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POUZITI

VENTANA anti-E-cadherin (36)
Mouse Monoclonal Primary Antibody
(VENTANA anti-E-cadherin (36))
Ucinkuje proti lidskému
transmembranovému proteinu
E-cadherin exprimovanému jako
soucast adhezivniho komplexu
burka-burika v epitelialnich tkanich.
SniZeni nebo ztrata exprese je
spojena s invazivnim karcinomem a
snad i s metastazami u riznych druhd
karcinomd. Tuto protilatku je mozno
pouzit jako pomicku pfi odli$eni lobularniho karcinomu in-situ €i invazivniho lobularniho
karcinomu od duktalniho karcinomu prsu in situ nebo od invazivniho duktalniho karcinomu
prsu. Tato protilatka je uréena ke kvalitativnimu barveni tkanovych fezi fixovanych ve
formalinu a zalitych v parafinu.

Barveni duktalniho karcinomu

Vysledky testu musi byt interpretovany kvalifikovanym patologem ve spojeni s
histologickym vySetfenim, relevantnimi klinickymi informacemi a spravnymi kontrolami.

Tato protilatka je ur€ena k diagnostice in vitro (IVD).

SOUHRN A VYSVETLENI

E-cadherin je intercelulari adhezivni protein o 120 kd spojeny s cytoplasmatickou
membranou epitelialnich bunék, ktery plsobi jako tumorovy supresor.1 E-cadherin spolu s
cateniny pusobi jako kalcium dependentni regulator pevné adheze burka-burika u
epitelialnich bunék.2 U tumord maji aberace E-cadherin za nasledek ztratu
cytoplasmatické lokalizace proteinu a odpovidaji ztraté adhezivnich vlastnosti a vzestupu
invazivniho a metastatického potenciélu.3 Protilatky proti E-cadherin byly pouzity u fady
neoplasmat, pficemz nejéastéji bylo publikovano pouziti u nadord prsu a plic.

Normalini duktalni buriky v prsu vyrazné exprimuji E-cadherin v cytoplasmatické
membrané. U nadord duktalniho plvodu pfetrvava barvici vzorec membrany s
E-cadherin, avSak nadory lobularniho pavodu ¢asto vykazuji vyskyt aberantniho
E-cadherin, pfi¢emz velmi ¢asto vykazuji cytoplasmatickou nebo Zadnou reaktivitu
E-cadherin.*® Nekteré studie ukazaly, Ze lobularni karcinom prsu je E-cadherin negativni,
ale duktalni karcinom prsu je pozitivni, pfiéemz se pravdépodobné lisi podle hodnocené
kohorty vzorki a pouzitého klonu E-cadherin.88 Getné lobulami karcinomy prsu se
nebarvi s klonem 36 E-cadherin, ale cytoplasmatické barveni je pozorovano ¢asto, spolu
se slabym, &aste¢nym a teCkovanym barvenim membrany. Jiné barvici vzorce E-cadherin,
nez je intenzivni barveni membrany po celém obvodu, musi byt povazovany za aberantni
a je nutno je dale vySetfovat.

V plicich je E-cadherin povaZovan za uzite¢ny pfi odliSeni mesotheliomu od
adenokarcinomu, protoze adenokarcinom je pozitivni a mnohé mesotheliomy jsou
negativni. Mesotheliomy s vietenovymi bufikami jsou primarné negativni na E-cadherin,

avak epiteloidni mesotheliomy vykazuji reaktivitu na E-cadherin ve 48 %.°

DODAVANA CINIDLA
VENTANA anti-E-cadherin (36) obsahuje dostatek &inidla pro 50 testd.

Jeden 5 mL davkova¢ protilatky VENTANA anti-E-cadherin (36) obsahuje pfiblizné
1,57 pug mysi monoklondini protilatky.

Protilatka je nafedéna v 0,1 M fosfatovém pufru s obsahem 0,3 % proteinového nosice a
0,10 % konzervacni latky ProClin 300.

