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Anti-Human PD-L1
Clone 22C3

Kéd M3653

Pouziti Pro diagnostiku in vitro.
Monoclonal Mouse Anti-Human PD-L1, Clone 22C3 je uréena pro pouziti v imunohistochemii. Tato protilatka
znaci PD-L1 v normalni a neoplastické tkani. Klinickou interpretaci zbarveni nebo jeho nepfitomnosti je tfeba
doplnit morfologickym vySetfenim s vyuzitim patficnych kontrol a vyhodnotit s pfihlédnutim k pacientové
klinické anamnéze a k dal$im diagnostickym testim provedenym certifikovanym patologem. Tato protilatka je
ur€ena k pouziti po primarni diagnéze nadoru provedené konvenéni histopatologii za pouziti neimunologickych
histochemickych zbarveni.

Synonyma antigenu Ligand 1 naprogramované bunééné smrti (1).

Souhrn a vyklad Vazba ligandu PD-1, PD-L1 a PD-L2 k receptoru PD-1 na T-bunkach inhibuje proliferaci T-bunék a produkci
cytokint (2). Up-regulace ligandi PD-1 se vyskytuje u nékterych nadorl a signalizuje, Ze prostfednictvim této
drahy lze pfispét k inhibici aktivnich T-bunék imunitniho dozoru nadori (3). Zablokovani interakce PD-1
s PD-L1 a PD-L2 uvolfuje inhibici imunitni odpovédi zprostfedkovanou po draze PD-1, vC€etné protinadorové
imunitni odpovédi (4).

Informace tykajici se téchto témat naleznete v pfiru¢ce General Instructions for Immunohistochemical Staining
(Obecné pokyny pro imunohistochemické barveni) spole¢nosti Dako nebo v navodu k systému detekce pro
IHC metody.

Dodavané ¢inidlo Monoklonalni mysi protilatka se dodava v kapalné podobé s obsahem 0,05 mol/l Tris-HCI, 0,015 mol/l azidu
sodného, 1% albuminu bovinniho séra, pH 7,2.
Klon: 22C3 (5). lzotyp: IgG1.
Koncentrace mySi I9G v mg/l: Viz §titek na lahvi¢ce.

jednotlivé SarZze se porovnava a upravuje vaci referencéni Sarzi tak, aby byla mezi Sarzemi zajisténa
konzistentni funkénost imunohistochemického barveni.

Imunogen Extracelularni doména lidského PD-L1 (Phe19-Thr239) sloucena s lidskym fragmentem IgG1 (R&D Systems
katalogové ¢&islo 156-B7-100)

Specificita V testech Western blot rekombinantniho lidského proteinu PD-L1, monoklonaini mysi antihumanni PD-L1, kion

22C3 znadi pasmo odpovidajici ~40 kDa.

Bezpecnostni 1. Urceno pro profesionalni uzivatele.

opatfeni 2. Tento vyrobek obsahuje azid sodny (NaNj), ktery je v isté formé vysoce toxicky. Koncentrace azidu

sodného v produktu neni sice klasifikovana jako nebezpecna, nicméné slou¢enina mlze reagovat s olovem a
médi v odpadnim potrubi a vytvaret vysoce explozivni azidy téchto kovu. Pfi likvidaci splachujte dostate¢nym
mnozstvim vody, aby nedochazelo k usazovani azidd kovl v potrubi.

3. Jako u kazdého vyrobku biologického plvodu je nutno dodrzovat fadna bezpecénostni opatreni.
4. Pouzivejte odpovidajici osobni ochranné prostfedky, aby nedoslo k zasazeni o¢i nebo pokozZky.
5. Nespotfebované roztoky je nutno likvidovat v souladu s mistnimi a celostatnimi pfedpisy.

Uchovavani Uchovavat pfi 2—8 °C. Nepouzivat po datu exspirace uvedeném na lahvicce. Pokud se ¢&inidla skladuji za
jakychkoli jinych nez uvedenych podminek, musi uZivatel tyto podminky ovéfit. Pfipadna nestabilita vyrobku by
se neprojevila zadnymi znamkami. Proto je nutno provadét soucasné s testovanim vzorkd pacienta pozitivni a
negativni kontroly. Pokud zpozorujete neoCekavané zabarveni, které nelze vysvétlit zmé&nami laboratornich
postupl, a mate podezrieni, Ze se jedna o problém s protilatkou, obratte se na technickou podporu spoleénosti
Dako.

Priprava vzorku Parafinové fezy: Protilatku Ize pouzivat ke znaceni fezl tkani fixovanych ve formalinu a zalitych v parafinu.
Vzorky tkani je nutno rozfezat na fezy o tloustce pfiblizné 4 ym.

Predbézné zpracovani: Pokyny k pfedbéZznému zpracovani skli¢ek najdete v dokumentu pro roztok na
vyhledavani cile EnVision™ FLEX Target Retrieval Solution, Low pH (50x) (kod K8005).

