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DOMENIU DE UTILIZARE

CONFIRM anti-CD20 (L26) Primary
Antibody este destinat utilizarii in
laborator la detectia calitativa
imunohistochimica a CD20 prin
microscopia fn cdmp luminos in sectiuni
de tesut fixat in formalina, Tnglobat in
parafind, care sunt colorate pe un
instrument BenchMark IHC/ISH.
Acest produs trebuie interpretat de un
patolog calificat impreuna cu
examinarea histologica, informatiile
clinice relevante si controalele
adecvate.

Acest anticorp este destinat pentru diagnosticarea in vitro (IVD).

REZUMAT $I EXPLICATIE

CONFIRM anti-CD20 (L26) Primary Antibody (anticorpul CONFIRM anti-CD20 (L26)) este
un anticorp monoclonal de soarece produs impotriva antigenului CD20. CD20 este o
proteina transmembranara neglicozilata de 33-36 kDa care este exprimata in linia
celulara B."-6 Exprimarea este notata mai intéi in stadiul de pre-celule B si continua in
toate stadiile de maturizare a celulelor B-.3-8 Cu toate acestea, acest antigen nu este
exprimat la nivelul pro-celulelor B sau al celulelor plasmatice.3-8 CD20 este cel mai
frecvent utilizat marcator celular pan-B pentru evaluarea liniilor celulare B si este exprimat
aproape in toate neoplasmele cu celule B mature si aproape niciodata in cele cu celule
T.3-8 De remarcat ca detectia sau exprimarea CD20 intr-o proba de tesut poate scidea la
pacientii tratati cu terapii tintite anti-CD20.9.10 Prin urmare, in aceste circumstante,
confirmarea liniei celulare B s-ar baza pe oricare dintre marcatorii celulari pan-B, precum
CD19, CD79a sau Pax5, a ciror exprimare nu este afectata de terapiile anti-CD20.9.10
Detectia CD20 prin imunohistochimie (IHC) cu anticorpul CONFIRM anti-CD20 (L26)
poate fi utilizata pentru a ajuta la identificarea celulelor B normale si neoplazice. Poate fi
utilizata ca parte a unui panel de studii IHC. Modelul de colorare este membranos.

PRINCIPIUL PROCEDURII

Anticorpul CONFIRM anti-CD20 (L26) poate fi utilizat ca anticorp primar pentru colorarea
imunohistochimica a sectiunilor de tesut inglobat in parafind. Anticorpul CONFIRM anti-
CD20 (L26) adera la proteina CD20 in sectiunile de tesut fixat in formalina, inglobat in
parafind (FFPE) si prezinta un model de coloratie membranoasa. Anticorpul CONFIRM
anti-CD20 (L26) poate fi vizualizat cu ajutorul OptiView DAB IHC Detection Kit (nr. cat.
760-700 / 06396500001) sau ufiraView Universal DAB Detection Kit (nr. cat. 760-500 /
05269806001). Pentru mai multe informatii, consultati fisa respectiva de descriere a
metodei.

MATERIALE FURNIZATE

Anticorpul CONFIRM anti-CD20 (L26) contine reactiv suficient pentru 50 de teste.

Un dozator de 5 mL de anticorp CONFIRM anti-CD20 (L26) contine aproximativ 1,5 ug de
anticorp monoclonal de soarece (L26).

Anticorpul este diluat in Tris-HCI cu proteina transportatoare si 0,10% ProClin 300, un
conservant.

Concentratia specifica a anticorpului este de aproximativ 0,3 ug/mL. Nu exista nicio
reactivitate nespecifica la anticorpi observata la acest produs.

Anticorpul CONFIRM anti-CD20 (L26) este un anticorp monoclonal de soarece produs ca
supernatant de cultura celulara.

Consultati fisa adecvata de descriere a metodei aferenta kitului de detectie VENTANA
pentru a gasi descrierea detaliata a sectiunilor: Principiul procedurii, Materiale si metode,

Figura 1. Colorarea cu CONFIRM anti-
CD20 (L26) Primary Antibody a
apendicelui cu ajutorul OptiView DAB
IHC Detection Kit.
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Colectarea si pregatirea probelor pentru analiza, Proceduri de control de calitate,
Depanare, Interpretarea rezultatelor si Limitari.

