GYNEMED

GM501 GentleVit

GentleVit Freeze Kit

Material included in the package:

Product code: 4 GVF_KIT1

. 1 x 5 ml GentleVit Pre-vitrification Medium (GPI) (4 GPI11005)

1 x 1 ml GentleVit Freeze Medium 1 (GF1) (4 GF1001)
. 1 x 1 ml GentleVit Freeze Medium 2 (GF2) (4 GF2001)
. 1 x 1 ml GentleVit Freeze Medium 3 (GF3) (4 GF3001)
. 1 x 1 ml GentleVit Freeze Medium 4 (GF4) (4 GF4001)
. 1 x 1.5 ml GentleVit Freeze Medium 5 (GF5) (4 GF5001)
GentleVit Thaw Kit
Material included in the package:
Product code: 4 GVT_KIT1
. 1 x 7.5 ml GentleVit Thaw Medium 1 (GT1) (4 GT1005
1 x 1 ml GentleVit Thaw Medium 2 (GT2) (4 GT2001
1 x 1 ml GentleVit Thaw Medium 3 (GT3)

1 x 1 ml GentleVit Thaw Medium 4
1 x 1 ml GentleVit Thaw Medium 5 (GT5) (4 GT5001

1 x 1 ml GentleVit Thaw Medium 6 (GT6) (4 GT6001)

The media should be used in the order displayed above (the bottles may
be in a different order in the box). One kit will provide sufficient medium for
approximately 4-10 procedures.

( )
( )
(4 GT3001)
(GT4) (4 GT4001)
( )

Up to 5 vitrification cycles (of the same patient) can be performed with one
media set-up. Do not use the same media for different patients!

Material not included in the package:
Well dishes

Freezing tank with liquid nitrogen

Water bath (able to hold 37°C)

Pipettes

Forceps

tung in maximal 1ul GF5, das Einsetzen der Straw in den dulBeren Halm und

die Versiegelung sollten nicht mehr als 60 Sekunden in Anspruch nehmen,

bevor der Straw in den Fliissigstickstoff getaucht wird.

Auftauen von Oozyten:

Vorbereitung:

. Alle Medien vor dem Gebrauch gut mischen und auf Raumtempe-
ratur (20-25°C) erwarmen. GM501 GentleVit Thaw 1 stellt eine Aus-
nahme dar und kann vor Verwendung auf 37°C erwarmt werden. Es
wird dringend empfohlen, sich vor Beginn des Verfahrens alle Schrit-
te zur Durchfiihrung der Vitrifizierung/Erwarmung durchzulesen.

Auftauverfahren:

. In einer Zellkulturschale mit 6 Kavitaten die erste Kavitat mit 500-800
ul GentleVit Thaw Medium 1, die zweite Kavitat mit GentleVit Thaw
Medium 2, die dritte mit GentleVit Thaw Medium 3 fiillen und so wei-
ter machen mit Thaw 4, 5 und 6.

Auftauprotokoll:

. Stellen Sie im ersten Erwarmungsschritt eine homogene Temperatur
sicher, indem Sie den Straw in GT1 vorsichtig schwenken.
Die Oozyten werden der Reihe nach in die folgenden Medien gesetzt:

P GT1 i GT2 i GT3 i GT4 : GT5 i GT6 :
Pmin, o imin i 12 G 2min i 2 12 i
H H min. min. min*
i Sucrose 1 075 i 050 i 025 ; 0125 i 0 i
+ (M) H :

* Hinweis: Vor der Uberfiihrung in das Kulturmedium 1-2 min waschen.
Vitrifizieren von Embryonen (Zygote bis Blastozyste)
Vorbereitung:

. Alle Medien vor dem Gebrauch gut mischen und auf Raumtempera-
tur (20-25°C) erwérmen. Es wird dringend empfohlen, sich vor Be-
ginn des Verfahrens alle Schritte zur Durchfiihrung der Vitrifizierung/
Erwarmung durchzulesen.

Einfrierverfahren:
. Fir die Vitrifizierung von Embryos sind die folgenden Medien NICHT
erforderlich:

GentleVit Freeze Medium 1

GentleVit Freeze Medium 2

. In einer Zellkulturschale mit 6 Kavitaten die erste Kavitat mit 250-300
ul GentleVit Pre-vitrification Medium, die zweite Kavitat mit GentleVit
Freeze Medium 3, die dritte mit GentleVit Freeze Medium 4 und die
vierte mit GentleVit Medium 5 fiillen.

. Als Nachstes die fiir die Vitrifizierung benétigte Anzahl von Packun-
gen mit Vitrifizierungshalmen 6ffnen (Gebrauchsanweisungen der
Straws beachten). Die einzelnen Packungen der Halme auf dem Ar-
beitstisch bereitlegen, um sie spater wahrend des Verfahrens rasch
griffbereit zu haben.

Vitrification device Einfrierprotokoll:
LAF bench (ISO 5 environment) . Die Embryos werden der Reihe nach in die folgenden Medien ge-
Microscope setzt:
Labtimer
] i GPI GF3 GF4 : GF5 E
Product specifications and quality control: 3 £ £ £ 3
All raw materials are of highest available purity (European Pharmaco- : Zygoten 2 min. 5min. : 5min.30 : 40-60sec.* :
poeia and/or USP standard) if applicable. : : : : sec : :
. A certificate of analysis is available for each batch upon request from : : : : ’ : :
our website with respective lot number. . jroseesneeneed R B Bt
. The MSDS for the media are available upon request and can also be : 4-Zell-Stadium & 2min. : 5min. : 4. min. : 40-60sec” :
downloaded from our website. : i bis Blastozyte H
. GM501 GentleVit Freeze/Thaw are manufactured and tested accor- :...... F USRS SRR
ding to the following specifications (according to Ph. Eur./ USP): DMSO/EG (%) 0 5 10 20
PH 7.20-7.50 (release criteria: 7.20-7.40) Hii : Das vollstéandige Verfahren zur Platzierung der Embryos in Gent-
Osmolality 270-295 (GPI/GT6: release criteria: 270-290)  leVit Freeze Medium 5, das Uberfiihren der Embryos in die Vitrifizierungs-
(mOsm/kg) 805-865 (GT3: release criteria: 805-850)  vorrichtung in maximal 1ul GF5, das Einsetzen der Straw in den dulReren
535-565 (GT4) Halm und die Versiegelung sollten nicht mehr als 60 Sekunden in Anspruch
405-435 (GT5)  nehmen, bevor der Straw in den Flissigstickstoff getaucht wird.
Auftauen von Embryonen (Zygote bis Blastozyste)
Sterility sterile - SAL10® (Sterility Assurance Level) Vorbereltung
Alle Medien vor dem Gebrauch gut mischen und auf Raumtempe-
Endotoxins (EU/ml) <0.25 ratur (20-25°C) erwarmen. GM501 GentleVit Thaw 1 stellt eine Aus-
nahme dar und ist vor Verwendung auf 37°C zu erwérmen. Es wird
MEA 280 dringend empfohlen, sich vor Beginn des Verfahrens alle Schritte zur
(1-cell assay, blastocysts after 96 h in %) Durchfiihrung der Vitrifizierung/Erwarmung durchzulesen.
Auftauverfahren:
B R L L LEEE TP RR PP PRy Fiir das Auftauen von 4-Zell-Stadien bis Blastozysten sind folgende
EN: Intended use/Intended users: GM501Mc;e:r|§|r;\',“i:9r;|:;r,\fnoggﬁ$cg'
: GM501 GentleVit Freeze/GentleVit Thaw are a set of ready-to-use me- In einer Zellkulturschale mit 6 Kavitéten die erste Kavitét mit 500-800
dia for vitrification and thawing of human oocytes and embryos. ul GentleVit Thaw Medium 1, die zweite Kavitat mit GentleVit Thaw
. The intended users are IVF professionals (lab technicians, embryolo- Medium 2, die dritte mit GentleVit Thaw Medium 3 fiillen und so wei-

gists or medical doctors).

Composition:

. GM501 GentleVit Freeze/GentleVit Thaw are HTF-based and contain
HEPES, sucrose, human serum albumin (12-20 g/liter). Cooling media
also contain DMSO, Ethylene Glycol (EG) and Ficoll.

. GM501 GentleVit Freeze/GentleVitThaw does not contain antibiotics.

Vitrification of Oocytes:

Preparation for Vitrification

. Ensure that all media bottles of the kit are well mixed before use and
warmed to room temperature (20-25°C). We strongly advice to read
through all the steps of the vitrification/thawing procedure before start-
ing the procedure.

Preliminary steps:

. In a 6-well dish, fill the first well with 250-300 pl of GentleVit Pre-vi-
trification medium, the second with Freeze Medium 1, the third with
Freeze Medium 2 and continue doing so until Freeze Medium 5.

. Open the necessary number of vitrification devices, taking into account
that 1 device can hold 2-3 oocytes, in a maximum volume load of 1pl
(check the instructions for the device you are using). Conveniently pla-
ce the separate parts of the device on the workbench for easy access
later in the procedure.

Vitrification protocol:
. Oocytes are sequentlally exposed to the foIIowmg medua:
fer TTert TTer2 o3 i G4 i GFs |
P2min { 3min. } 3min. } 3min. i 56 60 :
: min. sec.*
g...... e e e e .........g
DMSO/EG : O 1.25 25 5 10 20
(%) H H

*Note: The complete process of placing the oocyte in “Freeze Medium 5”, loa-
ding the oocyte on the vitrification device in maximum 1ul GF5, inserting the
device in the outer straw and sealing should not take longer than 60 seconds
before plunging the device into the liquid nitrogen.

Thawing of Oocytes:

Preparation for Thawing

. Ensure that all media bottles of the kit are well mixed before use and
warmed to room temperature (20-25°C). One exception is Thaw Me-
dium 1, which may be warmed to 37°C before use. We strongly advice
to read through all the steps of the vitrification/thawing procedure before
starting the procedure.

Preliminary steps:

. Thawing procedure: In a 6-well dish, fill the first well with 500-800p! of
Thaw Medium 1, the second with Thaw Medium 2, the third with Thaw
Medium 3, and continue doing so until Thaw Medium 6.

Thawing protocol:

. In the first thawing step, ensure homogeneous temperature by swirling
the straw gently in GT1.
. Oocytes are sequentially exposed to the following media:
i GM ! GT2 ! GT38 : GT4 : GT5 : GT6 :
Tmin. i Amin. P 12 i 2min i 2 12 i
min. min. min* %
Sucrose (M) 1 0.75 0.50 0.25 0.125 0

*Note: Wash for 1-2 min before transfer to culture medium.

Vitrification of Embryos (Zygote to Blastocyst):

Preparation for Vitrification

. Ensure that all media bottles of the kit are well mixed before use and
warmed to room temperature (20-25°C). We strongly advice to read
through all the steps of the vitrification/thawing procedure before start-
ing the procedure.

Preliminary steps:

. For vitrification of embryos, the following media are NOT required:

GentleVit Freeze Medium 1

GentleVit Freeze Medium 2

. In a 6-well dish, fill the first well with 250-300ul of GentleVit Pre-vitrifica-
tion medium, the second with Freeze Medium 3, the third with Freeze
Medium 4 and the last with Freeze Medium 5.

. Open the necessary number of vitrification devices, taking into account
that 1 device can hold 1-2 embryos in a maximum volume load of 1pl
(check the instructions for the device you are using). Conveniently
place the separate parts of the device on the workbench for easy ac-
cess later in the procedure.

Vitrification protocol:

. Embryos are sequentially exposed to the following media:
GPI GF3 GF4 GF5
Zygotes 2 min. 5 min. 5 min. 30 sec. 40-60 sec.”
4-cell to 2 min. 5 min 4. min. 40-60 sec.”
¢ blastocyst : : : : :
DMSO/EG (%) 0 5 10 20

*Note: The complete process of placing the oocyte in “Freeze Medium 5", loa-

ding the oocyte on the vitrification device in maximum 1ul GF5, inserting the

device in the outer straw and sealing should not take longer than 60 seconds

before plunging the device into the liquid nitrogen.

Thawing of Embryos (Zygote to Blastocyst):

Preparation for Thawing

. Ensure that all media bottles of the kit are well mixed before use and
warmed to room temperature (20-25°C). One exception is Thaw Me-
dium 1. which may be warmed to 37°C before use. We strongly advice
to read through all the steps of the vitrification/thawing procedure before
starting the procedure.

Preliminary steps:

. For thawing of 4-cell embryos till blastocyst, the following media are
NOT required:

GM501 GentleVit Thaw Medium 5

. In a 6-well dish, fill the first well with 500-800ul of Thaw Medium 1, the
second with Thaw Medium 2, the third with Thaw Medium 3, the fourth
with Thaw Medium 4, the fifth with Thaw Medium 5 (only for zygotes)
and the last with Thaw Medium 6.

Thawing protocol:

. In the first thawing step, ensure homogeneous temperature by swirling
the straw gently in GT1.

. Embryos are sequentially exposed to the following media:

: i GT1 { GT2 ¢ GT3 i GT4 i GT5 i GT6 i
Zygotes 1 Tmin. ¢ 1min. ¢ 2min. 2 1-2
H min. min. min*
i 4cellto 1 1 min. 1-2 2 min. 12 i
¢ blastocyst ¢ min. ¢ min. H : o min*
{ Sucrose 1 075 i 050 i 025 i 0125 0o i
HUY] H

* Note: Wash for 1-2 min before transfer to culture medium.

Precautions and warnings:

. Standard measures to prevent infections resulting from the use of
medicinal products prepared from human blood or plasma include se-
lection of donors, screening of individual donations and plasma pools
for specific markers of infection and the inclusion of effective manufac-
turing steps for the inactivation/removal of viruses. Despite this, when
medicinal products prepared from human blood or plasma are adminis-
tered, the possibility of transmitting infective agents cannot totally be
excluded. This also applies to unknown or emerging viruses and other
pathogens. There are no reports of proven virus transmissions with
albumin, manufactured to European Pharmacopoeia specifications by
established processes.

. Therefore, handle all specimens as if capable of transmitting HIV or
hepatitis. Always wear protective clothing when handling specimens.

. Always work under strict hygienic conditions (LAF-bench ISO Class 5)
to avoid possible contamination.

. Only for the intended use.

. The long term safety of oocyte and embryo vitrification on children born
following this procedure is unknown.

. The user facility of this device is responsible for maintaining traceabili-

ty of the product and must comply with national regulations regarding
traceability, where applicable.
Pre-use checks:

. Do not use the product if it becomes discoloured, cloudy, or shows any
evidence of microbial contamination.
. Do not use the product if seal of the container is opened or defective

when the product is delivered.

Storage instructions and stability:

. The shelf life is 12 month from time of manufacture.

. Store between 2-8°C.

. Do not freeze before use.

. Keep away from (sun) light.

. The product can be used safely up to 7 days after opening, when ste-
rile conditions are maintained and the products are stored at 2-8°C.

. Stable after transport (max. 5 days) at elevated temperature (< 37°C).
. Content cannot be re-sterilized after opening.
. Do not use after expiry date.

DE: BestimmungsgemaRer Gebrauch

. GM501 GentleVit Freeze/GentleVit Thaw sind gebrauchsfertige Me-
dien in einem Set fiir die Vitrifizierung und zum Auftauen menschlicher
Oocyten und Embryonen.

. Die bestimmungsgemaRen Anwender sind IVF-Fachpersonal (Labor-
techniker, Embryologen, Facharzte).
Zusammensetzung

. GM501 GentleVit Freeze/GentleVit Thaw sind HTF-basiert und enthal-
ten HEPES, Saccharose und Humanalbumin (12-20 g/Liter). Die Ein-
friermedien enthalten ebenfalls DMSO, Ethylenglycol (EG) und Ficoll.

. GM501 GentleVit Freeze/GentleVitThaw enthalten keine Antibiotika.

Vitrifizieren von Oozyten:

Vorbereitung:

. Alle Medien vor dem Gebrauch gut mischen und auf Raumtemperatur
(20-25°C) erwarmen. Es wird dringend empfohlen, sich vor Beginn des
Verfahrens alle Schritte zur Durchflihrung der Vitrifizierung/Erwarmung
durchzulesen.

Einfrierverfahren:

. In einer Zellkulturschale mit 6 Kavitaten die erste Kavitat mit 250-300
ul GentleVit Pre-vitrification Medium, die zweite Kavitat mit GentleVit
Freeze Medium 1, die dritte mit GentleVit Freeze Medium 2 fiillen und
so weiter machen mit Freeze 3, 4 und 5.

. Als Nachstes die fiir die Vitrifizierung benétigte Anzahl von Packungen
mit Vitrifizierungshalmen &ffnen (Gebrauchsanweisungen der Straws
beachten). Die einzelnen Packungen der Halme auf dem Arbeitstisch

ter machen mit Thaw 4, 5 (nur fiir Zygoten) und 6.

Auftauprotokoll:

. Stellen Sie im ersten Erwarmungsschritt eine homogene Temperatur
sicher, indem Sie den Straw in GT1 vorsichtig schwenken.

. Die Embryonen werden der Reihe nach in die folgenden Medien
gesetzt:

i ars i oGTE

§ Zygoten I 2 1-2

H : min. ¢! min. ¢ min. ! min min min*

PazelStadum (1 i o1 i 12 i 12

: bis Blastozyte : i fomin. ¢ min. min.* %

Saccharose 0,75 0

) H H H

* Hinweis: Vor der Uberfiihrung in das Kulturmedium 1-2 min waschen.
Slcherheltshmwelse und Vorsichtsmafnahmen:
StandardmaRnahmen zur Préavention von Infektionen infolge der
Verwendung von aus Humanblut oder -plasma hergestellten Medi-
zinprodukten beinhalten die Spenderauswahl, das Screening einzel-
ner Spenden und Plasmapools hinsichtlich bestimmter Infektions-
marker und die Durchfilhrung wirksamer Schritte zur Inaktivierung/
Eliminierung von Viren wahrend der Herstellung. Dessen ungeachtet
kann die Moglichkeit der Ubertragung von Infektionserregern bei
Verabreichung von aus Humanblut oder -plasma hergestellten Me-
dizinprodukten nicht vollstandig ausgeschlossen werden. Dies gilt
auch fir die Mdoglichkeit der Ubertragung unbekannter oder neuer
Viren und anderer Krankheitserreger. Es liegen keine Berichte tber
bestatigte Virusiibertragungen mit Albumin vor, das nach den Spezi-
fikationen des Europaischen Arzneibuchs mit etablierten Verfahren
hergestellt wurde.

Alle Proben sind daher so zu handhaben, als ob sie HIV oder Hepa-

titis Ubertragen konnten. Bei der Handhabung von Proben ist stets

Schutzkleidung zu tragen.

. Stets unter streng aseptischen Bedingungen arbeiten (z.B. in einer

Laminar-Flow-Arbeitsbank, ISO-Klasse 5), um eine mégliche Konta-

mination zu vermeiden.

Nur fiir den bestimmungsgemaRen Gebrauch.

Die langfristige Unbedenklichkeit einer Vitrifizierung von Oozyten/

Embryonen im Hinblick auf die spater daraus geborenen Kinder ist

unbekannt.

. Die Benutzereinrichtung ist fiir die Aufrechterhaltung der Rickver-
folgbarkeit des Produkts verantwortlich und muss gegebenenfalls
nationale Vorschriften zur Riickverfolgbarkeit einhalten.

Priifung vor Anwendung:

. Benutzen Sie das Produkt nicht, wenn im Lieferzustand der Ver-
schluss oder die Verpackung geéffnet oder beschadigt sind.

. Benutzen Sie das Produkt nicht mehr, wenn es verfarbt oder triib ist
oder wenn es irgendeine Form von mikrobiotischer Kontamination
aufweist.

Aufbewahrungshinweise und Haltbarkeit:

. Haltbarkeit 12 Monate ab Herstellung.

Bei 2-8°C lagern.

Vor der Anwendung nicht einfrieren.

Von Sonnenlicht fernhalten.

Das Produkt kann nach dem Offnen bis zu 7 Tage lang ohne Si-
cherheitseinbuBen verwendet werden, sofern sterile Bedingungen
gewahrt bleiben und das Produkt bei 2-8°C aufbewahrt wird.

. Nach dem Transport flir maximal 5 Tage stabil bei Lagerung unter
erhohten Temperaturen (<37°C).

. Der Inhalt kann nicht erneut sterilisiert werden.

. Nach Ablauf der Haltbarkeit nicht weiter verwenden.

BG: NpegnasHauenme / MpeaHasHayeHn notpeGutenm

. GM501 GentleVit Freeze/GentleVit Thaw ca HaGop ot rotoBu 3a
M3Non3BaHe cpeau 3a BUTPUMMKALMS W 3aTOMMISIHE Ha YOBELUKU
OBOLMTU U eMOPUOHMN.

. I'IpenHaaHaHeHMTe |'|0Tpe6VITeJ'IVI ca cneuyuvanuctu no WH BUTPO
onnoxaaHe (nabopaTopHu TEXHWLIM, eMOPVOosn Unu nekapw).

CbcTaB:

. GM501 GentleVit Freeze/GentleVit Thaw ca Ha ocHoeaTa Ha HTF 1
cbabpxaT HEPES, 3axaposa, YoBellkn cepymeH anbymuH (12—20
g/l). Oxnaxpawata cpega cbabpxa cblo DMSO, etuneH rnukon
(EG) u Ficoll.

. GM501 GentleVit Freeze/GentleVitThaw He cbabpka aHTUBMOTULM.

Butpudmkaums Ha oBouUTU:

[Modzomoeka 3a sumpuchukayus

. Bcuykun ByTunku cbe cpegata ot Habopa Tpsibea Aa 6baart cmeceHn
nobpe, npean Aa ce n3nonseart, 1 Aa 6bAaT 3aTtonneHn 4o craiHa
Temnepatypa (20-25°C). CunHo npenopbyBame [ga npoyeteTe
BCMYKM CTBMKW Ha npouedypata 3a BUTpUdMKaLus/3aTonssiHe,
npeaw Aa 3anoyHeTe npoleaypara.

I'Ipec?sapumenHu CMBKU:
B 6-iMKoBO MmeTpu 3ambriHeTe MbpBaTa siMka cbC cpeda 250-300
ul GentleVit Pre-vitrification, BTopata ¢ Freeze Medium 1, Tpetata
c Freeze Medium 2 n npogbmxeTte cbe cneapawmte Ao Freeze Me-
dium 5.

. OTBOpeTe HeobxoaumMust Gpol ycTpoiicTBa 3a BUTPUMMKALUS, KaTo
umarte npeasua, 4e B 1 ycTporcTBO MOXe Aa uma 2-3 osouuta
C MakcumaneH 3apefeH obem 1 pl (BUXTE B WHCTpyKUMUTE 3a
YCTPOWCTBOTO, KOETO u3nonaeate). lNocTtaBete Ha yaobHO MSCTO
BbPXY paboTHaTa Maca OTAENHNTE YacTu Ha YCTPOWCTBOTO 3a NleceH
[I0CTBM MO-KLCHO MPU M3MbIIHEHWE Ha npouedypara.

IMpomokon 3a sumpucgbukayusi:

. OBoUWTUTE Ce n3naraT NocrefoBaTerHo Ha CriefHUTe Cpeau:
GPI GF1 GF2 GF3 GF4 GF5
2min. ¢ 3min. : 3min. : 3 min. 5-6 60
min. sec.”
DMSO/EG 0 1.25 25 5 10 20
(%)

*3abenexka: Llenusm npouec, ekn4yeaw, rnocmassHe Ha osoyuma

en8 ,‘Freeze Medium 5°, 3apexdaHe Ha osoyuma & ycmpolicmeomo 3a

sumpucpukayusi 8 makcumym 1ul GF5, nocmassiHe Ha ycmpolicmeomo ebe

ebHWHama mpbba u 3aneyamsaHemo, He mpsibea Oa podbrxasa noseye

om 60 cekyHOu, npedu ycmpoticmeomo da ce Momonu 8 me4Husi azom.

PasMpasﬂBaHe Ha OBOLINTU:

Modzomoska 3a pasmpassigaHe

. Bcuukm ByTunku cbc cpepata or Habopa TpsibBa Aa Gbaart
cmeceHn Jobpe, npean aa ce wanonaeat, U Aa GbaaT 3aTonnenu
o craiiHa Temnepatypa (20-25°C). Uaknioverne e Thaw Medium
1, kosiTo npean ynotpeba Tpsbea Aa ce 3atonmm Ao 37°C. CunHo
nperopbYBaMe [ja MpoyeTeTe BCMYKU CTBMKM Ha mpoueaypaTa 3a
BUTPUdMKaLWsi/3aToNNsHe, Npeau Aa 3anoyHeTe npoleaypara.

lMpedsapumenHu cmbku:

. Mpouenypa 3a pa3vpassiBaHe: B 6-AMKOBO neTpu 3ambrHeTe
nbpeata simka ¢ 500-800ul Thaw Medium 1, BTopata ¢ Thaw Medium
2, Tpetata ¢ Thaw Medium 3 1 npogbnxeTe Taka Ao Thaw Medium 6.

lNpomokon 3a pasmpassisaHe:

. B nbpBata cTbnka Ha 3aToONMsHE OCUrypeTe XOMOreHHa
Temneparypa, kaTo neko 3aBbpTuTe cnamara B GT1.
M OBOHVITVITe Ce uanarart nocneaoBartenHo Ha cnegHuTe cpegu:
GT1 GT2 GT3 GT4 GT5 GT6
1min. : 1min. 1-2 2 min. 2 1-2
: : : {omin. ¢ {omin. ¢ min* @
Sucrose (M) 1 0.75 0.50 0.25 0.125 0

*3abenexka: Mamulme & npodbrxeHue Ha

npexebprisiHe 8 KynmypanHama cpeda.

Butpudmkaums Ha em6puronu (3urora kbm GracToumcr):

[Modzomoeka 3a sumpuchukayus

. Beuykun 6yTunku cbe cpepata ot Habopa Tpsibea Aa 6baaT cMeceHn
nobpe, npeau Aa ce u3nonseart, v fa 6bAaT 3aTonneHn 4o cTaiHa
Temnepatypa (20-25°C). CurnHo npenopbuyBame fAa npoyeTtete
BCUYKM CTBMKM Ha mpoledypaTta 3a BUTpUdMKaLys/3aTonnsHe,
npeay Aa 3ano4HeTe npoleaypata.

MpedsapumernHu cmbiku:

. 3a BuUTpudMKaLms Ha em6puoHu cnegrute cpeau HE ce nsnckear:

GentleVit Freeze Medium 1

GentleVit Freeze Medium 2

. B 6-AMKOBO neTpu 3anbfiHeTe NbpBaTa siMka cbe cpeaa 250-300u!

GentleVit Pre-vitrification, BTopata ¢ Freeze Medium 3, Tpetata c

Freeze Medium 4 n nocnegHara ¢ Freeze Medium 5.

