriji obarvati vsak testni vzorec skupaj s pozitivho in negativno kontrolo ter po potrebi z vsemi drugimi
kontrolami, specifiénimi za tkivo. Da zagotovite optimalno kontrolo kakovosti, morajo biti ustrezne kontrole tkiva opravljene na istem
preparatu kot testni vzorci.

Povzetek in razlaga
Tehnike in situ hibridizacije se lahko uporabijo za prikaz prisotnosti RNK v tkivih in celicah (glejte »Uporaba reagentov BOND« v svoji
dokumentaciji za uporabnike sistema BOND).

BOND RNAscope® Brown Detection uporablja tehnologijo nove razvejanosti, podobne DNK, za oja¢anje signalov hibridizacije ciljne
sonde. Ta sistem za zaznavanje omogoca vizualizacijo ciljnih molekul RNK prek kromogene pretvorbe DAB s HRP, kar se pokaze kot
rjavo kromogeno obarvanje. BOND RNAscope® Brown Detection omogoca izvedbo kromogenega ISH RNK na avtomatiziranem sistemu
BOND-III. Uporaba BOND RNAscope® Brown Detection skupaj z avtomatiziranim sistemom BOND-III zmanj$a moznost ¢loveske
napake in variabilnosti, ki sama po sebi izhaja iz red¢enja posameznega reagenta, roénega pipetiranja in nanosa reagenta.

PriloZeni reagenti
PriloZeni reagenti zadostujejo za 12 posameznih barvanj s sistemom BOND-III oziroma najvec¢ 60 preparatov.

Ce Zelite pri sistemu za zaznavanje dosedi barvanje 60 preparatov, morate preparate zdruZiti po 5 ali veé na sklop za barvanje
preparatov. Pri obdelavi ve¢ kot 5 vzorcev skupaj bo obarvanih manj preparatov.

RNAscope® Rinse (27 ml)
RNAscope® Rinse (27 ml)
Hematoxylin (9 ml)

DAB Part 1 (1,2 ml)

DAB Part B (22 ml)
RNAscope® Bluing (9 ml)
RNAscope® H,0, (9 ml)
RNAscope® AMP 1 DAB (18 ml
RNAscope® AMP 2 DAB (18 ml
RNAscope® AMP 3 DAB (18 ml
RNAscope® AMP 4 DAB (18 ml
RNAscope® AMP 5 DAB (18 ml
RNAscope® AMP 6 DAB (18 ml
RNAscope® Protease (12 ml)

)
)
)
)
)
)

Redc¢enje in mesanje
I1zdelek BOND RNAscope® Brown Detection je optimiziran za uporabo na sistemu BOND-III. Rekonstitucija, meSanje, red¢enje ali
titracija teh reagentov niso potrebni.

Potrebni materiali, ki niso prilozeni

Za celoten seznam materialov, potrebnih za obdelavo vzorcev in barvanja pri in situ hibridizaciji pri uporabi sistema BOND-III, glejte
poglavje »Uporaba reagentov BOND« v priloZzeni dokumentaciji za uporabnike sistema BOND.

Shranjevanje in stabilnost

Hraniti pri temperaturi 2-8 °C. Ne zamrzujte. Ne uporabljajte po datumu izteka roka uporabnosti, navedenem na oznaki na ro¢aju
pladnja. Takoj po uporabi ohladite na temperaturo 2-8 °C.

Ni ocitnih znakov, ki bi nakazovali nestabilnost tega izdelka, zato morate hkrati z neznanimi vzorci testirati tudi pozitivne in negativne
kontrole (glejte »Kontrola kakovosti« v poglavju »Uporaba reagentov BOND« v dokumentaciji za uporabnike sistema BOND).

Ce opazite neprigakovano barvanje, ki ga ni mogoge pojasniti z razlikami pri laboratorijskih postopkih, in &e sumite na tezavo s sistemom
za zaznavanje, se takoj obrnite na lokalnega distributerja ali regionalno pisarno druzbe Leica Biosystems.

Uporabnik mora potrditi ustreznost pogojev shranjevanja, ¢e se ti razlikujejo od zgoraj navedenih'.
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Previdnosti ukrepi

« Ta sistem za zaznavanje je namenjen diagnosti¢ni uporabi in vitro.

DAB Part 1

Vsebuje etilenglikol

(> 90 %) in 66 mM
(<10 %) 3,3
diaminobenzidin
tetrahidroklorid hidrata.
GHSO07: Kilicaj.
GHS08: Nevarno za
zdravje.

Signalne besede: Nevarno.

RNAscope® AMP 1 DAB
Vsebuje formamid

(< 30%).

GHS08: Nevarno za
zdravje.

Signalne besede: Nevarno.

RNAscope® AMP 2 DAB
Vsebuje mesanico 5-kloro-
2-metil-4-izotiazolin-3-ena
in 2-metil-2H -izotiazol-3-
ena (3:1)(<0,0025 %).
GHS07: Kilicaj.

Signalne besede:
Opozorilo.

RNAscope® AMP 3 DAB
Vsebuje formamid

(< 30%).

GHS08: Nevarno za
zdravje.

Signalne besede: Nevarno.

RNAscope® AMP 4 DAB
Vsebuje mesanico 5-kloro-
2-metil-4-izotiazolin-3-ena
in 2-metil-2H -izotiazol-3-
ena (3: 1) (< 0,0025 %).
GHS07: Klicaj.

Signalne besede:
Opozorilo.

RNAscope® AMP 5 DAB
Vsebuje mesanico 5-kloro-
2-metil-4-izotiazolin-3-ena
in 2-metil-2H -izotiazol-3-
ena (3:1) (< 0,0025 %).
GHSO07: Kilicaj.

Signalne besede:
Opozorilo.

H302: Zdravju Skodljivo pri

zauzitju.

H341: Sum povzrocitve

genetskih okvar.

H350: Lahko povzrodi raka.

H360D: Lahko $koduje
nerojenemu otroku.

H317: Lahko povzroci
alergijski odziv koze.

H360D: Lahko $koduje
nerojenemu otroku.

H317: Lahko povzroci
alergijski odziv koze.

H317: Lahko povzroci
alergijski odziv koze.

P201: Pred uporabo pridobiti posebna navodila.

P202: Ne uporabljajte, dokler se ne seznanite z vsemi varnostnimi
ukrepi.

P280: Nositi zascitne rokavice/zascitno obleko/zas¢ito za oti/zascito
za obraz.

P264: Po uporabi temeljito umiti roke.

P270: Ne jesti, piti ali kaditi med uporabo tega izdelka.

P301+312: PRI ZAUZITJU: Ob slabem pogutju pokligite CENTER ZA
ZASTRUPITVE ali zdravnika.

P330: Izprati usta.

P308+313: PRI izpostavljenosti ali sumu izpostavljenosti: Poiscite
zdravnisko pomoc/oskrbo.

Omejeno na strokovne uporabnike.

P201: Pred uporabo pridobiti posebna navodila.

P202: Ne uporabljajte, dokler se ne seznanite z vsemi varnostnimi
ukrepi.