Celkova proteinova koncentrace Cinidla je asi 3 mg/mL. Koncentrace specifické protilatky
je asi 0,314 pg/mL. V tomto produktu neni zndma zadna nespecificka protilatkova
reaktivita.
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VENTANA anti-E-cadherin (36) je monoklonalni protilatka vyrobena ze supernatantu
bunééné kultury.

Podrobné popisy nalezete v pfibalovém letaku k pfislusné detekéni soupravé Ventana:
(1) Principy metody, (2) Potfebné materialy a Cinidla, ktere vSak nejsou soucasti dodavky,
(3) Odbér vzorkd a pfiprava pro analyzu, (4) Postupy kontroly kvality, (5) ReSeni
problém, (6) Interpretace vysledk( a (7) Obecna omezeni.

POTREBNY MATERIAL, KTERY SE NEDODAVA

Barvici €inidla, napfiklad detekéni soupravy Ventana (detekéni soupravy ultraView
Universal DAB Detection Kits) a pomocné materialy, véetné kontrolnich sklicek pro
negativni a pozitivni tkan, nejsou soucasti dodavky.

SKLADOVANI

Uchovaveijte pfi teploté 2-8 °C. Chrarite pfed mrazem.

Aby byl zajistén spravny vykon Cinidla a stabilita protilatky, musi se davkova¢ po kazdém
pouZiti uzavfit vickem a okamZité umistit ve svislé poloze do chladnicky.

Kazdy davkovac s protilatkou ma stanovenou dobu exspirace. Je-li fadné skladovano, je
¢inidlo stabilni do data uvedeného na Stitku. NepouZivejte Cinidla po vyprSeni data
exspirace.

PRIPRAVA VZORKU

Pro pouZiti této primarni protilatky s detekénimi soupravami Ventana na barvicich
automatech Ventana BenchMark Series jsou vhodné tkéné, zpracované béznym
zpUsobem, fixované ve formalinu a zalité v parafinu. Doporucené tkariové fixativum je
10% neutraini pufrovany formalin.’0 v zajmu zachovani antigennosti nafezanych
tkanovych fezl se musi fezy tkani barvit okamzité.

Doporucuje se vySetfovat soubézné s neznamymi vzorky téz pozitivni a negativni kontroly.

UPOZORNENI A BEZPECNOSTNIi PREDPISY

1. Kdiagnostice in vitro (IVD).

2. S materily lidského nebo zvifeciho plvodu je nutno zachazet jako s biologicky
nebezpeCnymi materialy a likvidovat je s pfisluSnou opatrnosti.

3. Zabranite kontaktu Cinidel s o¢ima a sliznicemi. Jestlize se ¢inidla dostanou do
kontaktu s citlivymi oblastmi, omyjte je vydatnym mnoZstvim vody.

4. Zabrarite mikrobialni kontaminaci ¢inidel, protoZe by mohla zpisobit nepfesné
vysledky.

5. Doporucené metody likvidace jsou uvedeny v celostétnich a mistnich pfedpisech.

POSTUP BARVENI

Priméarni protilatky Ventana byly vyvinuty za U¢elem pouZiti v barvicim automatu Ventana
BenchMark Series ve spojeni s detekénimi soupravami a pfisluSenstvim vyrobce Ventana.
Doporuceny barvici protokol pro pfistroje BenchMark XT a BenchMark ULTRA s detekéni
soupravou ultraView Universal DAB Detection Kit je uveden v tabulce 1. Doporuceny
barvici protokol pro pfistroj BenchMark XT s detekéni soupravou iView DAB Detection Kit
je uveden v tabulce 2.