OTBopeTe Heobxoanmusa Bpolt ycTpoicTBa 3a BUTPUGMUKaLIMA, KaTo

umate npeasua, Ye B 1 ycTponcTBo Moxe aa uma 1-2 embBpuona

C MakcumaneH 3apegeH obem 1 pl (BMXTe B WMHCTpyKUMWTE 3a

YCTPOWCTBOTO, KOeTo u3nonseate). lNoctaBeTe Ha ygobHO MsCTO

BbpXy paboTHaTa Maca OTAENHNTE YacTh Ha YCTPOMCTBOTO 3a NIECEH

[0CTBI NO-KbCHO MpU U3MbIIHEHWE Ha NpoLeaypara.

[Mpomokon 3a sumpugukayus:

1-2 muHymu npedu

. EM6p|/|0HI/|Te CB MSﬂaI'aT nocnenoaa‘renHo Ha criegHuTe cpeau:

P T ers ¢ ora 1 Ters i
Zygotes 2 min. 5 min. 5min. 30 sec. : 40-60 sec.”
§ decellto P o2min. i Smin. i 4.min. i 40-60sect i
blastocyst
i DMSOEG (%) i 0 5 i 0 i 200

*3abenexka: Llenusm npouec, ekn4yeaw, rnocmassHe Ha osouuma

ew8 ,‘Freeze Medium 5°, 3apexdaHe Ha osoyuma e ycmpolicmeomo 3a

sumpucpukayusi 8 makcumym 1 ul GF5, nocmassiHe Ha ycmpolicmeomo ebe

ebHWHama mpbba u 3aneyamsaHemo, He mpsibea Oa rpodbrxasa noseye

om 60 cekyHOu, npedu ycmpoticmeomo da ce momonu 8 me4Husi azom.

Pa3smpassBaHe Ha em6puoHu (3urota Kbm GnacroumncT):

[Modzomoeka 3a pasmpassisaHe

. Bcuykun ByTunku cbe cpepata ot Habopa Tpsibea Aa 6baat cmeceHn
nobpe, npeay Aa ce u3nonaeat, U Aa GbaaT 3aTonnenn Ao craiiHa
Temnepatypa (20-25°C). EpgHo wuskniodeHve e 3atonnsHe 1,
KoeTo Moxe ga ce 3atonnu ao 37°C npeau ynotpeba. CwnHo
nperopbyBaMe [ja MpoyeTeTe BCMYKU CTBMKM Ha mpoueaypaTa 3a
BUTPUdMKaLWs/3aToNNsHe, Npean Aa 3anoyHeTe npoleaypara.

lMpedsapumenHu cmbku:

. 3a pa3mpa3ssBaHe Ha 4-kneTbyHu embpuonmn Ao Gnactounct HE ce
M3UCKBAT CreAHUTE Cpeau:

GM501 GentleVit Thaw Medium 5

. B 6-smkoBO neTpw 3anbnHeTe nbpeata simMka ¢ 500-800ul ot Thaw
Medium 1, Bropata ¢ Thaw Medium 2, Tpetata ¢ Thaw Medium 3,
yerBbpTata ¢ Thaw Medium 4, nertata ¢ Thaw Medium 5 (camo 3a
3uroTu) n nocneaxata ¢ Thaw Medium 6.

I'Ipomoxon 3a pasmpassisaHe:

’ ! °] X 8 ' B nbpBata cCcTbnka Ha 3aTOMsiHE OCUIYpeTe  XOMOreHHa
bereitlegen, um sie spater wahrend des Verfahrens rasch griffbereit Temneparypa, Kato fleko 3aBbpTUTe criamara B GT1.
~ zuhaben. . EMGpVOHVTe Ce uanaraT nocrefoBaTerHo Ha criefHuTe cpeau:
Einfrierprotokoll: PPTTTTTTTTITes Frorrpty
. Die Oozyten werden der Reihe nach in die folgenden Medien gesetzt: GT1 GT2 GT3 GT4 GT5 GT6
GPI GF1 GF2 GF3 GF4 GF5 Zygotes 1 1 min. 1 min. 2 min. 2 1-2
min. min min*
omin. } 3min. } 3min. } 3min. 5.6 60 e e
min. sec.* 4-cell to 1 1 min. 172 2 min 1_-2
SUSRROOI NOVRTIOS SNURRIOOS SNTURITS SRIAOE SO B 1 L S L i omin s {omint
DMSO/EG 0 1.25 25 5 10 20
(%) Sucrose 1 0,75 0,50 0,25 0,125 0
(M)
* Hinweis: Das vollsténdige Verfahren zur Platzierung der Oozyte in Gentle- *3a6enexka: W3mulme 8 npodbmkeHue Ha 1-2 MuHymu npedu

Vit Freeze Medium 5, das Uberfiihren der Oozyte in die Vitrifizierungsvorrich-

npexebprisiHe 8 KynmypanHama cpeda.

I'lpennaarm MepKu U NnpeaynpexaeHnus:
CTaHOapTHUTE Mepku 3a MpeaoTBpaTsiBaHe Ha  MHMeKUuM,
npousTMyalM  OoT  ynoTpeGata Ha  NeKapCTBEHW  MPOAYKTH,
NoflyyeHn OT YoBelKa KPbB WNM MNnasma, BKIOYBAT cenekums
Ha [OHOPU, CKPUHWHI Ha OTAENHU napTuaM AapeHu KpbBHU
NPOJYKTU UM MnasMeHu NpOoJyKTU 3a crneunduydHu mapkepu 3a
VHMDEKUMS 1 BKITIOYBAHE Ha ePEKTUBHI NPOU3BOACTBEHU CTBIKM 3@
VHaKTUBMpaHe / oTCTpaHsiBaHe Ha BUpycu. Bbnpeku ToBa, korato ce
npunarat nekapcTBEHU NPOAYKTU, MOMYHEHU OT YOBELUKA KPbB UMu
nnasma, Bb3MOXHOCTTa 3a NpefaBaHe Ha UHEKLIMO3HN areHTU He
MOXe HambriHo Ja Gbae uskniodeHa. ToBa BaX U 3a HEMosHaTu
VW HOBOMOSIBUNW Ce BUPYCW M ApYrv narorenu. Hama paHuw 3a
[l0Ka3aHW BUPYCHW MpeAaBaHust ¢ anbyMUH, MPOM3BEAeH CbIMacHo

cneundmkaummute Ha EBponeiickata ®apmakonesi CbrnacHo
yCTaHOBEHUTE NPOLiecH.
. CnepoBarternHo, pa6oTeTe ¢ BCU4ku npobu, cskall ca cnocobHu aa

Bu 3apassat ¢ XMB unu xenatut. BuHaru HoceTe 3alMTHO 06nekno
npw pabota ¢ npobu.
BuHary pabotete npu CTPOro XWrMEHUYHU YCnoBuUs (B NamuHapeH

6okc ¢ ISO Class 5 cpena) 3a n3bsirBaHe Ha Bb3MOXHO 3aMbpCsiBaHe.

. Cawmo 3a npeasuaeHarta ynorpeba.

. HeunssecTHa e AbnrocpoyHata 6e30macHOCT Ha BUTpUdMKaumsTa
Ha siiLekneTkMTe U eMBGpuoHUTE Mpu Aeua, PofeHu crief Tasu
npoueaypa.

. MeaumumHcKoTO 3aBefieHWe Ha MoTpeGUTEens Ha ToBa YCTPOMCTBO

e OTIOBOPHO 3a MoAAbpXaHe Ha MpocreanMocTTa Ha mpoaykTa n
TpsiGBa fja € B CbOTBETCTBUE C AbPXaBHUTE pasriopendu, kacaelum
npocrneanMocTTa, Korato Ma Takvea.

npOBepKM npeau ynorpe6a:

He wusnonsBsaiiTe npogykTta, ako OyTunkara, ynmbTHEHUETO Ha
KOHTENHepa Unu onakoBkaTta ca OTBOPEHU unu aedekTupanu npu
[locTaBKaTa Ha npoayKTa.

. He usnonaeaiite npoaykTa, ako ce obeslBeTsBa, cTaBa MbTEH UK
nokasBa HAKakBO MPU3HaLM 3a MUKPOGHO 3aMbpcsiBaHe.

MHchyKIJMVI 3a CbXpaHeHue un CTabuInHocT:

. CpokbT Ha rofHOCT € 12 Mecelja OT AaTaTa Ha NPOWU3BOACTBO.

. CobxpaHsiBaiiTe npu Temnepatypm 2-8°C.

. He 3ampas3sBaiite npeau ynotpeba.

. MaseTe OT CbHYeBa CBETNNHA.

. MpoaykTbT MoOXe Aa ce u3nonasa GesonacHo Ao 7 AWM crief
oTBapsiHe, KOraTo ce NoAAbPXaT CTEPUITHW YCMOBUS U MPOAYKTUTE
ce cbxpaHsBat npu 2-8°C.

. CrabuneH cnen TpaHcnopTpaHe (MakcuMyMm 5 [IHM) npu noBuLLeHa
Temnepatypa (< 37°C).

. CbabpxaH1eTo He Moxe Aa Gbae NOBTOPHO CTEpPUNIM3MPaHo crea
oTBapsiHe.

. He u3nonaeanTe cnep natuyaxe Ha CpOKa Ha rogHocCT.

CZ: Zamyslené pouzitilzamysleni uzivatelé:
. GM501 GentleVit Freeze/GentleVit Thaw je sada médii pro vitrifikaci

a ohfivani lidskych oocytt a embryi.

. Zamysleni uzivatelé jsou odbornici v oblasti umélého oplodnéni (la-
boratorni technici, embryologové nebo Iékafi).

Slozeni:

. GM501 GentleVit Freeze/GentleVit Thaw jsou na bazi HTF a obsa-

huji HEPES, sacharozu a lidsky sérovy albumin (12-20 g/litr). Zmra-
zovaci média zahrnuji také DMSO, etylén glykol (EG) a Ficoll.

. GM501 GentleVit Freeze/GentleVitThaw neobsahuje antibiotika.

Vitrifikace oocytu:

Priprava na vitrifikaci

. V8echna média sady je potfeba pred pouZzitim protfepat a ohrat na
pokojovou teplotu (20-25°C). Pfed zahajenim postupu vitrifikace/
ohfivani viele doporucujeme prostudovani celého postupu predem.

Predbézné kroky:

. V misce se 6 jamkami napliite prvni jamku 250-300 pl vitrifikaéniho
média GentleVit, druhou zamrazovacim médiem 1, tieti zamrazova-
cim médiem 2 a tak dale az po zamrazovaci médium 5.

. Oteviete potiebny pocet vitrifikacnich zafizeni s tim, Zze 1 zafizeni
pojme 2-3 oocyty, pfi maximalnim objemu napiné 1ul (zkontrolujte
podle pokynl pro zafizeni, které pouzivate). Doporucuje se rozlozit
si jednotlivé Casti zafizeni na pracovni stul pro snadny pfistup v
pribéhu procedury.

Vitrifika¢ni protokol:

. Oocyty jsou postupné vystavovany ucinkim nasledujicich médii:

i GPI i GF1 } GF2 : GF3 i GF4 : GF5 |
P2min  3min. § 3min. i 3min. i 56 60 :
min. sec” i
:DMSO/ i 0 1.25 25 5 10 20 i
i EG (%) S H

*Poznamka: Cely proces vloZeni oocytu do ,Zamrazovaciho média 5",
vloZeni oocytu do vitrifikacniho zafizeni v maximalnim objemu 1ul GF5, po-
loZeni zafizeni na drzacky a uzavreni, by nemél trvat déle nez 60 sekund
pred viozenim zafizeni do tekutého dusiku.

Rozmrazovani oocyti:

Priprava na rozmrazovani

. V8echna média sady je potfeba pred pouzitim protfepat a ohfat na
pokojovou teplotu (20-25°C). Jedinou vyjimkou je Ohfivani 1, pfi kte-
rém musi byt dosazeno teploty 37°C pfed pouzitim. Pfed zahajenim
postupu vitrifikace/ohfivani viele doporucujeme prostudovani celého
postupu predem.

Predbézné kroky:

. Postup rozmrazovani: V misce se 6 jamkami naplfite prvni jamku 500-
800ul rozmrazovaciho média 1, druhou rozmrazovacim médiem 2, treti
rozmrazovacim médiem 3 a tak dale az po rozmrazovaci médium 6.

Protokol rozmrazovani:

. V prvnim zahfivacim kroku zajistéte homogenni teplotu jemnym
krouzivym pohybem slamy v GT1.

. Oocyty jsou postupné vystavovany uéinkim nasledujicich médii:

i GT1 i GT2 i GT3 i GT4 : GT5 : GT6 i
Pmin i imin i 12§ o2min o2 12 i
: : min. min min*
iSucose i 1 i 075 i 050 i 025 i 0125 i 0 i
L (M) H : : H H H H

*Poznamka: Pred pfenosem do kultivacniho média promyvejte po dobu 1-2

minut.

Vitrifikace embryi (zygota nebo blastocyst):

Priprava na vitrifikaci

. Vsechna média sady je potfeba pred pouzitim protfepat a ohfat na
pokojovou teplotu (20-25°C). Pfed zahajenim postupu vitrifikace/
ohfivani viele doporucujeme prostudovani celého postupu predem.

Predbézné kroky:

. Pro vitrifikaci embryi se nepouzivaji nasledujici média:

Zamrazovaci médium GentleVit Freeze Medium 1

Zamrazovaci médium GentleVit Freeze Medium 2

V misce se 6 jamkami napliite prvni jamku 250-300 pl vitrifikaéniho

média GentleVit, druhou zamrazovacim médiem 3, tfeti zamrazova-

cim médiem 4 a posledni zamrazovacim médiem 5.

Oteviete potfebny pocet vitrifikacnich zafizeni s tim, Ze 1 zafizeni

pojme 1-2 embrya, pfi maximalnim objemu napiné 1pl (zkontrolujte

podle pokyn( pro zafizeni, které pouzivate). Doporucuje se rozlozit

si jednotlivé ¢asti zafizeni na pracovni stll pro snadny pfistup v

pribéhu procedury.

Vitrifikacni protokol:

. Embrya jsou postupné vystavovana ucinkim nasledujicich médii:

i eGPl i GF3 GF4 GF5 i
Zygotes 2 min. 5 min 5 min. 30 sec. 40-60 sec.”
§ 4-cellto P 2min i 5min i 4.min. 40-60 sec.* i
¢ blastocyst : : H H :
i DMSOEG (%) | 0 5 10 20

*Poznamka: Cely proces vloZeni oocytu do ,Zamrazovaciho média 5,

vloZeni oocytu do vitrifikacniho zafizeni v maximalnim objemu 1ul GF5, po-

loZeni zafizeni na drzacky a uzavreni, by nemél trvat déle nez 60 sekund

pred vloZzenim zafizeni do tekutého dusiku.

Rozmrazovani embryi (zygota nebo blastocyst):

Priprava na rozmrazovani

. Vsechna média sady je potieba pfed pouzitim protfepat a ohiat na
pokojovou teplotu (20-25°C). Jedinou vyjimkou je Thaw Medium 1,
kterou Ize pfed pouzitim zahfat na 37°C. Pfed zahajenim postupu
vitrifikace/ohfivani viele doporucujeme prostudovani celého postupu

predem.
Predbézné kroky:
. Pro rozmrazovani 4-bunéénych embryi po blastocyst se nepouzivaji

nasledujici média:

Rozmrazovaci médium GM501 GentleVit Thaw Medium 5

. V misce se 6 jamkami napliite prvni jamku 500-800pl rozmrazovaci-
ho média 1, druhou rozmrazovacim médiem 2, tieti rozmrazovacim
médiem 3, ¢tvrtou rozmrazovacim médiem 4, patou rozmrazovacim
médiem 5 (pouze pro zygoty) a posledni rozmrazovacim médiem 6.

Protokol rozmrazovani:

. V prvnim zahfivacim kroku zajistéte homogenni teplotu jemnym

krouzivym pohybem slamy v GT1.

Embrya jsou postupne vystavovana ucmkum nasledupcnch medn

g GT1 GT2 GT3 GT4 GT5 GT6 :
Zygotes 1 1 min. 1min. ¢ 2min. 2 1-2 H
i min. min. min*
fdcelto i 1 idAmin i 12 i 2min. 12 i
i blastocyst ¢ min. {omin. H i min*

i Sucrose 1 075 i 050 i 025 i 0125 i 0

i (M) H H

*Poznamka: Pred prenosem do kultlvacmho medla promyvejte po dobu

1-2 minut.

Upozornenl a vystrahy:
Standardni opatieni pro zabranéni infekcim v dusledku pouZiti zdra-
votnickych produktu pfipravenych z lidské krve nebo plazmy véetné
vybéru darct, screeningu jednotlivych darovani a vyrobnich jednotek
plazmy na specifické infekéni markery a provadéni Gcinnych vyrob-
nich krok( pro inaktivaci/odstranéni virQ. | presto nemlze byt pfi
podavani zdravotnickych produktd pfipravenych z lidské krve nebo
plazmy zcela vylou¢ena moznost pfenosu infekénich ciniteld. Tato
skutecnost se vztahuje také na neznamé nebo nové vznikajici viry
a dalsi patogeny. Neexistuji zadné zpravy o prokazanych prenosech
virt albuminem vyrabénym podle specifikaci Evropského Iékopisu
pfi pouziti ovéfenych postupu.

. Se vS8emi vzorky proto zachazejte tak, jako by mohly prenaset HIV

nebo hepatitidu. Pfi manipulaci se vzorky vzdy pouZivejte ochranny

odév.

Pracujte vzdy za prisnych hygienickych podminek (LAF jednotka

ISO tfida 5) pro zabranéni pfipadné kontaminaci.

Pouze pro zamysleny UGcel.

. Dlouhodoba bezpecnost vitrifikace oocytd a embryi s ohledem na

déti narozené timto postupem je neznama.

Instituce uZzivatele tohoto zafizeni je odpovédna za sledovatelnost

produktu a musi dodrzovat narodni pfedpisy pro sledovatelnost, kde

se uplatriuji.

Kontroly pred pouzitim:

. Produkt nepouzivejte, pokud je pfi dodani produktu lahev, tésnéni
nadobky nebo baleni v otevieném nebo vadném stavu.

. Produkt nepouzivejte, pokud se zméni jeho barva, vyskytne se zakal

nebo jsou patrny znamky mikrobialni kontaminace.

Pokyny ke skladovani a stabilita:

. Skladovatelnost je 12 mésict od data vyroby.

. Skladujte mezi 2 a 8 °C.

. Pred pouzitim nezmrazuijte.

. Chrarite pred (slune¢nim) svétlem.

. Produkt Ize bezpecné pouzivat po dobu 7 dnl od otevieni, pokud
jsou zachovany sterilni podminky a produkt je skladovan pfi 2-8°C.

. Po prepravé stabilni (max. 5 dnu) - pfi zvy$ené teploté (< 37°C).

. Po otevfeni nelze obsah znovu sterilizovat.Nepouzivejte po uplynuti
expiracni doby.

DK: Tiltaenkt anvendelse/Tilteenkte brugere:

. GM501 GentleVit Freeze/GentleVit er et seet med klar-til-brug-medier
til vitrifikation og opvarmning af menneskelige oocyter og embryoner.

. De tiltzenkte brugere er IVF-fagfolk (laboranter, embryologer eller
lzeger).

Sammensatning

. GM501 GentleVit Freeze/GentleVit Thaw er HTF-baseret og inde-
holder HEPES, sucrose og albumin fra humant serum (12-20 gl/liter).
Kolemediet indeholder ogsa DMSO, ethylenglycol (EG) og Ficoll.

. GM501 GentleVit Freeze/GentleVitThaw indeholder ikke antibiotika.

Vitrifikation af Oocyter:

Forberedelse til vitrifikation:

. Sorg for, at alle saettets medieflasker blandes grundigt inden brug og
varmes op til stuetemperatur (20-25°C). Vi anbefaler steerkt at laese
alle trin i vitrifikations-/opvarmningsproceproceduren omhyggeligt,
inden du starter proceduren.

Indledende trin:

. Veelg en bakke med 6 abninger, og fyld den forste med 250-300 pl i
GentleVit Pre-vitrifikationsmedie, den anden med frysemedie 1, den
tredje med frysemedie 2 og fortszet med dette til frysemedie 5.

. Abn det nadvendige antal vitrifikationsenheder, og tag hensyn til at
1 enhed kan rumme 2-3 oocyter, i et maksimalt volumen pa 1pl. (Se
instruktionerne jfr. den enhed, du bruger). Placér de separate dele
af enheden praktisk i arbejdsomradet, aht. nem adgang senere i

proceduren.

Vitrifikationsprotokol:

. Oocyter udszettes sekventielt for falgende medier:

i GPI i GF1 i GF2 i GF3 : GF4 : GF5 i
P2min. f 3min. } 3min. i 3min. i 56 60 :
: : min. sec.*
:DMSO/ ¢ 0 1.25 25 5 10 20
: EG (%) 3 H : : : : :

*Bemaerk: den fuldstaendige proces mht. at placere oocyten i ,Frysemedie
5% placeringen af oocyt pa vitrifikationenhed med maks. 1 ul GF5, placering
af enheden i det ydre stra og forseglinge ber ikke tage laengere end 60
sekunder, for enheden nedsaenkes i flydende kvaelstof.

Optening af Oocyter:

Klargering til optoning:

. Serg for, at alle seettets medieflasker blandes grundigt fer brug og
varmes op til stuetemperatur (20-25°C). En undtagelse er Opvarm-
ning 1, som skal varmes op til 37 °C fer brug. Vi anbefaler steerkt
at lzese alle trin i vitrifikations-/opvarmningsproceduren grundigt, for
man starter proceduren.

Indledende trin:

. Opteningsprocedure: i en bakke med 6 fordybninger, fyldes den
forste med 500-800pl opteningsmedie 1, den anden med optenings-
medie 2, den tredje med opteningsmedie 3, og der fortseettes til
optgningsmedie 6.

Optaningsprotokol:
. | det fgrste opvarmningstrin skal du sikre homogen temperatur ved at
dreje halmen forsigtigt i GT1.

. Oocyter er sekventielt udsat for folgende medier:

GT1 i GT2 i GT3 i GT4 : GT5 i GT6
Tmin fAmin. i 12 | 2min i 2 12 i
: min. min. min* :
i Sucrose 1 0.75 0.50 025 i 0.125 0o i
HQY] :

*Bemaerk: Skyl i 1-2 min for overfarsel til dyrkningsmediet.

Vitrifikation af Embryoner (Zygot til blastocyst):

Forberedelse til vitrifikation:

. Serg for, at alle szettets medieflasker blandes grundigt for brug og
varmes op til stuetemperatur (20-25°C). Vi anbefaler steerkt at laese
alle trin i vitrifikations-/opvarmningsproceduren grundigt, fer man
starter proceduren

Indledende trin:

. Ved vitrifikation af embryoner, er falgende medier IKKE pakreevede:

GentleVit Frysemedie 1

GentleVit Frysemedie 2

. | en bakke med 6 fordybninger, fyldes den ferste med 250-300 pl

GentleVit Pre-vitrifikationsmedie 1, den anden med frysemedie 3,

den tredje med frysemedie 4, og den sidste med frysemedie 5.

Abn det ngdvendige antal vitrifikationsenheder, under hensyntagen

til at 1 enhed kan rumme 1-2 embryoner i et maksimalt volumen pa

1yl (Lees instruktionerne mht. den enhed, du bruger). Placér de se-
parate dele af enheden praktisk i arbejdsomradet, aht. nem adgang
senere i proceduren.

Vitrifikationsprotokol:

. Embryoner udseettes sekventielt for felgende medier:

i oGPl i GF3 GF4 GF5
Zygotes 2 min. 5 min 5 min. 30 sec. 40-60 sec.*
4-cell to 2 min. 5 min 4. min. 40-60 sec.”
¢ blastocyst :

{ DMSOEG (%) i © 5 10 20

*Bemaerk den fuldstaend:ge proces med at placere oocyten i “Frysemedie
5%, placeringen af oocyten i vitrifikationsenheden i maks.ul GF5, placeringen
af enheden i det ydre str4 og forseglingen ber ikke tage laengere end 60
sekunder, for enheden nedsaenkes i flydende kveelstof.

Optening af Embryoner (Zygot til blastocyst):

Klargering til optening:

. Serg for, at alle seettets medieflasker blandes grundigt fer brug og
varmes op til stuetemperatur (20-25°C). En undtagelse er opvarm-
ning 1, som kan opvarmes til 37°C inden brug. Vi anbefaler steerkt
at leese alle trin i vitrifikations-/opvarmningsproceduren grundigt, for
man starter proceduren

Indledende trin:

. Ved optening af 4-cellers embryoner til blastocyst, er falgende me-
dier IKKE ngdvendige:

GM501 GentleVit optgningsmedie 5

. | en bakke med 6 fordybninger, fyldes den forste med 500-800u!
optgningsmedie 1, den anden med optgningsmedie 2, den tred-
je med opteningsmedie 3, den fierne med opteningsmedie 4, den
femte med optgningsmedie 5 (kun ved zygoter) og den sidste med
optgningsmedie 6.

Optaning protokol:
. | det forste opvarmningstrin skal du sikre homogen temperatur ved at
dreje halmen forsigtigt i GT1.

. .“.’.!E’r.r'l'b.(ypner udseettes sekventlelt for falgende med'.e.f.......,.............

3 : GT1 i i GT5 | GT6 :

i Zygoten 1 f 1 i1 b2 2 1-2

{omin. § min. { min. § min. min min*

i 4-cellto P11 122 1-2

: blastocyst ¢ min. ¢! min. ! min. { min. § { min*
Saccharose 1 H H 0,125 0
) H H H

Bemerk Skyl i 1-2 min for overfarsel til dyrknmgsmedlet

Forholdsregler og advarsler:

. Standardforholdsreglerne til forebyggelse af infektioner pga. brugen
af medicinske produkter, der er fremstillet med brug af humant blod
eller plasma, inkluderer udveelgelsen af donorer, screening af indivi-
duelle donationer og plasmapuljer for specifikke infektionsmarkgrer
og inkludering af effektive fremstillingstrin til inaktivering/fiernelse af
vira. P& trods af dette kan risikoen for mulig overfersel af smitsom
agens ikke fuldsteendigt udelukkes ved administration af medicinske
produkter, der er fremstillet med brug af humant blod eller plasma.
Dette geelder ogsa for ukendte eller fremspirende vira og andre pa-
togener. Der findes ingen dokumentation for virusoverfersler med
albumin, der er fremstillet iht. specifikationer fra Den Europzeiske
Farmakopé og med fastlagte processer.

. Alle prover skal derfor handteres, som om de ville kunne overfgre
HIV eller hepatitis. Brug altid beskyttelsesbekleedning ved handtering
af praver.

. Arbejd altid under strenge hygiejniske forhold (LAF-bzenk ISO-klasse
5) for at undga mulig kontaminering.

. Kun til den tilteenkte anvendelse.

Sikkerheden pa lang sigt af oocyt- og embryovitrificering pa bern fadt

med denne procedure er ukendt.

Brugeradgangen pa denne enhed er ansvarlig for at opretholde

produktets sporbarhed og skal fglge de nationale bestemmelser om

sporbarhed, hvor det er relevant.

Kontroller for brug:

. Brug ikke produktet, hvis flasken, pakningen pa beholderen eller pak-
ken er abnet eller defekt ved leveringen af produktet.
. Brug ikke produktet, hvis det bliver misfarvet, grumset eller viser tegn

pa mikrobiel kontaminering.