P280: Nositi zascitne rokavice/zas¢itno obleko/za$¢ito za oci/zas¢ito
za obraz.

P308+313: PRI izpostavljenosti ali sumu izpostavljenosti: Poiscite
zdravnisko pomoc.

P501: Odstraniti vsebino/posodo na to¢ko za zbiranje nevarnih ali
posebnih odpadkov.

Omejeno na strokovne uporabnike.

P261: I1zogibajte se vdihavanju meglice.

P272: Kontaminirana delovna oblacila niso dovoljena zunaj delovnega
mesta.

P280: Nositi zas¢itne rokavice/zas¢itno obleko/zaséito za oi.
P302+352: PRI STIKU S KOZO: Umiti z veliko vode.

P333+313: Ce nastopi draZenje koze ali se pojavi izpuséaj: Poisgite
zdravnisko pomoc/oskrbo.

P362+364: Sleci kontaminirana obladila in jih oprati pred ponovno
uporabo.

P501: Odstraniti vsebino/posodo na to¢ko za zbiranje nevarnih ali
posebnih odpadkov.

P201: Pred uporabo pridobiti posebna navodila.

P202: Ne uporabljajte, dokler se ne seznanite z vsemi varnostnimi
ukrepi.

P280: Nositi zascitne rokavice/zas¢itno obleko/zas¢ito za oci/zascito
za obraz.

P308+313: PRI izpostavljenosti ali sumu izpostavljenosti: Poiscite
zdravni$ko pomo¢.

P501: Odstraniti vsebino/posodo na to¢ko za zbiranje nevarnih ali
posebnih odpadkov.

Omejeno na strokovne uporabnike.

P261: Izogibajte se vdihavanju meglice.

P272: Kontaminirana delovna oblacila niso dovoljena zunaj delovnega
mesta.

P280: Nositi zas¢itne rokavice/zas¢itno obleko/zas¢ito za oci.
P302+352: PRI STIKU S KOZO: Umiti z veliko vode.

P333+313: Ce nastopi drazenje koze ali se pojavi izpuséaj: Poisgite
zdravnisko pomoc/oskrbo.

P362+364: Sleci kontaminirana oblacila in jih oprati pred ponovno
uporabo.

P501: Odstraniti vsebino/posodo na tocko za zbiranje nevarnih ali
posebnih odpadkov.

P261: Izogibajte se vdihavanju meglice.

P272: Kontaminirana delovna oblacila niso dovoljena zunaj delovnega
mesta.

P280: Nositi zas¢itne rokavice/zas¢itno obleko/zas¢ito za oci.
P302+352: PRI STIKU S KOZO: Umiti z veliko vode.

P333+313: Ce nastopi drazenje koze ali se pojavi izpuséaj: Poisgite
zdravnisko pomoc/oskrbo.

P362+364: Sleci kontaminirana oblacila in jih oprati pred ponovno
uporabo.

P501: Odstraniti vsebino/posodo na tocko za zbiranje nevarnih ali
posebnih odpadkov.
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RNAscope® AMP 6 DAB H317: Lahko povzroci
Vsebuje meSanico 5-kloro-  alergijski odziv koze.
2-metil-4-izotiazolin-3-ena

in 2-metil-2H -izotiazol-3-

ena (3: 1) (< 0,0025 %).

GHS07: Kilicaj.

Signalne besede:

Opozorilo.

RNAscope® Protease H317: Lahko povzroci
Vsebuje meSanico 5-kloro-  alergijski odziv koZe.
2-metil-4-izotiazolin-3-ena

in 2-metil-2H -izotiazol-3-

ena (3: 1) (<0,0025 %).

GHS07: Klicaj.

Signalne besede:

Opozorilo.

P261: I1zogibajte se vdihavanju meglice.

P272: Kontaminirana delovna obladila niso dovoljena zunaj delovnega
mesta.

P280: Nositi zas¢itne rokavice/zas¢itno obleko/zas¢ito za oci.
P302+352: PRI STIKU S KOZO: Umiti z veliko vode.

P333+313: Ce nastopi draZenje kozZe ali se pojavi izpuséaj: Poisgite
zdravnisko pomoc/oskrbo.

P362+364: Sleci kontaminirana obladila in jih oprati pred ponovno
uporabo.

P501: Odstraniti vsebino/posodo na to¢ko za zbiranje nevarnih ali
posebnih odpadkov.

P261: I1zogibajte se vdihavanju meglice.

P272: Kontaminirana delovna obladila niso dovoljena zunaj delovnega
mesta.

P280: Nositi zas¢itne rokavice/zas¢itno obleko/zas¢ito za oci.
P302+352: PRI STIKU S KOZO: Umiti z veliko vode.

P333+313: Ce nastopi draZenje kozZe ali se pojavi izpuséaj: Poisgite
zdravnisko pomoc/oskrbo.

P362+364: Slec¢i kontaminirana oblacila in jih oprati pred ponovno

uporabo.

P501: Odstraniti vsebino/posodo na to¢ko za zbiranje nevarnih ali
posebnih odpadkov.

Omejeno na strokovne uporabnike.

« Zavarnostni list se obrnite na svojega lokalnega distributerja ali regionalno pisarno druzbe Leica Biosystems; najdete ga lahko tudi
na spletnem mestu podjetja Leica Biosystems na naslovu www.LeicaBiosystems.com.

* Zvzorci, pred fiksiranjem in po njem, in vsemi materiali, s katerimi so prisli v stik, morate rokovati, kot da bi lahko prenasali okuzbe, in
pri njihovem odstranjevanju upostevati ustrezne previdnostne ukrepe.? Nikoli ne pipetirajte reagentov skozi usta; pazite, da reagenti
in vzorci ne pridejo v stik s koZo ali sluznicami. Ce reagenti ali vzorci pridejo v stik z ob&utljivimi deli, jih izperite z obilo vode. Poiégite
zdravnisko pomoc.

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

« Pazite, da ne pride do mikrobne okuzbe reagentov, saj lahko povzroci nespecifi¢no barvanje.

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

+ Ne mesajte reagentov razli¢nih sistemov za zaznavanje.

Navodila za uporabo

BOND RNAscope® Brown Detection se uporablja na avtomatiziranem sistemu BOND-IIl s pomoZnimi reagenti BOND in uporabnisko
izbranimi sondami za ISH RNK. Privzeti protokol barvanja za BOND RNAscope® Brown Detection na sistemu BOND je *RNAscope
DAB ISH Protocol B. Uporabniki, ki ne izvajajo priporocenih preizkusnih postopkov, morajo prevzeti odgovornost za razlago pacientovih
rezultatov.

Druzba Leica Biosystems je optimizirala parametre delovanja pri uporabi reagentov sistema za zaznavanje na modulu BOND
Processing Module. PrikaZete jih lahko tako, da sledite navodilom v dokumentaciji za uporabnike sistema BOND.