Postup barveni Toto jsou pouze obecné pokyny. Optimalni podminky se mohou liSit v zavislosti na vzorku a zpusobu pfipravy
a mély by byt vkazdé laboratofi ovéfovany individualné. Vykonnost této protilatky musi byt stanovena
uzivatelem, kdyz je pouzivana s jinymi manualnimi barvicimi systémy nebo barvicimi automaty.
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Interpretace zbarveni

Charakteristiky
ucinnosti

I:Redéni: Doporucéené fedéni pro Monoclonal Mouse Anti-Human PD-L1, Clone 22C3, kéd M3653, je 1:50.
Redte protilatku fedicim roztokem Dako Antibody Diluent with Background-Reducing Components
(kéd S3022). Predbézné zpracované fezy tkané inkubujte po dobu 30 minut pfi pokojové teploté.

Negativni kontrola: Doporu¢ené ¢inidlo pro negativni kontrolu je Dako Negative Control, Mouse IgG1 1 (kod
X0931), zfedéné na stejnou koncentraci IgG1 jako primarni protilatka. Pokud nebyla stanovena stabilita
nafedéné protilatky a negativni kontroly ve stavajicim postupu barveni, nafedte tato ¢inidla bezprostfedné pred
pouzitim. Soubézné s testovanim vzorku pacienta je tfeba provést pozitivni a negativni kontroly.

Vizualizace: Doporuéenym vizualizaénim systémem je EnVision™ FLEX HRP, ktery pouzivd 30minutovou
inkubaci pfi pokojové teploté. Inkubaéni doba pro EnVision™ FLEX+ Mouse (LINKER) (kéd K8021/K8022) je
30 minut pfi pokojové teploté. Dodrzujte postup pfilozeny ke zvolenému vizualizaénimu systému.

Poznamka: Pro HIER pouzijte EnVision™ FLEX Target Retrieval Solution, Low pH (50x) (k6d K8005).
Inkubacni doba pro aditivum DAB (kdéd S196131-2) je 5 minut pfi pokojové teploté.

Kontrastni barveni: Doporu¢ené kontrastni barvivo je EnVision™ FLEX Hematoxylin (kéd K8008/K8018). Pro
dosazeni optimalnich vysledkl je doporu¢eno pouzit bezvodé permanentni montazni médium.

Kontroly: Pozitivni a negativni kontroly tkani je nutno provadét vzdy sou€asné pouzitim stejného protokolu jako
vzorky pacienta. Tkan pro pozitivni kontrolu musi obsahovat mandle a bunky/struktury musi zobrazovat vzor
reakce, jak je stanoveno pro tuto tkan v ¢asti ,Charakteristiky u¢innosti“.

Bunécny barvici vzor je membranovy.
Normaini tkané:

Na imunitnich burikach a burikach epitelidiniho pivodu bylo pozorovano zbarveni plazmatické membrany. Na
nékterych typech bunék bylo pozorovano cytoplazmatické zbarveni, ale nebylo zaznamenano jako pozitivni
zbarveni. Tabulka 1 uvadi souhrnny pfehled imunoreaktivity PD-L1 na doporuéeném panelu normalnich tkani.
V8echny tkané byly fixovany formalinem, zality v parafinu a barveny protilatkou Monoclonal Mouse
Anti-PD-L1, klon 22C3 podle pokynt uvedenych v pfibalovém letaku. Na testovanych typech bunék nebo tkani
nebyly pozorovany Zadné neoCekdvané vysledky. Pozorované zbarveni bylo konzistentni s uvedenou
literaturou pro expresi PD-L1 IHC v normalnich tkanich (1, 2).

Tabulka 1: Souhrn reaktivity monoklonalniho mysiho antihumanniho PD-L1, klon 22C3 s normalnimi
tkanémi

Typ tkané Pozitivni prvky tkané Typ tkané Pozitivni prvky tkané
(pocet testovanych) (pocet testovanych)
Brzlik (3) 3/3 den Pankreas (3) 0/3
Déloha (3) 0/3 Plice (3) 3/3 makrofagy
Délozni hrdlo (3) 1/3 epiteliaini buriky Prostata (2) 2/2 epitel
Hypofyza (3) 1/3 pfedni hypofyza Prs (3) 0/3
1/3 zadni hypofyza PFistitna téliska (3) 1/3 glandularni epitel
Jatra (3) 1/3 makrofagy Slezina (3) 2/3 makrofagy
1/3 hepatocyty Slinna zlaza (3) 0/3
Jicen (3) 0/3 Sval kosterni (3) 0/3
Kostni dfen (3) 3/3 megakaryocyty Sval srdecni (3) 0/3
Kuze (3) 0/3 Stitna zlaza (3) 0/3
Ledvina (3) 1/3 tubularni epitel Tenké stfevo (3) 0/3
Maly mozek (3) 0/3 Tracnik (3) 1/3 lymfocyty
Mandle (3) 3/3 epitel krypty 1/3 makrofagy
2/3 makrofagy Vajecnik (3) 0/3
Mezotelialni buriky (2) 0/2 Varlata (3) 0/3
Mozek (3) 0/3 Zaludek (3) 2/3 lymfocyty
Nadledvina (3) 0/3 1/3 gastrické Zlazy
Nerv periferni (3) 0/3