Opbevarlngsmstruktloner og -holdbarhed:
Holdbarheden er 12 maneder fra fremstillingstidspunktet.
Skal opbevares ved mellem 2-8°C.

. Ma ikke nedfryses for brug.

Ma ikke udsaettes for (sol)lys.

. Produktet kan bruges i op til 7 dage efter abning uden problemer
ved opretholdelse af sterile forhold og opbevaring af produkterne ved
2-8°C.

. Stabil efter transport (maks. 5 dage) ved forhgjet temperatur (<
37°C).

Indholdet kan ikke gensteriliseres efter abning.

. Ma ikke bruges efter udlgbsdatoen.

Fl: Kayttotarkoitus / tarkoitetut kayttajat:

. GM501 GentleVit Freeze/GentleVit Thaw muodostavat joukon ka-
yttdvalmiita valiaineita ihmisoosyyttien ja -alkioiden vitrifikaatioon ja
lammittamiseen.

. Tarkoitettuja kayttajia ovat IVF-ammattilaiset (laboratorioteknikot,
embryologit tai 1aakarit).

Koostumus:

. GM501 GentleVit Freeze/GentleVit Thaw ovat HTF-pohjaisia ja nii-

den ainesosat ovat HEPES, sukroosi, ihmisen serumin albumiini
(12-20 gllitra). Viilennysvéliaineen ainesosia ovat myés DMSO, ety-
leeniglukooli (EG) ja Ficoll.

. GM501 GentleVit Freeze/GentleVitThaw ei sisalla antibiootteja.

Oosyyttien vitrifikaatio:

Valmistelu vitrifikaatioon:

. On varmistettava, ettd kaikkien pakkauksen valiainepullojen sisallét
tulevat hyvin sekoitetuiksi ennen kayttéa ja ettad ne lammitetdan huo-
neenlampdtilaan (20-25°C). Suosittelemme, ettd kayttaja/kayttajat
tutustuvat kaikkiin vitrifikaatio-/lammitysmenettelyn vaiheisiin ennen
menettelyn aloittamista.

Alustavat vaiheet:

. Otetaan 6-lokeroinen malja, laitetaan ensimmaiseen lokeroon 250-
300 pl GentleVit Pre-vitrification -valiainetta, seuraavaan lokeroon
Freeze Medium 1 -véliainetta, kolmanteen lokeroon Freeze Medium
2 -valiainetta, ja jatketaan nain kunnes saavutetaan Freeze Medium
5 -valiaine.

. Avataan tarpeellinen lukumaara Vvitrifikaatiolaitteita, ottaen huo-
mioon, ettd yhteen laitteeseen saadaan mahtumaan 2-3 oosyyttia,
jolloin enimmaistilavuuskuorma on 1p (on tarkastettava kaytettavan
laitteen ohjeet). Asetetaan tyopoydalle sopivasti esille laitteen osat,
jotta ne ovat helposti saatavilla mydhemmissa menettelyn vaiheissa.

Vitrifikaatioprotokolla:

. Oosyytit altistetaan sekvenssimaisesti seuraaville valiaineille:

GPI

GF1

GF2

GF3

GF4

GF5

2 min. 3 min. 3 min. 3 min. 5-6 60
min. sec.*
DMSO/ 0 1.25 25 5 10 20

EG (%)
*Huomautus: Taydellmen prosessi oosyytin suorttam:seks: ,Freeze Medium
5” -véliaineiseen, oosyytin lataaminen vitrifikaatiolaitteeseen enintdén 1u
GF5, laitteen sijoittaminen uloimpaan pilliin ja sen sinetdinti ei saisi kes-
tdd kauempaa kuin 60 sekuntia ennen laitteen upottamista nestemdiseen
typpeen.

osyyttien sulattaminen:

Valmistelu sulattamista varten:

. On varmistettava, ettd kaikkien pakkauksen valiainepullojen sisallot
tulevat hyvin sekoitetuiksi ennen kayttéa ja etta ne lammitetdan huo-
neenlampétilaan (20-25°C). Ainoa poikkeus on Lammitys 1, jota tay-

ammittaa 37°C lampoétilaan ennen kayttéa. Suosittelemme, etta

kayttajat tutustuvat kaikkiin vitrifikaatio-/lammitysmenettelyn
vaiheisiin ennen menettelyn aloittamista.

Alustavat vaiheet:

. Sulattamismenettely: Otetaan 6-lokeroinen malja, laitetaan ensim-

maiseen lokeroon 500-800ul Thaw Medium 1 -valiainetta, seuraa-

vaan lokeroon Thaw Medium 2 -véliainetta, kolmanteen lokeroon

Thaw Medium 3 -véliainetta, ja jatketaan ndin kunnes saavutetaan

Thaw Medium 6 -véliaine.

P P < x X xx

Sulattamiprotokolla:
. Varmista ensimmaisessa lammitysvaiheessa homogeeninen lampo-
tila pyorittamalla olkea varovasti GT1: ssa.
. Oosyytit altistetaan sekvenssimaisesti seuraaville véliaineille:
GT1 ! GT2 i GT3 : GT4 : GT5 : GT6
Pmin P imin i 12 i 2min i 2 12
: : min. min. min*
Sucrose 1 0.75 0.50 0.25 0.125 0

: (M)

*Huomautus: Pestdéan 1-2 minuutin ajan ennen siirtoa kasvualustalle

Alkioiden vitrifikaatio (tsygootti --> alkiorakkula):

Valmistelu vitrifikaatioon:

. On varmistettava, etté kaikkien pakkauksen valiainepullojen sisallét
tulevat hyvin sekoitetuiksi ennen kayttéé ja ettd ne lammitetdan huo-
neenlampétilaan (20-25°C). Suosittelemme, ettd kayttaja/kayttajat
tutustuvat kaikkiin vitrifikaatio-/lammitysmenettelyn vaiheisiin ennen
menettelyn aloittamista.

Alustavat vaiheet:

. Alkioiden vitrifikaatiossa El tarvita seuraavia véliaineita:

GentleVit Freeze Medium 1 -valiaine

GentleVlt Freeze Medium 2 -véliaine

Otetaan 6-lokeroinen malja, laitetaan ensimmaiseen lokeroon 250-

300 pl GentleVit Pre-vitrification -véliainetta, seuraavaan lokeroon

Freeze Medium 3 -véliainetta, kolmanteen lokeroon Freeze Medium

4 -valiainetta, ja viimeiseen lokeroon Freeze Medium 5 -véliainetta.

Avataan tarpeellinen lukumaara vitrifikaatiolaitteita, ottaen huo-

mioon, etta yksi laite voi sisaltaa 1-2 alkiota kun enimmaisvolyymiku-

orma on 1yl (asia on tarkastettava kaytetyn laitteen ohjeesta). Ase-
tetaan tyopoydalle sopivasti esille laitteen osat, jotta ne ovat helposti
saatavilla myéhemmissa menettelyn vaiheissa.

Vitrifikaatioprotokolla:

. Alkiot altistetaan sekvenssissa seuraaville valiaineille:

[Zygotes i 2min. | Smin. | 5min 30sec. | 40-60se0”
4celto {min § smin i 4mn i 4060sect
: blastocyst : :

*Huomautus: Taydellinen prosessi oosyytin sijoittamiseksi ,Freeze Medium
5” -véliaineiseen, oosyytin lataaminen vitrifikaatiolaitteeseen enintéén 1u
GF5, laitteen sijoittaminen uloimpaan pilliin ja sen sinetdinti ei saisi kes-
tdd kauempaa kuin 60 sekuntia ennen laitteen upottamista nestemdiseen
typpeen.

Alkioiden sulattaminen (tsygootti --> alkiorakkula):

Valmistelu sulattamista varten:

. On varmistettava, etta kaikkien pakkauksen valiainepullojen sisallot
tulevat hyvin sekoitetuiksi ennen kayttoa ja ettad ne lammitetdan huo-
neenlampdtilaan (20-25°C).Yksi poikkeus on Thaw Medium 1, joka
voidaan lammittaa 37°C: seen ennen kayttéa. Suosittelemme, etta
kayttaja/kayttajat tutustuvat kaikkiin vitrifikaatio-/lammitysmenettelyn
vaiheisiin ennen menettelyn aloittamista.

Alustavat vaiheet:

. Sulatettaessa 4-soluisia alkioita alkiorakkuloiksi seuraavia véliaineita
El tarvita:

GM501 GentleVit Thaw Medium 5 -valiaine

Otetaan 6-lokeroinen malja, laitetaan ensimmaiseen lokeroon 500-

800ul Thaw Medium 1 -véliainetta, seuraavaan lokeroon Thaw Medi-

um 2 -valiainetta, kolmanteen lokeroon Thaw Medium 3 -valiainetta,
neljanteen lokeroon Thaw Medium 4 -valiainetta, viidenteen lokeroon

Thaw Medium 5 -valiainetta (vain tsygootteja varten) ja vimeiseen

lokeroon Thaw Medium 6 -valiainetta.

Sulattamiprotokolla:

. Varmista ensimmaisessa lammitysvaiheessa homogeeninen lampo-

tila pydrittamalla olkea varovasti GT1: ssa.

Alkiot altistetaan sekvenssissa seuraaville véliaineille:

GT2 : GT3 : GT4 i GT5 i GT6
Zygotes i 1 1min. ¢ 1min. ¢ 2min. 2 1-2
i min min. min*
4-cell to 1 1 min. 1-2 2 min. 1-2
¢ blastocyst : min. ¢ omin. H ¢ min*
i Sucrose i 1 075 050 i 025 : 0125 i 0

i (M) H

*Huomautus: Pestdéan 1-2 minuutin ajan ennen siirtoa kasvualustalle.
Varotoimet ja varoitukset:
. Ihmisverta tai plasmaseosta sisaltavien ladkevalmisteiden kaytosta
peréisin olevien infektioiden ehkaisemiseksi kaytettaviin vakiotoi-
menpiteisiin kuuluvat luovuttajien valinta, yksittdisten luovutusten
ja plasmaseosten seulonta infektion spesifisten merkkien varalta ja
tehokkaiden valmistusvaiheitten sisallyttaminen virusten inaktivoi-
miseksi/poistamiseksi. Niista huolimatta ei mahdollisuutta tartunna-
naiheuttajan siirtymisesta voida taysin poissulkea, kun ihmisverta tai
plasmaa sisaltavia ladkevalmisteita kasitellaan. Sama patee myos
tuntemattomiin tai uusiin viruksiin ja muihin taudinaiheuttajiin. Viru-
sinfektioita ei ole raportoitu, kun on kaytetty Euroopan farmakopean
laatuvaatimusten mukaista, vakiintuneita menetelmia kayttaen val-
mistettua albumiinia.
Kasittele sen vuoksi kaikkia naytteita mahdollisina HIV:n tai hepatiitin
tartuttajina. Kéyta naytteita kasitellessasi aina suoj tetusta
Tyoskentele aina tiukan hygieenisissa olosuhteissa (LAF-alusta ISO
luokka 5) mahdollisen saastumisen vélttamiseksi.
. Vain tarkoitettuun kayttéon.
Taman menetelman kayton seurauksena syntyneiden lasten alkion
ja munasolujen vitrifikaation pitkaaikaista turvallisuutta ei tunneta.
. Taman laitteen kayttdja on vastuussa tuotteen jaljitettavyyden ylla-
pitdmisesta ja kayttajan taytyy soveltuvin osin noudattaa kansallisia
jaljitettavyyssaannoksia.

Ennakkotarkastukset:

. Ala kdyta valmistetta, jos toimitetun valmisteen pullo, séilién sinetti
tai pakkaus on avattu tai viallinen.

. Ala kayté valmistetta, jos se varjaytyy, sameutuu tai siind nakyy

merkkeja mikrobikontaminaatiosta.

Sailytysohjeet ja stabiliteetti:

. Sailyvyysaika on 12 kk valmistuspaivasta lukien.

. Sailytyslampdtila 2-8°C.

. Ala pakasta ennen kayttoa.

. Pidéa poissa (auringon)valosta.

. Steriileissa olosuhteissa ja 2-8°C:n lampdtilassa sailytettyina valmis-
teita voi avaamisen jalkeen kayttaa turvallisesti enintdan 7 paivaa.

. Vakaa kuljetuksen jéalkeen (enint. 5 paivaa) korkeassa lampétilassa

FYTTYSTIOR OPPPRRRRRE: | sii]

(£37°C).
. Siséltéa ei voi steriloida avaamisen jalkeen.
. Ala kayta umpeutumispaivan jalkeen.

FR: Utilisation prévue/utilisateurs prévus :

. GM501 GentleVit Freeze/GentleVit Thaw sont un ensemble de milie-
ux préts a I'emploi pour la vitrification et le réchauffement d’ovocytes
et d’'embryons humains.

. Les utilisateurs prévus sont les professionnels de la FIV (techniciens
de laboratoire, embryologistes ou médecin).

Composition:

. GM501 GentleVit Freeze/GentleVit Thaw sont des milieux a base
d’HTF qui contiennent de 'HEPES, du saccharose, de I'albumine sé-
rique humaine (12 a 20 gllitre). Le milieu de refroidissement contient
également du DMSO, de I'éthyléne glycol (EG) et du Ficoll.

. GM501 GentIeVit Freeze/GentleVitThaw ne contiennent pas d’anti-
biotiqu

V|tr|f|cat|on d ovocytes:

Préparation pour la vitrification:

. S’assurer que toutes les bouteilles de milieu du kit sont bien mé-
langées avant utilisation et réchauffées a température ambiante
(20-25°C). Nous recommandons fortement la lecture de toutes les
étapes de la procédure de vitrification/réchauffement avant de com-
mencer la procédure.

Etapes préliminaires:
Dans une boite 6 puits, remplir le premier puits avec 250-300 pl de
milieu GentleVit Pre-vitrification, le deuxiéme de Freeze Medium 1
et le troisieme de Freeze Medium 2 et continuer de la sorte jusqu’au
milieu Freeze Medium 5.
Ouvrir le nombre nécessaire de dispositifs de vitrification, en prenant
en compte qu’un dispositif peut contenir 2 & 3 ovocytes, dans une
charge de volume maximale de 1 pl (vérifier les instructions pour le
dispositif que vous utilisez). Placer les différentes parties du dispo-
sitif de fagon pratique sur la paillasse pour qu’elles soient facilement
accessibles plus tard dans la procédure.

Protocole de vitrification:

Les ovocytes sont successwement exposes aux mllleux sulvants

GPI i GF1 i GF2 i GF3 i GF4 : GF5
2 min. 3 min. 3 min. 3 min. 5-6 60
H H min. sec.*
ipMsO/ i 0 125 i 25 5 10 20
PEG(%) : : : : : :
*Remarque: Le processus complet de dépét de I'ovocyte dans le milieu

« Freeze Medium 5 », de chargement de I'ovocyte sur le dispositif de vitri-

fication dans un volume maximal de 1 ul de GF5, d'insertion du dispositif

dans la paillette externe et de scellement ne devrait pas prendre plus de

60 secondes avant de plonger le dispositif dans I'azote liquide.

Décongélation d’ovocytes:

Preparatlon pour la décongélation:
S’assurer que toutes les bouteilles de milieu du kit sont bien mé-
langées avant utilisation et réchauffées a température ambiante
(20-25°C). Une exception est le milieu Thaw Medium 1 qui doit étre
réchauffé jusqu’a 37°C avant utilisation. Nous recommandons fort-
ement la lecture de toutes les étapes de la procédure de vitrification/
réchauffement avant de commencer la procédure.

Etapes préliminaires:

. Procédure de décongélation : Dans une boite 6 puits, remplir le pre-
mier puits avec 500-800ul de milieu Thaw Medium 1, le deuxieme de
Thaw Medium 2 et le troisiéme de Thaw Medium 3 et continuer de la
sorte jusqu’au milieu Thaw Medium 6.

Protocole de décongélation:

. Dans la premiére étappe, tournoyer la paille dans GT1 (assurer une

température plus homogeéne).

Les ovocytes sont successivement exposés aux milieux suivants:

P GT1 ! GT2 ! GT3 ! GT4 : GT5 : GT6 :
Pmin i imin i 12§ 2min 2 12 i
: : min. min i :
iSucose i 1 i 075 i 050 i 025 i 0125 i 0 i
P i s s s : :

*Remarque: Laver pendant 1 a 2 minutes avant de transférer dans le milieu

de culture.

Vitrification d embg(on

(du stade zygote jusqu’au stade blastocyste):

Préparation pour la vitrification:

. S’assurer que toutes les bouteilles de milieu du kit sont bien mé-
langées avant utilisation et réchauffées a température ambiante
(20-25°C). Nous recommandons fortement la lecture de toutes les

étapes de la procédure de vitrification/réchauffement avant de com-
mencer la procédure.

Etapes préliminaires:

. Pour la vitrification d’embryons, les milieux suivants NE sont PAS
requis:

GentleVit Freeze Medium 1

GentleVit Freeze Medium 2

. Dans une boite 6 puits, remplir le premier puits avec 250-300 ul de
milieu GentleVit Pre-vitrification, le deuxiéme de Freeze Medium 3,
le troisiéme de Freeze Medium 4 et le dernier de Freeze Medium 5.

. Ouvrir le nombre nécessaire de dispositifs de vitrification, en prenant
en compte qu’un dispositif peut contenir 1 @ 2 embryons, dans une
charge de volume maximale de 1 pl (vérifier les instructions pour le
dispositif que vous utilisez). Placer les différentes parties du dispo-
sitif de fagon pratique sur la paillasse pour qu’elles soient facilement
accessibles plus tard dans la procédure.

Protocole de vitrification:

. Les embryons sont successivement exposes aux milieux suivants:
Zygoten 2 min. 5min. : 5 min. 30 sec. 40-60 sec.”
“4ZokStadium | 2min | Smin §  4mn 4060sec:
¢ bis Blastozyte : H H H H

*Remarque: Le processus complet de dépdt de I'ovocyte dans le milieu

« Freeze Medium 5 », de chargement de I'ovocyte sur le dispositif de vitri-

fication dans un volume maximal de 1 ul de GF5, d’insertion du dispositif

dans la paillette externe et de scellement ne devrait pas prendre plus de

60 secondes avant de plonger le dispositif dans I'azote liquide.

Décongélation d’ embgon

(du stade zygote jusqu’au stade blastocyste) :

Preparatlon pour la décongélation
S’assurer que toutes les bouteilles de milieu du kit sont bien mé-
langées avant utilisation et réchauffées a température ambiante (20-
25°C). Une exception est Thaw Medium 1, qui peut étre réchauffé a
37°C avant utilisation. Nous recommandons fortement la lecture de
toutes les étapes de la procédure de vitrification/réchauffement avant

3 de commencer la procédure.

Etapes préliminaires:

. Pour la décongélation d’embryons du stade 4 cellules au stade blas-
tocyste, les milieux suivants NE sont PAS requis :

GM501 GentleVit Thaw Medium 5

. Dans une boite 6 puits, remplir le premier puits avec 500-800ul de
milieu Thaw Medium 1, le deuxiéme de Thaw Medium 2 et le troisié-
me de Thaw Medium 3, le quatriéme de Thaw Medium 4, le cinquie-
me de Thaw Medium 5 (uniquement pour les zygotes) et le dernier
de Thaw Medium 6.

Protocole de décongélation:

. Dans la premiere étappe, tournoyer la paille dans GT1 (assurer une

température plus homogéne).

Les embryons sont successivement exposés aux milieux suivants :

: i GM i GT2 i GT3 i GT4 : GT5 i GT6 :
i Zygotes i Tmin. i Amin. § 2min. i 2 12 i
H i min min min*  :
g...............g...... .o .o .o .o .........g
i 4-cellto : 1 1 min. 1-2 2 min. 1-2
¢ blastocyst ¢ min. {omin. H fomin*
i Sucrose i 1 075 i 050 i 025 i 0125 : 0 i
(M) H H

* Remarque: Laver pendant 1 a 2 minutes avant de transferer dans le milieu

de culture.

Précautions et mise en garde :

. Les mesures standard de prévention des infections résultant de I'uti-
lisation de produits de santé préparés a partir de sang ou de plasma
humains comprennent la sélection des donneurs, le dépistage des
dons individuels et des mélanges de plasma pour des marqueurs
spécifiques d'infection et I'inclusion d’étapes de fabrication efficaces
pour l'inactivation/élimination des virus. Malgré cela, lorsque des pro-
duits de santé préparés a partir de sang ou de plasma humains sont
administrés, la possibilité d’une transmission d’agents infectieux ne
peut pas étre complétement exclue. Ceci s'applique aussi aux virus
inconnus ou émergents et autres pathogénes. Aucune transmission
avérée de virus n'a été rapportée avec I'albumine fabriquée selon
les spécifications de la pharmacopée européenne par les processus
établis.

. Par conséquent, manipuler tous les échantillons comme s’ils pouvai-
ent transmettre le VIH ou I'hépatite. Toujours porter des vétements
de protection lors de la manipulation d’échantillons.

. Toujours travailler dans des conditions d‘hygiene rigoureuses (hotte
a flux laminaire ISO 5) pour éviter une contamination potentielle.

. A n'utiliser que pour I'usage prévu.

. La sécurité a long terme de la vitrification des embryons et ovocyte
sur les enfants nés a la suite de cette procédure est inconnue.

. L'établissement de I'utilisateur de ce dispositif est responsable de la

maintenance de la tracabilité¢ du produit et doit respecter les régle-
. ...mentations nationales concernant la tragabilite, s'il'y a lieu.
Vérifications avant utilisation :

. Ne pas utiliser le produit si la bouteille, I'opercule du conteneur ou
I'emballage est ouvert ou défectueux a la livraison du produit.
. Ne pas utiliser le produit s'il est décoloré, trouble ou présente le mo-

indre signe de contamination microbienne.

Instructions de conservation et stabilité :
. La durée de conservation est de 12 mois & partir du moment de la
fabrication.

Conserver entre 2 et 8°C.

Ne pas congeler avant utilisation.

Conserver a l'abri de la lumiéere (du soleil).

Le produit peut étre utilisé sans probléme jusqu’'a 7 jours aprés ou-
verture, lorsque des conditions stériles sont maintenues et que les
produits sont conservés a 2-8°C.

Stable aprés transport (5 jours maximum) a température élevée (£
37°C).

Le contenu ne peut pas étre stérilisé a nouveau apres ouverture.

Ne pas utiliser aprés la date d’expiration.

IE: Usaid sprice/Usaideoiri sprice:

. Is foireann meain réidh le husaid GM501 GentleVit Freeze/GentleVit
Thaw (GentleVit Mean Reoitigh/GentleVit Mean Leaite) le haghaidh
gloinii agus téamh duiciti agus suthanna daonna. Is gairmithe IVF
iad na husaideoiri sprice (teicneoiri saotharlainne, sutheolaithe nd
dochtuiri liachta).

Comhdhéanamh:

. Déantar GM501 GM501 GentleVit Freeze (GentleVit Mean Reoitigh)/
GentleVit Thaw (GentleVit Mean Leéite) as HTF (Sreabhan Feadain
Daonna) agus t& HEPES, sitcrés agus albaimin séirim daonna (12-
20 gllitear) ann. T4 DMSO, EG (Gliocdl Eitiléine) agus Ficoll sna me-
ain fhuaraithe chomh maith.

. Nil antaibheathaigh ar bith i GM501 GentleVit Freeze (GentleVit
Mean Reoitigh)/GentleVit Thaw (GentleVit Mean Leaite).

Gloiniu de na hUiciti:

Ullmhuchéan le haghaidh an Ghloinitchain:

. Cinntigh go ndéantar gach buidéal meain den fhearas a mheascadh
go maith sula n-Usaidfear iad agus iad a théamh go teocht an tseom-
ra (20-25°C). Molaimid go laidir go léitear tri na céimeanna uile de

nds imeachta an ghloinithe/an téimh roimh thosu.
Réamhchéimeanna:
. | mhias 6-log, lion an chéad log le 250-300 pl de GentleVit Pre-vitri-

fication medium (meén réamhghloinithe GentleVit), an dara ceann
le Freeze Medium 1 (Meén Reoitigh 1), an tril le Freeze Medium 2
(Meén Reoitigh 2) agus lean ar aghaidh ag déanamh amhlaidh go dti
Freeze Medium 5 (Mean Reoitigh 5).

Oscail an méid is ga d'fheisti ghloinithe, ag cur san aireamh gur féidir
le fheiste amhain 2-3 Uicit a choinneadil, in uasacmhainn toirte 1pl
(déan na treoracha don fheiste ata a usaid agat a sheiceail). Cuir co-
danna éagstla na feiste ar an mbinse oibre chun go mbeidh rochtain
éasca agat orthu nios déanai sa nés imeachta.

Prétacal ghloinithe:
. Nochtaitear na huiciti ar bhonn seicheamhach do na meéin seo a
leanas:

i GPl i GF1 : GF2 : GF3 : GF4 : GF5 i
2min. ¢ 3min. : 3min. : 3min. ¢ 56 : 60
H : : : : iomin. i osec
ipMso/ i 0 i 125 i 25 i 5 i 10 i 20 ‘i
: EG(%) i H H H H H H
*Aire: Cuirtear an feiste isteach sa nitrigine leachtach tar éis na gcéime-

anna seo a leanas : an uicit a chur i ‘Mean Reoitigh 5’ an uicit a luchtd san

fheiste ghloinithe i 1ul GF5, an fheiste a chur isteach sa sop seachtrach

agus é a shéalu go daingean. Ni cheart go maireann an phréiseas iomléan

seo nios mé na 60 soicind ar fad sula gcuirtear an fheiste isteach sa nitrigine

leachtach.

Chun na hiciti a lea:

Ullmhuchéan le haghaidh an Lea:

. Cinntigh go ndéantar gach buidéal meain den fhearas a mheascadh
go maith sula n-Usaidfear iad agus iad a théamh go teocht an tseom-
ra (20-25°C). Is eisceacht amhain é Mhean Ledite 1, a chaithfear a
théamh go 37°C sula n-usaidtear é. Molaimid go laidir go léitear tri na
céimeanna uile de nés imeachta an ghloinithe/an téimh roimh thosu.

Réamhchéimeanna:

. No6s imeachta leaite: | mhias 6-log, lion an chéad log le 500-800ul
de Mhean Leaite 1, an dara ceann le Mean Ledite 2, an trit le Mean
Mean Ledite 3 agus lean ar aghaidh ag déanamh amhlaidh go dti
Mean Leaite 6.

Protacal le haghaidh an lea:

. Sa chéad chéim téimh, cinntigh teocht aonchinealach trid an tui a

luascadh go réidh i GT1.

Nochtaitear na huiciti ar bhonn seicheamhach do na meain seo a leanas:

GT1 i GT2 i GT3 i GT4 : GT5 : GT6 i
Pmin i Amin 12 Po2mn P2 i 12 i
: min. min min*
§ Sucrose 1 075 i 050 i 025 i 0.125 0 i
) H

*Aire: Nigh ar feadh 1-2 néiméad roimh aistrit go dti an mhean shaothrain.

