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URCENE POUZITI

Ventana Medical Systems (Ventana)
CONFIRM anti-Prostate Specific
Antigen (PSA) Primary Antibody je
kralici polyklonaini protilatka (Ig)
namifena proti volnému i vazanému
lidskému prostatickému specifickému
antigenu (PSA). Tato protilatka je
uréena k pouziti pfi kvalitativni
identifikaci PSA svételnou mikroskopii v
fezech tkané zalité ve formalinu a
fixované v parafinu po barveni na
automatickém zafizeni VENTANA pro
barveni sklicek.

Klinickou interpretaci jakéhokoli
barveni, pfipadné absenci barveni, je nutno doplnit morfologickymi studiemi a
vyhodnocenim vhodnych kontrol. Vyhodnoceni musi provést kvalifikovany patolog v
souvislosti s klinickou anamnézou pacienta a dalSimi diagnostickymi testy.

Tato protilatka je urcena pro diagnostické poutziti in vitro (IVD).

SOUHRN A VYSVETLENI

Protilatka CONFIRM anti-Prostate Specific Antigen (PSA) Rabbit Polyclonal Primary
Antibody (protilatka CONFIRM anti-PSA) je polyklonalni protilatka produkovana proti
lidskému proteinu PSA. Protein PSA je 34 kD serinova proteaza chymotrypsinového typu,
ktera slouzi ke zkapalnéni koagula semenné tekutiny, a tim pomaha pfi uvolfiovani
spermii.! Kromé toho, Ze jsou hyperplastické a maligni prostatické tkané exprimovany v
normalnim epitelu prostaty, exprimuiji také PSA."

U metastatickych nador, které se neochotné vyskytuji s klinicky zndmym nebo
suspektnim primarmim mistem, Ize ke stanoveni plivodu pouzit fadu organové nebo
liniové specifickych IHC studii.2 V této souvislosti patologové v Siroké mife pouzivaji
detekci PSA pomoci IHC ke stanoveni prostatického piivodu.!23 S IHC barveni pozitivni
na PSA je pozorovano u vysokého procenta metastaz v lymfatickych uzlinach a u
vzdalenych metastaz ve vzorcich karcinomu prostaty.4:5 PSA je také jedinym
biomarkerem doporucenym v pokynech Evropské spole¢nosti pro |Iékafskou onkologii
(European Society for Medical Oncology, ESMO) k prokazani prostatického pivodu
metastatické Iéze.8 Detekci PSA pomoci IHC s vyuzitim protilatky CONFIRM anti-PSA Ize
tedy pouzit jako pomUcku pii identifikaci adenokarcinomu prostaty v metastatickych
mistech.

PSA je povazovan za zavedeny marker IHC, ktery pomaha rozliSovat mezi karcinomem
prostaty (PSA+) a urotelidinim karcinomem (PSA-). Tato asociace je zaloZzena na ¢etnych
studiich jiz od roku 2000, které prokazuji, ze PSA je vysoce citlivy a specificky pro
karcinom prostaty oproti uroteliainimu karcinomu.3,7.8,9,10 Detekce IHC pro PSA s
protilatkou CONFIRM anti-PSA mlze byt pouZita jako pomticka pro diferenciaci mezi
karcinomem prostaty a urotelidlnim karcinomem.

Charakteristika barveni této protilatky je cytoplazmaticka. Mize byt pouZit jako soucast
panelu studii IHC.

PRINCIP POSTUPU

Protilatka CONFIRM anti-PSA se vaze na volny a vazany lidsky PSA v tkanich fixovanych
ve formalinu a zalitych v parafinu (FFPE). Protilatku je mozné vizualizovat pouZitim
detekéni soupravy uftraView Universal DAB Detection Kit (kat. €. 760-500 / 05269806001)
a OptiView DAB IHC Detection Kit (kat. €. 760-700 / 06396500001). Dal$i idaje naleznete
v pfislusném metodickém listu.