Specificne omejitve izdelka

Ce je sistem za zaznavanje zasnovan za uporabo z registriranimi sondami, morajo laboratoriji za dostop do zdruzljivih sond RNK stopiti
v stik z druzbo ACD. Sonde, uporabljene v kombinaciji z izdelkom BOND RNAscope® Brown Detection, mora potrditi uporabnik v skladu
z lokalnimi zakoni in predpisi.

|zdelek BOND RNAscope® Brown Detection je bil razvit za uporabo na avtomatiziranem sistemu BOND-III s protokolom *RNAscope DAB
ISH Protocol B. Druzba Leica Biosystems je optimizirala parametre delovanja pri uporabi reagentov sistema za zaznavanje na modulu BOND
Processing Module. PrikaZete jih lahko tako, da sledite navodilom v dokumentaciji za uporabnike sistema BOND. Druzba Leica Biosystems
je izdelek BOND RNAscope® Brown Detection optimizirala za uporabo s pomoznimi reagenti BOND. Uporabniki, ki ne izvajajo priporocenih
preizkusnih postopkov, morajo ustrezno potrditi sistem in prevzeti odgovornost za razlago pacientovih rezultatov pod temi pogoji.

Pogoji izvajanja se lahko spreminjajo zaradi razlik pri fiksiranju tkiv in ucinkovitosti izboljSave RNK, kar se mora dolociti empiri¢éno. Kadar
optimizirate pogoje pridobivanja, morate uporabiti pozitivne in negativne kontrolne reagente.

Klini€no tolmacenje kakrsnega koli obarvanja ali njegove odsotnosti morajo dopolnjevati morfoloSke Studije in ustrezni kontrolni vzorci

ki jih v okviru kliniéne anamneze bolnika in drugih diagnosti¢nih testov oceni usposobljen patolog.

BOND RNAscope® Brown Detection je treba uporabljati skladno z dobro laboratorijsko prakso za uporabo tkivnih kontrol. Za zagotovitev
zanesljivosti morajo laboratoriji obarvati vsak testni vzorec skupaj s pozitivno in negativno kontrolo ter po potrebi z vsemi drugimi
kontrolami, specifiénimi za tkivo. Da zagotovite optimalno kontrolo kakovosti, morajo biti ustrezne kontrole tkiva opravljene na istem
preparatu kot testni vzorci.

Za dodatne informacije se obrnite na svojega lokalnega distributerja ali regionalno pisarno druzbe Leica Biosystems.

Odpravljanje tezav
Glejte 3. navedbo za ukrep za odpravljanje napake.
Ce testni rezultat ni skladen s pri¢akovanimi rezultati ob uporabi kontrol, morate test ponoviti.

Ce rezultat barvanja ni pri¢akovan ter Zelite neodvisno odpraviti teZave z uginkovitostjo sistema in sistema za zaznavanje, vam lahko
lokalni predstavnik druzbe Leica priskrbi specificne protokole. Komplet za zaznavanje morate uporabljati skladno z navodili in pred
iztekom roka uporabnosti, ki je naveden na samem izdelku.
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Dodatne informacije

Dodatne informacije o hibridizaciji in situ z reagenti BOND so na voljo v priloZeni dokumentaciji za uporabnike sistema BOND »Uporaba
reagentov BOND« v poglavjih Nacelo postopka, Potrebni materiali, Priprava vzorcev, Kontrola kakovosti, Verifikacija testa, Razlaga
obarvanja, Legenda simbolov na oznakah in Splosne omejitve.

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

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

3. Wilkinson DG. The theory and practice of in situ hybridization. In: Wilkinson DG. (ed.) In situ Hybridization. A practical approach.
2nd Edition. New York: Oxford University Press, 1998, pp.18-20.
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BOND RNAscope® Brown Detection
Kat. ¢.: DS9815

Zamyslené pouziti

Tento detekéni systém je uréen k diagnostickému pouziti in vitro.

Systém BOND RNAscope® Brown Detection uzivateli umozriuje provadét chromogenni in situ hybridizaci (CISH) pomoci patentovanych
sond RNA ISH spole¢nosti Advanced Cell Diagnostics (ACD). Naroky tykajici se vykonnosti kompatibilnich sond nebyly stanoveny.
Sondy pouzivané spole¢né s detekénim systémem BOND RNAscope® Brown Detection by mély byt uZivatelem validovany v souladu

s mistnimi zakony a predpisy. Systém BOND RNAscope® Brown Detection je uréen k barveni formalinem fixovanych fezu tkané zalitych
v parafinu (FFPE) v automatickém systému Leica BOND-III.

Klinickou interpretaci jakéhokoliv barveni &i jeho absence je tfeba doplnit morfologickymi vySetfenimi a pfislusnymi kontrolami. Zhodnotit
je musi kvalifikovany patolog v kontextu s klinickou anamnézou pacienta a jinymi diagnostickymi testy.

Souprava BOND RNAscope® Brown Detection musi byt pouzivana v ramci spravné laboratorni praxe a vyuzivat tkariové kontroly.

Pro zajisténi tohoto pfedpokladu musi laboratofe podle potfeby barvit kazdy testovany vzorek ve spojeni s pozitivni, negativni a dalsi
tkarnove specifickou kontrolou. Aby se zajistila optimalni kontrola kvality, méla by byt vhodna kontrolni tkarn zkoumana na stejném skli¢ku
jako testované vzorky.

Souhrn a vysvétleni

Techniky hybridizace in situ Ize pouzit k prokazani pritomnosti RNA ve tkani a v burikach (viz ,Pouziti reagencii BOND* v uzivatelské
dokumentaci BOND).

Systém BOND RNAscope® Brown Detection vyuziva inovativni technologii podobnou vétveni DNA, kterou zesiluje signaly hybridizace
cilové sondy. Tento detekéni systém umoziuje vizualizaci cilovych molekul RNA prostfednictvim chromogenni konverze DAB s vyuZitim
HRP, jejimz vysledkem je hnédé chromogenni barveni. Systém BOND RNAscope® Brown Detection umoziiuje provadét chromogenni
RNA ISH pomoci automatického systému BOND III. Pouziti BOND RNAscope® Brown Detection v kombinaci s automatickym systémem
BOND-III snizuje moznost lidské chyby a inherentni variability v dusledku fedéni jednotlivych reagencii, manuélniho pipetovani a
pouziti reagencii.

Dodavané reagencie

Dodavané reagencie jsou dostacujici pro 12 samostatnych barveni BOND-III nebo pro maximalné 60 skli¢ek.

K dosazeni maximalniho poctu 60 sklicek u tohoto detekéniho systému musi byt sklicka davkovana v mnozstvi 5 nebo vice, podle
sestavy k barveni skli¢ek. Davkovani v mnozstvi mensim nez 5 bude mit za nasledek méné zbarvena sklicka.

RNAscope® Rinse (27 ml)

RNAscope® Rinse (27 ml)

Hematoxylin (9 ml)

DAB Part 1 (1,2 ml)

DAB Part B (22 ml)

RNAscope® Bluing (9 ml)

RNAscope® H,0, (9 ml)

RNAscope® AMP 1 DAB (18 ml)

RNAscope® AMP 2 DAB (18 ml)

RNAscope® AMP 3 DAB (18 ml)

RNAscope® AMP 4 DAB (18 ml)

RNAscope® AMP 5 DAB (18 ml)

RNAscope® AMP 6 DAB (18 ml)

RNAscope® Protease (12 ml)

Redéni a michani

Systém BOND RNAscope® Brown Detection je optimalizovan k pouziti v systému BOND-III. Rekonstituce, michani, fedéni ani titrace
téchto reagencii nejsou nutné.