MATERIALE NECESARE, DAR CARE NU SUNT FURNIZATE
Reactivii de colorare, cum ar fi kiturile de detectie VENTANA si componentele auxiliare,
inclusiv lamele de control de tesut negativ si pozitiv, nu sunt pusi la dispozitie.

Nu toate produsele mentionate in fisa de descriere a metodei pot fi disponibile in toate
zonele geografice. Consultati reprezentantul de asistenta local.

Reactivii si materialele de mai jos pot fi necesari pentru colorare, dar nu sunt furnizati:
Tesutul de control recomandat

Lame de microscop, incarcate pozitiv

Negative Control (Monoclonal) (nr. cat. 760-2014 / 05266670001)

OptiView DAB IHC Detection Kit (nr. cat. 760-700 / 06396500001)

ultraView Universal DAB Detection Kit (nr. cat. 760-500 / 05269806001)

EZ Prep Concentrate (10X) (nr. cat. 950-102 / 05279771001)

Reaction Buffer Concentrate (10X) (nr. cat. 950-300 / 05353955001)

LCS (Predilute) (nr. cat. 650-010 / 05264839001)

ULTRA LCS (Predilute) (nr. cat. 650-210 / 05424534001)

Cell Conditioning Solution (CC1) (nr. cat. 950-124 / 05279801001)

ULTRA Cell Conditioning Solution (ULTRA CC1) (nr. cat. 950-224 / 05424569001)
Hematoxylin Il (nr. cat. 790-2208 / 05277965001)

Bluing Reagent (nr. cat. 760-2037 / 05266769001)

Mediu de montare permanenta

Lamela de acoperire

Dispozitiv automat de aplicare a lamelei de acoperire

17.  Echipament de laborator de uz general

18. Instrument BenchMark IHC/ISH

DEPOZITARE $I STABILITATE

La primire, si atunci cand nu este in uz, a se depozita la 2-8 °C. A nu se congela.

Pentru a asigura administrarea corecta a reactivului si stabilitatea anticorpului, inlocuiti
capacul dozatorului dupa fiecare utilizare si introduceti imediat dozatorul in frigider, in
pozitie verticala.

Fiecare dozator de anticorpi are marcata data expirarii. Daca este stocat in mod adecvat,
reactivul este stabil pana la data trecuta pe eticheta. Nu utilizati reactivul dupa data
expirarii.

PREGATIREA PROBELOR

Tesuturile FFPE prelucrate de obicei sunt adecvate utilizarii cu acest anticorp primar la
utilizarea cu kiturile de detectie VENTANA si instrumentele BenchMark IHC/ISH. Fixatorul
de tesut recomandat este formalina neutra tamponata 10%. 11 Sectiunile trebuie taiate la
aproximativ 4 um grosime si montate pe lame incarcate pozitiv. Lamele trebuie colorate
imediat, deoarece antigenicitatea sectiunilor de tesut téiate se poate reduce in timp.
Solicitati reprezentatului dvs. Roche un exemplar al ,Recommended Slide Storage and
Handling” pentru informatii suplimentare.

Se recomanda testarea controalelor pozitive si negative simultan cu probele necunoscute.

AVERTIZARI S| MASURI DE PRECAUTIE

1. Pentru diagnosticarea in vitro (IVD).

2. Doar pentru uz profesional.

1. ATENTIE: in Statele Unite, legislatia federala restrictioneaza vanzarea acestui
dispozitiv de catre sau la ordinul unui medic. (Rx Only)

4. Anu se depasi numarul de teste specificat.

Solutia ProClin 300 este utilizata pe post de conservant in acest reactiv. Este

clasificata ca iritant si poate provoca sensibilizarea prin contactul cu pielea. La

utilizare, luati masuri de precautie rezonabile. Evitati contactul reactivului cu ochii,
pielea si membranele mucoase. Utilizati imbracaminte si manusi de protectie.

Lamele incarcate pozitiv pot fi susceptibile la factori de mediu care duc la colorarea

inadecvata. Cereti reprezentantului dvs. Roche mai multe informatii privind modul

de utilizare a acestor tipuri de lame.