Gloiniu de Suthanna (6 Siogét go Blastaicist):

Ullmhuchén le haghaidh an Ghloinitchain:

. Cinntigh go ndéantar gach buidéal meain den fhearas a mheascadh
go maith sula n-Usaidfear iad agus iad a théamh go teocht an tseom-
ra (20-25°C). Molaimid go laidir go léitear tri na céimeanna uile de
nds imeachta an ghloinithe/an téimh roimh thosu.

Réamhchéimeanna:

. Chun suthanna a ghloinit, nil na meain seo a leanas riachtanach:

GentleVit Mean Reoitigh 1

GentleVit Mean Reoitigh 2

. | mhias 6-log, lion an chéad log le 250-300 pl de mhean réamhghl-

oinithe GentleVit, an dara ceann le Mean Reoitigh 3, an trit le Mean

Reoitigh 4 agus lion an log deireadh le Mean Reoitigh 5.

Oscail an méid is ga d'fheisti ghloinithe, ag cur san aireamh gur féidir

le gléas amhain 1-2 suthanna a choinnedil, in uasacmhainn toirte 1pl

(déan na treoracha don fheiste ata & Usaid agat a sheiceail). Cuir co-
danna éagsula na feiste ar an mbinse oibre chun go mbeidh rochtain
éasca agat orthu nios déanai sa nés imeachta.

Prétacal ghloinithe:

. Nochtaitear na suthanna ar bhonn seicheamhach do na meain seo
e a leanaS: essssssees e sssssercrenes .
i GPI GF3 GF4 GF5
Zygotes 2 min. 5 min 5 min. 30 sec. 40-60 sec.”
§ d-cellto { 2min. i 5min 4. min. 40-60 sec.* :
¢ blastocyst : :
: DMSOEG (%) | © 5 10 20 i

*Aire: Cuirtear an feiste isteach sa nitrigine leachtach tar éis na gcéime-

anna seo a leanas : an uicit a chur i ‘Mean Reoitigh 5" an uicit a luchtd san

fheiste ghloinithe i 1ul GF5, an fheiste a chur isteach sa sop seachtrach

agus é a shéall go daingean. Ni cheart go maireann an phréiseas iomlan

seo nios mé na 60 soicind ar fad sula gcuirtear an fheiste isteach sa nitrigine

leachtach.

Chun Suthanna a lea (6 Siogoét go Blastaicist):

Ullimhuchén le haghaidh an Lea:

. Cinntigh go ndéantar gach buidéal meéin den fhearas a mheascadh
go maith sula n-usaidfear iad agus iad a théamh go teocht an tseom-
ra (20-25°C). Eisceacht amhain is ea Mean Leaite 1, a fhéadfar a
théamh go 37°C sula n-Usaidtear é. Molaimid go laidir go Iéitear tri na
céimeanna uile de nés imeachta an ghloinithe/an téimh roimh thosu.

Réamhchéimeanna:

. Chun suthanna 4-chill a led 6 go blastaicist, nil na meain seo a lea-

nas riachtanach:

GentleVit GM501 Mean Leaite 5

| mhias 6-log, lion an chéad log le 500-800ul de Mhean Leaite 1,

an dara ceann le Mean Leaite 2, an trid le Mean Mean Leaite 3, an

ceathrd le Mean Leaite 4 an cuigit le Mean Leaite 5 (le haghaidh

siogoit amhain) agus lion an ceann deireanach le Meéan Leaite 6.

Protacal le haghaidh an lea:

. Sa chéad chéim téimh, cinntigh teocht aonchinedlach trid an tui a
luascadh go réidh i GT1.

. Nochtaitear na suthanna ar bhonn seicheamhach do na meain seo
aleanas:

HCI

{ Zygoten I 2 12

H { min. ! min. : min. : min. min min*

: 4-cellto 11 s 1208 2 1-2

¢ blastocyst { omin. ¢ min. ¢ min. : min. § :omin*
i Saccharose i 1 i 075 $025: 0125 i 0

i (M) H : H

*Aire: Nigh ar feadh 1-2 néiméad roimh aistriti go dti an mhean shaothrain.

Réamhchuraim agus rabhaidh

. Airitear i measc gnathaimh caighdeanacha chun ionfhabhtt a chosc
mar thoradh ar Usaid tairgi liachta ullmhaithe ¢ fhuil né plasma fola
daonna: bronntéiri a roghnu, bronnta aonair agus linn plasma fola
a scagadh i gcomhair marcéra sonracha an ionfhabhtaithe agus
céimeanna déantusaiochta éifeachtacha a chur leis chun vireas a
bhaint/a dhighniomhu. Cé is moite de sin, nuair a thugtar tairgi li-
achta ullmhaithe 6 fhuil né plasma fola daonna, ni féidir neamhaird
a thabhairt ar fhéidearthacht go mbeidh gniomhaithe ionfhabhtait-
he tarchurtha. Baineann sé sin chomh maith le vireas anaithnid né
vireas éiritheach agus pataigin eile. Nil tuairisc chruthaithe ann ar
tharchur viris le albumin, déanta do shonraiochtai Pharmacopoeia
Eorpaigh ag préisis bunaithe.

. Mar sin, laimhsediltear gach eiseamal ar nés da mbeadh siad in ann
HIV né heipititeas a tharchur. Caith éadai cosanta an t-am ar fad le
linn gach eiseamal a laimhseail.

. Ni mér do choinniollacha slainteachais dian a bheith i bhfeidhm sa
lathar oibre (LAF-bench ISO Aicme 5) chun é&illi a chosc.

. Ceadaithe don Usaid sprice amhain.

. Ni fios sabhailteacht fhadtéarmach bhealaithe oocyte agus suthanna
ar leanai a bheirtear de réir an nés imeachta seo.

. Ta ais Usaideora na feiste seo freagrach as inrianaitheacht an tairge

a choinneail agus ni mér do cloi leis na rialachain naisiunta is infheid-
. hme maidir le hinrianaitheacht.
Seicealacha réamh-usaide:

. Na husaidtear an tairge ma bhionn an buidéal, séala n6 coimeadan
ar oscailt n6 damaistithe le linn iompair.
. Na husaidtear an tairge ma éirionn sé didhaite, modartha, né6 ma

fheictear aon tracht ar éilliu miocrébach ann.
Treoracha stérala agus seasmhachta:

. Ta seilfré 12 mhi ¢ 14 a dhéanta ag an tairge seo. Stérail idir 2-8°C.
. Na reo é roimh usaid.
. Coimead 6 solas (na gréine) é.

Is féidir an tairge a Usaid go sabhailte suas go dti 7 1a tar éis oscail-
te, nuair a choinnitear coinniollacha steiriula agus nuair a bhionn na
tairgi & storail ar 2-8°C.

. Seasmhach tar éis iompair (uasmhéid 5 |a) ar ardteocht (< 37°C).
. Ni féidir an t-abhar a steirilit aris tar éis é a oscailt.
. Na husaidtear tar éis an data éaga.

HR: Predvidena uporaba / predvideni korisnici

. Mediji za zamrzavanje i mediji za odmrzavanje GentleVit GM501
predstavljaju komplet medija za vitrifikaciju te zagrijavanje ljudskih
oocita te embrija.

. Predvideni su korisnici ovoga proizvoda stru¢njaci za IVF (laborato-
rijski tehnicari, embriolozi ili lijecnici).

Sastav:

. M501 GentleVit Freeze / GentleVit Thaw zasnivaju se na HTF-u i

sadrzavaju HEPES, saharozu, ljudski serumski albumin (12 — 20
g/l). Sredstvo za hladenje takoder sadrzaja DMSO, etilen-glikol (EG)
i Ficoll.

. GM501 GentleVit Freeze/GentleVitThaw ne sadrze antibiotike.

Vitrifikacija oocita:

Priprema za vitrifikaciju:

. Pobrinite se da su sve boce s medijem u kompletu dobro promi-
jesane prije upotrebe te zagrijane na sobnu temperaturu (20-25°C).
Preporu¢amo da procitate sve korake postupka vitrifikacije/zagrija-
vanja prije nego $to po¢nete s postupkom.

Preliminarni koraci:

U zdjelici sa $est otvora napunite prvi otvor s 250-300 pl medija za

predvitrifikaciju GentleVit, drugi medijem za zamrzavanje 1 i treci

medijem za zamrzavanje 2 te nastavite s tim postupkom do medija

za zamrzavanje 5.

. Otvorite potreban broj uredaja za vitrifikaciju uzimajuéi pritom u ob-
zir da 1 uredaj moze primiti 2-3 oocita u maksimalnom volumnom
opterecenju od 1yl (provjerite upute za uredaj koji rabite). Zasebne
dijelove uredaja prakti¢no smjestite na radnu klupu da biste im kasni-
je u postupku mogli lako pristupiti.

Vitrifikacijski protokol:

. Oociti se uzastopno izlazu sljede¢im medijima:

i GPI i GF1 i GF2 i GF3 : GF4 : GF5 i
2min. : 3min. : 3min. : 3min. 5-6 60
min. sec.” i
:DMSO/ i 0 1.25 25 5 10 20
IO H

*Napomena: Cijelii postupak stavijanja oocita u medij za zamrzavanje 5,
stavljanja oocita na uredaj za vitrifikaciju u maksimalnom obujmu od 1ul
GF5, umetanja uredaja u vanjsku slamku te brtvijenja ne smije trajati duze
od 60 sekundi prije uranjanja uredaj u tekuci dusik.

Odmrzavanje oocita:

Priprema za odmrzavanje:

. Pobrinite se da su sve boce s medijem u kompletu dobro promi-
jeSane prije upotrebe te zagrijane na sobnu temperaturu (20-25°C).
Iznimku predstavlja zagrijavanje 1 koje se mora zagrijati na 37°C
prije upotrebe. Preporu¢amo da procitate sve korake postupka vitrifi-
kacije/zagrijavanja prije nego $to po¢nete s postupkom.

. Preliminarni koraci:

. Postupak odmrzavanja: U zdjelici sa $est otvora, napunite prvi s
500-800ul medija za odmrzavanje 1, drugi medijem za zamrzavanje
2, tre¢i medijem za zamrzavanje 3 te nastavite s tim postupkom do
medija za zamrzavanje 6.

Protokol odmrzavanja:

. U prvom koraku zagrijavanja osigurajte homogenu temperaturu laga-

nim kovitlajem slame u GT1.

Oociti se uzastopno izlazu sliede¢im medijima:

P GM i GT2 : GT3 i GT4 : GT5 : GT6
Pmin Amin i 12 F2min P2 o 12
H H : min. : min. ¢ min*
iSurose 1 i 075 i 050 i 025 i 0125 i O
i (M) : H H H H H

*Napomena: Perite 1-2 mmute prije prijenosa do medlja za kultlwran/e

Vitrifikacija embrija (od zigote do blastociste):

Prlprema za vitrifikaciju:
Pobrinite se da su sve boce s medijem u kompletu dobro promi-
jeSane prije upotrebe te zagrijane na sobnu temperaturu (20-25°C).
Preporu¢amo da procitate sve korake postupka vitrifikacije/zagrija-
vanja prije nego $to pocnete s postupkom.

Preliminarni koraci:

. Za vitrifikaciju embrija sljedec¢i mediji NISU potrebni:

Medij za zamrzavanje 1 GentleVit

Medu za zamrzavanje 2 GentleVit
U zdjelici sa Sest otvora napunite prvi otvor s 250-300 pl medija za
predvitrifikaciju GentleVit, drugi medijem za zamrzavanje 3 i trei
medijem za zamrzavanje 4, a posljednji medijem za zamrzavanje 5.
Otvorite potreban broj uredaja za vitrifikaciju uzimajuci pritom u ob-
zir da 1 uredaj moze primiti 1-2 embrija u maksimalnome volumnom
opterecenju od 1l (provjerite upute za uredaj koji rabite). Zasebne
dijelove uredaja prakti¢no smjestite na radnu klupu da biste im kasni-
je u postupku mogli lako pristupiti.

Vitrifikacijski protokol:

. Embriji se uzastopno izlaZzu sljede¢im medijima:

[Zygoles i 2min. | Smin. i Smin 30sec. | 40-60sec” |
{acelto Comin § smin § amn i 4060sect ;-
blastocyst

*Napomena Cueh postupak stavljanja oocita u medij za zamrzavanje 5,

stavljanja oocita na uredaj za vitrifikaciju u maksimalnom obujmu od 1ul

GFb5, umetanja uredaja u vanjsku slamku te brtvijenja ne smije trajati duze

od 60 sekundi prije uranjanja uredaj u tekuci dusik.

Odmrzavanje embrija (od zigote do blastociste):

Priprema za odmrzavanje:

. Pobrinite se da su sve boce s medijem u kompletu dobro promi-
jeSane prije upotrebe te zagrijane na sobnu temperaturu (20-25°C).
Izuzetak je Warming 1, koji se prije upotrebe moze zagrijati na 37°C.
Preporu¢amo da procitate sve korake postupka vitrifikacije/zagrija-
vanja prije nego $to po¢nete s postupkom.

Preliminarni koraci:

. Za odmrzavanje Cetverostani¢nih embrija do blastociste NISU po-
trebni sljedec¢i mediji:

Medij za odmrzavanje 5 GentleVit GM501

. U zdjelici sa Sest otvora, napunite prvi otvor sa 500-800ul medija
za odmrzavanje 1, drugi medijem za odmrzavanje 2, tre¢i medijem
za zamrzavanje 3, Cetvrti medijem za zamrzavanje 4, peti medijem
za zamrzavanje 5 (samo za zigote) te posljednji medijem za zamrz-

avanje 6.
Protokol odmrzavanja:
. U prvom koraku zagrijavanja osigurajte homogenu temperaturu laga-
nim kovitlajem slame u GT1.
. Embrul se uzastopno izlazu sIJede(:lm medijima:
Tom er2 1 ots } eT4 | oTs : oTe |
i zygotes i 1 Tmin. i Amin. i 2min. i 2 12 i
H : min. min min*
i 4-cellto : 1 1 min. 1-2 2 min. 12 ¢
¢ blastocyst : min. ¢ min. H ¢ min.
i Sucrose i 1 075 i 050 : 025 : 0125 i 0
i (M) H H

*Napomena: Perite 1-2 minute prije prijenosa do medija za kultiviranje.
Mjere opreza i upozorenja

Standardne mjere sprijecavanja zaraze uslijed uporabe medicinskih
proizvoda pripremljenih od ljudske krvi ili plazme uklju€uju odabir
darivatelja, provjeru ima li u pojedina¢nim darivanjima i zalihama
plazme specificnih markera zaraze i ukljucivanje ucinkovitih proiz-
vodnih koraka za deaktivaciju/uklanjanje virusa. Unato¢ tome, kada
se medicinski proizvodi pripremljeni od ljudske krvi ili plazme daju
kao terapija, ne moze se u potpunosti iskljuciti moguénost prijenosa
zaraznih agenata. Ovo se odnosi i na nepoznate i viruse koji nastaju,
i ostale patogene. Nisu prijavljeni dokazani prijenosi virusa putem
albumina proizvedenog u skladu sa specifikacijama Europske farma-
kopeje putem prihvacenih postupaka.

Stoga rukujte svim uzorcima kao da je njima moguce prenijeti HIV ili
hepatitis. Uvijek nosite zastitnu odje¢u kada rukujete uzorcima.
Uvijek radite u strogim higijenskim uvjetima (laminarni kabinet okoli-
na ISO 5) radi izbjegavanja eventualne kontaminacije.

. Samo za predvidenu uporabu.

. Dugoroc¢na sigurnost vitrifikacije jajnih stanica i embriona kod djece
rodene nakon ovog postupka je nepoznata.

Korisnik ovog uredaja odgovoran je za odrzavanje sljedivosti proiz-
voda te mora postivati nacionalne odredbe o sljedivosti tamo gdje
je to primjenjivo.

Provjere prije uporabe:

.

. Ne rabite proizvod ako su prilikom isporuke proizvoda boca, vakuum
na kutiji ili pakiranju otvoreni ili osteceni.
. Ne rabite proizvod ako izgubi boju, ako se zamuti ili se na njemu

pokazu bilo kakvi dokazi kontaminacije mikrobima.

Upute za ¢uvanje i stabilnost:

. Vijek trajanja proizvoda jest nzwolf mjeseci od trenutka proizvodnje.

. Cuvaite pri temperaturi 2-8°C.

. Ne zamrzavaijte prije uporabe.

. Drzite proizvod podalje od (Suncevog) svjetla.

. Proizvod se moze sigurno rabiti do sedam dana nakon otvaranja
ako se zadrze sterilni uvjeti i ako se ¢uva na temperaturi od dva

do osam °C.

. Stabilan nakon prijevoza (najvise pet dana) na povi§enoj temperaturi
(£37°C).

. Sadrzaj se ne moze ponovno sterilizirati nakon otvaranja.

. Ne rabite proizvod nakon isteka roka trajanja.

HU: Rendeltetésszerii hasznalat/célfelhasznalok:
. A GM501 GentleVit Freeze/GentleVit Thaw human oocitak és embri-
Ok vitrifikaciojahoz és felmelegitéséhez hasznalt kozegek.

. A célfelhasznalok IVF (in vitro fertilizacid) szakemberek (labortechni-
kusok, embriolégusok vagy orvosok).
Osszetétel:

. A GM501 GentleVit Freeze/GentleVit Thaw HTF-alapu kdzeg, mely
HEPES-t, szachardzt és human szérumalbumint (12-20 g/liter) tar-
talmaz. A hiitékozeg tartalmaz tovabba DMSO-t, etilén-glikolt (EG)
és ficollt.

. A GM501 GentleVit Freeze/GentleVitThaw nem tartalmaz antibioti-
kumot.

Oocytes vitrifikacio

El6készités vitrifikaciohoz:

. Gy6z6djon meg arrdl, hogy a készlet valamennyi kdzeget tartalmazd
palack jol el van-e keveredve, és felmelegedtek-e szobahémérsékle-
tre (20-25°C). Erdsen javasoljuk, hogy az eljaras el6tt koriltekintéen

olvassa el a vitrifikacié/felmelegitési eljaras valamennyi lépését.

Elozetes lépések:

Egy 6 lyuku talcan toltse fel az elsd lyukat 250-300 pl GentleVit Pre-
vitrification kdzeggel, a masodik lyukat Freeze Medium 1 kdzeggel,
a harmadik lyukat Freeze Medium 2 kdzeggel, és folytassa Freeze
Medium 5 kézegig.

. Nyissa a szlkséges mennyiségl vitrifikaciés berendezést, vegye fi-
gyelembe, hogy egy berendezés 2-3 oocita megtartasara képes 1pl
maximum térfogat terheléssel (ellenérizze az alkalmazott berende-
zésre vonatkozo6 el6irasokat). Helyezze el megfeleléen a berendezés
megfelel6 részeit a munkafeliiletre, hogy késébb kdnnyebben hozza-
férhessen az eljarashoz.

Vitrifikacios protokoll:

. Az oocitakat egymast kdvetden az alabbi kdzegnek kell kitenni:

: GF1 } GF2 i GF3 i GF4 : GF5 i
P 2min. f 3min. § 3min. i 3min. | 56 60 :
min. sec.” i
ipmMso/ i 0 125 i 25 5 10 20 i
PEG() :

*Megjegyzés: Az oocita Freeze Medium 5” kbzegbe torténé elhelyezésének
teljes folyamata, a maximum 1ul GF5 oocita vitrifikaciés eszkézre torténé
betéltés, a berendezés kiils6 cs6be torténé elhelyezése és lezarasa nem
tarthat 60 masodpercnél tovabb az eszkéz folyékony nitrogénbe torténé
bemeritése el6tt.

Oocytes kiolvasztas

Elbkészités kiolvasztashoz:

. Gy6z6djon meg arrdl, hogy a készlet valamennyi kzeget tartalmazo
palack jol el van-e keveredve, és felmelegedtek-e szobah6mérsék-
letre (20-25°C). Egy kivétel felmelegités alatt 1, melyet 37°C - ra fel
kell melegiteni hasznalat el6tt . Erésen javasoljuk, hogy az eljaras
el6tt koriltekintéen olvassa el a vitrifikacio/felmelegitési eljaras va-
lamennyi lépését.

El6zetes lépések:

. Kiolvasztas folyamata: Egy 6 lyuku talcan toltse fel az elsé lyukat
500-800p! Thaw Medium 1 kézeggel, a masodik lyukat Thaw Medium
2 kdzeggel, a harmadik lyukat Thaw Medium 3 kozeggel, és folytassa
Freeze Medium 6 kdzegig.

Kiolvasztas protokoll:

. Az els6 melegitési Iépésben biztositsa a homogén hémérsékletet

ugy, hogy a szalmat évatosan kavargatja a GT1-ben.

Az oocnakat egymast kovetoen az alabbu kozegnek keII knenm

+ (M)
*Megjegyzés: Mossa &t 1-2 percig a tenyésztékézegbe torténé athelyezés
elétt.

Embrié vitrifikacié (Zigota - blasztociszta):

Elékészités vitrifikaciohoz:

. Gy6z6djon meg arrol, hogy a készlet valamennyi kzeget tartalmazo
palack jol el van-e keveredve, és felmelegedtek-e szobah6mérsék-
letre (~22°C). Erésen javasoljuk, hogy az eljaras elétt koriltekintéen
olvassa el a vitrifikacid/felmelegitési eljaras valamennyi lépését.

Elbzetes lépések:

. Az embriok vitrifikaciéjahoz a kovetkezd kdzegre NINCS szikség:

GentleVit Freeze Medium 1

GentleVit Freeze Medium 2

. Egy 6 lyuku talcan toltse fel az els6 lyukat 250-300ul GentleVit Pre-
vitrification kdzeggel, a masodik lyukat Freeze Medium 3 kozeggel,
a harmadik lyukat Freeze Medium 4 kbzeggel, és folytassa Freeze
Medium 5 kozegig.

. Nyissa a sziikséges mennyiségl vitrifikacios késziléket, vegye fi-
gyelembe, hogy egy berendezés 1-2 embrié megtartasara képes 1pl
maximum térfogat terheléssel (ellendrizze az alkalmazott berende-
zésre vonatkozo elirasokat). Helyezze el megfeleléen a berendezés
megfeleld részeit a munkafeliiletre, hogy kés6bb kénnyebben hozza-
férhessen az eljarashoz.

Vitrifikaciés protokoll:

ECIl (el R | i E G g i
Pmin P imin P12 i 2min i 2 12 i
: : min. min. min* @
Sucrose i 1 075 i 050 i 025 i 0125 i 0 i

. Az embnokat egymast kovetoen az alabbi kozegnek kell kitenni:

em T ors GF4 GF5 i
Zygotes 2 min. 5 min 5 min. 30 sec. 40-60 sec.*
4-cell to 2 min. 5 min 4. min. 40-60 sec.”
: blastocyst : :
i DMSOEG (%) i © 5 10 20 i

* Megjegyzés: Az oocita Freeze Medium 5" kézegbe torténé elhelyezésé-
nek teljes folyamata, a maximum 1ul GF5 oocita vitrifikacios eszkézre torté-
né betéltés, a berendezés klilsé csbbe térténd elhelyezése és lezarasa nem
tarthat 60 masodpercnél tovabb az eszk6z folyékony nitrogénbe torténd
bemeritése el6tt.

Embrié kiolvasztas (Zigota - blasztociszta):

El6készités kiolvasztashoz:

. Gy6z6djon meg arrél, hogy a készlet valamennyi kézeget tartalmazé
palack jol el van-e keveredve, és felmelegedtek-e szobah6mérsékle-
tre (20-25°C). Az egyik kivétel az 1. felmelegedés, amelyet hasznalat
elétt felmelegithetnek 37°C-ra. Er6sen javasoljuk, hogy az eljaras
el6tt koriltekintéen olvassa el a vitrifikacio/felmelegitési eljaras va-
lamennyi lépését.

El6zetes lépések:

. A 4-sejtes embridk blasztocisztaig torténd felolvasztasahoz a kovet-
kez6 kozegek nem sziikségesek:

GM501 GentleVit Thaw Medium 5

. Egy 6 lyuku talcan téltse fel az elsé lyukat 500-800ul Thaw Medium
1 kézeggel, a masodik lyukat Thaw Medium 2 kézeggel, a harmadik
lyukat Thaw Medium 3 kézeggel, a negyedik lyukat Thaw Medium
4 kdzeggel, az 6todik lyukat Thaw Medium 5 kozeggel (csak zigéta
esetén), és folytassa Freeze Medium 6 kdzegig.

Kiolvasztas protokoll:

. Az elsé melegitési lépésben biztositsa a homogén hémérsékletet tgy,

hogy a szalmat évatosan kavargatja a GT1-ben.

Az embnokat egymast kovetéen az alabbl kozegnek keII kitenni:

: et Yets | oma i oTs | GTe
i Zygotes 1 Tmin. i Amin. i 2min. i 2 12 i
H min. min min*
g............... eesses .o .o .o .o .........g
: 4-cellto 1 1 min. 1-2 2 min. 1-2
¢ blastocyst min. ¢ min. H f omin*
i Sucrose | 1 075 i 050 i 025 i 0125 0o i
i (M) H :

* Megjegyzés: Mossa at 1-2 percig a tenyésztékézegbe térténd athelyezés

ejétt.

6vintézkedések és figyelmeztetések:

. Az emberi vérbél vagy plazmabdl eléallitott gydgykészitmények al-
kalmazasabol eredé fertézések megel6zésére szolgald szabvanyos
intézkedések kozé tartozik a donorok kivalasztasa, az egyes adoma-
nyok és a plazmapoolok szlirése a fertézés specifikus markereként,
valamint a virusok inaktivalasara/eltavolitasara szolgalé hatékony
gyartasi lépések bevonasa. Ennek ellenére, amikor az emberi vérbél
vagy plazmabdl eldallitott gyogykészitmények beadasra kerlilnek, a
fert6z6 agensek atvitelének lehetésége nem zarhaté ki teljesen. Ez
vonatkozik az ismeretlen vagy Ujonnan megjelend virusokra és kéro-
kozokra is. Nem allnak rendelkezésre jelentések az Eurépai Gydgys-
zerkonyvi specifikacioknak megfeleléen meghatarozott folyamatok-
kal eléallitott albumin esetében bizonyitott virusatvitelrdl.

Eppen ezért a mintakat mindig tgy kezelje, mintha HIV vagy hepatitis
tovabbitasara lennének alkalmasak. A mintak kezelésekor minden
esetben viseljen védéruhazatot.

Alehetséges szennyez6dés elkeriilése érdekében mindig tartsa be a
szigoru higiéniai szabalyokat (LAF-fiilke, ISO 5 tisztatér besorolas).
. Csak rendeltetésnek megfelelé hasznalatra.

Az oocita és embrid vitrifikacidjanak hosszu tavu biztonsagossaga
ezen eljaras utan szilletett gyermekeknél nem ismert.

Az eszkoz felhasznaldi funkcioja felelés a termék nyomon kévethetd-
ségéért, valamint meg kell felelnie a nyomon kdvethetéégre vonatko-
z6 nemzeti szabalyozasoknak, ahol alkalmazhato.