Potifebny material, ktery neni soucasti dodavky
Uplny seznam materialti potfebnych ke zpracovani vzorku a k hybridizaénimu barveni in situ pomoci systému BOND-IIl je uveden v
bodé ,Pouziti reagencii BOND*" v uzivatelské dokumentaci BOND.

Skladovani a stabilita

Skladujte pfi teploté 2—-8 °C. Nezmrazujte. Nepouzivejte po uplynuti data exspirace uvedeného na stitku drzadla podnosu. Okamzité po
pouziti vratte do prostiedi s teplotou 2-8 °C.

Neexistuji zjevné znamky, které by indikovaly kontaminaci anebo nestabilitu. Sou¢asné s neznamymi vzorky je proto tfeba provést

i hodnoceni pfislusné pozitivni a negativni tkariové kontroly. (viz ,Kontrola kvality” v ¢asti ,Pouziti reagencii BOND" v uzZivatelské
dokumentaci BOND).

Pokud je pozorovano neocekavané barveni, které nelze vysvétlit odchylkami v laboratornich postupech, a existuje podezieni na problém
s detekénim systémem, ihned kontaktujte mistniho distributora nebo oblastni kancelar spole¢nosti Leica Biosystems.

Podminky skladovani jiné nez vy$e uvedené musi uzivatel’ validovat.
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Bezpecénostni opatieni

« Tento detekéni systém je ur€en k diagnostickému pouZziti in vitro.

DAB Part 1

Obsahuje etylenglykol
(>90 %) a66 mM (< 10 %)
3,3’ diaminobenzidin
tetrahydrochloridu.
GHSO07: Vykficnik.

GHS08: Ohrozeni zdravi.
Signalni slova: Nebezpedi.

RNAscope® AMP 1 DAB
Obsahuje formamid

(< 30%).

GHS08: Ohrozeni zdravi.
Signalni slova: Nebezpecdi.

RNAscope® AMP 2 DAB
Obsahuje smés 5-chloro-2-
methyl-4-isothiazolin-3-onu
a 2-methyl-2H -isothiazol-
3-onu (3:1) (<0,0025 %).
GHSO07: Vykfi¢nik.

Signalni slova: Varovani.

RNAscope® AMP 3 DAB
Obsahuje formamid

(< 30%).

GHS08: Ohrozeni zdravi.
Signalni slova: Nebezpeci.

RNAscope® AMP 4 DAB
Obsahuje smés 5-chloro-2-
methyl-4-isothiazolin-3-onu
a 2-methyl-2H -isothiazol-
3-onu (3:1) (<0,0025 %).
GHSO07: Vykficnik.

Signalni slova: Varovani.

RNAscope® AMP 5 DAB
Obsahuje smés 5-chloro-2-
methyl-4-isothiazolin-3-onu
a 2-methyl-2H -isothiazol-
3-onu (3:1) (<0,0025 %).
GHSO07: Vykficnik.

Signalni slova: Varovani.

H302: Zdravi skodlivy pfi
poziti.

H341: Podezieni na
genetické

H350: Muze vyvolat
rakovinu.

H360D: Muze poskodit plod
v téle matky.

H317: Muze zplsobit
alergickou kozni reakci.

H360D: Muze poskodit plod
v téle matky.

H317: Maze zplsobit
alergickou kozni reakci.

H317: Muze zplsobit
alergickou kozni reakci.

P201: Pfed pouzitim si obstarejte specialni instrukce.

P202: Nepouzivejte, dokud jste si nepiecetli vSechny bezpecénostni
pokyny a neporozuméli jim.

P280: Pouzivejte ochranné rukavice/ochranny odév/ochranné bryle/
oblicejovy stit.

P264: Po manipulaci si diikladné omyjte ruce.

P270: PFi pouzivani tohoto vyrobku nejezte, nepijte ani nekurte.
P301+312: PRI POZITi: Necitite-li se dobfe, volejte TOXIKOLOGICKE
INFORMACNI STREDISKO/Iékate.

P330: Vyplachnéte Usta.

P308+313: PRI expozici nebo podezfeni na ni: Vyhledejte Iékaiskou
pomoc/oSetfeni.

Omezeno na profesionalni uzivatele.

P201: Pfed pouzitim si obstarejte specialni instrukce.

P202: Nepouzivejte, dokud jste si neprecetli vSechny bezpecénostni

pokyny a neporozuméli jim.

P280: Pouzivejte ochranné rukavice/ochranny odév/ochranné bryle/
obli¢ejovy Stit.

P308+313: PRI expozici nebo podezfeni na ni: Vyhledejte lékarskou
pomoc.

P501: Obsah/nadobu zlikvidujte ve sbérném misté pro nebezpeény

nebo zvlastni odpad.

Omezeno na profesionalni uzivatele.

P261: Zamezte vdechovani mihy.

P272: Kontaminovany pracovni odév nesmi byt odnesen z pracoviste.
P280: Pouzivejte ochranné rukavice/ochranny odév/ochranné bryle.
P302+352: PRI STYKU S KUZi: Omyjte velkym mnozstvim vody.
P333+313: Pfi podrazdéni kize nebo vyrazce: Vyhledejte Iékaiskou
pomoc/oSetfeni.

P362+364: Kontaminovany odév svléknéte a pred opétovnym pouzitim
jej vyperte.

P501: Obsah/nadobu zlikvidujte ve sbérném misté pro nebezpeény
nebo zvlastni odpad.

P201: Pfed pouzitim si obstarejte specialni instrukce.

P202: Nepouzivejte, dokud jste si nepfecetli vSechny bezpecénostni

pokyny a neporozuméli jim.

P280: Pouzivejte ochranné rukavice/ochranny odév/ochranné bryle/
oblicejovy stit.

P308+313: PRI expozici nebo podezfeni na ni: Vyhledejte Iékaiskou
pomoc.

P501: Obsah/nadobu zlikvidujte ve sbérném misté pro nebezpecny

nebo zvlastni odpad.

Omezeno na profesionalni uzivatele.

P261: Zamezte vdechovani mihy.

P272: Kontaminovany pracovni odév nesmi byt odnesen z pracovisté.
P280: Pouzivejte ochranné rukavice/ochranny odév/ochranné bryle.
P302+352: PRI STYKU S KUZi: Omyjte velkym mnoZstvim vody.
P333+313: Pii podrazdéni kize nebo vyrazce: Vyhledejte lIékarskou
pomoc/osetieni.

P362+364: Kontaminovany odév svléknéte a prfed opétovnym pouzZitim
jej vyperte.

P501: Obsah/nadobu zlikvidujte ve sbérném misté pro nebezpecny
nebo zvlastni odpad.

P261: Zamezte vdechovani mihy.