Parametry automatickych procedur Ize zobrazit, vytisknout a upravovat podle postupl
uvedenych v Navodu k obsluze pfistroje. Dal$i podrobné informace o postupech
imunohistochemického barveni naleznete v pfibalovém letaku k pfislusné detekéni
soupravé vyrobce Ventana.
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Tabulka 1. Doporucené barvici protokoly pro VENTANA anti-E-cadherin (36) s detekéni

Specificita

soupravou ultraView Universal DAB Detection Kit na pfistroji BenchMark XT a BenchMark 4 u1ka 3. Specificita VENTANA anti-E-cadherin (36) byla stanovena testovanim

ULTRA.

Typ postupu Zpusob

Zvoleno
Standard Cell Conditioning 1

Odstranovani parafinu

Uprava bunék
(odmaskovani antigenu)

Enzym (proteaza) Neni vyzadovan

Pfistroj BenchMark XT
asi 16 minut, 37 °C

Pristroj BenchMark ULTRA
asi 24 minut, 36 °C

Zadny

Protilatka (primarni)

Volitelny postup (napf. promyti,
amplifikace apod.)

Kontrastni barvivo Hematoxylin II, 4 minuty

Po kontrastnim barveni

Bluing, 4 minuty

Tabulka 2. Doporucené barvici protokoly pro VENTANA anti-E-cadherin (36) s detekéni
soupravou iView DAB Detection Kit na pfistroji BenchMark XT.

Typ postupu Zplsob

Zvoleno
Standard Cell Conditioning 1

Odstranovani parafinu

Uprava bunék
(odmaskovani antigenu)

Enzym (proteaza) Neni vyzadovan

Protilatka (primarni) Pristroj BenchMark XT
asi 16 minut, 37 °C
Volitelny postup (napf. promyti, Zadny

amplifikace apod.)

Kontrastni barvivo Hematoxylin II, 4 minuty

Po kontrastnim barveni Bluing, 4 minuty

Vzhledem k riiznym zpusob(m fixace a zpracovani tkani mize byt potieba zvysit nebo
snizit inkubacni doby primarni protilatky, Upravy bunék nebo predbézného zpracovani
protedzou na jednotlivych vzorcich v zavislosti na pouZité metodé detekce. DalSi
informace o riznych fixacich naleznete v pfiru¢ce ,Immunohistochemistry Principles and

Advances*. 1"

TKAN PRO POZITIVNi KONTROLU

Pfikladem tkané pro pozitivni kontrolu pro tuto protilatku je duktélni karcinom prsu.
Pozitivni barveni v nadorovych burikach by mélo byt podobné normainimu stupni exprese
pozorovanému v prsnich duktech.

INTERPRETACE ZABARVENI

Bunécény barvici vzor pro VENTANA anti-E-cadherin (36) je membranovy.

SPECIFICKA OMEZENi

Protilatka je optimalizovana pro inkubaéni dobu 16 minut pfi pouZiti na pfistroji
BenchMark XT a pro inkuba¢ni dobu 24 minut na pfistroji BenchMark ULTRA ve spojeni s
detekéni soupravou ultraView Universal DAB Detection Kit, uZivatel vSak musi vysledky
ziskané pouZitim tohoto Cinidla ovérit.

CHARAKTERISTIKY UCINNOSTI

Barvici testy specificity, senzitivity a reprodukovatelnosti byly provedeny s pouzitim
VENTANA anti-E-cadherin (36) s detekéni soupravou ultraView Universal DAB Detection
Kit na pfistrojich BenchMark XT a BenchMark ULTRA.
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normalnich tkani fixovanych ve formalinu a zalitych v parafinu.

Pocet Pocet

pozitivnich/ pozitivnich/

celkovy celkovy
Tkan pocet tkani | Tkan pocet tkani
Mozek 013 Brzlik 0/3
Mozecek 013 Myeloidni tkaf (kostni 073

defl)
Nadledvinka 013 Plice 0/3
Ovarium 0/3 Srdce 0/3
Slinivka bfigni 313 Jicen 3/3
Pristitna zlaza 313 Zaludek 313
Hypofyza 313 Tenké stfevo 313
Varle 013 Tlusté stfevo 213
Stitna zlaza 313 Jatra 313
Prs 313 Slinna Zlaza 33
Slezina 313 Ledvina 3/3
Tonsila 313 Prostata 3/3
Endometrium 313 Cervix 212
Kosterni sval 013 Kuze 3/3
Nerv (periferni) 013 Mesotel a plice 073
Senzitivita

Tabulka 4. Specificita VENTANA anti-E-cadherin (36) byla stanovena testovanim riznych
neoplastickych tkani fixovanych ve formalinu a zalitych v parafinu.