Ellenérzés hasznalat el6tt:

. Ne haszndlja a terméket, ha az atadas pillanataban a tartaly tveg,
tomités vagy a csomagolas fel van bontva vagy sérdilt.
. Ne haszndlja a terméket ha elszinez6d6tt, zavaros, vagy barmilyen

mikrobidlis szennyez&édést észlel rajta.
Tarolasra vonatkoz6 elSirasok és stabilitas:
A szavatossagi id6 a gyartastol szamitott 12 honap.
Tarolja 2-8°C kozott.
Hasznalat elétt ne fagyassza.
Tartsa tavol (nap)fénytél.
A termék felbontast kdvetéen maximum 7 napig hasznalhat6 biz-
tonsagosan steril kériilmények kozott, a terméket 2-8°C kodzott kell

tarolni.
. Transzport utan stabil (max. 5 nap) emelt hémérsékleten (< 37°C).
. A tartalom felnyitast kdvetéen nem ujrasterilizélhato.
. Ne hasznalja a lejarati id6n tul.

IT: Uso previstol/utilizzatori previsti:

. GM501 GentleVit Freeze/GentleVit Thaw sono una serie di terreni
pronti all’'uso per la vitrificazione e il riscaldamento di ovociti ed em-
brioni umani.

. Gli utilizzatori previsti sono professionisti IVF (tecnici di laboratorio,

embriologi 0 medici).

Composizione:

. GM501 GentleVit Freeze/GentleVit Thaw sono a base di HTF e con-
tengono HEPES, saccarosio, albumina sierica umana (12-20 g/litro).
Il terreno di raffreddamento contiene altresi DMSO, glicole etilenico
(EG) e Ficoll.

. GM501 GentleVit Freeze/GentleVit Thaw non contengono antibiotici.

Vitrificazione di ovociti:

Preparazione per la vitrificazione:

. Accertarsi che tutti i flaconi dei terreni del kit siano ben miscelati
prima dell’'uso e portati a temperatura ambiente (25-25°C). Opzio-
nalmente, Raccomandiamo caldamente di leggere tutti i passaggi
della procedura di vitrificazione/riscaldamento prima di iniziare la
procedura.

Passaggi preliminari:

In una piastra a 6 pozzetti, riempire il primo pozzetto con 250-300 pl
di terreno GentleVit Pre-vitrification, il secondo con il terreno Freeze
1, il terzo con il terreno Freeze 2 e proseguire in questo modo fino
al terreno Freeze 5.

. Aprire il numero necessario di dispositivi di vitrificazione, tenendo
in considerazione che 1 dispositivo pud contenere 2-3 ovociti, in un
carico di volume massimo pari a 1 pl (controllare le istruzioni del dis-
positivo in uso). Posizionare comodamente le singole parti del dispo-
sitivo sul tavolo di lavoro per un facile accesso piti avanti nel corso
della procedura.

Protocollo di vitrificazione:

. Gli ovociti vengono esposti sequenzialmente al seguente terreno:

GF1 : GF2 : GF3 : GF4 : GF5 i
P2min f 3min. i 3min. } 3min. i 56 60 :
: : min. sec.* ¢
iDMsO/ i 0 125 i 25 5 10 20 i
EG(%) :

*Nota: il procedimento completo di posizionamento dell'ovocita nel “Terreno
Freeze 5", di caricamento dell'ovocita sul dispositivo di vitrificazione in un
massimo di 1 pl di GF5, di inserimento del dispositivo nelle cannule esterne
e di sigillatura non deve impiegare piu di 60 secondi prima dell'immersione
del dispositivo nell’azoto liquido.

Scongelamento degli ovociti:

Preparazione per lo scongelamento:

. Accertarsi che tutti i flaconi dei terreni del kit siano ben miscelati
prima dell'uso e portati a temperatura ambiente (20-25°C). Un’ec-
cezione ¢ il terreno Thaw Medium 1, il quale deve essere riscaldato
a 37°C prima dell'uso. Raccomandiamo caldamente di leggere tutti
i passaggi della procedura di vitrificazione/riscaldamento prima di
iniziare la procedura.

Passaggi preliminari:

. Procedura di scongelamento: In una piastra a 6 pozzetti, riempire il
primo pozzetto con 500-800p! di terreno Thaw 1, il secondo con il
terreno Thaw 2, il terzo con il terreno Thaw 3 e proseguire in questo
modo fino al terreno Thaw 6.

Protocollo di scongelamento:

. Nella prima fase di riscaldamento, garantire una temperatura omogenea
agitando delicatamente la paglia in GT1.

. Gli ovociti vengono esposti sequenzialmente al seguente terreno:

i GT2 i GT3 ! GT4 : GT5 : GT6 :

H Pimino i 12 f2mine P2 P 12

: : : ¢ omin. ¢ { min. ¢ min* @

iSucrose : 1 i 075 i 050 i 025 } 0125 i 0 i

2 (M) H H H H H H H

*Nota: lavare per 1-2 min prima di trasferire il terreno di coltura.
Vitrificazione degli embrioni (da zigote a blastocisti):
Preparazione per la vitrificazione:

. Accertarsi che tutti i flaconi dei terreni del kit siano ben miscelati
prima dell'uso e portati a temperatura ambiente (20-25°C). Racco-
mandiamo caldamente di leggere tutti i passaggi della procedura di
vitrificazione/riscaldamento prima di iniziare la procedura.

Passaggi preliminari:
. Per la vitrificazione degli embrioni, NON sono necessari i seguenti
terreni:

Terreno GentleVit Freeze 1

Terreno GentleVit Freeze 2

. In una piastra a 6 pozzetti, riempire il primo pozzetto con 250-300 pl
di terreno GentleVit Pre-vitrification, il secondo con il terreno Freeze
3, il terzo con il terreno Freeze 4 e I'ultimo con il terreno Freeze 5.

. Aprire il numero necessario di dispositivi di vitrificazione, tenendo
in considerazione che 1 dispositivo pud contenere 1-2 embrioni, in
un carico di volume massimo pari a 1 pl (controllare le istruzioni del
dispositivo in uso). Posizionare comodamente le singole parti del
dispositivo sul tavolo di lavoro per un facile accesso piu avanti nel
corso della procedura.

Protocollo di vitrificazione:

. Gli embrioni vengono esposti sequenzialmente al seguente terreno:
[Zygoles i 2min. | Smin. | Smin 30sec. | 40-60sec” |
acelto S omin § smin § amn i 4060sect }
blastocyst

*Nota: il procedimento completo di posizionamento dell’ovocita nel “Terreno
Freeze 5”, di caricamento dell’ovocita sul dispositivo di vitrificazione in un
massimo di 1 pl di GF5, di inserimento del dispositivo nelle cannule esterne
e di sigillatura non deve impiegare pit di 60 secondi prima dellimmersione
del dispositivo nell’azoto liquido.
Scongelamento degli embrioni (da zigote a blastocisti):
Preparaz:one per lo scongelamento:
Accertarsi che tutti i flaconi dei terreni del kit siano ben miscelati
prima dell’'uso e portati a temperatura ambiente (20-25°C). Un‘ec-
cezione ¢ il terreno Thaw 1, che pud essere riscaldato a 37°C prima
dell'uso. Raccomandiamo caldamente di leggere tutti i passaggi della
procedura di vitrificazione/riscaldamento prima di iniziare la proce-
dura.
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Passaggi preliminari:

. Per lo scongelamento di embrioni a 4 cellule fino a blastocisti, NON &
necessario il seguente terreno:

Terreno GM501 GentleVit Thaw 5

. In una piastra a 6 pozzetti, riempire il primo pozzetto con 500-800ul di
terreno Thaw 1, il secondo con il terreno Thaw 2, il terzo con il terreno
Thaw 3, il quarto con il terreno Thaw 4, il quinto con il terreno Thaw 5
(solo per zigoti) e I'ultimo con il terreno Thaw 6.

Protocollo di scongelamento:

PGPl i GF1 i GF2 i GF3 ! GF4 i
2min. { 3min. : 3min. i 3min. 5-6 H
min.
i DMSO/EG 0o i12 i 25 {5 i 10 i 20 i
) : : ' : s '

* Husk: Hele prosessen med a plassere eggetf “Freeze Medium 57, plas-
sere egget pa vitrifikasjonssenheten i maks 1ul GF5, sette enheten in i yt-
terstraet og forsegle det burde ikke ta mer en 60 sekunder for man senker
enheten ned i det flytende nitrogenet.

Opptining av egg:

Forberedelser til opptining:

. Serg for at alle flaskene med medie i settet er godt blandet og varmet
opp til romtemperatur (20-25°C). Ett unntakt er Thaw Medium 1, som
kan varmes opp til 37°C fer bruk. Vi anbefaler sterkt & lese igiennom
alle stegene av nedfrysnings/opptiningsprosedyren fgr man starter

prosedyren.
Forberedende steg:
. Opptiningsprosedyre: Fyll den ferste brennen i et 6-brgnnet reaks-

jonsbrett med 500-800ul av Thaw Medium [opptiningsmedium] 1,
den andre med Thaw Medium 2, den tredje med Thaw Medium 3 og
fortsett slik frem til Thaw Medium 6.

Opptiningsprotokoll:

. | det forste oppvarmingstrinnet, serg for homogen temperatur ved &

virvle halmen forsiktig i GT1.

Eggene eksponeres i rekkefalge for falgende media:

. Nella prima fase di riscaldamento, garantire una temperatura omoge-
nea agitando delicatamente la paglia in GT1.
. Gli embrioni vengono esposti sequenzialmente al seguente terreno:
Zygotes 1 1 min 1 min 2min.
min
i 4-cellto 1 1 min 1-2 2 min
: blastocyst min min
Sucrose 1 0,75 0,50 0,25
(M)

* Nota: lavare per 1-2 min prima di trasferire il terreno di coltura.

Precauzioni e avvertenze:

. Le misure standard volte a prevenire infezioni derivanti dall'uso di pro-
dotti medicinali preparati dal sangue o dal plasma umano comprendo-
no la selezione dei donatori, lo screening di donazioni singole e plasma
pool per marker specifici di infezione e l'inclusione di passaggi pro-
duttivi efficaci per I'inattivazione/rimozione dei virus. Ciononostante,
al momento della somministrazione di prodotti medicinali preparati da
sangue o plasma umano, non & possibile escludere completamente la
possibilita di trasmissione di agenti infettivi. Cio si applica altresi a virus
sconosciuti 0 emergenti e ad altri patogeni. Non esistono segnalazioni
di trasmissioni virali provate con I'albumina, prodotta mediante proces-
si stabiliti in base alle specifiche della Farmacopea europea.

. Pertanto, maneggiare tutti i campioni come se fossero in grado di
trasmettere I'HIV o I'epatite. Indossare sempre gli indumenti protettivi
durante la manipolazione dei campioni.

. Lavorare sempre rispettando le rigorose condizioni igieniche (cappa a
flusso laminare ISO di classe 5) per evitare possibili contaminazioni.

. Da utilizzare esclusivamente per I'uso previsto.

. La sicurezza a lungo termine della vetrificazione di ovociti ed embrioni
sui bambini nati seguendo questa procedura e sconosciuta.

. La struttura dell'utilizzatore del presente dispositivo € responsabile di

mantenere la tracciabilita del prodotto ed € tenuta al rispetto delle nor-
mative nazionali in materia di tracciabilita, ove applicabile.
Controlli prima dell’utilizzo:

. Non utilizzare il prodotto in caso il flacone, il sigillo del contenitore o
la confezione risulti aperta o difettosa al momento della consegna del
prodotto.

. Non utilizzare il prodotto in caso risulti scolorito, torbido o mostri even-

tuali segni di contaminazione microbica.
Istruzioni di conservazione e stabilita:

. La durata a magazzino & di 12 mesi dalla data di produzione.
Conservare a una temperatura compresa tra 2-8°C.

. Non congelare prima dell'uso.

. Tenere al riparo dalla luce (solare).

. Il prodotto puo essere utilizzato in modo sicuro fino a 7 giorni dall’aper-

tura, mantenendo condizioni di sterilita e conservando i prodotti a una
temperatura compresa tra 2-8°C.

. Stabile dopo il trasporto (max. 5 giorni) a temperatura elevata (< 37°C).
. Dopo I'apertura, i contenuti non possono essere risterilizzati.
. Non usare dopo la data di scadenza.

LV: Paredzéta lieto$analpotencialie lietotaji

. GM501 GentleVit Freeze/GentleVit Thaw ir lietoSanai gatavu $kidumu
komplekts, kas paredzéts cilvéku ol$tnu un embriju vitrifikacijai un
sildisanai.

. Potencialie lietotaji ir IVF specialisti (laboratoriju tehniki, embriologi un
arsti).

Sastavs:

. GM501 GentleVit Freeze/GentleVit Thaw pamata ir kidrs

siltumnesgjs, un tas satur HEPES, saharozi, cilvéka seruma albuminu
(12-20 g/l). Dzesésanas Iidzeklis satur art DMSO, etilénglikolu (EG)
un Ficoll.

. GM501 GentleVit Freeze/GentleVitThaw nesatur antibiotikas.

Olsanu vitrifikacija:

Sagatavo$ana vitrifikacijai:

. Pirms lietoSanas kartigi sakratit komplekta ietilpstosas skidumu pu-
deles un tas uzsildit Iidz istabas temperatdrai (20-25°C). Ladzam
pirms procediras uzsaks$anas rapigi izlastt visu vitrifikacijas/sildisanas
procediras solu instrukcijas.

Sagatavosanas
6 iedobju plates pirmaja iedobé iepilda 250-300 yl GentleVit Pre-vi-
trification Medium $kidumu, otraja iedobé iepilda Freeze Medium 1
$kidumu, treSaja iedobé iepilda Freeze Medium 2 $kidumu un turpina
[1dz iepildits Freeze Medium 5 $kidums.

. Atver tik vitrifikacijas ieri¢u iepakojumus, cik nepiecieSams, ievérojot
ka 1 iericé var ievietot 2-3 ol$lnas, maksimalais tilpums 1yl (parbaudit
izmantotas ierices instrukcijas). Erti novieto atseviskas vitrifikacijas
ierices dalas uz darba galda, lai procediras gaita tos varétu viegli un
atri izmantot.

Vitrifikacijas protokols:
. Olsunas secngl apstradé éédos Skidumos:
: GPI i GF1 ! GF2 i GF3 i GF4 i GF5 i
2 min 3 min 3 min 3 min 5-6 60
min. sec.”
DMSO/EG 0 1.25 2.5 5 10 20
(%)

*Piezime: Visa procedira, kura ietilpst ol$inas apstrade “Freeze Medium
5” $kiduma, olsinas ievieto$ana vitrifikacijas iericé ne vairak ka 1ul GF5,
ierices ievietosana aréja salmina un ta noslégsana neaiznem vairak par 60
sekundém pirms ierices iemérk$anas Skidraja slapekir.

OlSanu atkausésana:

Sagatavo$ana atkausésanai:

. Pirms lietoSanas kartigi sakratit komplekta ietilpstosas $kidumu pu-
deles un tas uzsildit I1dz istabas temperatdrai (20-25°C). Iznémums ir
Thaw Medium 1 $kidums, kas pirms lietoSanas ir jauzsilda lidz 37°C
temperatdrai. Lddzam pirms procediras uzsakSanas rapigi izlasit visu
vitrifikacijas/sildisanas proceddras solu instrukcijas.

Sagatavo$anas:

. Atkausésanas procedira: 6 iedobju plates pirmaja iedobé iepilda 500-
800pl Thaw Medium 1 8kidumu, otraja iedobé iepilda Thaw Medium 2
Skidumu, tresaja iedobé iepilda Thaw Medium 3 $kidumu un turpina
[1dz iepildits Thaw Medium 6 $kidums.

Atkausésanas protokols:

. Pirmaja sasilSanas posma nodrosiniet viendabigu temperataru, maigi
virpinot salmus GT1.
. Olstnas secigi apstrada $ados skidumos:

Pirms parni anas Sdnu barotné noskalot 1-2 minates.

Embriju V|tr|f|kacua (no zigotas Idz blastocistai):

Sagatavo$ana vitrifikacijai:

. Pirms lietoSanas kartigi sakratit komplekta ietilpstosas $kidumu pu-
deles un tas uzsildit lidz istabas temperatirai (20-25°C). Ladzam
pirms procediras uzsak$anas rapigi izlastt visu vitrifikacijas/sildisanas
proceddras soju instrukcijas.

Sagatavosanas:

. Embriju vitrifikacijai NAV nepiecieSami $adi Skidumi:

GentleVit Freeze Medium 1

GentleVit Freeze Medium 2

. 6 iedobju plates pirmaja iedobé iepilda 250-300yl GentleVit Pre-vi-
trification $kidumu, otraja iedobé iepilda Freeze Medium 3 $kidumu,
tre$aja iedobé iepilda Freeze Medium 4 Skidumu un pédéja iedobé
iepilda Freeze Medium 5 $kidumu.

. Atver tik vitrifikacijas ieri€u iepakojumus, cik nepiecieSams, ievérojot
ka 1 iericé var ievietot 1-2 ol$tnas, maksimalais tilpums 1ul (parbaudit
izmantotas ierices lietoSanas instrukcijas). Erti novieto atseviskas
vitrifikacijas ierices dalas uz darba galda, lai procediras gaita tos
varétu viegli un atri izmantot.

Vitrifikacijas protokols:

. Embrijus seCIQI apstrada $ados K

GF5 :

40-60 sec.*

4-cell to
blastocyst

DMSO/EG (%)

*Piezime: Visa procedira, kura leulpsl olsiinas apstrade “Freeze Medium
5” $kiduma, olsinas ievieto$ana vitrifikacijas iericé ne vairak ka 1ul GF5,
ierices ievietoSana aréja salmipa un ta noslég$ana neaiznem vairak par 60
sekundém pirms ierices iemérk$anas Skidraja slapekir.

Embriju atkausé$ana (no zigotas lidz blastocistai):
Sagatavo$ana atkausésanai:

. Pirms lietoSanas kartigi sakratit komplekta ietilpstosas §kidumu pude-
les un tas uzsildit I1dz istabas temperatirai (20-25°C). Viens iznémums
ir Thaw Medium 1, kuru pirms lieto$anas var sasildit [idz 37°C. Ladzam
pirms procediras uzsaksanas rapigi izlastt visu vitrifikacijas/sildisanas
procediras solu instrukcijas.

Sagatavo$anas:
. 4 3unu embriju atkausé$anai I1dz blastocistai NAV nepiecieSami $adi
Skidumi:

GM501 GentleVit Thaw Medium 5

. 6 iedobju plates pirmaja iedobé iepilda 500-800ul Thaw Medium
1 $kidumu, otraja iedobé iepilda Thaw Medium 2 $kidumu, treSaja
iedobé iepilda Thaw Medium 3 $kidumu, ceturtaja iedobé iepilda Thaw
Medium 4 $kidumu, piektaja iedobé iepilda Thaw Medium 5 $kidumu
(tikai zigotam) un pédgja iedobé iepilda Thaw Medium 6 $kidumu.

Atkausésanas protokols:

. Pirmaja sasilSanas posma nodroSiniet viendabigu temperattru, maigi
virpinot salmus GT1.
. Embruus secigi apstradé §ados $kidumos:

-cell to
blastocyst
Sucrose
M)

*Piezime: Pirms parne$anas stinu barotné noskalot 1-2 mindtes.

Piesardziba un bridinajumi:

. Standarta pasakumi, kas paredzéti no cilvéka asinim un plazmas
iegltu zalu lietosanas raditu infekciju novérsanai, ietver donoru at-
lasi, individualu ziedojumu un plazmas fonda izmekl&jumu veik§anu
attieciba uz specifiskiem infekciju markieriem un efektivu raZo$anas
posmu ieklau$anu virusu inaktivacijai/izskausanai. Tomér, lietojot no
cilvéka asinim vai plazmas iegttas zales, nevar pilniba izslégt infekci-
jas izraisoSu mikroorganismu parnesanas iespéju. Tas attiecas art uz
nezinamiem vai jauniem virusiem un citiem patogéniem. Nav zinami
gadijumi, kas pieraditu virusu izplatiSanos ar albuminu, kas izgatavots
atbilstosi Eiropas Farmakopejas specifikacijas noteiktajiem procesiem.

. Tadé| visus paraugus apstrada, pienemot, ka pastav HIV vai
hepatita inficéSanas risks. Stradajot ar paraugiem, vienmér lietot
aizsargapgérbu.

. Darba laika vienmér stingri ievérot higiénas prasibas (LAF skapis, 5.
klase), lai izvairitos no iesp&jama piesarnojuma.

. Izmantot tikai paredzétajam mérkim.

. Oocitu un embriju vitrifikacijas ilgtermina drosiba bérniem, kas dzimusi
péc §Ts procediras, nav zinama.

. lerTces lietotaja iekarta nodrosina produkta izsekojamibu, un attieciga

_ gadijuma tai ir jaatbilst valsts tiestbu aktiem par izsekojamibu.
Parbaudes pirms lieto$anas:

. Nelietot produktu, ja to sanemot, pudeles, tvertnes vai iepakojuma aiz-
dare ir atvérta vai bojata.
. Nelietot produktu, ja ir mainijusies ta krasa, tas ir dulkains vai redza-

mgsvmikrobiologiskais piesarnojuma pazimes.
Uzglabasanas instrukcijas un stabilitate:

. Uzglabasanas laiks ir 12 ménesi no izgatavoSanas datuma.

. Uzglabat 2-8°C temperatara.

. Nesasaldét pirms lietoSanas.

. Sargat no (saules) gaismas.

. Produktu var droSi lietot I1dz 7 dienam péc atvérSanas, nodrosinot steri-
lus apstaklus un uzglabajot produktus 2-8°C temperatara.

. Stabils péc transportéSanas (ne vairak ka 5 dienas) paaugstinata
temperatara (< 37°C).

. Péc atvérSanas saturu nedrikst atkartoti sterilizét.

. Nelietot péc deriguma termina beigam.

NO: Tiltenkt bruk / tiltenke brukere:

. GM501 GentleVit Freeze/GentleVit Thaw er et sett med klart-til-bruk
frysemedium for frysing og tining av menneskelige eggceller og em-
bryoer.

. Tiltenke brukere er IVF-personale (laboratorieteknikere, embryologer
eller leger).

Sammensetning:

. GM501 GentleVit Freeze/GentleVit Thaw er HTF-baserte og inne-

holder HEPES, sukrose, albumin fra menneskeserum (12-20 g/liter).
Kjelemedia inneholder ogsa DMSO [dimetylsulfoksid], etylenglykol og
Ficoll.

. GM501 GentleVit Freeze/GentleVitThaw inneholder ikke antibiotika.

Nedfrysning av egg:

Forberedelser til nedfrysning/vitrifisering:

. Serg for at alle flaskene med medie i settet er godt blandet og varmet
opp til romtemperatur (20-25°C). 38/5000
. Vi anbefaler sterkt a lese igjennom alle stegene av nedfrysnings/oppti-

ningsprosedyren far man starter prosedyren.

Forberedende steg:

. Ta et 6-brennet reaksjonsbrett. Fyll den forste brennen med 250-300
Hl med GentleVit Pre-vitrification medium, den andre med Freeze Me-
dium [frysemedium] 1, den tredje med Freeze Medium 2 og fortsett slik
frem til Freeze Medium 5.

. Apne tilstrekkelig antall fryse/vitrifikasjonsenheter, husk at en enhet
kan ta 2-3 egg, med en maksimal volumlast pa 1pl (se instruksjoner for
produktet du benytter). Plasser de ulike produktdelene pa arbeidsben-
ken slik at det er lett & komme til senere i prosedyren.

Nedfrysnings/Vvitrifikasjonsprotokoll:

. Eggene eksponeres i rekkefalge for falgende media:

i 6T i GT2 : GT3 ! GT4 ! GT5 i GT6
Sming i tmin P12 P2mn o2 i 12
: : : :omin. i {omin. @ min* i
{ Sucrose (M) | 1 075 } 050 { 025 {0125 i 0 ‘!

*Husk: Vask i 1-2 minutter for overfering til dyrkingsmedium.

Vitrifikasjon av embryoer (zygote til blastocyst):

Forberedelser til nedfrysning/Vvitrifisering:

. Serg for at alle flaskene med medie i settet er godt blandet og varmet
opp til romtemperatur (20-25°C). Vi anbefaler sterkt & lese igjennom
alle stegene av nedfrysnings/opptiningsprosedyren fgr man starter

prosedyren.

Forberedende steg:

. For nedfrysning/vitrifikasjon av embryoer er falgende media IKKE
ngdvendige:

GentleVit Freeze Medium 1

GentleVit Freeze Medium 2

. Ta et 6-brannet reaksjonsbrett. Fyll den fgrste brennen med 250-
300 pl med GentleVit Pre-vitrification medium, den andre medFreeze
Medium [frysemedium] 3, den tredje med Freeze Medium 4 og den
siste med Freeze Medium 5.

. Apne nadvendig antall vitrifikasjonssenheter, husk at 1 enhet kan
holde 1-2 embryoer i en maksvolumlast pa 1pl (sjekk instruksjo-
nene pa produktet du benytter). Plasser de ulike produktdelene pa
arbeidsbenken slik at det er lett & komme til senere i prosedyren.

Nedfrysnings/vitrifikasjonsprotokoll:

. Embryoene eksponeres i rekkefolge for f(algende medla

Zygotes

4-cell to 4. min.

blastocyst
: DMSO/EG (%) 0 10 i 20 :

*Husk: Hele prosessen med é plassere egget i “Freeze Medium 57, plas-
sere egget pa vitrifikasjonssenheten i maks 1ul GF5, sette enheten in i yt-
terstraet og forsegle det burde ikke ta mer en 60 sekunder fgr man senker
enheten ned i det flytende nitrogenet.

Opptining av embryoer (zygote til blastocyst):

Forberedelser til opptining:

. Sorg for at alle flaskene med medie i settet er godt blandet og varmet
opp til romtemperatur (20-25°C). Ett unntakt er Thaw Medium 1, som
kan varmes opp til 37°C fer bruk. Vi anbefaler sterkt a lese igijennom
alle stegene av nedfrysnings/opptiningsprosedyren fgr man starter

prosedyren.
Forberedende steg:
. For & tine fra 4-cellede embryoer til blastocyster er folgende media

IKKE ngdvendige:

GM501 GentleVit Thaw Medium 5

. Fyll den forste brennen i et 6-brennet reaksjonsbrett med 500-800p!
av Thaw Medium 1 [opptiningsmedium 1], den andre med Thaw
Medium 2, den tredje med Thaw Medium 3, den fierde med Thaw
Medium 4, den femte med Thaw Medium 5 (bare nar det gjelder zy-
gotes) og den siste med Thaw Medium 6.

Opptiningsprotokoll:

. | det forste oppvarmingstrinnet, sgrg for homogen temperatur ved &
virvle halmen forsiktig i GT1.

. Embryoene eksponeres i rekkefolge for folgende media:

i 4-cellto
: blastocyst

Sucrose
)

*Husk: Vask i 1-2 minutter for overforing til dyrkingsmedium.