P272: Kontaminovany pracovni odév nesmi byt odnesen z pracovisté.
P280: Pouzivejte ochranné rukavice/ochranny odév/ochranné bryle.
P302+352: PRI STYKU S KUZi: Omyjte velkym mnoZstvim vody.
P333+313: Pfi podrazdéni kiize nebo vyrazce: Vyhledejte Iékaiskou
pomoc/oSetieni.

P362+364: Kontaminovany odév svléknéte a pred opétovnym pouzitim
jej vyperte.

P501: Obsah/nadobu zlikvidujte ve sbérném misté pro nebezpeény
nebo zvlastni odpad.
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RNAscope® AMP 6 DAB H317: Muze zplsobit

Obsahuje smés 5-chloro-2-  alergickou kozni reakci.

methyl-4-isothiazolin-3-onu
a 2-methyl-2H -isothiazol-
3-onu (3:1) (<0,0025 %).
GHSO07: Vykficnik.
Signalni slova: Varovani.

RNAscope® Protease H317: Muze zplsobit

Obsahuje smés 5-chloro-2-  alergickou kozni reakci.

methyl-4-isothiazolin-3-onu
a 2-methyl-2H -isothiazol-
3-onu (3:1) (<0,0025 %).
GHSO07: Vykfi¢nik.
Signalni slova: Varovani.

P261: Zamezte vdechovani mihy.

P272: Kontaminovany pracovni odév nesmi byt odnesen z pracovisté.
P280: Pouzivejte ochranné rukavice/ochranny odév/ochranné bryle.
P302+352: PRI STYKU S KUZi: Omyjte velkym mnoZstvim vody.
P333+313: Pfi podrazdéni kiize nebo vyrazce: Vyhledejte lékaiskou
pomoc/osetieni.

P362+364: Kontaminovany odév svléknéte a pred opétovnym pouzitim
jej vyperte.

P501: Obsah/nadobu zlikvidujte ve sbérném misté pro nebezpecny
nebo zvlastni odpad.

P261: Zamezte vdechovani mihy.

P272: Kontaminovany pracovni odév nesmi byt odnesen z pracovisté.
P280: Pouzivejte ochranné rukavice/ochranny odév/ochranné bryle.
P302+352: PRI STYKU S KUZi: Omyjte velkym mnoZstvim vody.
P333+313: Pfi podrazdéni kize nebo vyrazce: Vyhledejte lékaiskou
pomoc/oSetteni.

P362+364: Kontaminovany odév svléknéte a pred opétovnym pouzitim
jej vyperte.

P501: Obsah/nadobu zlikvidujte ve sbérném misté pro nebezpeény
nebo zvlastni odpad.

Omezeno na profesionalni uZivatele.

« Vytisk bezpe€nostniho listu materialu ziskate od mistniho distributora nebo oblastni kancelafe spolecnosti Leica Biosystems, nebo
muzete navstivit webové stranky Leica Biosystems: www.LeicaBiosystems.com

« Se vzorky, pred fixaci i po fixaci, a se vSemi materialy, které s nimi pfiSly do kontaktu, je nutno zachazet, jako by mohly prenaset
infekci, a zlikvidovat je s pouzitim pfislusnych bezpeénostnich opatfeni?. Nikdy reagencie nepipetujte Usty a zabrarite kontaktu
reagencii a vzorku s kuzi a sliznicemi. Pokud se reagencie nebo vzorky dostanou do kontaktu s citlivymi oblastmi, omyjte je velkym

mnozstvim vody. Vyhledejte Iékafskou pomoc.

«Udaje o likvidaci jakychkoli potencialné toxickych komponent prostuduijte ve federalnich, statnich nebo mistnich nafizenich.
+ Minimalizujte mikrobialni kontaminaci reagencii, mohlo by dojit ke zvySeni vyskytu nespecifického barveni.
« Ziskavani, inkubaéni doby nebo teploty jiné nez specifikované mohou vést k chybnym vysledkim. VSechny takové zmény musi byt

uzivatelem validovany.’

* Nemichejte reagencie z riznych detekénich systéma.

Navod k pouziti

Systém BOND RNAscope® Brown Detection je vyvinut k pouziti v automatickém systému BOND-III s pomocnymi reagenciemi BOND a
uzivatelem vybranymi sondami RNA ISH. Vychozi protokol barveni pro systém BOND RNAscope® Brown Detection v systému BOND
je *RNAscope DAB ISH Protocol B. UZivatelé, ktefi se pfi vySetfeni odchyli od doporuéeného postupu, musi za téchto okolnosti pfijmout

odpovédnost za interpretaci vysledki u pacienta.

Provozni parametry pro pouziti reagencii detekéniho systému v modulu BOND Processing Module byly optimalizovany spole¢nosti Leica

Biosystems. Lze je zobrazit podle pokynu v uzivatelské dokumentaci BOND.

Omezeni specificka pro tento produkt

Detekéni systém je uréen k pouziti s patentovanymi sondami; v zajmu ziskani kompatibilnich sond RNA musi laboratore kontaktovat
spole¢nost ACD. Sondy pouzivané spole¢né s detekénim systémem BOND RNAscope® Brown Detection by mély byt uzivatelem

validovany v souladu s mistnimi zakony a predpisy.

Systém BOND RNAscope® Brown Detection byl vyvinut k pouZziti v automatickém systému BOND-III pomoci protokolu *RNAscope DAB
ISH Protocol B. Provozni parametry pro pouziti reagencii detekéniho systému v modulu BOND Processing Module byly optimalizovany
spole¢nosti Leica Biosystems. Lze je zobrazit podle pokynt v uzivatelské dokumentaci BOND. Systém BOND RNAscope® Brown
Detection byl spole¢nosti Leica Biosystems optimalizovan k pouziti s pomocnymi reagenciemi BOND. Uzivatelé, ktefi se pfi vySetfeni
odchyli od doporu¢eného postupu, musi za téchto okolnosti odpovidajicim zptusobem validovat systém a pfijmout odpovédnost za

interpretaci vysledk( u pacienta.

Funkéni podminky se mohou liSit v disledku odchylek pfi fixaci tkani a G¢innosti pfi zvyraznéni RNA a musi byt stanoveny empiricky. Pfi
optimalizaci podminek pfi ziskavani musi byt pouZity pozitivni a negativni reagenéni kontroly.

Klinickou interpretaci jakéhokoliv barveni ¢i jeho absence je tfeba doplnit morfologickymi vySetfenimi a pfisluSnymi kontrolami.

Zhodnotit je musi kvalifikovany patolog v kontextu s klinickou anamnézou pacienta a jinymi diagnostickymi testy.

Souprava BOND RNAscope® Brown Detection musi byt pouzivana v ramci spravné laboratorni praxe a vyuzivat tkariové kontroly.
Pro zajisténi tohoto prfedpokladu musi laboratofe podle potfeby barvit kazdy testovany vzorek ve spojeni s pozitivni, negativni a dalsi
tkarnové specifickou kontrolou. Aby se zajistila optimalni kontrola kvality, méla by byt vhodna kontrolni tkar zkoumana na stejném sklicku

jako testované vzorky.