Abnormalni tkané:

Na imunitnich burikach a burikach epitelidiniho pivodu bylo pozorovano zbarveni plazmatické membrany. Na
nékterych typech bunék bylo pozorovano cytoplazmatické zbarveni, ale nebylo zaznamenano jako pozitivni
zbarveni. Tabulka 2 uvadi souhrnny pfehled imunoreaktivity PD-L1 na panelu normalnich tkani. VSechny tkané
byly fixovany formalinem, zality v parafinu a barveny protilatkou Monoclonal Mouse Anti-PD-L1, klon 22C3
podle pokynl uvedenych v pfibalovém letaku. Na testovanych vzorcich tumoru nebyly pozorovany zadné
neocekavané vysledky. Pozorované zbarveni bylo konzistentni s uvedenou literaturou pro expresi PD-L1 IHC
v neoplastickych tkanich (1-4).
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Tabulka 2: Souhrn reaktivity monoklonalniho mysiho antihumanniho PD-L1, klon 22C3

s neoplastickymi tkanémi

Typ tumoru Misto 'I:I:;I{._)L pozitivni/celkem
Déloha, endometrium 0/3
Déloha, z jasnych bunék 0/1
Délozni ¢ipek, endocervikalni typ 01
Gl, metastazujici do plic 0/1
Hlava a krk, tvrdé patro 01
Jicen 0/1
Koneénik 0/4
Plice 1/4
Prostata 0/5
Prs, DCIS 0/2
Prs, invazivni duktalni 0/7
Prs, invazivni duktalni metastazujici do
lymfatické uzliny 0/
Pfiloha 0/1
Slinivka bfisni 0/2
Adenokarcinom Slinivka bfi$ni, duktalni 0/3
Slinné/pfiusni zlazy 0/2
Stitna Zlaza, folikularni 0/
Stitna zlaza, folikularni-papilarni 01
Stitna zlaza, papilarni 0/3
Tenké stfevo 0/2
Tlusté stfevo, metastazujici do jater 01
Tlusté stfevo, mucindzni 0/1
Traénik 0/5
Vajecnik 0/1
Vaje¢nik, endometrioid 0/1
Vajecnik, mucinézni 0/1
Vajecnik, sérovy 0/1
Zaludek 0/6
Zaludek, mucindzni 0/1
Zluénik 1/5
Adrenokortikalni karcinom Nadledvinka 01
Astrocytom Pfedni mozek 0/3
Embryonalni karcinom Varle 0/1
Ependymom Mozek 0/1
Feochromocytom Nadledvinka 0/1
Glioblastom Mozek 0/1
Hepatoblastom Jatra 01
Hepatocelularni karcinom Jatra 0/5
Chondrosarkom Kost 0/1
Chordom Panevni dno 01
Koneénik oM
Intersticialni karcinom Tenké stfevo (/4]
Traénik 01
Karcinom Nosohltan, NPC 0/1
Karcinom bazalnich bunék Kaze 01
Karcinom ledviny
Papilarni Ledvina 01
Z jasnych bunék Ledvina 0/6
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Metastazujici karcinom tlustého stfeva
Karcinom z bunék tvaru peéetniho z bunék tvaru pecetniho prstenu do 0/1
prstenu Vajeéniku
Traénik 0/1
. . i . Ledvina (/4]
Karcinom z prechodnych bunék e —
Mocovy méchyf 0/6
. Mékka tkan, hrudni sténa 01
Leiomyosarkom —
Mocovy méchyf 0/1
Lymfom
Anaplasticky velkobunéény Lymfatické uzliny 0/1
Difuzni B-bunék Lymfatické uzliny 0/4
Hodgkin Lymfatické uzliny 2/2
Non-Hodgkin Lymfatické uzliny 11
Malobunécny karcinom Plice 01
Medularni karcinom Stitna zlaza 01
Meduloblastom Mozek 0/1
Koneénik 0/1
Melanom —
Nosni dutina 0/1
Meningiom Mozek 0/2
Mesotheliom Peritoneum 0/1
Neuroblastom Retroperitoneum 01
Neurofibrom Mékka tkan, bedra 0/1
Osteosarkom Kost 0/2
Primitivni neuroektodermalni tumor Retroperitoneunm 0/1
(PNET) P
Mé&kké tkan, embryonaini 0/1
Rhabdomyosarkom Prostata 0/1
Retroperitoneum (/4]
Seminom Varle 0/2
Spermatocytom Varle 0/2
Déloha 0/1
Délozni Cipek 2/5
Hlava a krk 0/2
Spinocelularni karcinom Jicen o7
Kize 0/2
Metastaticky esofagealni spinocelularni 01
karcinom do lymfatickych uzlin
Plice 1/2
Synovialni sarkom Panevni dno 0/1
Thymom Mediastinum 11
Tumor z ostrivkovych bunék Slinivka bfisni 0/1
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