7. Materialele de origine umana sau animala trebuie considerate materiale care
prezintd pericol biologic si eliminate cu masurile de precautie adecvate. in cazul
expunerii, trebuie respectate instructiunile de sanatate comunicate de autoritatile
responsabile.12.13
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1. Evitati contactul reactivului cu ochii si membranele mucoase. Daca reactivii intra in
contact cu zonele sensibile, spalati-le cu apa din abundenta.

4. Evitati contaminarea microbiana a reactivilor, deoarece aceasta poate duce la
obtinerea unor rezultate incorecte.

10, Pentru mai multe informatii privind utilizarea acestui dispozitiv, consultati ghidul de
utilizare a instrumentului BenchMark IHC/ISH si instructiunile de utilizare a tuturor
componentelor necesare de la navifyportal.roche.com.

11.  Consultati autoritatile locale si/sau de stat cu privire la metoda de eliminare
recomandata.

12.  Etichetarea de securitate a produsului respecta in principal instructiunile GHS din
UE. Fisa cu date de securitate este disponibila utilizatorilor profesionisti la cerere.

13.  Pentru a raporta suspiciunile privind incidentele grave referitoare la acest dispozitiv,
contactati reprezentantul local Roche si autoritatea competentd a Statului Membru
sau a Tarii n care este stabilit utilizatorul.

Acest anticorp include componente clasificate dupa cum urmeaza conform

Regulamentului (CE) nr. 1272/2008

Tab. 1. Informatii privind pericolele.

Pericol Cod Declaratie
Avertizare | H317 Poate provoca o reactie alergica a pielii.
H412 Nociv pentru mediul acvatic cu efecte pe termen lung.
P261 Evitati sa inspirati ceata sau vaporii.
p273 Evitati dispersarea in mediu.
P280 Purtati manusi de protectie.
P333 + Tn caz de iritare a pielii sau de eruptie cutanata:
P313 Consultati medicul.
P362 + Scoateti imbracamintea contaminata si spalati-o
P364 inainte de reutilizare.
Eliminati continutul/recipientul la o groapa de gunoi
P501 RN
autorizata.

Acest produs contine CAS nr. 55965-84-9, masa de reactie ce contine: 5-cloro-2-metil-2H-
izotiazol-3-ona si 2-metil-2H-izotiazol-3-ond (3:1).

PROCEDURA DE COLORARE

Anticorpii primari VENTANA au fost dezvoltati pentru a fi utilizati pe instrumentele
BenchMark IHC/ISH impreund cu kiturile de detectie si accesoriile VENTANA. Consultati
Tab. 2 si Tab. 3 pentru protocoalele de colorare recomandate.

Anticorpul CONFIRM anti-CD20 (L26) a fost optimizat pentru timpi de incubare si timpi de
recuperare a antigenului specifici, dar utilizatorul trebuie sa valideze rezultatele obtinute
cu acest reactiv. Se recomanda insistent ca utilizatorul sa nu omita etapa de conditionare
a celulei.

Parametrii pentru procedurile automate pot fi afisati, tipariti si editati conform procedurii din
ghidul de utilizare a instrumentului. Consultati fisa adecvata de descriere a metodei
aferenta kitului de detectie VENTANA pentru mai multe detalii referitoare la procedurile de
colorare din imunohistochimie.

Pentru mai multe detalii referitoare la utilizarea adecvata a acestui dispozitiv, consultati
fisa de descriere a metodei pentru dozatorul in linie asociat cu P/N 760-2531.

Tab. 2. Protocol de colorare recomandat pentru anticorpul CONFIRM anti-CD20 (L26) cu
OptiView DAB IHC Detection Kit pe instrumente BenchMark IHC/ISH.

Metoda
Tipul procedurii ULTRA sau
28 XT ULTRA PLUS 2
Deparafinare Selectat(a) Selectat(&) Selectat(&)
Con;i[i)gionarea celulei cct cet U3L2TRA CtC1
emascarea . . minute,
antigenului) 32 minute 24 minute 100 °C
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Metoda
Tipul procedurii ULTRA sau
X XT ULTRAPLUS 2
Inhibitor de Peromdaza Selectat(d) Selectat(d) Selectat(a)
preprimar
. . 6 minute, 16 minute, 16 minute,
Anticorp (Primar) 37°C 37 °C 36 °C
OptiView HQ Linker 8 minute (implicit)
OptiView HRP Multimer 8 minute (implicit)
Contracoloratie Hematoxylin Il, 4 minute

Post-contracolorare

Bluing, 4 minute

a S-a demonstrat concordanta intre instrumentele BenchMark ULTRA si BenchMark
ULTRA PLUS utilizand teste reprezentative.