Dalsi informace si vyzadejte u mistniho distributora nebo oblastni kancelare spolecnosti Leica Biosystems.

Reseni problému
Napravna opatfeni jsou uvedena v odkaze 3.

Pokud vysledek testu neodpovida ocekavanym vysledkim s pouzitim kontrol, test je tfeba opakovat.
Pokud neni vysledek barveni podle ocekavani a chcete realizovat feSeni problém( s nezavisle s pfistrojem a detekénim systémem,
mistni zastupce spolecnosti Leica vdm poskytne konkrétni protokoly. Detekéni soupravu je tfeba pouzivat v souladu s pokyny pro baleni

a ramci doby Zivotnosti stanovené na samotném produktu.
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Dalsi informace

Dalsi informace o hybridizaci in situ reagenciemi BOND naleznete pod nazvy Princip metody, Potfebné materialy, Pfiprava vzorku,
Kontrola kvality, Ovéfeni testl, Interpretace barveni, Vysvétleni symboll na Stitcich a Obecna omezeni v uzivatelské dokumentaci
BOND, v bodé ,Pouziti reagencii BOND".
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1. Clinical Laboratory Improvement Amendments of 1988, Final Rule 57 FR 7163 February 28, 1992.

2. Villanova PA. National Committee for Clinical Laboratory Standards (NCCLS). Protection of laboratory workers from infectious
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3. Wilkinson DG. The theory and practice of in situ hybridization. In: Wilkinson DG. (ed.) In situ Hybridization. A practical approach.

2nd Edition. New York: Oxford University Press, 1998, pp.18-20.

Datum vydani
22 duben 2020

DS9815
Page 74



BOND RNAscope® Brown Detection
Katalogové ¢.: DS9815

Zamyslané pouzitie

Tento detekény systém je uréeny na diagnostické pouZzitie in vitro.

BOND RNAscope® Brown Detection umoziiuje pouzivatefovi vykonat chromogénnu in situ hybridizaciu (CISH) pomocou patentovanych
sond RNA ISH spolo¢nosti Advanced Cell Diagnostics (ACD). Poziadavky tykajlce sa vykonu kompatibilnych sond neboli stanovené.
Sondy pouzivané spolu so systtmom BOND RNAscope® Brown Detection musi schvalit pouzivatel v stlade s miestnymi predpismi
a nariadeniami. Systém BOND RNAscope® Brown Detection je uréeny na farbenie rezov tkaniva zaliatych do parafinu a fixovanych
formalinom (FFPE) v systéme Leica BOND-III.

Klinicka interpretacia akéhokolvek zafarbenia alebo jeho nepritomnosti musi byt doplnena morfologickym preskimanim a prisluSnymi
kontrolami. Musia vyhodnotit' v kontexte klinickej anamnézy pacienta a inych diagnostickych testov vykonavanych kvalifikovanym
patolégom.

Systém BOND RNAscope® Brown Detection sa musi pri kontrolach tkaniva pouzivat v rdamci osvedéenych laboratérnych postupov.
V zaujme istoty maju laboratéria podla potreby farbit’ kazdu testovaciu vzorku spolu s pozitivnymi, negativnymi a inymi kontrolami
Specifickymi pre tkanivo. Na zaistenie optimalnej kontroly kvality treba prislusné kontrolné tkanivo testovat na rovnakom skli¢ku ako
testovacie vzorky.

Zhrnutie a vysvetlenie

Techniky in situ hybridizacie mozno pouzit na preukazanie pritomnosti RNA v tkanive a bunkach (pozri ,Pouzivanie ¢inidiel BOND* v
pouzivatel'skej dokumentacii k systému BOND).

Systém BOND RNAscope® Brown Detection vyuziva novu technolégiu podobnu rozvetvenému DNA na amplifikaciu cielovych
hybridizaénych signalov sondy. Tento detekény systém umoziiuje vizualizaciu cielovych molekul RNA prostrednictvom konverzie
chromogénu DAB pomocou HRP, vysledkom ¢oho je hnedé zafarbenie chromogénu. Systém BOND RNAscope® Brown Detection
umozniuje vykonanie chromogénnej RNA ISH v automatizovanom systéme BOND-III. Pouzitie systému BOND RNAscope® Brown
Detection v kombinécii s automatizovanym systémom BOND-III zniZuje moznost [udského pochybenia a inherentnej variability
vyplyvajlcej z individualneho riedenia ¢inidiel, manualneho pipetovania a aplikacie inidiel.

Dodané ¢inidla
Dodané ¢inidla postacuju na 12 individualnych cyklov farbenia v systéme BOND-III, resp. maximalne na 60 skli¢ok.

Ak chcete v tomto detekénom systéme dosiahnut maximum 60 skli¢ok, skliCka sa musia spracovavat po davkach v pocte 5 alebo viac
kusov podla zostavy farbenia sklicok. Vysledkom davkového spracovania po¢tu mensieho ako 5 bude mensi pocet zafarbenych skli¢ok.

RNAscope® Rinse (27 ml)
RNAscope® Rinse (27 ml)
Hematoxylin (9 ml)

DAB Part 1 (1,2 ml)

DAB Part B (22 ml)
RNAscope® Bluing (9 ml)
RNAscope® H,0, (9 ml)
RNAscope® AMP 1 DAB (18 ml
RNAscope® AMP 2 DAB (18 ml
RNAscope® AMP 3 DAB (18 ml
RNAscope® AMP 4 DAB (18 ml
RNAscope® AMP 5 DAB (18 ml
RNAscope® AMP 6 DAB (18 ml
RNAscope® Protease (12 ml)

)
)
)
)
)
)

Riedenie a mieSanie

Systém BOND RNAscope® Brown Detection je optimalizovany na pouzitie v systéme BOND-III. Rekonsétitticia, miesanie, riedenie ani
titracia tychto ¢inidiel nie su potrebné.

Pozadovany nedodany material

Uplny zoznam materidlov potrebnych na pripravu vzorky a zafarbenie pomocou in situ hybridizacie v systéme BOND-III pozri gast
.Pouzivanie ¢inidiel BOND*" v pouzivatelskej dokumentéacii k systému BOND.

Uskladnenie a stabilita

Skladujte pri teplote 2 — 8 °C. Nezmrazujte. Nepouzivajte po uplynuti datumu exspiracie uvedeného na stitku rukovati tacky. Okamzite
po pouziti vratte do teploty 2 — 8 °C.

Neexistuju evidentné znamky signalizujuce nestabilitu tohto produktu. S neznamymi vzorkami sa preto musia stibeZne testovat pozitivne
aj negativne kontroly (pozri bod ,Kontrola kvality“ v €asti ,Pouzivanie ¢inidiel BOND* v pouzivatel'skej dokumentéacii k systému BOND).

Ak spozorujete neoCakavané zafarbenie, ktoré nie je mozné vysvetlit zmenami laboratérnych postupov, a mate podozrenie, Ze ide o
problém detekéného systému, ihned kontaktujte miestneho distributora alebo regionalnu pobocku spolo¢nosti Leica Biosystems.