CONFIRM
anti-PSA k barveni na karcinomu

prostaty.
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Kromé obarveni protilatkou CONFIRM anti-PSA by mélo byt provedeno obarveni druhého
sklicka s odpovidajici reagencii negativni kontroly.

DODAVANY MATERIAL

Protilatka CONFIRM anti-PSA obsahuje dostatek reagencie pro obarveni 50 skli¢ek.
Jeden 5 mL davkovac protilatky CONFIRM anti-PSA obsahuije pfiblizné 3.5 pg kralici
polyklonalni protilatky.

Protilatka je nafedéna v 0.05 M Tris-HCI s obsahem 2 % proteinového nosice a 0.10 %
konzervacni latky ProClin 300.

Celkova koncentrace proteinti v reagencii je pfiblizné 11 pg/mL. Koncentrace specifické
protilatky je pfiblizné 0.7 pg/mL. Pro tento vyrobek neni znama zadna nespecificka
reaktivita protilatky.

V z&sobnim roztoku je stopové mnoZstvi (~ 0.5 %) hovéziho sérového albuminu
amerického plvodu.

V pfislusném metodickém listu k detekéni soupravé VENTANA naleznete podrobné
popisy: principu postupu, materidlu a metod, odbéru vzork( a pfipravy na analyzu,
postupu kontroly kvality, feSeni problémd, interpretace vysledku a obecnych omezeni.

POTREBNE MATERIALY, KTERE NEJSOU SOUCASTI DODAVKY
Barvici reagencie, napfiklad detekéni soupravy VENTANA, a pomocné materidly, véetné
kontrolnich sklicek pro negativni a pozitivni tkan, nejsou soucasti dodavky.

V§echny vyrobky uvedené v pfibalové informaci nemuseji byt dostupné ve vech
zemépisnych oblastech. Obratte se na mistni servisni zastoupeni.

Nasledujici reagencie a materialy mohou byt pfi barveni potfebné, nejsou v3ak soucasti
dodavky:

1. Doporuéené kontrolni tkané

Mikroskopicka sklicka, pozitivné nabita

CONFIRM Negative Control Rabbit Ig (kat. €. 760-1029 / 05266238001)
ultraView Universal DAB Detection Kit (kat. €. 760-500 / 05269806001)

OptiView DAB IHC Detection Kit (kat. €. 760-700 / 06396500001)

EZ Prep Concentrate (10X) (kat. ¢. 950-102 / 05279771001)

Reaction Buffer Concentrate (10X) (kat. €. 950-300 / 05353955001)

LCS (Predilute) (kat. €. 650-010 / 05264839001)

9. ULTRALCS (Predilute) (kat. €. 650-210 / 05424534001)

10.  Cell Conditioning Solution (CC1) (kat. &. 950-124 / 05279801001)

11. ULTRA Cell Conditioning Solution (ULTRA CC1) (kat. €. 950-224 / 05424569001)
12. Hematoxylin Il (kat. €. 790-2208 / 05277965001)

13.  Bluing Reagent (kat. ¢. 760-2037 / 05266769001)

14.  Trvalé fixaéni médium

15.  Kiryci sklo

16.  Automatizovany podavac krycich skli¢ek

17.  Obecné laboratorni vybaveni

18.  Pistroj BenchMark IHC/ISH

SKLADOVANI A STABILITA

Po pfijeti a mezi pouzitimi uchovavejte pfi teploté 2-8 °C. Nezmrazujte.

Aby byla zajisténa spravna funkénost reagencie a stabilita protilatky, musi se davkovac po
kazdém pouziti uzavfit vickem a okamzité umistit ve svislé poloze do chladnicky.

Kazdy davkovac protilatky mé stanovenou dobu expirace. Pfi fadném skladovani ziistane
reagencie stabilni do data uvedeného na Stitku. Po uplynuti data expirace reagencii
nepouzivejte.

PRIPRAVA VZORKU

Pro pouziti této primarni protilatky s detekénimi soupravami VENTANA a pfistroji
BenchMark IHC/ISH jsou vhodné tkéné FFPE zpracované b&znym zplisobem.
Doporugenym fixativem na tkéné je 10% neutralni pufrovany formalin.1! Sklicka je tfeba
neprodlené obarvit, nebot antigennost tkafovych fezli se mize s postupem ¢asu snizovat.