Tab. 3. Protocol de colorare recomandat pentru anticorpul CONFIRM anti-CD20 (L26) cu
ultraVliew Universal DAB Detection Kit pe instrumentele BenchMark IHC/ISH.

Metoda
Tipul procedurii ULTRA sau
X XT ULTRAPLUS 2
Deparafinare Selectat(d) Selectat(a) Selectat(d)
°°"?§:I":‘:s’§:r§:'“'e' cet cet ULTRA CC1
antigenului) Usoara Usoara 36 min., 95 °C
. . 8 minute, 16 minute, 16 minute,
Anticorp (Primar) 37°C 37°C 36 °C
Contracoloratie Hematoxylin Il, 4 minute
Post-contracolorare Bluing, 4 minute

a S-a demonstrat concordanta intre instrumentele BenchMark ULTRA si BenchMark
ULTRA PLUS utilizand teste reprezentative.

Din cauza variatiilor de fixare si prelucrare a tesutului, ct si a conditiilor generale ale
instrumentelor de laborator si de mediu, poate fi necesara cresterea sau reducerea
incubarii anticorpilor primari, conditionarii celulei sau pretratarii cu proteaza pe baza
probelor individuale, a detectiei utilizate si preferintelor cititorului. Pentru mai multe
informatii privind variabilele de fixare, consultati ,Immunohistochemistry Principles and

Advances’.4

CONTROL CU REACTIV NEGATIV

Tn plus fata de colorarea cu anticorp anti-CD20 (L26), 0 a doua lama trebuie colorata cu
reactivul de control negativ adecvat.

CONTROL DE TESUT POZITIV

Practica de laborator optima este aceea de a include o sectiune de control pozitiv pe
aceeasi lama cu tesutul de testare. Acest lucru ajutd la identificarea oricaror esecuri prin
aplicarea reactivului pe lama. Tesutul cu colorare pozitiva slaba este cel mai bun pentru
controlul de calitate. Tesutul de control poate contine elemente de colorare atét pozitive
cét si negative si serveste in calitate de control pozitiv dar si negativ. Tesutul de control
trebuie sa fie o proba obtinutd prin autopsie, biopsie sau interventie chirurgicala recenta,
preparata sau fixata cat mai repede posibil, in mod identic cu sectiunile de testare.
Controalele de tesut pozitiv cunoscut pot fi utilizate doar pentru monitorizarea
performantelor reactivilor si instrumentelor, nu ca mijloc auxiliar de determinare a
diagnosticelor specifice ale probelor de testare. Daca controalele de tesut pozitiv nu
demonstreaza colorarea pozitiva, rezultatele probei de testare trebuie considerate

nevalide.

Exemple de tesuturi de control pozitiv pentru anticorpul CONFIRM anti-CD20 (L26) il
reprezinta tesutul de splina, cel amigdalian si cel ganglionar limfatic.
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INTERPRETAREA COLORARII/REZULTATE PRECONIZATE . (e
Modelul de colorare celularé pentru anticorpul CONFIRM anti-CD20 (L26) este pozitive/total
membranos. Patologie cazuri
LIMITARI SPECIFICE Carcinom (Ovar) ort
Tn general, OptiView Detection este mai sensibil decat sistemul u/raView Detection. Neoplasm neuroendocrin (Pancreas) ot
Utilizatorul trebuie sé valideze rezultatele obtinute cu acest reactiv si sisteme de detectie. Adenocarcinom (Pancreas) 0N
Este posibil ca nu toate testele sa fie inregistrate pe fiecare instrument. Pentru mai multe Seminom (Testicul) 02
informatii, contactati reprezentantul dvs. local Roche.