Pocet
pozitivnich/
celkovy
pocet tkani | Patologie
01 Glioblastom
" Atypicky meningeom
on Maligni ependymom
0/1 Maligni oligodendrogliom
1n Serosni papilarni adenokarcinom
n Mucinosni papilarni adenokarcinom
01 Karcinom ostrvkovych bunék
11 Adenokarcinom pankreatu
17 Seminom
0/1 Embryonaini karcinom
" Medularni karcinom
17 Papilarni karcinom
25/28 Intraduktaini karcinom prsu
1n Lobularni karcinom prsu in situ
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Pocet Reprodukovatelnost mezi cykly
p02|t|v[1|chl Byla stanovena barvenim 2 bloku vice tkéni (3 tkané v jednom bloku, celkem 6 tkéani) na
ceI!(ovy . . 50 sklech na piistroji BenchMark XT po dobu 5 dn, které nenasleduji po sobé. 150 ze
pocettkani | Patologie 150 testovanych vzorki mélo ekvivalentni skore.
165/192 | Invazivni duktéini karcinom prsu Reprodukovatelnost uvnitf cyklu
41/57* Invazivni lobulamni karcinom prsu Byla stanovena barvenim 2 bloku vice tkéni (3 tkané v jednom bloku, celkem 6 tkani) na
. N 28 sklech na pfistroji BenchMark XT. 84 ze 84 testovanych vzorkd mélo ekvivalentni
0/1 Difuzni lymfom z B-bunék skore.
17 Malobunéény nediferencovany karcinom plic Reprodukovatelnost uvnitf platformy
49/54 Karcinom plic z dlazdicovych bunék Byla stanovena barvenim 2 blok vice tkani (3 tkané v jednom bloku, celkem 6 tkani) na
- - 10 sklech na 3 pfistrojich BenchMark XT. 90 z 90 testovanych vzorkid mélo ekvivalentni
38/43 Adenokarcinom plic skore.
n Karcinom jicnu z dlazdicovych bunék Byla stanovena na zakladé barveni 1 bloku réiznych druh( tkéni (3 tkané v jednom bloku)
- - na 5 sklech na 3 piistrojich BenchMark ULTRA. 45 ze 45 testovanych vzorkd mélo
1 Adenokarcinom jicnu ekvivalentni skore.
0 Mucinosni adenokarcinom Zaludku Reprodukovatelnost mezi platformami
n Gastrointestinalni adenokarcinom Byla stanovena na zakladé barveni 1 bloku riiznych druh( tkéni (3 tkané v jednom bloku)
o1 na 5 sklech na 3 pfistrojich BenchMark ULTRA a na 3 pfistrojich BenchMark XT. 45 ze
GIST 45 testovanych vzorkd mélo ekvivalentni skore.
" Hepatocelularni karcinom Vysledky kompatibility
071 Hepatoblastom VENTANA anti-E-cadherin (36) vykazoval kompatibilitu s pfistroji Ventana BenchMark XT,
- — " a BenchMark ULTRA a s detekénimi soupravami iView DAB Detection Kit a ultraView
0N Karcinom ledviny z jasnjch bunék Universal DAB Detection Kit.
n Adenokarcinom prostaty LITERATURA
1 Karcinom prostaty z pfechodnych bunék 1. Berx G, Van Roy F. The E-cadherin/catenin complex: an important gatekeeper in
. breast cancer tumorigenesis and malignant progression. Breast Cancer Res.
o Leiomyom 20013289998, AP
1" Adenokarcinom endometria 2. VanRoy F, Berx G. The cell-cell adhesion molecule E-cadherin. Cell Mol. Life Sci.
" Karci Jometria z snich bundk 2008;65:3756-3788.
arcinom endomefria z jasnych bune 3. Beavon, IRG. The E-cadherin-catenin complex in tumour metastasis: structure,