Iné nez vyssie uvedené podmienky skladovania si vyzaduju validaciu pouzivatefom’.
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Bezpecénostné opatrenia

« Tento detekény systém je ureny na diagnostické pouzitie in vitro.

DAB Part 1

Obsahuje etylénglykol
(>90 %) a66 mM (< 10 %)
3,3’ diaminobenzidin
tetrahydrochlorid hydratu.
GHSO07: Vykri¢nik.

GHS08: Nebezpecny pre
zdravie.

Signalne slova:
Nebezpecenstvo.

RNAscope® AMP 1 DAB
Obsahuje formamid

(< 30%).

GHS08: Nebezpecny pre
zdravie.

Signalne slova:
Nebezpecenstvo.

RNAscope® AMP 2 DAB
Obsahuje zmes 5-chléro-2-
metyl-4-izotiazolin-3-6nu a
2-metyl-2H-izotiazol-3-6nu
(3:1) (< 0,0025 %).
GHSO07: Vykriénik.
Signalne slova: Varovanie.

RNAscope® AMP 3 DAB
Obsahuje formamid

(< 30%).

GHS08: Nebezpecny pre
zdravie.

Signalne slova:
Nebezpecenstvo.

RNAscope® AMP 4 DAB
Obsahuje zmes 5-chléro-2-
metyl-4-izotiazolin-3-6nu a
2-metyl-2H-izotiazol-3-6nu
(3:1) (< 0,0025 %).
GHSO07: Vykriénik.
Signalne slova: Varovanie.

H302: Skodlivy po poZiti.
H341: Podozrenie, Ze
spbsobuje genetické
poskodenie.

H350: Méze sposobit’
rakovinu.

H360D: Méze poskodit
nenarodené dieta.

H317: Méze vyvolat
alergicku koznu reakciu.

H360D: Méze poskodit
nenarodené dieta.

H317: Méze vyvolat
alergicku koznu reakciu.

P201: Pred pouzitim sa oboznamte s osobitnymi pokynmi.

P202: Nepouzivajte, kym si neprecitate a nepochopite vietky
bezpecnostné opatrenia.

P280: Noste ochranné rukavice/ochranny odev/ochranné okuliare/
ochranu tvare.

P264: Po manipulécii si dokladne umyte ruky.

P270: Pri pouzivani vyrobku nejedzte, nepite ani nefajcite.
P301+312: PO POZITI: Ak sa necitite dobre, zavolajte do
TOXIKOLOGICKEHO CENTRA alebo lekarovi.

P330: Vyplachnite Usta.

P308+313: Po expozicii alebo podozreni z nej: Vyhladajte lekarsku
pomoc/starostlivost.

Uréené iba pre odbornikov.

P201: Pred pouzitim sa oboznamte s osobitnymi pokynmi.

P202: Nepouzivajte, kym si neprecitate a nepochopite vsetky
bezpecnostné opatrenia.

P280: Noste ochranné rukavice/ochranny odev/ochranné okuliare/
ochranu tvare.

P308+313: Po expozicii alebo podozreni z nej: Vyhladajte lekarsku
starostlivost..

P501: Obsah/zasobnik zlikvidujte v zberni nebezpec¢ného alebo
Specialneho odpadu.

Uréené iba pre odbornikov.

P261: Zabrarite vdychovaniu hmly.

P272: Je zakazané vyniest kontaminovany pracovny odev z
pracoviska.

P280: Noste ochranné rukavice/ochranny odev/ochranné okuliare.
P302+352: PRI KONTAKTE S POKOZKOU: Umyte velkym
mnozstvom vody.

P333+313: Ak sa prejavi podrazdenie pokozky alebo sa vytvoria
vyrazky: Vyhladaijte lekarsku pomoc/starostlivost.

P362+364: Kontaminovany odev vyzlecte a pred dal$im
pouzitim vyperte.

P501: Obsah/zasobnik zlikvidujte v zberni nebezpe¢ného alebo
$pecialneho odpadu.

P201: Pred pouzitim sa oboznamte s osobitnymi pokynmi.

P202: Nepouzivajte, kym si neprecitate a nepochopite vsetky
bezpecnostné opatrenia.

P280: Noste ochranné rukavice/ochranny odev/ochranné okuliare/
ochranu tvare.

P308+313: Po expozicii alebo podozreni z nej: Vyhladajte lekarsku
starostlivost.

P501: Obsah/zasobnik zlikvidujte v zberni nebezpecného alebo
$pecialneho odpadu.

Ur¢ené iba pre odbornikov.

P261: Zabrarite vdychovaniu hmly.

P272: Je zakazané vyniest kontaminovany pracovny odev z
pracoviska.

P280: Noste ochranné rukavice/ochranny odev/ochranné okuliare.
P302+352: PRI KONTAKTE S POKOZKOU: Umyte velkym
mnozstvom vody.

P333+313: Ak sa prejavi podrazdenie pokozky alebo sa vytvoria
vyrazky: Vyhladaijte lekarsku pomoc/starostlivost.

P362+364: Kontaminovany odev vyzlecte a pred dalsim
pouzitim vyperte.

P501: Obsah/zasobnik zlikvidujte v zberni nebezpe¢ného alebo
$pecialneho odpadu.
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RNAscope® AMP 5 DAB H317: Mbze vyvolat P261: Zabrarite vdychovaniu hmly.

Obsahuje zmes 5-chléro-2-  alergicku koznu reakciu. P272: Je zakazané vyniest kontaminovany pracovny odev
metyl-4-izotiazolin-3-6nu a z pracoviska.

2-metyl-2H-izotiazol-3-6nu P280: Noste ochranné rukavice/ochranny odev/ochranné okuliare.
(3:1) (< 0,0025 %). P302+352: PRI KONTAKTE S POKOZKOU: Umyte velkym
GHSO07: Vykricnik. mnozstvom vody.

Signalne slova: Varovanie. P333+313: Ak sa prejavi podrazdenie pokozky alebo sa vytvoria

vyrazky: Vyhradajte lekarsku pomoc/starostlivost.

P362+364: Kontaminovany odev vyzlecte a pred dal§im
pouzitim vyperte.

P501: Obsah/zasobnik zlikvidujte v zberni nebezpec¢ného alebo
Specialneho odpadu.

RNAscope® AMP 6 DAB H317: M6zZe vyvolat P261: Zabrarte vdychovaniu hmly.

Obsahuje zmes 5-chléro-2-  alergicku koznu reakciu. P272: Je zakazané vyniest kontaminovany pracovny odev z
metyl-4-izotiazolin-3-6nu a pracoviska.

2-metyl-2H-izotiazol-3-6nu P280: Noste ochranné rukavice/ochranny odev/ochranné okuliare.
(3:1) (< 0,0025 %). P302+352: PRI KONTAKTE S POKOZKOU: Umyte velkym
GHSO07: Vykri¢nik. mnozstvom vody.

Signalne slova: Varovanie. P333+313: Ak sa prejavi podrazdenie pokozky alebo sa vytvoria

vyrazky: Vyhladajte lekarsku pomoc/starostlivost.