. Carcinom medular (Tiroidd) 0/1
CARACTERISTICI DE PERFORMANTA - ) —

3 ) ’ Carcinom papilar (Tiroida) 0/1
PERFORMANTA ANALITICA Carcinom ductal in situ (DCIS) (San) 0/2
Au fost desfasurate teste de colorare pentru sensibilitate, specificitate si precizie, Carci ductal v (Sa 0/1
rezultatele find mentionate mai jos. arcinom ductal invaziv (San)

Sensibilitate si specificitate Carcinom cu celule mici (Plamén) 01
Tab. 4. Sensibilitatea/specificitatea anticorpului CONFIRM anti-CD20 (L26) a fost Carcinom cu celule scuamoase (Plaman) 0/
determinata prin testarea unor tesuturi FFPE normale. Adenocarcinom (Plaman) 0/1
Nr. cazuri Nr. cazuri Carcinom neuroendocrin (Esofag) on
pozitive/ pozitive/ )
Tesut total cazuri | Tesut total cazuri Adenocarcinom (Esofag) o
Carcinom cu celule inel-cu-pecete (Stomac 0/1
Creierul mare 0/3 Timus* 013 . ( )
Adenocarcinom (Gastrointestinal) 013
Creierul mic 013 (’;As'sfs'g)(*Maduva 03 Tumora stromal3 gastrointestinalé (GIST) 03
- - — 0 Carcinom hepatocelular (Ficat) 0/1
Glanda suprarenala Plaman Hepatoblastom (Ficat) 0/1
Ovar 013 Cord 013 Carcinom cu celule clare (Rinichi) 0/1
Pancreas* 073 Esofag* 0/3 Adenocarcinom (Prostata) 0/2
Glanda paratiroida* 0/3 Stomac* 013 Carcinom (Endometru) ot
— : - Carcinom cu celule clare (Endometru) 011
Glanda pituitars* 073 Intestinul subtire* 0/3 - :
Carcinom cu celule scuamoase (Col uterin) 0/2
Testicul 03 Intestin gros* 03 Rabdomiosarcom embrionar 0N
Tiroida* 013 Ficat* UE] Melanom (Rect) 011
San* 0/5 Glanda salivars* 03 Carcinom bazocelular (Piele) 0/1
Spling" 55 Rinichi 03 Carcinom cu celule scuamoase (Piele) 0/1
Neurofibrom 0/1
Amigdala m Prostata os Neuroblastom (Retroperitoneal) 0/1
Endometru* 013 Col uterin* UE] Mezoteliom on
Muschi scheletic 0/3 Piele* 0/3 Carcinom urotelial (Vezica) 01
jomi 0/2
Nerv (rar) 013 Mezoteliu pulmonar 0/6 Leiomiosarcom
— " F— - Osteosarcom 0/1
ezica Ganglion lmfatic Rabdomiosarcom cu celule fusiforme 0/1
* Colorarea limfocitelor B Limfom cu celule B, NOS 129/133
Limfom cu celule T, NOS 1/54
Tab. 5. Serj&b_ll|tatea/spe0|f|cl|tate_a avn_tlcorpulw C_ONFIRMlantl-CDZO (L26) a fost Limfom anaplazic cu celule mari (Ganglion limfatic) 115
determinata prin testarea unei varietati de tesuturi neoplazice FFPE.
- Limfom Hodgkin (Ganglion limfatic) 113
Nr. cazuri —
pozitiveltotal | Precizie
Patologie cazuri S-au efectuat studii privind precizia anticorpului CONFIRM anti-CD20 (L26), pentru a
Glioblastom (Creierul mare) 0/1 demonstra:
o ) e Precizia intermediara intre loturi a anticorpului.
Meningiom (Creierul mare) on . o . .
Evendi Creier o . Precizia in cadrul aceleiasi testari si intre zile pe un instrument BenchMark ULTRA.
?en imom ( : e mare) . Precizia intermediara dintre instrumente pe instrumentele BenchMark GX,
Oligodendrogliom (Creierul mare) o BenchMark XT si BenchMark ULTRA.
Carcinom papilar seros (Ovar) 0/1
2023-10-27 3/4 18092R0O Rev H
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. Precizia intermediara intre platforme intre instrumentele BenchMark GX,
BenchMark XT si BenchMark ULTRA.

Toate studiile au indeplinit criteriile de acceptanta.