Spole¢nost Ventana doporucuje pouzivat pozitivné nabita mikroskopicka sklicka.
Vysetfeni neznamych vzork( doporucujeme provadét soub&zné s pozitivnimi

a negativnimi kontrolnimi vzorky.

UPOZORNENI A BEZPECNOSTNi OPATRENI

1. Ur€eno k diagnostickému pouziti in vitro (VD).

© NSO wWN
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Pouze k odbornému pouziti.

UPOZORNENI: Federalni zakony USA omezuii prodej tohoto prostfedku pouze
Iékarim nebo na jejich objednavku. (Rx Only)

Nepouzivejte nad ramec specifikovaného po¢tu testd.

Roztok ProClin 300 se pouziva v této reagencii jako konzervaéni prostfedek. Je
klasifikovan jako drazdivy a pfi styku s kizi mize zplsobit senzibilizaci. Pfi
manipulaci dodrZujte pfislusna bezpe€nostni opatfeni. Zamezte kontaktu reagencie
s o¢ima, kizi a sliznicemi. Pouzivejte vhodny ochranny odév a rukavice.

Sklicka s kladnym nabojem mohou byt citliva na z&téz prostfedi, coz mize

u kterékoli analyzy IHC vést k neodpovidajicimu barveni (napfiklad na tkani mdze
byt nedostatek primami protilatky nebo kontrastniho barviva). Pozadejte zastupce
spole¢nosti Roche o kopii dokumentu ,Impacts of Environmental Stresses on IHC
Positively Charged Slides*, abyste |épe porozuméli tomu, jak tyto typy sklicek
pouzivat.

Tento vyrobek obsahuje 1 % nebo méné hovéziho sérového albuminu, ktery se
pouziva pfi vyrobé protilatky.

S materidlem lidského nebo Zivocisného plvodu je tfeba nakladat jako

s nebezpeénym biologickym materialem a likvidovat jej v souladu s platnymi
bezpecnostnimi opatfenimi. V pfipadé expozice je potfeba se fidit zdravotnickymi
smérnicemi odpovédnych organ(. 1213

Zabranite kontaktu reagencii s o€ima a sliznicemi. Jestlize se reagencie dostanou do
kontaktu s citlivymi oblastmi, omyjte zasaZené oblasti vydatnym mnoZstvim vody.
Zabrarite mikrobialni kontaminaci reagencii, mohla by zpisobit nepfesnost
vysledkd.

Dalsi informace o pouzivani tohoto prostfedku obsahuje navod k obsluze pfistroje
BenchMark IHC/ISH a navody k pouziti vSech nezbytnych soucasti.

Doporucené metody likvidace jsou uvedeny v celostatnich a/nebo mistnich
predpisech.

Oznaéeni produktu bezpecnostnimi stitky se fidi hlavné pokyny GHS EU. Pro
profesionalni uZivatele je na vyzadani k dispozici bezpe€nostni list.

Pro nahlaseni podezielych zavaznych incidentt tykajicich se tohoto prostfedku se
obratte na mistniho zastupce spolecnosti Roche a kompetentni organy ¢lenského
statu nebo zemé, ve které uZivatel provozuje ¢innost.

Tento produkt obsahuje sou¢asti klasifikované nasledovné podie smémice (ES)
¢. 1272/2008:
Tabulka 1. Informace o rizicich.

Riziko Kod Véta
H317 Mtize vyvolat alergickou kozni reakci.
H412 Skodlivy pro vodni organismy s dlouhodobymi Gginky.
P261 Zamezte vdechovani
Varovani prachu/dymu/plynu/mihy/par/aerosold.
P273 Zabrarite uvoliiovani do Zivotniho prostfedi.
P280 PouZivejte ochranné rukavice.
P333 + Pfi podrazdéni kiize nebo vyrazce: Viyhledejte
P313 Iékarskou pomoc/oSetreni.
P362 + Svléknéte si kontaminovany odév a pfed dal$im
P364 pouzitim ho vyperte.
Zlikvidujte obsah/obal pfedanim do schvaleného
P501 RS
zafizeni k likvidaci odpadu.