Forholdsregler og advarsler:
Standardtiltak for & hindre infeksjoner som er et resultat av bruk av
medisinske produkter framstilt av humant bold eller plasma inklude-
rer valg av donorer, screening av individuelle donasjoner og plasma
for bestemte markerer for infeksjon, og bruk av effektive produks-
jonstrinn for inaktivering/fierning av virus. Nar medisinske produkter
framstilles fra humant blod eller plasma administreres, kan ikke mu-
ligheten for overfering av smittestoff utelukkes. Dette gjelder ogsa
nye og ukjente virus, eller andre patogener. Det er ikke rapportert
bevist virusoverfering med albumin, produsert etter Den europeiske
farmakopés spesifikasjoner, gjennom etablerte prosesser.

. Handter derfor alle prover som om de kan overfare HIV eller hepatitt.
Bruk alltid verneutstyr nar du handterer specimen.

. Jobb alltid under helt hygieniske forhold (f. eks. LAF-benk, ISO-klas-
se 5), for & unnga mulig kontaminering.

. Bare for tiltenkt bruk.

. Den langsiktige sikkerheten for oocytt og embryo-forglassning hos
barn fadt etter denne prosedyren er ukjent.

. Stedet hvor dette produktet tas i bruk er ansvarlig for sporingen av

produktet og ma felge nasjonale reguleringer hva angar sporbarhet
der dette er aktuelt.
Kontroller fer bruk:

. Ikke bruk produktet hvis flasken, beholderens forsegling eller pakken
er apen eller defekt nar produktet leveres.
. Ikke bruk produktet hvis det er misfarget, uklart eller viser tegn til

mikrobiell kontaminering.

Oppbevarlngsmstruks;oner og stabilitet:
Holdbarheten er omtrent tolv maneder fra produksjonstidspunktet.
Oppbevares mellom 2-8 °C.

. Skal ikke fryses for bruk.
. Holdes unna lys og sollys.
. Produktet kan trygt brukes opptil syv dager etter at det er apnet, fo-

rutsatt at det har veert under gode, sterile forhold og at produktet
oppbevares ved 2-8°C.

. Stabil etter transport (maksimalt fem dager) med heyere temperatur
(£37°C)

. Kan ikke steriliseres pa nytt etter at det er apnet.

. Skal ikke brukes etter utlepsdatoen.

PL: Przeznaczenie/ uzytkownicy docelowi
. GM501 GentleVit Freeze/GentleVit Thaw to zestaw gotowych

$rodkéw do witryfikacji i ogrzania ludzkich oocytéw i embrionow.

. Uzytkownikami docelowymi sg osoby zajmujace sie zawodowo IVF
(technicy laboratoryjni, embriolodzy lub lekarze).

Sktad:

. GM501 GentleVit Freeze/GentleVit Thaw sg wykonane na bazie HTF

i zawierajg HEPES, sacharoze, albuming surowicy ludzkiej (12-20 g/
litr). Srodek chtodzgcy zawiera réwniez DMSO, glikol etylenowy (EG)
i Ficoll.

. GM501 GentleVit Freeze/GentleVitThaw nie zawiera antybiotykow.

Witryfikacja oocytow:

Przygotowanie do witryfikacji:

. Sprawdzi¢, czy wszystkie butelki ze srodkami w zestawie sg dobrze
wymieszane przed uzyciem i ogrzane do temperatury pokojowej (20-
25°C). Stanowczo doradzamy zapoznac¢ sie z wszystkimi etapami
witryfikacji/ ogrzewania przed rozpoczeciem procedury.

Etapy wstepne:

W 6-studzienkowym naczyniu napetni¢ pierwszg studzienke 250-
300 pl GentleVit Pre-vitrification Medium, drugg Freeze Medium 1, a
trzecig Freeze Medium 2, az do Freeze Medium 5.

. Otworzy¢ niezbedng liczbe urzadzen do witryfikacji, biorgc pod
uwage, iz w 1 urzadzeniu moze sig znalez¢ 2-3 oocyty, o maksy-
malnej wielkosci wktadu 1pl (sprawdzi¢ instrukcje uzywanego
urzadzenia). Utozy¢ w odpowiedni sposéb osobne czesci urzadzenia
na stole roboczym, aby miec tatwy dostep podczas procedury.

lub plazmy nalezy wyboér dawcéw, badania przesiewowe poszczegdl-
nych donacji i puli osocza w kierunku okreslonych markeréw infekcji
oraz wigczenie skutecznych krokéw podczas produkcji w celu uniec-
zynnienia/ usunigcia wiruséw. Pomimo tego, kiedy sg podawane pro-
dukty medyczne przygotowane z ludzkiej krwi lub plazmy, mozliwo$¢
przeniesienia czynnikéw zakaznych nie moze zosta¢ catkowicie wyk-
luczona. Dotyczy to réwniez nieznanych i pojawiajgcych sig wiruséw
oraz innych patogenéw. Nie ma zadnych stwierdzonych przypadkéw
udowodnionego przeniesienia wiruséw z albuming, wytwarzang
zgodnie ze specyfikacjami Farmakopei Europejskiej na podstawie
ustalonych procedur.

Zatem, nalezy obchodzi¢ sie z wszystkimi probkami tak, jakby te

mogty przenosi¢ HIV lub Zéttaczke. Zawsze nosi¢ ubranie ochronne

podczas postepowania z probkami.

. Nalezy zawsze pracowac przestrzegajac $cisle zasad higieny (ko-

mora laminarna ISO 5 klasa czystosci), aby unikng¢ ewentualnego

zanieczyszczenia.

Uzywac¢ wytacznie zgodnie z przeznaczeniem.

Nie jest znane diugoterminowe bezpieczenstwo witryfikacji oocytow i

zarodkoéw u dzieci urodzonych po tej procedurze.

. Obiekt uzytkownika, w ktérym jest uzywane urzadzenie jest od-
powiedzialny za stata mozliwo$¢ $ledzenia produktu. Ponadto
obiekt musi przestrzega¢ krajowych przepiséw prawa dotyczacych
mozliwosci $ledzenia, gdy ma to zastosowanie.

Kontrola przed uzyciem:

. Nie uzywac¢ produktu, jesli butelka, piecze¢ pojemnika lub opakowa-
nia jest otwarta lub wadliwa w chwili dostarczenia produktu.
. Nie uzywac¢ produktu, jesli produkt zmieni kolor, stanie sie metny lub

wydaje sie zanieczyszczony bakteriami.
Instrukcje dotyczace przechowywania i trwatosci:

. Termin przydatnos$ci wynosi 12 miesiecy od daty produkciji.
Przechowywac¢ w temperaturze 2-8°C.

. Nie zamraza¢ przed uzyciem.

. Nie naraza¢ na dziatanie $wiatta (stonecznego).

. Po otwarciu pojemnika zuzy¢ produkt w ciggu 7 dni, o ile zostang za-
chowane sterylne warunki; nalezy przechowywaé produkty w 2-8°C

. Ustabilizowa¢ po transporcie (maks. 5 dni) w podwyzszonej tempe-
raturze (< 37°C).

. Po otwarciu nie wolno powtdrnie sterylizowa¢ zawartosci.

. Nie uzywac po uptywie daty waznosci.

PT Uso pretendido/Utilizadores pretendldOS'
GM501 GentleVit Freeze/GentleVit Thaw € um conjunto de meios
prontos para uso para vitrificagédo e agquecimento de oécitos e em-
briées humanos.

. Os utilizadores previstos s&o profissionais de FIV (técnicos de labo-
ratério, embriologistas ou médicos).

Composigao:

. Os GM501 GentleVit Freeze e GentleVit Thaw s&o a base de HTF

e contém HEPES, sacarose e seroalbumina humana (12-20 g/litro).
Os meios de arrefecimento contém igualmente DMSO, etilenoglicol
(EG) e ficol.

. Os GM501 GentleVit Freeze e GentleVit Thaw ndo contém antibio-
ticos.

Vitrificacdo de odcitos:

Preparagdo para vitrificagdo

. Certifique-se de que todos os frascos de meios do kit estejam bem
misturados antes do uso e aquecidos até a temperatura ambiente
(20-25°C). Recomendamos vivamente que leia todos os passos do
processo de vitrificagdo/aquecimento antes de iniciar o procedimen-

to.
Passos preliminares:
. Numa placa de 6 pogos, encha o primeiro pogo com 250-300 pl de

meio GentleVit Pre-vitrification, o segundo com Freeze Medium 1, o
terceiro com Freeze Medium 2 e continue até ao Freeze Medium 5.
. Abra o nimero necessario de dispositivos de vitrificagéo, tendo em
conta que 1 dispositivo pode conter 2-3 oécitos, com uma carga ma-
xima de volume de 1pl (verifique as instrugdes do dispositivo que
esta a utilizar). Posicione convenientemente as partes separadas do
dispositivo na bancada para facilitar o acesso mais tarde no pro-

Protocolul de decongelare:

. in prima etapa de incalzire, asigurati o temperatura omogena, rotind
usor paiul in GT1.

t expuse secvential la urmatoarele medii:

GT1 i GT3 i GT4 i GT5

Emin, 12 i2min i 2 i

: : min. min.

Sucrose (M) 1 050 i 025 i 0125 i

‘Nota: Se spala timp de 1-2 minute inainte de transferul in mediul de cultura.

Vitrificarea embrionilor (de la zigot la blastocist):

Pregaétirea pentru vitrificare:

. Asigurati-va ca toate sticlele pentru medii ale setului sunt bine ames-
tecate Tnainte de utilizare si incalzite la o temperatura ambianta (20-
25°C). Va recomandam sa parcurgeti toate etapele procedurii de
vitrificare/incéalzire nainte de a incepe procedura.

Etape preliminare:

. Pentru vitrificarea embrionilor, NU sunt necesare urmatoarele medii:

Mediul de congelare GentleVit Freeze Medium 1

Mediul de congelare GentleVit Freeze Medium 2

. intr-un vas de cultura cu 6 godeuri, umpleti primul godeu cu un mediu
de pre-vitrificare de 250-300ul GentleVit, pe cel de-al doilea cu mediu
de congelare Freeze Medium 4 si pe ultimul cu mediu de congelare
Freeze Medium 5.

. Deschideti numarul necesar de dispozitive de vitrificare, luand in
considerare faptul ca 1 dispozitiv poate contine 1-2 embrioni, cu o
incarcare maxima de 1 pl (consultati instructiunile pentru dispoziti-
vul pe care il utilizati). Asezati in mod convenabil partile separate
ale dispozitivului pe bancul de lucru pentru a le accesa mai usor in
cadrul procedurii.

Protocol de vitrificare:

. Embrionii sunt expusi secvential la urmatoarele med

: Zygotes

4-cell to
blastocyst

DMSO/EG (%)

p

incarcarea ovocitelor pe dispozitivul de vitrificare in maxim 1ul GF5, Intro-

ducerea dispozitivului in paiul exterior si etansarea nu trebuie sa dureze
mai mult de 60 de secunde inainte de a scufunda dispozitivul in azot lichid.

Decongelarea embrionilor (de la zigot la blastocist):

Pregaétirea pentru decongelare:

. Asigurati-va ca toate sticlele pentru medii ale setului sunt bine ames-
tecate fnainte de utilizare si incalzite la o temperatura ambianta (20-
25°C). O exceptie este incélzirea 1, care poate fi incalzita la 37°C
nainte de utilizare. Va recomandam sa parcurgeti toate etapele pro-
cedurii de vitrificare/incalzire inainte de a incepe procedura.

Etape preliminare:

. Pentru decongelarea embrionilor de 4 celule pana la stadiul de blas-
tocist, NU sunt necesare urmatoarele medii:

Mediul de decongelare GM501 GentleVit Thaw Medium 5

. Tntr-un recipient cu 6 godeuri, umpleti primul vas cu mediu de decon-
gelare 500-800ul Thaw Medium 1, al doilea cu mediu de decongelare
Thaw Medium 2, al treilea cu mediu de decongelare Thaw Medium
3, al patrulea cu mediu de decongelare Thaw Medium 4 , al cincilea
cu mediu de decongelare Thaw Medium 5 (numai pentru zigoti), iar
ultimul cu mediu de decongelare Thaw Medium 6.

Protocolul de decongelare:

cedimento. . in prima etapa de incalzire, asigurati o temperatura omogena, rotind
Protocolo de vitrificagéo: usor paiul in GT1.
. Os odcitos sé@o sequencialmente expostos aos seguintes meios: Embnonu sunt expusi secvential la urmatoarele medii:
i GPl i GF1 i GF2 i GF3 i GF4 i GF5
2min. : 3min 3 min 3 min. 5-6 60 Zygotes
min. sec.”
DMSO/EG 0 1.25 25 5 10 20 4cellto

i 00 : : 5 5 :

blastocyst

I'Ipenynpex(neuuﬂ U Mepbl NPeAOCTOPOXKHOCTU:
CTaHpapTHble Mepbl  MPOMUNAKTAKA  UHDEKUMIA, BO3HUKAIOLIMX
OT UCMOMb30BaHWSI MEAULMHCKUX —W3AENUiA, NPUrOTOBMEHHbIX
M3 KPOBM UMM Nra3mbl YeroBeka, BKIIOYAOT BbIGOP [OHOPOB,
CKPUHUHT  MHOMBWAYanbHOrO [OHOPCKOTO MaTtepuana W Mnynoe
nnasmbl Ha crneuududeckne Mapkepbl WHMEKUWUA U BKIOYeHNe
a(pheKTUBHBIX ITANoB NPOU3BOACTBA At WHAKTUBALWW/ydaneHus
BUPYCOB. HecmoTpsi Ha 9TO, MpU WCMONb30BaHUM MEOULMHCKIX
V30ENuii, MNPUTOTOBMEHHbIX W3 KPOBM U MNa3Mbl YeroBeka,
BEPOSITHOCTb Mepefaun UHMEKUMOHHbLIX areHTOB He MOXET ObiTb
MOMHOCTBIO  MCKITIoYeHa. OTO Talke OTHOCUTCS K HEU3BECTHbIM
WM NOSIBMAOLLMMCS BUMpycam W Apyrum natoreHam. OTyeTbl
0 [oka3aHHOW nepefadye BUPYCOB C MOMOLLbIO  anbBymuHa,
nNpou3BeeHHOro B COOTBETCTBUM CO crielmdukaumammu Esponeiickoii
dapmakoreu, OTCyTCTBYIOT.

. Takum oBGpasom, cnegyeT paboTaTb CO BCemu ofpasuamu Tak,
KaK ecnu 6bl OHWU SBMSNNCL BO3MOXHBIMM NepeHocunkamu BUY
vnu renatuta. Mpu obpalleHun ¢ obpasuamn BCerga UCnosnb3yioT
3aLLUTHYIO OfexXay.

. Bcerma cneayetr  paGotatb  cO  CTporum  cOGMioAeHUEM
YCrIOBWi rurveHbl BO u3bexaHne BO3MOXHOrO 3arpsi3HeHust (c
ncnonb3oBaHMeM NnamMuHapHoro Lkadga knacca 5 1SO).

. Mcnonb3oBath TONMbKO Mo HasHaYeHUHo.

. [onrocpoyHasi 6e30MacHOCTb BUTPUEUKALIMM OOLMTOB 1 SMEPUOHOB
LNs feTen, POXAEHHBIX NOCIe 3TON NPOLEAypb!, HEM3BECTHA.

. IMonb3oBarensckoe o6opyposaHue npegHasHa4yeHo ans

OTCNexnBaHua npoaykuumM n O0MKHO OTBeYaTb HauuoHallbHOMY
3aKkoHo4aTenbCcTBy 06 oTCnexvBaHuu, ecnu TakoBoe npUMeHseTca.

I'IpOBepKa nepen ucnorib3oBaHueMm:

. He ucnonb3osartb MPOAYKT, ECAIN NPU NOMyYeHUn nakoH, nnoméa
KOHTEHepa Unu ynakoska BCKPbITbl MW HApYLLEHbI.
. He ucnonb3osaTb NPOAYKT, €CNW OH CTan 6ecUBETHBIM, MYTHBIM UK

NOABUNCE NPU3HaKN MVIKPOsMOﬂOI’MHECKOFO 3arpsisHeHus.
Ycnosus XpaHeHusa n CTabUNbHOCTL:

. CpoK rofHOCTH 12 MecsiLieB C AaTbl U3TOTOBMEHNSI.

. XpanuTb npu Temnepatype ot 2°C go 8°C.

. Mepen ucnonb3oBaHNeM He 3aMopaXuBaTh.

. XpaHuUTb B 3aLLMLLEHHOM OT (COTHEYHOrO) CBETa MECTE.

. MpoaykT MoxeT GbiTb Ge3onacHo UCMonb3oBaH B TedeHWe 7 AHel

nocne BCKPLITUSI MPW  YCIOBUM COBIMIOAEHUSI CTEPUILHOCTU 1
XpaHeHWu NpofdyKToB Npu Temnepatype ot 2°C o 8°C.
. CrabuneH npy TpaHCNopTUpOBKE (Makc. 5 AHEN) Npu NOBbILLEHHOM

Temneparype (< 37°C)

. CofepXuMoe He MOXeT ObiTb MOBTOPHO CTEpPMIIM30BAHO Mocre
BCKPbITUS hriakoHa.

. He vcrnonb3oBaTh Nocne UCTEYEHWs CPOKa FOAHOCTH.

Sl: Predviden naéin uporabe/predvideni uporabniki:
. GM501 GentleVit Freeze/GentleVit Thaw je komplet medijev, pri-
pravljenih za uporabo, za vitrifikacijo in segrevanje ¢loveskih jajcnih

celic in zarodkov.

. Predvideni uporabniki so strokovnjaki IVF (laboratorijski tehniki, em-
briologi ali zdravniki).

Sestava:

. Topila GM501 GentleVit Freeze/GentleVit se temeljijo na HTF-u in
vsebujejo HEPES, saharoze in humanega serumskega albumina
(12-20 gllitra). Hladilno sredstvo vsebuje tudi DMSO, etilen glikol
(EG) in fikol.

. Topilo GM501 GentleVit Freeze/GentleVit ne vsebuje antibiotikov.

Vitrifikacija jajénih celic:

Priprava za vitrifikacijo:

. Zagotovite, da so vse stekleni¢ke za medije v kompletu pred upo-
rabo dobro premesane in segrete na sobno temperaturo (20-25°C).
Po Zelji lahko GT1 ogrejemo na 37°C. Svetujemo vam, da pred
zacetkom postopka preberete vse korake postopka vitrifikacije/seg-

revanja.
Zacetni koraki:
. V posodici s $estimi vdolbinicami napolnite prvo vdolbinico z 250—

300 pl medija za predhodno vitrifikacijo GentleVit, drugo z medijem
za zamrzovanje 1, tretjo z medijem za zamrzovanje 2 in tako nadal-
jujte do medija za zamrzovanje 5.

. Odprite potrebno Stevilo slamic za vitrifikacijo, pri Cemer upostevajte,
da lahko ena slamica drzi 2-3 jaj¢ne celice, pri prostorninski obreme-
nitvi 1 pl (preverite navodila za slamico, ki jo uporabljate). Priro¢no
poloZite posamezne slamice na delovno mizo za lazji dostop v kas-
nejSem postopku.

Protokol vitrifikacije:

* Nota: O processo completo de colocagdo do oécito em “Freeze Medium
57, carregando o odcito no dispositivo de vitrificagdo no maximo 1ul de GF5,

inserindo o dispositivo na palha externa e a vedagdo ndo deve demorar :

mais de 60 segundos antes de mergulhar o dispositivo em nitrogénio li-

quido.

Descongelamento de odcitos:

Preparagdo para descongelamento

. Certifique-se de que todos os frascos de meios do kit estejam bem
misturados antes do uso e aquecidos até a temperatura ambiente
(20-25°C). Uma excegéo € o Thaw Medium 1, que pode ser aqueci-
do a 37°C antes do uso. Recomendamos vivamente que leia todos
os passos do processo de vitrificagdo/aquecimento antes de iniciar
o procedimento.

Passos preliminares:

. Procedimento de descongelamento: Numa placa de 6 pogos, encha
o primeiro pogo com 250-300 pl de Thaw Medium 1, o segundo com
Thaw Medium 2, o terceiro com Thaw Medium 3, e continue até ao
Thaw Medium 6.

Protocolo de descongelamento:

. Na primeira etapa de aquecimento, garanta uma temperatura homo-
génea girando o canudo suavemente no GT1.

. Os o6citos sé@o sequencialmente expostos aos seguintes meios:

i GT1 i G2 i GT3 i GT4 : GT5 i GT6

Pmin famin P12 f2mnio2 i

: : H :omin. i min.

iSuwoseM) i 1 i 075 § 050 | 025 } 0425

*Nota: Lave durante 1-2 minutos antes da transferéncia para o meio de
cultura.
Vitrificagdo de embrides (zigoto para blastocisto):
Preparagéo para vitrificagao
. Certifique-se de que todos os frascos de meios do kit estejam bem
misturados antes do uso e aquecidos até a temperatura ambiente
(20-25°C). Recomendamos vivamente que leia todos os passos do

processo de vitrificagdo/aquecimento antes de iniciar o procedimen-
to.

Passos preliminares: -

. Para vitrificagcdo de embrides, os seguintes meios NAO s&do neces-
sarios:

GentleVit Freeze Medium 1

GentleVit Freeze Medium 2

. Numa placa de 6 pocos, encha o primeiro pogo com 250-300ul de
meio GentleVit Pre-vitrification, o segundo com Freeze Medium 3,
o terceiro com Freeze Medium 4 e o Ultimo com Freeze Medium 5.
Abra o nimero necessario de dispositivos de vitrificagdo, tendo em
conta que 1 dispositivo pode conter 1-2 embriées com uma carga
maxima de volume de 1yl (verifique as instrugdes para o dispositivo
que esta a utilizar). Posicione convenientemente as partes separa-
das do dispositivo na bancada para facilitar o acesso mais tarde no
procedimento.

Protocolo de vitrificagdo:

. Os embrides s&o sequenualmente expostos aos seguintes meios:

blastocyst

: i DMSO/EG (%)
*Nota: O processo completo de colocagao do oécito em “Freeze Medium

57, carregando o odcito no dispositivo de vitrificagdo no maximo 1ul de GF5,

inserindo o dispositivo na palha externa e a vedagdo ndo deve demorar

mais de 60 segundos antes de mergulhar o dispositivo em nitrogénio li-

quido.

Descongelamento de embrides (zigoto para blastocisto):

Preparagao para descongelamento
Certifique-se de que todos os frascos de meios do kit estejam bem
misturados antes do uso e aquecidos até a temperatura ambiente
(20-25°C).Uma excegéo é o Thaw Medium 1, que pode ser aquecido
a 37°C antes do uso. Recomendamos vivamente que leia todos os
passos do processo de vitrificagdo/aquecimento antes de iniciar o
procedimento.

Passos preliminares:

. Para descongelar os embrides de 4 células até ao blastocisto, os
seguintes meios NAO sdo necessarios:

GM501 GentleVit Thaw Medium 5

. Numa placa de 6 pogos, encha o primeiro pogo com 500-800ul de
Thaw Medium 1, o segundo com Thaw Medium 2, o terceiro com
Thaw Medium 3, o quarto com Thaw Medium 4, o quinto com Thaw
Medium 5 (apenas para zigotos) e o Ultimo com Thaw Medium 6.

Protocolo de descongelamento:

. Na primeira etapa de aquecimento, garanta uma temperatura homo-

génea girando o canudo suavemente no GT1.

Os embrloes sao sequenC|aImente expostos aos segumtes me|05'

¢ Protokét witryfikacji:
. Nastepnie oocyty sg poddawane dziataniu nastepujacych srodkow:
Dommmsssiassee s s s s : i Zygotes
GPI GF1 GF2 GF3 GF4 GF5 i i
2min. } 3min. { 3min. { 3min. | 56 4dcellto
min. blastocyst :
¢ | DMSO/EG 0 125 i 25 i 5 i 10 Sucrose
E (%) : H : : i )

*Uwaga: Catkowity proces umieszczenia oocytu we ,Freeze Medium 57,
wilozenia oocytu do urzgdzenia do witryfikacji w maksymalnie 1ul GF5,
wiozenia urzgdzenia do zewnetrznej rurki oraz zapieczetowania powinien
zamkng¢ sie w 60 sekundach przed zanurzeniem urzadzenia w ptynnym
azocie.

Rozmrazanie oocytow:

Przygotowanie do rozmrozenia:

. Sprawdzi¢, czy wszystkie butelki ze srodkami w zestawie sg dobrze
wymieszane przed uzyciem i ogrzane do temperatury pokojowej (20-
25°C). Jedynym wyjatkiem jest Thaw Medium 1, ktére przed uzyciem
mozna ogrza¢ do 37°C. Stanowczo doradzamy zapoznaé sie z
wszystkimi etapami witryfikacji/ ogrzewania przed rozpoczeciem

procedury.
Etapy wstepne:
. Procedura odmrazania: W 6-studzienkowym naczyniu napetni¢

pierwszg studzienke 500-800 pl Thaw Medium 1, drugg Thaw Me-
dium 2, a trzecig Thaw Medium 3, i tak postepowac dalej az do Thaw

Medium 6.
Protokét odmrazania:
. W pierwszym etapie podgrzewania zapewnij jednorodng
temperature, delikatnie obracajgc stomke w GT1.
. Nastepnie oocyty sa poddawane dziataniu nastgpujgcych srodkow:
GT1 i GT2 { GT3 i GT4 i GT5 : GT6 :
tmin. P tmin § 12 femn o2 § 12 i
: : min. : min. { min*
§ Sucrose (M) 1 i o075 i 050 i 025 i 0125 0

*Uwaga: Plukac przez 1-2 min.przed przeniesieniem do pozywki.
Witryfikacja embrionéw (zygota do blastocysty):
Przygotowanie do witryfikacji:

. Sprawdzi¢, czy wszystkie butelki ze $rodkami w zestawie sg dobrze
wymieszane przed uzyciem i ogrzane do temperatury pokojowej (20-
25°C). Stanowczo doradzamy zapozna¢ si¢ z wszystkimi etapami
witryfikacji/ ogrzewania przed rozpoczgciem procedury.

Etapy wstepne:

. Do witryfikacji embriondéw NIE sg potrzebne ponizsze $rodki:

GentleVit Freeze Medium 1

GentleVit Freeze Medium 2

. W 6-studzienkowym naczyniu napetni¢ pierwszg studzienke 250-
300yl srodkiem GentleVit Pre-vitrification, drugg Freeze Medium 3,
trzecig Freeze Medium 4, a ostatnig Freeze Medium 5.

. Otworzy¢ niezbedng liczbe urzadzen do witryfikacji, biorgc pod
uwage, iz w 1 urzagdzeniu moze sie znalez¢ 1-2 embriony, o mak-
symalnej wielkosci wktadu 1pl (sprawdzi¢ instrukcje uzywanego
urzadzenia). Utozy¢ w odpowiedni sposob osobne czgsci urzadzenia
na stole roboczym, aby mie¢ tatwy dostep podczas procedury.