212 Karcinom délohy z dlazdicovych bunék function, and regulation. European Journal of Cancer. 2000;36:1607-1620.
o . 4. Siitonen SM, et al. Reduced E-cadherin expression is associated with invasiveness
Embryonalni rhabdomyosarkom and unfavorable prognosis in breast cancer. Am J Clin Pathol. 1996;105: 394-402.
11* Karcinom z bazalnich bunék 5. GezaA, et al. Differential expression of E-cadherin in lobular and ductal neoplasms
of the breast and its biologic and diagnostic implications. Am J Clin Pathol.
n Karcinom z dlazdicovych bunék 2001:115:85-98.
0N Neurofibrom 6. Choi YJ, etal. Interobserver variability and aberrant E-cadherin immunostaining of
lobular neoplasia and infiltrating lobular carcinoma. Mod Pathol. 2008;21:1224-
0/1 Retroperitonealni neuroblastom 1237.
" Epiteliaini maliani mesoteliom 7. Qureshi HS, et al. E-cadherin status in breast cancer correlates with histologic type
P 9 but does not correlate with established prognostic parameters. Am J Clin Path.
0/1 Difuzni maligni lymfom 2006;125:377-385.
o1 — 8.  Kowalski PJ, et al. E-cadherin expression in primary carcinomas of the breast and
Hodgkindv lymfom its distant metastases. Breast Cancer Res. 2003;5:R217-R222.
0/1 Difuzni maligni lymfom 9. Abutaily AS, et al. Cadherins, catenins and APC in pleural malignant mesothelioma.
. — —— - - J Pathol. 2003;201:355-362.
" Karcinom mocového méchyfe z prechodnjch bunék 10.  Sheehan DC, Hrapchak BB. Theory and Practice of Histotechnology, 2nd edition.
01 Leiomyosarkom nizkého stupné St. Louis, MO: The C.V. Mosby Company; 1980.
11. Roche PC, Hsi ED. Immunohistochemistry-Principles and Advances. Manual of
on Osteosarkom Clinical Laboratory Immunology, 6th edition. In: NR Rose, ed. ASM Press; 2002.
0/1 Rhabdomyosarkom z vietenovych bunék DUSEVNIi VLASTNICTVi
nx Leiomyosarkom stfedniho stupné BENCHMARK, ultraView, VENTANA a logo Ventana jsou ochranné znamky spolecnosti
o Roche.
0/1 Maligni melanom

*Cytoplasmatické barveni nebo fokalni membranové barveni
Reprodukovatelnost mezi Sarzemi

Stanovuje se testovanim 3 Sarzi na 1 bloku vice tkani (3 tkdné v jednom bloku) na pfistroji
BenchMark XT. VSechny tfi Sarze mély ekvivalentni skore.
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Vechny ostatni ochranné znamky jsou majetkem pfislusnych vlastnikd.

Koneénému uZivateli je poskytovana spole¢nosti Ventana jednorazova licence v souladu s
patenty USA, ¢isla 6045759, 6192945, 6416713, 6945128 a 7378058 a véemi
zahrani¢nimi stejnopisy.
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KONTAKTNI UDAJE

]

Ventana Medical Systems, Inc.
1910 E. Innovation Park Drive
Tucson, Arizona 85755

USA

+1 520 887 2155

+1 800 227 2155 (USA)

[:lil www.ventanamed.com

[EC|REP)

Roche Diagnostics GmbH
Sandhofer Strasse 116
D-68305 Mannheim
Germany
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