Tento produkt obsahuje CAS ¢&. 55965-84-9, smés: 5-chlor-2-methyl-4-isothiazolin-3-onu
a 2-methyl-2H-isothiazol-3-onu (3:1).

POSTUP BARVENI

Primami protilatky VENTANA byly vyvinuty pro pouZiti v pfistrojich BenchMark IHC/ISH
spole¢né s detekEnimi soupravami a pfisluSenstvim VENTANA. Doporucené barvici
protokoly uvadi Tabulka 2 a Tabulka 3.

Tato protilatka byla optimalizovana pro specifické inkubaéni doby, uZivatel vak musi
vysledky ziskané pomoci této reagencie ovéfit.

Parametry automatickych procesti Ize zobrazit, vytisknout a upravovat podle postupl
uvedenych v navodu k obsluze pfistroje. Dal$i podrobné informace o postupech
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imunohistochemického barveni naleznete v pfibalové informaci k pfislusné detekéni
soupravé VENTANA.

DalSi podrobnosti o spravném pouZivani tohoto prostfedku najdete v metodickém listu ke
vkladacimu davkovaci (P/N 760-2506).

Tabulka 2. Doporucené barvici protokoly pro protilatku CONFIRM anti-PSA s detekéni
soupravou uftraView Universal DAB Detection Kit na pfistrojich BenchMark IHC/ISH.

Metoda
Typ postupu
GX XT ULTRA
Odparafinovani Zvoleno Zvoleno Zvoleno
Uprava bunék
(odmaskovani CC1, mimé CC1, mimé ULTRA CCH,
antigenu) ' ’ mirné
. s 8 minut, 12 minut, 16 minut,
Protilatka (primarni) 37°C 37°C 36 °C
Kontrastni barvivo Hematoxylin II, 4 minuty
Po kontrastnim barveni Bluing, 4 minuty

Tabulka 3. Doporucené barvici protokoly pro protilatku CONFIRM anti-PSA s detekéni
soupravou OptiView DAB IHC Detection Kit na pfistrojich BenchMark IHC/ISH.

Metoda
Typ postupu
GX XT ULTRA
Odparafinovani Zvoleno Zvoleno Zvoleno
Uprava bunék et cci ULTRA CC1,
(odmaskovani 16 minut 16 minut 16 minut,
antigenu) 100 °C
Preprlmarnll in hibitor Zvoleno Zvoleno Zvoleno
peroxidazy
Protilatka (primarni) Bt 8ot St

OptiView HQ Linker 8 minut (standardné)
0pt|V|e_w HRP 8 minut (standardné)
Multimer

Kontrastni barvivo Hematoxylin II, 4 minuty

Po kontrastnim

barveni Bluing, 4 minuty

Vzhledem k rliznym zpGsobtm fixace a zpracovani tkani, jakoz i obecnému stavu pfistroje
a podminkam laboratorniho prostedi, mize byt potieba prodlouZit nebo zkréatit dobu
inkubace s primarni protilatkou, dobu Upravy bunék nebo dobu pfedbézného zpracovani
protedzou v zavislosti na jednotlivych vzorcich, pouZité metodé detekce a vlastni
preferenci. Dal$i informace o riiznych fixacich naleznete v pfiruéce
Jmmunohistochemistry Principles and Advances*.4

POZITIVNi KONTROLA TKANE

Nejvhodnéjsim laboratornim postupem je uloZit fez pro pozitivni kontrolu na stejné sklicko
jako tkan pacienta. Pfi nanaSeni reagencie na sklicko pak Ize snaze zjistit pfipadna
selhani. Pro kontrolu kvality je nejvhodnéjsi tkan se slabym pozitivnim zbarvenim.
Kontrolni tkan mize obsahovat pozitivné i negativné zabarvené prvky a slouzit jako tkan
pro pozitivni i negativni kontrolu. Kontrolni tkani by mél byt Cerstvy vzorek z pitvy, biopsie
nebo operace, zpracovany nebo fixovany co nejdfive stejnym zplisobem jako testované
fezy.