Protokot witryfikacji:

. Nastepnle embriony sg poddawane dziataniu nastgpujgcych

: 4-cell to
: blastocyst

*Uwaga: Catkowity proces umieszczenia oocytu we ,Freeze Medium 5,
wiozenia oocytu do urzadzenia do witryfikacji w maksymalnie 1ul GF5,
wlozenia urzgdzenia do zewnetrznej rurki oraz zapieczetowania powinien
zamkng¢ sie w 60 sekundach przed zanurzeniem urzgdzenia w ptynnym
azocie.

Witryfikacja embrionéw (zygota do blastocysty):

Przygotowanie do rozmrozenia:

. Sprawdzi¢, czy wszystkie butelki ze $rodkami w zestawie sg dobrze
wymieszane przed uzyciem i ogrzane do temperatury pokojowej (20-
25°C). Jedynym wyjatkiem jest Thaw Medium 1, ktére przed uzyciem
mozna ogrza¢ do 37°C. Stanowczo doradzamy zapoznac sie z
wszystkimi etapami witryfikacji/ ogrzewania przed rozpoczeciem

procedury.
Etapy wstepne:
. Do odmrozenia 4-komérkowych embrionéw do blastocyst NIE sg

potrzebne nastepujgce $rodki:

GM501 GentleVit Thaw Medium 5

. W 6-studzienkowym naczyniu napetni¢ pierwsza studzienke 500-
800ul Thaw Medium 1, drugg Thaw Medium 2, trzecig Thaw Medium
3, czwartg Thaw Medium 4, pigtg Thaw Medium 5 (tylko w przypad-
ku zygot), a ostatnig Thaw Medium 6.

Protokét odmrazania:

. W pierwszym etapie podgrzewania zapewnij jednorodng
temperature, delikatnie obracajgc stomke w GT1.

. Nastgpnie embriony s poddawane dziataniu nastepujacych
Srodkow:

4-cell to
: blastocyst

i Sucrose
(M)

*Uwaga: Ptukac przez 1-2 min.przed przeniesieniem do pozywki.

Srodki ostroznosci i ostrzezenia:

. Do standardowych $rodkéw zapobiegania infekcjom wynikajgcych
z uzywania produktéw medycznych przygotowanych z ludzkiej krwi

*Uwaga: Plukac przez 1-2 min.przed przeniesieniem do pozywki.
Precaugdes e adverténcias:
. Medidas padrédo para evitar infegdes resultantes da utilizagdo de
medicamentos preparados a partir de sangue ou plasma humanos
incluem a selegdo de doadores, triagem de doagdes individuais e
grupos de plasma para marcadores especificos de infegdo e a in-
clusdo de passos de fabrico eficaz para a inativagdo/remogédo de
virus. Apesar disso, quando sdo administrados medicamentos pre-
parados a partir de sangue ou plasma humanos, a possibilidade de
transmiss&o de agentes infeciosos ndo pode completamente ser ex-
cluida. Isto também se aplica a virus desconhecidos ou emergentes
e outros agentes patogénicos. Nao ha relatos de transmissdes de
virus comprovadas com albumina, fabricadas com especificagdes
da Farmacopeia Europeia por processos estabelecidos.
Portanto, lide com todas as amostras como se fossem capazes de
transmitir HIV ou hepatite. Utilize sempre vestuério de protegéo ao
manusear amostras.
. Trabalhe sempre sob rigorosas condigdes de higiene (banco LAF
ISO classe 5) para evitar a possivel contaminagéo.

. Somente para o uso pretendido.

. A seguranga a longo prazo da vitrificagédo de odcitos e embrides em
criangas nascidas apos este procedimento é desconhecida.

. Ainstalagéo do utilizador deste dispositivo é responsavel por manter
a rastreabilidade do produto e deve cumprir as regulamentacdes na-

cionais relativas a rastreabilidade, quando aplicavel.

Verificagdes antes da utilizagao:

. Nao utilize o produto se o frasco, selo do recipiente ou da emba-
lagem estiverem abertos ou tiverem um defeito quando o produto
for entregue.

. Né&o use o produto se ficar descolorido, turvo ou mostrar qualquer
evidéncia de contaminagdo microbiana.

Instrugdes de conservacao e estabilidade:

. O prazo de validade é de 12 meses desde o fabrico.

Armazenar entre 2-8°C.

Nao congele antes do uso.

Mantenha longe da luz (solar).

O produto pode ser usado com seguranga até 7 dias apds a abertu-

ra, quando condigdes estéreis forem mantidas e os produtos forem

armazenados a 2-8 °C.

. Estavel apds transporte (méx. 5 dias) a temperatura elevada (< 37 °C).
. Conteudo ndo pode ser reesterilizado apds a abertura.
. N&o use apos a data de validade.

RO: utilizare previzuta/utilizatori prevazuti:

. GM501 GentleVit Freeze/GentleVit Thaw sunt medii gata de utilizare
pentru vitrificarea si incalzirea ovocitelor si embrionilor.
. Utilizatorii prevazuti sunt specialisti in FIV (tehnicieni de laborator,

embriologi sau doctori).

Compozitie:

. GM501 GentleVit Freeze/GentleVit Thaw sunt pe baza de fluid de
transfer termic si contin HEPES, zaharoza, albumina serica umana
(12-20 g/litru). Mediile de r&cire contin de asemenea DMSO, etilen
glicol (EG) si Ficoll.

. GM501 GentleVit Freeze/GentleVitThaw nu contine antibiotice.

Vitrificarea ovocitelor:

Pregatirea pentru vitrificare:

. Asigurati-va ca toate sticlele pentru medii ale setului sunt bine ames-
tecate fnainte de utilizare si incélzite la o temperatura ambianta (20-
25°C). Va recomandam sa parcurgeti toate etapele procedurii de
vitrificare/incalzire inainte de a incepe procedura.

Etape preliminare:

. Tntr-un vas de culturd cu 6 godeuri, umpleti primul godeu cu un mediu
de pre-vitrificare de 250-300 pl GentleVit, pe cel de-al doilea cu me-
diu de congelare Freeze Medium 1, pe cel de-al treilea cu cu mediu
de congelare Freeze Medium 2 si continuati pana cand ajungeti la cu
mediu de congelare Freeze Medium 5.

. Deschideti numarul necesar de dispozitive de vitrificare, luand in
considerare faptul ca 1 dispozitiv poate contine 2-3 ovocite, cu o
incarcare maxima de 1 pl (consultati instructiunile pentru dispoziti-
vul pe care il utilizati). Asezati in mod convenabil partile separate
ale dispozitivului pe bancul de lucru pentru a le accesa mai usor in
cadrul procedurii.

Protocol de vitrificare:

. Ovocitele sunt expuse secvential la urméatoarele medii:
PGPl i GF1 i GF2 ! GF3 i GF4 i GF5
2min. ¢ 3 min. 3 min. { 3 min. 5-6 60
: min. sec.*
: I(DD/N;SO/EG P00 1.25 25 ¢ 5 i 10 20
(% : H

*Nota: Procesul complet de plasare a ovocitelor in ,Freeze Medium 5%
incércarea ovocitelor pe dispozitivul de vitrificare in maxim 1ul GF5, intro-
ducerea dispozitivului in paiul exterior si etansarea nu trebuie sa dureze

: mai mult de 60 de secunde inainte de a scufunda dispozitivul in azot lichid.

Decongelarea ovocitelor:

Pregaétirea pentru decongelare:

. Asigurati-va ca toate sticlele pentru medii ale setului sunt bine ames-
tecate inainte de utilizare si incélzite la o temperaturd ambianta (~20-
25°C). O exceptie este incalzirea 1, care poate fi incalzita la 37°C
nainte de utilizare. Va recomandam sa parcurgeti toate etapele pro-
cedurii de vitrificare/incalzire inainte de a incepe procedura.

Etape preliminare:

. Procedeul de decongelare: intr-un recipient cu 6 vase, umpleti primul
vas cu 500-800ul mediu de decongelare Thaw Medium 1, al doilea
cu mediu de decongelare Thaw Medium 2, al treilea cu mediu de
decongelare Thaw Medium 3 si continuati asa pana la mediu de de-
congelare Thaw Medium 6.

Sucrose
M)

*Nota: Se spala timp de 1-2 minute inainte de transferul in mediul de cultura.

Masuri de precautie si avertismente:

. Masurile standard de prevenire a infectiilor care rezultd din utilizarea
de medicamente pregatite din sdnge uman sau plasma includ selec-
tarea donatorilor, evaluarea fiecarei donéri si a bancilor de plasma
pentru markeri specifici de infectie, precum si includerea etapelor de
productie pentru inactivarea/eliminarea virusurilor. in pofida acestor
masuri, atunci cand se administreaza medicamente pregatite din
sange uman sau plasma, nu se poate exclude in totalitate posibili-
tatea transmiterii de agenti infectiosi. Aceasta prevedere se aplica
si virusurilor necunoscute sau emergente, precum si altor patogeni.
Nu exista rapoarte privind transmiterea demonstrata de virusuri prin
albumina, produse in conformitate cu specificatile Farmacopeei eu-
ropene prin procesele stabilite.

. Prin urmare, manipulati toate specimenele ca avand potentialul de
a transmite HIV sau hepatita. Purtati intotdeauna imbracaminte de
protectie atunci cand manipulati specimenele.

. Lucrati intotdeauna in conditii stricte de igiena (hota cu flux laminar

ISO Clasa 5), pentru a evita o posibila contaminare.

H Doar pentru utilizarea intentionat.
H Siguranta pe termen lung a vitrificarii ovocitelor si embrionilor la copiii

nascuti in urma acestei proceduri este necunoscuta.

. Serviciul pentru utilizatorii acestui dispozitiv este responsa-
bil de mentinerea trasabilitati produsului si trebuie sa respecte
reglementarile nationale privind trasabilitatea, dupa caz.

Verificari inainte de utilizare:

. Nu utilizati produsul daca flaconul, sigiliul recipientului sau ambalajul
este deschis sau defect in momentul livrarii produsului.
. Nu utilizati produsul daca devine decolorat, tulbure sau prezinta

urme de contaminare microbiana.
Instructiuni de depozitare si stabilitatea:

. Termenul de valabilitate este de 12 luni de la data productiei.

. A se depozita intre 2°C si 8°C.

. Anu se congela inainte de utilizare.

. Anu se expune la lumina directa a soarelui.

. Produsul poate fi utilizat in sigurantd timp de pana la 7 zile de la

deschidere, daca este pastrat in conditii sterile si produsele sunt de-
pozitate la 2-8°C.

. Stabil dupa transport (maximum 5 zile) la temperaturi ridicate (< 37°C).
. Continutul nu poate fi resterilizat dupa deschidere.
. Anu se utiliza dupa data expirarii.

RU: I'Ipe.qnonaraemoe McnonbsoBaHMe/npennonaraeMble

nonb3oBaTenu:

. Cpepbl  GM501  GentleVit Freeze/GentleVit Thaw sensiotca
roToBbiMM cpegamun ans BI/ITpI/Iq)I/IKaLlI/II/I N Harpesa 4enoBeYecKknx
0OLMTOB U 3MBPUOHOB.

. MpennonaraembiMn nonb3oBatensmu sBRsSOTCS cneuunanuctsl IVF
(nabopaHTbl, 3M6PUONOrK UK BpaYn).
Cocras:

. GM501  GentleVit Freeze/GentleVit Thaw  ocHoBaHbl  Ha
BbICOKOTEMNEPATYpHOM  TennoHocutene u copepxar [OMN3C,
caxaposy, CbIBOPOTOYHbI anbbymuH uenoseka (12-20 r/nutp).
Oxnaxpatolme cpedbl Takke copepxar AUMEeTUncynbgokeua,
atunenrnukons (EG) u cdoukonn.

. GM501 GentleVit Freeze/GentleVitThaw He cogepxart
aHTUBNOTNKOB.

Butpudmkaums ooumntoB:

IModzomoska k sumpughukayuu:

. Mepen ucnonb3osaHuem ybeautech, YTo Bce ByThinku co cpeaon
Habopa XOpOLLIO BCTPSIXHYNN 1 HAarpeni 10 KOMHaTHO TeMnepaTypbl
(20-25°C). HacTtosiTenbHO ~ pekomeHAyem  03HaKoMUTbCA  CO

BCEMM aTanmamu npoueaypbl BUTpUcMKaLmMu/HarpeBa [0 Havana
BbINONHEHUS NpoLeaypbI.

[Modzomoska:

. BosbmuTe vallky ¢ 6 nyHkamu. 3anonHute nepsylo nyHKy 250—
300 mkn cpeapl Ans npeasapuTensHoi Butpudukauumn Gentle-
Vit, BTOpylo — cpefon Ans 3amopaxwvieaHua 1, TpeTblo — cpeaoit
ANS 3aMOpaxuBaHUsA 2; NpofomkanTe A0 3anonHeHus cpedbl Anst
3amMopaxuBaHus 5.

. OTKpoiiTe HeobxoAMMOe KONMYECTBO YCTPOWCTB BUTpUdUKaLMK,
NPUHMMas BO BHYMaHUe, 4T0 B 1 yCTPOICTBO MOXHO MOMECTUTL 2—3
oouunTa ¢ MakcumarnbHo 06beMHON Harpyskoi B 1 Mkn (cBepbTeCh
C WHCTPyKUMEW K WCMonb3yeMoMmy YCTponcTBy). Pacnonoxute
oTAenbHble 4acTu ycTpoiicTBa Ha Gokce yaoGHbIM Ans cebs
crnocoGom Ans fanbHEeNLLIEro UCMomnb30BaHs B XoAe NpoLeaypb.

IMpomokon sumpugukayuu:

. OouuTbl NocneaoBaTenbHO 3KCMOHUPYIOTCA B CneayoLlel cpeae:

. Jajéne celice so zaporedno izpostavljene naslednjim medijem:
: PGPl i GF1 i GF2 ! GF3 i GF4 i GF5
2min. : 3min. : 3min. : 3 min. 5-6 60
min. sec.”

1.25 2.5 5 10 20

DMSO/EG | ©
(%) :

*Opomba: Ce/oten postopek postavl/an/a Jajéne celice v »medij za zamrz-

ovanje 5«, polaganje jajcne celice v slamico za vitrifikacijo v najve¢ 1 ul

GF5, vstavljanje slamice v zunanjo slamico in zatesnitev ne sme trajati dlje

kot 60 sekund, preden slamico potisnete v tekocCi du$ik.

Odmrzovanije jajénih celic:

Priprava za odmrzovanje:

. Zagotovite, da so vse steklenicke za medije v kompletu pred upo-
rabo dobro premesane in segrete na sobno temperaturo (20-25°C).
Izjema je ogrevanje 1, ki ga pred uporabo lahko ogrejemo na 37°C.
Svetujemo vam, da pred zacetkom postopka preberete vse korake
postopka vitrifikacije/segrevanja.

Zacetni koraki:

. Postopek odmrzovanja: V posodici s Sestimi vdolbinicami napolnite
prvo vdolbinico z 500-800ul medija za odmrzovanje 1, drugo z me-
dijem za odmrzovanje 2, tretjo z medijem za odmrzovanje 3 in tako
nadaljujte do medija za zamrzovanje 6.

Protokol odmrzovanja:

. V prvem koraku segrevanja zagotovite homogeno temperaturo, tako

da nezno zavrtite slamo v GT1.

Jajéne cellce o) Zaporedno izpostavljene naslednjlm medijem:

G i GT2 | GT3 | GT4 i GT5 i GT6 :
Pmin P Amin P12 f2minio2 12 i
: : : :omin. i fomin. @ min* i
! Sucrose (M) | 1 075 i 050 i 025 0125 i 0 i

*Opomba: Pred prenosom v medij za gojenje spirajte 1-2 minuti.

Vitrifikacija_zarodkov (od zigote do blastociste):

Priprava za vitrifikacijo:

. Zagotovite, da so vse steklenicke za medije v kompletu pred upo-
rabo dobro premesane in segrete na sobno temperaturo (20-25°C).
Svetujemo vam, da pred zacetkom postopka preberete vse korake
postopka vitrifikacije/segrevanja.

Zacetni koraki:

. Naslednji mediji NISO potrebni za vitrifikacijo zarodkov:

Medij za odmrzovanje GentleVit 1

Medu za odmrzovanje GentleVit 2
V posodici s Sestimi vdolbinicami napolnite prvo vdolbinico z 250—
300 pl medija za predhodno vitrifikacijo GentleVit, drugo z medijem
za zamrzovanje 3, tretjo z medijem za zamrzovanje 4 in zadnjo z
medijem za zamrzovanje 5.

. Odprite potrebno Stevilo slamic za vitrifikacijo, pri éemer upo$tevajte,
da lahko ena slamica drzi 1-2 zarodka, pri prostorninski obreme-
nitvi 1 pl (preverite navodila za slamico, ki jo uporabljate). Priro¢no
poloZite posamezne slamice na delovno mizo za laZji dostop v kas-
nej$em postopku.

Protokol vitrifi kaz://e

*Opomba Ce/oten postopek postavijanja jajcne celice v »medij za zamrz-
ovanje 5«, polaganje jajcne celice v slamico za vitrifikacijo v najvec 1 ul GF5,
vstavijanje slamice v zunanjo slamico in zatesnitev ne sme trajati dlje kot 60
sekund, preden slamico potisnete v teko¢i dusik.

Odmrzovanje zarodkov (od zigote do blastociste):

Priprava za odmrzovanje:

. Zagotovite, da so vse steklenitke za medije v kompletu pred upo-
rabo dobro premesane in segrete na sobno temperaturo (20-25°C).
Izjema je ogrevanje 1, ki ga pred uporabo lahko ogrejemo na 37°C.
Svetujemo vam, da pred zacetkom postopka preberete vse korake
postopka vitrifikacije/segrevanja.

Zacetni koraki:

. Naslednji mediji NISO potrebni za odmrzovanje 4-celi¢nih zarodkov
do blastociste:

GM501 Medij za odmrzovanje GentleVit 5

. V posodici s $estimi vdolbinicami napolnite prvo vdolbinico z 500-
800ul medija za odmrzovanje 1, drugo z medijem za odmrzovanje 2,
tretjo z medijem za odmrzovanje 3, etrto z medijem za odmrzovanje

iem i G2 i GI3 i G4 i GT5 i
: Pmin P Amin P12 i2min P2 i
: : : :omin. i fomin. i
! Sucrose (M) i 1 075 } 050 | 025 i 0125 }

*Beleska: Isperite 1-2 minute pre prenosa u medijum za kulturu.

Vitrifikacija embriona (zigote u blastociste):

Priprema za vitrifikaciju:

. Pobrinite se da pre upotrebe sve boce medijuma u kompletu budu
dobro izme$ane i zagrejane na sobnu temperaturu (20-25°C). Sa-
vetujemo da pre pocetka postupka procitate sve korake procedure
vitrifikacije/zagrijavanja.

Preliminarni koraci:

. Za vitrifikaciju embriona, slede¢i mediji nisu potrebni:

Medijum GentleVit Freeze Medium 1

Meduum GentleVit Freeze Medium 2
U posudi sa 6 utora napunite prvi utor sa 250-300 pl medijuma za
pred-vitrifikaciju GentleVit, drugi sa medijumom Freeze Medium 3, a
tre¢i sa medijem Freeze Medium 4 i tako nastavite sve do medijuma
Freeze Medium 5.

. Otvorite potreban broj vitrifikacijskih uredaja, uzimaju¢i u obzir da
1 uredaj moze drzati 1-2 embriona, u maksimalnom volumnom
opterecenju od 1pl (provjerite upute za uredaj koji koristite). Za laksi
pristup kasnije tokom procedure, pogodno je postaviti odvojene delo-
ve vitrifikacionog uredaja na radni sto.

Protokol wtr/f/kacae

4-cell to
blastocyst

*Beleska: Kompletan proces postavijanja celije oocita u ,Freeze Medium
5% punjenje celije oocita na vitrifikacionom uredaju u maksimalno 1 ul GF5,
ubacivanje uredaja u spoljasnju slamu i zaptivanje ne bi trebalo da traje
duZe od 60 sekundi pre nego $to uredaj ude u tecni azot.

Vitrifikacija embriona (zigote u blastociste):

Priprema za odmrzavanje:

. Pobrinite se da pre upotrebe sve boce medijuma u kompletu budu
dobro izme$ane i zagrejane na sobnu temperaturu (20-25°C). Izu-
zetak je zagrevanje 1, koje se pre upotrebe moze zagrejati na 37°C.
Savetujemo da pre po&etka postupka procitate sve korake procedure
vitrifikacije/zagrijavanja.

Preliminarni koraci:

. Za odmrzavanje 4-celijskih embriona u blastociste, slede¢i mediji
nisu potrebni:
. Medijum za odmrzavanje GM501 GentleVit 5

U posudi sa 6 utora napunite prvi utor sa 500-800ul medijuma za
odmrzavanje 1, drugi sa medijumom za odmrzavanje 2, tre¢i sa me-
dijumom za odmrzavanje 3, ¢etvrti sa medijumom za odmrzavanje 4,
peti sa medijumom za odmrzavanje 5 (samo za zigote) a poslednji sa
medijumom za odmrzavanje 6.

Protokol odmrzavanja:
. U prvom koraku zagrevanja, osigurajte homogenu temperaturu laga-
nim kovitlajem slame u GT1
. Embrioni se sekvencijalno izlaZzu slede¢em mediju:
: P GT i GT2 i GT3 i GT4 i GT5 i GT6
Zygotes 1 1 min 1 min. 2 min. 2 1-2
m min*

: 4-cellto : 1 ¢ imin. @ 12 1 2min. 1-2
¢ blastocyst : min. : fomin. : :omin*
Sucrose 1 0,75 0,50 0,25 0,125 0

(M)

*Beleska: Isperite 1-2 minute pre prenosa u medijum za kulturu.

Mere predostroznosti i upozorenja:

. Standardne mere za spre€avanje infekcija koje proizilaze iz upo-
trebe medicinskih proizvoda pripremljenih iz ljudske krvi ili plazme
ukljuéuju izbor donatora, skrining individualnih donacija i plazma ba-
zena za specificne markere infekcije i ukljucivanje efikasnih koraka
proizvodnje za inaktivaciju/uklanjanje virusa. Uprkos tome, kada se
primenjuju lekovi pripremljeni iz ljudske krvi ili plazme, moguénost
prenosa infektivnih sredstava ne moze da se u potpunosti iskljuci.
Ovo se odnosi i na nepoznate ili nove viruse i druge patogene. Nema
izvestaja o dokazanim prenosima virusa sa albuminom, proizvede-
nim prema specifikacijama Evropske farmakopeje utvrdenim proce-

sima.

. Stoga, svim primercima treba da se rukuje kao da mogu da preno-
se HIV ili hepatitis. Kod rukovanja sa uzorcima uvek nosite zastitnu
odecu.

. Uvek radite pod strogim higijenskim uslovima (LAF-klase ISO klasa
5) kako biste izbegli moguc¢u kontaminaciju.

. Samo za nameravanu upotrebu.

. Dugoro¢na sigurnost vitrifikacije jajnih ¢elija i embriona kod dece
rodene ovom procedurom je nepoznata.

. Postrojenje korisnika ovog uredaja odgovorno je za odrzavanje sled-

ljivosti proizvoda i mora biti u skladu sa nacionalnim propisima koji se
odnose na sljedivost, gdje je to primjenjivo.
Kontrole pred upotrebom:

. Ako se kod isporuke ustanovi da je bocica, zaptiva¢ kontejnera ili
pakovanje otvoreno ili ima gresku nemojte da koristite proizvod.
. Ako proizvod ako postane diskolorisan, oblac¢an ili ima bilo kakvih

znakova o mikrobiolo$koj kontaminaciji.
Upute za skladistenje i stabilnost:
Rok trajanja je 12 meseci od vremena proizvodnje.

. Cuvajte na izmedu 2-8°C.

. Nemojte da zamrzavate pre upotrebe.

. Drzite podalje od (sunceve) svetlosti.

. Kada se odrzavaju sterilni uslovi i proizvod se drzi na 2-8°C proizvod
se moze bezbedno koristiti do 7 dana nakon otvaranja

. Stabilno nakon transporta (maksimalno 5 dana) na povisenoj tem-
peraturi (< 37°C).

. Sadrzaj se nakon otvaranja ne moze ponovo sterilisati.

. Nemojte da koristite po isteku roka.

TR Hedef kullanim/Hedef kullanicilar:

GM501 GentleVit Dondurma/GentleVit Cézme, insan oositleri ve
embriyolarinin vitrifikasyonu ve isitilmasina yonelik kullanima hazir
medyum gruplaridir.

. Bu Uriinln hedef kullanicilari, In Vitro Fertilizasyon profesyonelleridir

. (laboratuvar teknisyenleri, embriyologlar veya tip doktorlart).

Igerik:

. GM501 GentleVit Dondurma/GentleVit Cézme, HTF (insan Tibal
Sivisi) temellidir ve HEPES, sakaroz, insan serumu albimini (12-20
gllitre) igerir. Sogutucu medyumlar da DMSO, Etilen Glikol (EG) ve
Fikol igerir.

. GM501 GentleVit Dondurma/GentleVit C6zme antibiyotik icermez.

Oositlerin Vitrifikasyonu:

Vitrifikasyona Hazirlik:

. Kitin tim medyum siselerinin kullanimdan énce iyice karistirildigindan
ve oda sicakhgina (20-25°C) isitildigindan emin olun. Prosedire
baslamadan 6nce vitrifikasyon/isitma proseduriinin tim adimlarini
dikkatlice okumanizi siddetle tavsiye ederiz.

Ik adimlar:

. 6 hazneli kabin ilk haznesini 250-300 pl GentleVit Vitrifikasyon Once-
si medyumu ile, ikinci haznesini Dondurma Medyumu 1 ile, glincl
haznesini Dondurma Medyumu 2 ile, vb. doldurmaya devam ederek
Dondurma Medyumu 5’e kadar gelin.

. Gereken sayida vitrifikasyon cihazini agin. Bunu yaparken 1 cihazin
maksimum 1pl'lik hacim ylkinde (kullandiginiz cihazin talimatlarina
bakin) 2-3 oosit alabilecegini g6z éniinde bulundurun. Cihazin ayri
pargalarini, prosedrin ilerleyen adimlarinda kolay erisim saglamak
icin laboratuvar tezgahina yerlestirin.

Vitrifikasyon protokoli:

. Oositler, sirayla asagidaki medyumlara maruz kalir:
GPI GF1 GF2 GF3 GF4 GF5
{2min. i 3min. { 3min. } 3min. | 56 60
: min. sec.*
iDMSOEG i 0 i 125 i 25 i 5 10§ 20
) s : : :

*Not: Oositin “Dondurma Medyumu 5’in igerisine yerlestiriimesi, oositin
maksimum 1ul GF5'te vitrifikasyon cihazina yiiklenmesi, cihazin dis gubuga
yerlestiriimesi ve kapatilmasina yénelik tim siireg, cihazin sivi nitrojene
batiriimasindan 6nce 60 saniyeyi gegmemelidir.