P362+364: Kontaminovany odev vyzlecte a pred dalSim
pouzitim vyperte.

P501: Obsah/zasobnik zlikvidujte v zberni nebezpeéného alebo
$pecialneho odpadu.

RNAscope® Protease H317: Méze vyvolat P261: Zabrarite vdychovaniu hmly.

Obsahuje zmes 5-chléro-2-  alergickd koznu reakciu. P272: Je zakazané vyniest kontaminovany pracovny odev z
metyl-4-izotiazolin-3-6nu a pracoviska.

2-metyl-2H-izotiazol-3-6nu P280: Noste ochranné rukavice/ochranny odev/ochranné okuliare.
(3:1) (< 0,0025 %). P302+352: PRI KONTAKTE S POKOZKOU: Umyte velkym
GHSO07: Vykriénik. mnozstvom vody.

Signalne slova: Varovanie. P333+313: Ak sa prejavi podrazdenie pokozky alebo sa vytvoria

vyrazky: Vyhladaijte lekarsku pomoc/starostlivost.
P362+364: Kontaminovany odev vyzlecte a pred dal$im
pouzitim vyperte.
P501: Obsah/zasobnik zlikvidujte v zberni nebezpe¢ného alebo
$pecialneho odpadu.
Urcené iba pre odbornikov.
« Kopiu karty bezpe¢nostnych tdajov vam poskytne miestny distributor alebo regionalna pobocka spolocnosti Leica Biosystems,
pripadne navstivte internetovu stranku spolocnosti Leica Biosystems www.LeicaBiosystems.com
* So vzorkami pred fixaciou a po nej a vSetkymi materialmi, ktoré s nimi prisli do kontaktu, je nutné manipulovat ako s potencialne
infek&nymi a zlikvidovat ich pri dodrzani zodpovedajticich bezpe&nostnych opatrni2. Cinidla nikdy nepipetujte Ustami a zabrarite
kontaktu ¢inidiel a vzoriek s koZou a sliznicami. Ak sa ¢inidla alebo vzorky dostanu do kontaktu s citlivymi oblastami, umyte ich
velkym mnozstvom vody. Vyhladajte lekarsku pomoc.
» Likvidaciu pripadnych potencialne toxickych stcasti definuju federalne, Statne alebo miestne predpisy.
« Minimalizujte mikrobialnu kontaminaciu ¢inidiel. V opaénom pripade moze dojst k zvySeniu nespecifického zafarbenia.
« Nedodrzanie predpisanych doéb zachytu, inkubacnych dob alebo teplét moze viest k nespravnym vysledkom. VSetky takéto zmeny si
vyzaduju validaciu pouzivatefom'.
« NemieSajte ¢inidla z r6znych detekénych systémov.

Navod na pouzitie

Systém BOND RNAscope® Brown Detection je vyvinuty na pouzitie v automatizovanom systéme BOND-III s pomocnymi inidlami
BOND a pouzivatelom zvolenymi sondami RNA ISH. Predvolenym protokolom farbenia pre systém BOND RNAscope® Brown Detection
v systéme BOND je *RNAscope DAB ISH Protocol B. Pouzivatelia, ktori sa odchylia od odporu¢anych testovacich postupov, musia za
danych okolnosti akceptovat zodpovednost za interpretaciu vysledkov pacienta.

Prevadzkové parametre na pouzitie ¢inidiel detekéného systému v module BOND Processing Module optimalizovala spolo¢nost Leica
Biosystems. Mozno ich zobrazit podla pokynov v pouzivatelskej dokumentécii k systému BOND.

Specifické obmedzenia pre tento vyrobok

Detekény systém je navrhnuty na pouZzitie s patentovanymi sondami. Pre pristup ku kompatibilnym sondam RNA musia laboratéria
kontaktovat spolo¢nost ACD. Sondy pouzivané spolu so systtmom BOND RNAscope® Brown Detection musi schvalit pouzivatel v
sulade s miestnymi predpismi a nariadeniami.

Systém BOND RNAscope® Brown Detection bol vyvinuty na pouzitie v automatizovanom systéme BOND-II| pouZzitim protokolu
*RNAscope DAB ISH Protocol B. Prevadzkové parametre na pouzitie ¢inidiel detekéného systému v module BOND Processing Module
optimalizovala spolo¢nost Leica Biosystems. MoZno ich zobrazit podfa pokynov v pouzivatelskej dokumentacii k systému BOND.
Systém BOND RNAscope® Brown Detection bol v spoloénosti Leica Biosystems optimalizovany na pouzitie s pomocnymi inidlami
BOND. Pouzivatelia, ktori sa odchylia od odporuc¢anych testovacich postupov, musia systém prislu§nym spésobom overit' a za danych
okolnosti akceptovat zodpovednost za interpretaciu vysledkov pacienta.
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Podmienky vykonnosti sa mézu lisit z dévodu odchylok vo fixacii tkaniva a ucinnosti zvyraznenia RNA a musia sa zistit empiricky. Pri
optimalizacii podmienok zachytu je potrebné pouzit ¢inidla pozitivnej aj negativnej kontroly.

Klinicka interpretacia akéhokolvek zafarbenia alebo jeho nepritomnosti musi byt doplnena morfologickym preskimanim a prisluSnymi
kontrolami.

Musia vyhodnotit' v kontexte klinickej anamnézy pacienta a inych diagnostickych testov vykonavanych kvalifikovanym patolégom.
Systém BOND RNAscope® Brown Detection sa musi pri kontrolach tkaniva pouzivat v rdmci osvedcéenych laboratérnych postupov.
V zaujme istoty maju laboratéria podla potreby farbit' kazdu testovaciu vzorku spolu s pozitivnymi, negativnymi a inymi kontrolami
$pecifickymi pre tkanivo. Na zaistenie optimalnej kontroly kvality treba prislusné kontrolné tkanivo testovat' na rovnakom sklicku ako
testovacie vzorky.

Dalsie informacie vam poskytne miestny distribltor alebo regionalna pobocka spolo&nosti Leica Biosystems.

Riesenie problémov
Pri ndprave moze byt napomocna referencia 3.
Ak vysledky testov nezodpovedaji ocakavanym vysledkom pri pouziti kontrolnych roztokov, treba test zopakovat.

Ak vysledky zafarbenia nie st také, ako sa oCakavalo, a chcete nezavisle vyriesit problém s vykonnostou nastroja a detekéného
systému, mdze vam miestny zastupca spolocnosti Leica poskytnut Specifické protokoly. Detekéna suprava sa musi pouzivat v sulade s
pokynmi na obale a musi sa pouzit' v priebehu ¢asu skladovatelnosti uvedenom na samotnom produkte.

Dalsie informacie
Dalsie informéacie o in situ hybridizacii s &inidlami BOND najdete v &astiach Princip postupu, Pozadované materily, Priprava vzorky,

Kontrola kvality, Overenie testu, Interpretacia zafarbenia, Legenda k symbolom na oznaceni a VSeobecné obmedzenia prislusnej ¢asti
,Pouzivanie ¢inidiel BOND" v pouzivatelskej dokumentécii k systému BOND.
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