Znamé pozitivni kontroly tkani je nutno pouzivat pouze ke sledovani spravné funkce
reagencii a pfistroju, nikoli jako pomtcku ke stanoveni konkrétni diagndzy testovanych
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vzorkd. Pokud pozitivni kontroly tkani pozitivni zbarveni nevykazuiji, je tfeba povazovat
vysledky testovanych vzork( za neplatné.

Prikladem pozitivni kontrolni tkané pro protilatku CONFIRM anti-PSA je norméini prostata.
U normalni prostaty je tfeba pozorovat pozitivni cytoplazmatické barveni v sekrecnich
epitelialnich burikach prostatickych acind.

INTERPRETACE BARVENI/OCEKAVANE VYSLEDKY

Charakteristika bunécného barveni pro protilatku CONFIRM anti-PSA je cytoplazmaticka.
Priklad cytoplazmatického barveni u karcinomu prostaty je uveden na Obrazek 1.
SPECIFICKA OMEZENI

Systém detekce OptiView detection je obecné citlivéjSi nez detekéni souprava ufiraView
Universal DAB Detection Kit. Uzivatel vSak musi vysledky ziskané pomoci této reagencie
a detekénich systéma validovat.

VSechny testy nemusi byt registrovany na kazdém pfistroji. Pro vice informaci kontaktujte
mistniho zastupce spole¢nosti Roche.
FUNKCNIi CHARAKTERISTIKY

ANALYTICKA VYKONNOST

Nize jsou uvedeny vysledky provedenych test barveni tykajicich se senzitivity, specificity,
preciznosti a srovnani metod.

Citlivost a specificita

Tabulka 4. Senzitivita/specificita protilatky CONFIRM anti-PSA byla stanovena
testovanim béznych tkani FFPE.

Pocet Pocet
pozitivnich pozitivnich
pripadd/ pripadu/
celkovy celkovy pocet
pocet pripadu

Tkan pripadt Tkan

Mozek 013 Brzlik 0/3
Mozecek 0/3 Kostni drefi 0/3
Nadledvinka 013 Plice 0/3
Vajecnik 0/3 Srdce 0/3
Slinivka bfigni 013 Jicen 0/3
PFigtitné t&lisko 013 Zaludek 0/3
Hypofyza 073 Tenké stfevo 03
Varle 013 Tlusté stfevo 013
Stitn 2laza 0/3 Jatra 03
Prs 013 Slinné zl4za @ 313
Slezina 0/3 Ledvina 0/3
Mandle 0/3 Prostata b 1010
Endometrium 013 Délozni hrdlo 0/3
Kosterni sval 0/3 Klze 0/3
Nerv 013 Mezotel 0/4
Lymfaticka uzlina 0/3 MoGovy méchyi © 111

a Barveni bunék pruhovaného epitelu (luminalni barveni); b Barveni bunék glandularniho
epitelu;
¢ Barveni deStnikovych bunék

2021-01-08
FT0700-410r

3/4

Tabulka 5. Senzitivita/specificita protilatky CONFIRM anti-PSA byla stanovena
testovanim Fady nadorovych tkani FFPE.