Precizia pe instrumentul BenchMark ULTRA PLUS a fost demonstrata utilizand analize

reprezentative. Studiile au inclus repetabilitatea in cadrul aceleiasi testari, precizia

intermediara intre zile si intre instrumente. Toate studiile au indeplinit criteriile de

acceptanta.

PERFORMANTA CLINICA

Datele de performanta clinica relevante pentru domeniul de utilizare al anticorpului
CONFIRM anti-CD20 (L26) au fost evaluate prin analiza sistematica a literaturii. Datele
colectate sustin utilizarea dispozitivului conform domeniului sau de utilizare.

REFERINTE

1. Mason DY, Comans-Bitter WM, Cordell JL, Verhoeven MA, van Dongen JJm .
Antibody L26 recognizes an intracellular epitope on the B-cell-associated CD20
antigen. Am J Pathol. 1990;136(6):1215-1222.

2. ChuPG, Loera S, Huang Q, Weiss LM. Lineage determination of CD20-B-Cell
neoplasms: an immunohistochemical study. Am J Clin Pathol. 2006;126(4):534-544.

1. Swerdlow S, Campo E, Harris NL, et al. Who Classification of Tumours. Lyon: IARC;
2017.

4. O'Malley DP, Fedoriw Y, Grimm KE, et al. Inmunohistology of Lymph Node and

Lymph Node Neoplasms, 5th Edition. In: Dabbs DJ, ed. Diagnostic

Immunohistochemistry. Elsevier 2019:160-202

Higgins RA, Blankenship JE, Kinney MC. Application of Inmunohistochemistry in

the Diagnosis of Non-Hodgkin and Hodgkin Lymphoma. Arch Pathol Lab Med.

2008;132(3):441-461.

6.  O'Malley DP, Auerbach A, Weiss LM. Practical Applications in
Immunohistochemistry: Evaluation of Diffuse Large B-Cell Lymphoma and Related
Large B-Cell Lymphomas. Arch Pathol Lab Med. 2015;139(9):1094-1107

7. Bene MC, Nebe T, Bettelheim P, et al. Inmunophenotyping of Acute Leukemia and
Lymphoproliferative Disorders: A Consensus Proposal of the European
Leukemianet Work Package 10. Leukemia. 2011;25(4):567-574.

1. Buske C, Hutchings M, Ladetto M, et al. ESMO Consensus Conference on
Malignant Lymphoma: General Perspectives and Recommendations for the Clinical
Management of the Elderly Patient with Malignant Lymphoma. Ann Oncol.
2018;29(3):544-562.

4. Cragg MS, Walshe CA, Ivanov AQ, et al. The Biology of CD20 and Its Potential as a
Target for Mab Therapy. In: Stohl W, ed. B Cell Trophic Factors and B Cell
Antagonism in Autoimmune Disease. Vol 8. Basel, Karger 2005:140-174

10, Casan JML, Wong J, Northcott MJ, et al. Anti-CD20 Monoclonal Antibodies:
Reviewing a Revolution. Hum Vaccin Immunother. 2018;14(12):2820-2841.

11.  Carson FL, Cappellano C. Histotechnology; A Self-Instructional Text, 5th edition.
American Society for Clinical Pathology Press; 2020, 2022.

12. Occupational Safety and Health Standards: Occupational exposure to hazardous
chemicals in laboratories. (29 CFR Part 1910.1450). Fed. Register.

13.  Directive 2000/54/EC of the European Parliament and Council of 24 June 2020 on
the protection of workers from risks related to exposure to biological agents at work.

14.  Roche PC, Hsi ED. Immunohistochemistry-Principles and Advances. Manual of
Clinical Laboratory Immunology, 6th edition. (NR Rose Ed.) ASM Press, 2002.

NOTA: Punctul este utilizat intotdeauna in acest document ca separator zecimal pentru a

marca limita dintre numarul intreg si partile fractionale ale unui numar zecimal. Nu se

utilizeaza separatoare pentru mii.

Rezumatul securitatii si performantei se regaseste aici:

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

Ventana utilizeaza urmatoarele simboluri si semne in plus fata de cele mentionate in
standardul ISO 15223-1 (pentru SUA: consultati elabdoc.roche.com/symbols pentru mai
multe informatii).
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Numarul global al articolului comercial

Identificatorul unic al dispozitivului

Indica entitatea care importa dispozitivul medical in Uniunea
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