Pocet
pozitivnich
pripadt/
celkovy
pocet
Patologie pripadt
Glioblastom (mozek) 0/1
Meningiom (mozek) 01
Ependymom (mozek) 0/1
Oligodendrogliom (mozek) 01
Serdzni karcinom (vajecnik) 0/2
Pankreaticky neuroendokrinni novotvar (slinivka bfidni) 01
Adenokarcinom (slinivka) 01
Seminom (varle) 0/1
Embryonalini karcinom (varle) 01
Medularni karcinom (8titna Zlaza) 01
Papilarni karcinom (Stitna zlaza) on
Invazivni duktaini karcinom (prs) 0/3
Malobunéény karcinom (plice) 0/1
Karcinom ze skvaméznich bunék (plice) 01
Adenokarcinom (plice) 0/1
Karcinom ze skvaméznich bunék (jicen) 01
Adenokarcinom (jicen) 0/1
Mucinézni adenokarcinom (Zaludek) 0N
Gastrointestinalni stromalni tumor (GIST) (tenké stfevo) 01
Gastrointestinalni stromalni tumor (GIST) (tlusté stfevo) 01
Gastrointestinalni stromalni tumor (GIST) (koneénik) 01
Adenokarcinom (gastrointestinalni) 013
Hepatocelularni karcinom (jatra) 0N
Hepatoblastom (jatra) 0/1
Karcinom z jasnych bunék (ledvina) 0/1
Adenokarcinom (prostata) 7272
Adenokarcinom prostaty (metastaticky) 10/10
Leiomyom (déloha) 01
Adenokarcinom (déloha) 01
Karcinom z jasnych bunék (déloha) 01
Karcinom ze skvaméznich bunék (délozni hrdlo) 0/2
Embryonalni rhabdomyosarkom (pruhovany sval) 01
Melanom (konecnik) 01
14126CS Rev G



v
-}‘ S VENTANA

AT
Pocet
pozitivnich
pripadu/
celkovy
pocet

Patologie pripadu
Karcinom z bazalnich bunék (kize) 01
Karcinom ze skvamdznich bunék (kdze) 01
Neurofibrom (lumbaini) 011
Neuroblastom (retroperitoneum) 01
Mezoteliom (peritoneum) 011
B-bunécny lymfom, NOS (lymfaticka uzlina) 0/3
HodgkinGv lymfom (lymfaticka uzlina) on
Urotelialni karcinom (mogovy méchyf) 1139
Karcinom ze skvaméznich bunék (moCovy méchyr) 0N
Adenokarcinom (mocovy méchyr) 01
Leiomyosarkom (moCovy méchyr) 0/1
Leiomyosarkom (prostata) 0/4
Leiomyosarkom (hladky sval) 0/1
Rhabdomyosarkom z vietenovitych bunék (peritoneum) 0N

aFokalni barveni

Preciznost

Studie preciznosti pro protilatku CONFIRM anti-PSA byly provedeny za tcelem prokazani:

. preciznosti vysledki protilatky mezi Sarzemi,

. preciznosti béhem jednoho cyklu a mezi dny na pfistroji BenchMark ULTRA,

. preciznosti mezi pfistroji na pfistrojich BenchMark GX, BenchMark XT a BenchMark
ULTRA,

. preciznosti mezi platformami mezi pfistroji BenchMark GX, BenchMark XT a
BenchMark ULTRA.

VSechny studie splnily kritéria pfijatelnosti.

KLINICKA VYKONNOST

Udaje o klinické funkgnosti relevantni pro zamyleny Géel protilatky CONFIRM anti-PSA
byly hodnoceny systematickou literami reSersi. Shromazdéné Udaje podporuiji pouziti
zafizeni v souladu s jeho zamy3lenym Ucelem.
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POZNAMKA: V tomto dokumentu se jako symbol pro odd&lovani celého ¢isla a
desetinnych mist pouziva vzdy tecka. Oddélovace pro tisice se nepouzivaji.

Souhrn bezpeénosti a funkénosti naleznete zde:

https://ec.europa.eu/tools/eudamed

Symboly

Spole¢nost Ventana pouziva nasledujici symboly a znaky nad rdmec uvedeny v normé

ISO 15223-1 (pro USA: definici pouZitych symbolli naleznete na internetovych strankach
dialog.roche.com):
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DUSEVNIi VLASTNICTVi

VENTANA, BENCHMARK, CONFIRM, OPTIVIEW, uftraView a logo VENTANA jsou
ochranné znamky spole¢nosti Roche. Vechny ostatni ochranné zndmky jsou majetkem
prislusnych vlastniku.

Pfidani, odstranéni nebo zmény jsou oznaceny pruhem zmén na okraji.
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