Oositlerin ¢oziilmesi:

Coézme Islemine Hazirlik:

GPI GF1 H GF2 H GF3 : GF4 GF5 : *edpi'eetomZzgfg%er;g\f:nf):?rzovame 5 (samo za zigote) in zadnjo z | Kitin tim medyum siselerinin kullanimdan énce iyice karistirildigindan
: - : : Protokolodrjnrzovanja: i o. ve oda su:akllgjln"a (20—250"‘?‘,) |S|t|ldlglndan emin o!un. Bir is!is-
2 min. 3 min. 3 min. 3 min. 5?6 60* . V prvem koraku segrevanja zagotovite homogeno temperaturo, tako na, kullanlmqan énce. 37°C'ye 1sitilabilen I§|Im§ 1”d|r.Prosedure
min sec. da neno zavrtite slamo v GT1. b_a$lan_1adan once V|tr!f|kasyon/|5|.tma pro_sedurunun tim adimlarini
: N " dikkatlice okumanizi siddetle tavsiye ederiz.
DMSO/EG 0 1.25 25 5 10 20 ik adimlar: o . ) ) .
P (%) : : : : : : H . Cozme prosediirii: 6 hazneli bir kapta ilk hazneyi 500-800ul C6zme
: : : : : : : : Medyumu 1 ile, ikinciyi G6zme Medyumu 2 ile, Gglinclyi Gézme Me-
*llpumevaHue: Becb MpouUecc romeweHusi ooyumos & «cpedy : Zygotes 1 1 min 1 min dyumu 3 ile, vb. doldurmaya devam ederek Cézme Medyumu 6'ya
dns 3amMopaxueaHusi 5», 3ameM 8 ycmpolcmeo eumpugukauuu c min _ kadar gelin.
MmakcumaribHbiM o6bemom 8 1 Mk GF5, nomMeuweHUe yCMPOUCMBA B0 ireserrsersssersinreniseuiiaiinniieiiiiiionnninnans .1 Cozme protokolii: o
GHELWHIOI COMOMUHKY U ee 2epmemusayuio He criedyem 6binofHaMb : 4-celito & 1 1 min 1-2 [ Ik 1sitma adiminda, samani GT1'de yavasca dondtirerek homojen
donbuwe 60 cekyHO neped noepyxeHuem ycmpoticmea & xudkuli azom. : blastocyst ! min. i ' min : SICa!(th saglayin. . X
Pa3MmopaxuBaHue OOLMUTOB: H B s Oositler, sirayla agagidaki medyumlara maruz kalir:
[Modzomoska Kk pasmopaxugaHuto: : : :
. Mepen Mcnonb3oBaHnem ybeanTtech, YTo Boe GyThINKM CO CPeaoit Sucrose 1 0.75 050 GT1 GT2 GT3 GT4 GTS GT6
HaGopa XOpOLLO BCTPSIXHYIM U HAarpenu 4o KOMHaTHOM TeMnepaTypbl (M) : X N : M
(20-25°C). EAMHCTBEHHBIM uckmiodeHnem siBnsetcs Thaw Medium $imin i Amin o 120 F 2min 2 20 1 12
1, KOTOpLIi Mepen MCMONb3oBaHMEM MOXHO HarpeTb Ao 37°C.  *Opomba: Pred prenosom v medij za gojenje spirajte 1—2 minuti. : iomin. iomin. i min®
HactostensHo pekomeHayem osHakomutbes co Bcemn stanamu  Varnostni ukrepi in opozorila: : : : : : : :
npoueaypbl  BUTpUGUKaLUMM/Harpesa [0 Hadana BbIMOMHEHUs o Standardni ukrepi za prepreCevanje okuzb, ki izhajajo iz uporabe : Sucrose (M) : 1 0.75 i 0.0 0.25 0125 ¢ 0
npoueaypbl. zdravil, pripravljenih iz Eloveske krvi ali plazme, vkljuCujejo izbor i : : : : :
Iodeomoea: . darovalcev, pregled posameznih darovanj in plazemskih baz za  «not. kiiitiir medyumuna aktarmadan 6nce 1-2 dakika boyunca yikayin.
° Mpouenypa pasmopaxusanus: Bossmute dalky ¢ 6 nyHkamu. specificne oznacevalce okuzb in vkljucitev ucinkovitih proizvodnih

BanonHute nepayto nyHky 500-800 Mk cpeabl Ans pa3amMopaxuBaHus
1, BTOPYIO — Cpeaon Ans pa3MopaxuBaHus 2, TpeTblo — cpeaomt
ANS pasmMopaxuBaHust 3; NpoformkaTe A0 3anonHeHust cpeabl Ans
pa3mopaxvieaHus 6.

TNpomokon paamopaxueaHusi:

. Ha nepsom aTane Harpesa ofecneysTe OAHOPOAHYIO TemMnepaTypy,
OCTOPOXHO NepemelunBasi ConomMmHky B GT1.

. OouuTbl NOCneoBaTeNbHO KCNOHMPYIOTCS B CNeAyIOLLEN cpeae:

GT1 GT2

1 min.

i1 min.

Sucrose (M) 1 0.75

*MpumeyaHue: [leped nepeHocom 8 numameribHyto cpedy rnpomolime
Mamepuan 8 meyeHue 1—-2 MuHym.

BuTtpudumkauus am6pruoHoB
(npeBpalleHue 3UroTbl B bnacTyny):

[Modzomoska k eumpucgbukayuu:
. Mepen ucnonb3oBaHuem ybeantech, YTo BCe OyThbinkn co cpenon
Habopa XOpOoLIO BCTPSAXHYNN U Harpenu 0 KOMHATHOW Temneparypbl

(20-25°C). HacTtoaTenbHO —pekoMeHAyeM O3HaKOMWUTLCS — CO
BCEMM 3Tanamu npoueaypbl BUTpudMKauum/Harpesa A0 Havana
BbIMNOHEHNA NPOLEAypPbI.

lNodzomoska:

. [ns BuTpudukaumm amépuoHos HE TpebytoTcsi cneaytoLume cpeapl:

cpefa Ans 3samopaxusaHnus 1 GentleVit

cpefa Ans 3amopaxusaHnus 2 GentleVit

. BosbmuTe yaliky ¢ 6 nyHkamu. 3anonHuTe nepsyto NyHKy 250—

korakov za inaktivacijo/odstranitev virusov . Kljub temu ni mogoce
popolnoma izkljuéiti moznosti posredovanja povzroditeljev infek-
cij, ¢e se odmerjajo zdravila, ki so pripravljena iz ¢loveske krvi ali
plazme. To velja tudi za neznane ali nastajajoce viruse in druge
povzrocitelje. Porocila o dokazanih prenosih virusa z albumini, ki so
izdelani po uveljavljenih postopkih v skladu s specifikacijami Evrops-

ke farmakopeje, ne obstajajo.

. Zato vse primere obravnavaijte kot da bi lahko prenasali HIV ali hepa-
titis. Pri ravnanju z vzorci vedno nosite zascitna oblacila.

. Vedno delajte v skladu s strogimi higienskimi pogoji (LAF-klop razre-
da ISO 5), da preprecite morebitno kontaminacijo.

. Samo za predvideno uporabo.

. Dolgoro¢na varnost vitrifikacije jajénih celic in zarodkov pri otrocih,
rojenih po tem postopku, ni znana.

. Uporabniski obrat te naprave je odgovoren za vzdrzevanje sledlji-

vosti proizvoda in mora biti v skladu z nacionalnimi predpisi v zvezi s
sledljivostjo, kjer je to primerno.

Preverjanja pred uporabo:

. Ne uporabljajte izdelka, Ce je steklenica, tesnilo posode ali embalaza
odprta ali v okvari, ko je izdelek dobavljen.

. Ne uporabljajte izdelka, ¢e postane razbarvan, moten ali kaze
kakrsne koli dokaze o mikrobioloski kontaminaciji.

Navodila za shranjevanje in stabilnost:

. Rok uporabnosti je 12 mesecev od izdelave.

Shranjujte pri temperaturi med 2 in 8°C.

Ne zamrzujte pred uporabo.

Ne hranite na (sonéni) svetlobi.

Izdelek lahko varno uporabljate do 7 dni po odprtju, ¢e so ohranjeni

sterilni pogoji in je izdelek shranjen pri temperaturi 2-8°C.

. Stabilno po transportu (najve¢ 5 dni) pri povisani temperaturi
37°C).

o e Vsebine po odprtju ni mogoc¢e ponovno sterilizirati.
300 mkn cpedpbl Ans npeasapuTensHoi Butpudmkaumn GentleVit, | Ne uporabljajte po preteku roka uporabe
BTOPYIO — CpefoVt AN 3amopaxusaHus 3, TpeTblo — cpeaoin ans .
3aMOPaXNBaHNS 4; @ NOCMEAHION — CPEAON AN 3AMOPAKMBAHMA 5. | ... L\t iiie ittt ettt ettt teeeeeeeetenaaaaannes
. OTkpoiiTe HeobxoaMMOoe KONMYecTBO YCTPOICTB BUTPUMUKALIMK,
NpUHMMas BO BHUMaHWe, 4TO B 1 yCTPOWNCTBO MOXHO MOMECTUTb RS: Predvidena upotreba/namenjeni korisnici:

1-2 ambpvoHa ¢ MakcumanbHOW oBbemHoi Harpyskoih B 1 mkn
(cBepbTECH € MHCTPYKUMEN K WCMOMb3yeMOMYy YCTPOWCTBY).
Pacnonoxwute otgenbHble 4acTu ycTpoiicTBa Ha Gokce ynoGHbIM
ans cebsi obpasom Ans AanbHeiilero WCMomnb30BaHUs B Xoge

npoLeaypbl.
lMpomokon sumpudhukayuu:
. OMGpPUOHbBI nocne,qoaareano SKCrlOHIApyK)TCﬂ B cnegywmem cpene:

GPI GF5
Zygotes 2 min 40-60 sec.”
4-cell to 2 min 40-60 sec.*
blastocyst

{ DMSO/EG (%)

*MpumevaHue: Becb npouyecc
ona  3amopaxusaHusi 5»,
MakcumarnbHbiM obbemom e 1 mkn GF5, nomeweHue ycmpolicmea 60
BHELWHIO COMIOMUHKY U ee 2epMemu3ayuio He criedyem ebirnosHsmb
donbuwe 60 cekyHO reped noapyxeHuem ycmpoticmea 8 Xuokuli a3om.
PaSMOpa)KMBaHVIe 3MGEVIOHOB

(npeBpalLeHue 3UroThbl B bnacrtyny):

[Modzomoska k pasamopaxueaHuro:

. Mepen ucnonb3oBaHnemM ybeautech, YTo BCe GYTbINKW CO Cpeaoit
Habopa XOpOLLIO BCTPSXHYIMN W Harpenu Ao KOMHaTHOM TemnepaTypbl
(20-25°C). EanHCTBEHHBIM MckNoveHneM siensietcs Thaw Medium
1, KOTOpbIi Nepes WCMONb30BaHWEM MOXHO Harpetb Ao 37°C.
HactostensHo pekoMmeHayem O3HaKOMWUTbCS CO BCeMu ITanamu

rnomeweHusi ooyumos 8  «cpedy

npoueaypbl  BUTpUcdMKaumu/Harpesa [0 Havana BbINOMHEHUs
npoueaypsbl.

lNodzomoska:

. Mpu pa3amopaxwvBaHum 4-kneTouHbIX 3MBPUOHOB A0 aTana bnacTynel
HE TpebytoTcsi cneaytolwme cpeabl:

. cpefa Ans pasmopaxueanust 5 GM501 GentleVit

. Bosbmute yawky ¢ 6 nyHkamu. 3anonHute nepsyio nyHky 500-

800 mKn cpeadbl Ansi pasmopaxusBanust 1, BTopylo — cpegoit ans
pa3MopaxuBaHus 2, TPETbIO — CPefoi Ansi paaMopaxuBaHus 3,
YETBEPTYI0 — Cpefoi Ans paaMopaxveaHus 4; MsATyl0 — cpenomn
ANa pasmMopaxusaHus 5 (TonNbKo ANs 3UroT), NOCNEAHI0— cpeaoit
Ansi pasmopaxvsaHus 6.

TNpomokon pa3mopaxueaHusi:

. Ha nepsom aTane HarpeBa obecrneysTe OfHOPOAHYI0 TeMnepartypy,
OCTOPOXHO NepemelunBas ConomMuHky B GT1.

blastocyst

Sucrose
(M)

*MpumeyaHue: [leped nepeHocom & numamerbHyto cpedy npomolime
Mamepuar 8 me4yeHue 1—2 MuHym.

3amem 8 ycmpolicmeo eumpugukayuu ¢ °

. Medij za odmrzavanje GM501 GentleVit Freeze/GentleVit je skup

medijuma spremnih za uporabu za vitrifikaciju i zagrejavanje ljudskih
oocita i embriona.

. Planirani korisnici su struénjaci IVF-a (laboratorijski tehnicari, embrio-

logi ili medicinski lekari).

Sastav

Otapala GM501 GentleVit Freeze/GentleVit su zasnovana na HTF-u

i sadrze HEPES, saharozu i humani serumski albumin (12-20 g/litra).

Sredstvo za hladenje takode sadrzi DMSO, etilen glikol (EG) i fikol.

Otapalo GM501 GentleVit Freeze/GentleVit ne sadrzi antibiotike.
itrifikacija oocita:

Priprema za vitrifikaciju:
. Pobrinite se da pre upotrebe sve boce medijuma u kompletu budu

dobro izmeSane i zagrejane na sobnu temperaturu (20-25°C).Sa-
vetujemo da pre pocetka postupka procitate sve korake procedure

Embriyolarin Vitrifikasyonu (Zigottan Blastokiste):

Vitrifikasyona Hazirlik:

. Kitin tim medyum siselerinin kullanimdan énce iyice karistirildigindan
ve oda sicakhigina (~22°C) isitildigindan emin olun. Prosedire
baslamadan 6nce vitrifikasyon/isitma prosedirinin tim adimlarini
dikkatlice okumanizi siddetle tavsiye ederiz.

Ilk adimlar:
. Embriyolarin vitrifikasyonu icin asagidaki medyumlara gerek DUY-
ULMAZ:

GentleVit Dondurma Medyumu 1

GentleVit Dondurma Medyumu 2

. 6 hazneli kabin ilk haznesini 250-300ul GentleVit Vitrifikasyon Once-
si medyumu ile, ikinci haznesini Dondurma Medyumu 3 ile, tglnct
haznesini Dondurma Medyumu 4 ile ve son hazneyi Dondurma Me-
dyumu 5 ile doldurun.

. Gereken sayida vitrifikasyon cihazini agin. Bunu yaparken 1 cihazin
maksimum 1pl'lik hacim yikinde (kullandiginiz cihazin talimatlarina
bakin) 1-2 embriyo alabilecegini gz 6niinde bulundurun. Cihazin
ayri pargalarini, prosedirin ilerleyen adimlarinda kolay erisim
saglamak icin laboratuvar tezgahina yerlestirin.

Vitrifikasyon protokoli:

. Embri

4-cell to
: blastocyst

*Not: Oositin “Dondurma Medyumu 5’in igerisine yerlestiriimesi, oos:tm
maksimum 1ul GF5'te vitrifikasyon cihazina yiiklenmesi, cihazin dis cubuga
yerlestirimesi ve kapatiimasina yénelik tim sireg, cihazin sivi nitrojene
batiriimasindan énce 60 saniyeyi gecmemelidir.

Embri)(olarm Coziilmesi (Zigottan Blastokiste):

Cdzme Islemine Hazirlik:

. Kitin tim medyum siselerinin kullanimdan 6nce iyice karistirildigindan
ve oda sicakligina (20-25°C) isitildigindan emin olun. Bir istis-
na, kullanimdan 6nce 37°C'ye isitilabilen Isitma 1‘dir. Prosedire
baslamadan once vitrifikasyon/isitma prosedirinin tim adimlarini
dikkatlice okumanizi siddetle tavsiye ederiz.

Ilk adimlar:

. 4 hicreli embriyolarin blastokiste kadar ¢o6ziilmesi islemi igin
asagidaki medyumlara gerek DUYULMAZ:

GM501 GentleVit C6zme Medyumu 5

. 6 hazneli bir kapta ilk hazneyi 500-800ul C6zme Medyumu 1, ikin-
ci hazneyi Cézme Medyumu 2, lglinct hazneyi Cézme Medyumu
3, dordiinct hazneyi Cézme Medyumu 4, besinci hazneyi Cozme
Medyumu 5 (yalnizca zigotlar igin) ve son hazneyi C6zme Medyumu
6 ile doldurun.

Cdézme protokolli:

. Bu prosediirii takiben dogan gocuklarda oosit ve embriyo vitrifikasyo-
nunun uzun vadeli glvenligi bilinmemektedir.

. Renginin degismesi, bulanik bir hal almasi veya mikrobik kontami-
nasyona yonelik bulgular géstermesi durumunda Griint kullanmayin.

Saklama talimatlan ve kararhlik:

. Raf 6mri, imalat zamanindan itibaren 12 aydir.
. 2-8°C arasinda saklayin.

. Kullanimdan énce dondurmayin.

. Glnes 15131 veya isiktan uzak tutun.

. Bu drin, steril kosullarin sirdirilmesi ve drlnlerin 2-8°C’de
saklanmasi durumunda agilmasindan itibaren 7 giine kadar giivenli
bir sekilde kullanilabilir.

. Yiksek sicaklikta (< 37°C) tasindiktan sonra (en fazla 5 giin) kararli
yapidadir.

. Uriiniin igerigi, agildiktan sonra yeniden sterilize edilemez.

. Son kullanma tarihinden sonra kullanmayiniz.

ES: uso previsto/Usuarios previstos:

. GM501 «GentleVit/GentleVit Thaw» (Congelacion GentleVit/Descon-
gelacion GentleVit) es una serie de medios listos para usar para la
vitrificacién y el calentamiento de ovocitos y embriones humanos.

. Los usuarios previstos son profesionales de la FIV (técnicos de labo-
ratorio, embriélogos o médicos).

Composmlon
GM501 GentleVit Freeze y GentleVit Thaw estan basados en el fluido
tubarico humano (HTF) y contienen HEPES, sacarosa y seroalbu-
mina humana (12-20 g/litro). Los medios de refrigeracion también
contienen DMSO, Etilenglicol (EG) y Ficoll.

GM501 GentleVit Freeze y GentleVitThaw no contienen antibiéticos

Vltnflcacmn de Ovocitos:

Preparacion para la vitrificacion:

. Asegurarse de que todas las botellas de medios del kit estén bien
mezcladas y se hayan calentado a temperatura ambiente (20-25°C),
antes de usarlas. Recomendamos encarecidamente leer todos los
pasos del procedimiento de vitrificacion/calentamiento antes del in-
icio del proceso.

Pasos preliminares:

. En una bandeja de 6 pocillos, llenar el primer hueco con 250-300 pl
de medio de vitrificacion GentleVit, el segundo con «Freeze Medium
1» (Medio de congelacién 1), el tercero con «Freeze Medium 2» (Me-
dio de congelacion 2) y seguir asi hasta hasta el «Freeze Medium 5»
(Medio de congelacion 5).

. Abrir el nimero de dispositivos de vitrificacion necesario, teniendo
en cuenta que 1 dispositivo puede contener de 2 a 3 ovocitos, en
una carga maxima de volumen, de 1 pl (consultar las instrucciones
del dispositivo que esta usando). Colocar las partes separadas del
dispositivo, convenientemente, en la mesa de trabajo para un facil
acceso mas adelante en el procedimiento.

Protocolo de vitrificacion:

. Los ovocitos se exponen secuencialmente a los siguientes medios:
: i GPl i GF1 i GF2 i GF3 : GF4 i GF5 i
2min. : 3min. : 3min. : 3 min. 5-6 60
min. sec.*
DMSO/EG 0 1.25 25 20

5 1 10

(%)

*Nota: El proceso completo de colocar del ovocito en ,Freeze Medium 5°
(Medio de congelacion 5), la carga del ovocito en el dispositivo de vitrifica-
cién en un maximo de 1 ul de GF5, la insercién del dispositivo en la pajita
exterior y el sellado no deberia llevar mas de 60 segundos antes de sumer-
gir el dispositivo en nitrégeno liquido .

Descongelacion de los Ovocitos:

Preparacién para la descongelacion:

. Asegurarse de que todas las botellas de medios del kit estén bien
mezcladas y se hayan calentado a temperatura ambiente (20-25°C),
antes de usarlas. Una excepcién es Thaw Medium 1, que puede ca-
lentarse a 37°C antes de su uso. Recomendamos encarecidamente
leer todos los pasos del procedimiento de vitrificacion/calentamiento
antes del inicio del proceso.

Pasos preliminares:

. Procedimiento de descongelacién: En una bandeja de 6 pocillos,
llenar el primer hueco con 500-800ul de «Thaw Medium 1» (Medio
de descongelacion 1), el segundo con «Thaw Medium 2» (Medio de
descongelacion 2), el tercero con «Thaw Medium 3» (Medio de de-
scongelacion 3) y seguir asi hasta hasta el «Thaw Medium 6» (Medio
de descongelacion 6).

Protocolo de descongelacion:

. En el primer paso de calentamiento, asegure una temperatura homo-
génea haciendo girar la pajita suavemente en GT1.
. Los ovocnos se exponen secuencialmente a los 5|gmentes medios:

12 i

0125 1 0

*Nota: Lavar durante 1-2 minutos antes de transferir al medio de cultivo.
Vitrificacion de Embriones (Cigoto a Blastocisto):
Preparacion para la vitrificacion:

. Asegurarse de que todas las botellas de medios del kit estén bien
mezcladas y se hayan calentado a temperatura ambiente (20-25°C),
antes de usarlas. Recomendamos encarecidamente leer todos los
pasos del procedimiento de vitrificacion/calentamiento antes del in-
icio del proceso.

Pasos preliminares:

. Para la vitrificacion de embriones, NO se requieren los siguientes
medios:

«GentleVit Freeze Medium 1» (Medio de congelacion GentleVit 1)

«GentleVit Freeze Medium 2» (Medio de congelacion GentleVit 2)

. En una bandeja de 6 pocillos, llenar el primer hueco con 250-300 pl
de medio de vitrificacion GentleVit, el segundo con «Freeze Medium
3» (Medio de congelacion 3), el tercero con «Freeze Medium 4» (Me-
dio de congelacion 4)y seguir asi hasta hasta el «Freeze Medium 5»
(Medio de congelacion 5).

. Abrir el nimero de dispositivos de vitrificacion necesario, teniendo
en cuenta que 1 dispositivo puede contener de 1 a 2 embriones, en
una carga maxima de volumen, de 1 pl (consultar las instrucciones
del dispositivo que esta usando). Colocar las partes separadas del
dispositivo, convenientemente, en la mesa de trabajo para un facil
acceso mas adelante en el procedimiento.

Protocolo de vitrificacion:

. Los embriones se exponen secuencialmente a los siguientes me-
dios:

4-cell to
blastocyst

40-60 sec.*

*Nota: El proceso completo de colocar del ovocito en ,Freeze Medium 5°

(Medio de congelacion 5), la carga del ovocito en el dispositivo de vitrifica-

cién en un maximo de 1 ul de GF5, la insercién del dispositivo en la pajita

exterior y el sellado no deberia llevar mas de 60 segundos antes de sumer-

gir el dispositivo en nitrégeno liquido .

Descongelacion de Embriones (Cigoto a Blastocisto):

Preparaz:/on para la descongelacion:
Asegurarse de que todas las botellas de medios del kit estén bien
mezcladas y se hayan calentado a temperatura ambiente (20-25°C),
antes de usarlas. Una excepcién es Thaw Medium 1, que puede ca-
lentarse a 37°C antes de su uso.Recomendamos encarecidamente
leer todos los pasos del procedimiento de vitrificacion/calentamiento
antes del inicio del proceso.

Pasos preliminares:

. Para descongelar embriones de 4 células hasta el blastocisto, NO se
requieren los siguientes medios:

GM501 Medio de descongelacion GentleVit 5
En una bandeja de 6 pocillos, llenar el primer hueco con 500-800pl
de «Thaw Medium 1» (Medio de descongelacion 1), el segundo
con «Thaw Medium 2» (Medio de descongelacion 2), el terce-
ro con «Thaw Medium 3» (Medio de descongelacion 3), el cuarto
con «Thaw Medium 4» (Medio de descongelacion 4), el quinto con
«Thaw Medium 5» (solo para zigotos) y el Gltimo, con «Thaw Medium
6» (Medio de descongelacion 6).

Protocolo de descongelacion:

. En el primer paso de calentamiento, asegure una temperatura homo-
génea haciendo girar la pajita suavemente en GT1.

. Los embriones se exponen secuencialmente a los siguientes me-
dios

i 4-cellto 1 1 min 1-2 2 min 1-2 @
: blastocyst : min min min.* ¢
Sucrose 1 0,75 0,50 0,25 0,125 0
(M)

*Nota: Lavar durante 1-2 minutos antes de transferir al medio de cultivo.

Advertencias y precauciones:

. Algunas de las medidas habituales para evitar las infecciones cau-
sadas por el uso de productos sanitarios preparados a partir de
sangre o plasma humano son: la seleccion de donantes, el cribado
de donaciones individuales y mezclas de plasma para marcadores
especificos de infeccion, y la inclusién de fases de fabricacion efica-
ces para la inactivacion/eliminacién de virus. Sin embargo, cuando
se administran productos sanitarios preparados a partir de sangre o
plasma humano, no se puede descartar por completo la posibilidad
de transmisién de agentes infecciosos. Esto también se aplica a virus
u otros organismos patédgenos desconocidos o de reciente aparicion.
No hay notificaciones que demuestren la transmision de virus con la
albumina, fabricada mediante los procesos establecidos para cumplir
las especificaciones de la Farmacopea Europea.

. Por consiguiente, es preciso manipular todas las muestras como si
fueran capaces de transmitir el VIH o la hepatitis. Se debe llevar
siempre ropa de proteccién al manipular las muestras.

. Se debe trabajar siempre bajo unas rigurosas condiciones higiénicas
(campana de flujo laminar de clase 5 de ISO) para evitar cualquier
posible contaminacion.

. Solo para el uso previsto.

Se desconoce la seguridad a largo plazo de la vitrificacion de ovo-
citos y embriones en nifios nacidos después de este procedimiento.
La instalacion del usuario de este dispositivo es responsable de man-
tener la rastreabilidad del producto y debe cumplir con las regulacio-
nes nacionales sobre la rastreabilidad, cuando proceda.

Comprobaclones antes del uso:

No utilizar el producto si el frasco, el sello del envase o el envase
estan abiertos o dafados al recibir el producto.

. No utilizar el producto si presenta un color anormal, esta turbio o
tiene indicios de contaminacién microbiana.

Instrucclones de conservacion y estabilidad:

El periodo de validez es de 12 meses desde el momento de la fa-

bricacion.

Conservar entre 2 y 8°C.

No congelar antes de usar.

Mantener alejado de la luz (solar).

El producto puede utilizarse de manera inocua hasta 7 dias de-

spués de que se abra, cuando se mantienen las condiciones de

esterilidad y los productos se almacenan entre 2y 8°C.

. Estable después del transporte (max. 5 dias) a temperatura ele-
vada (< 37°C).

. El contenido no puede volver a esterilizarse una vez abierto.

. No utilizar después de la fecha de caducidad.

Consult instructions of use

Temperature limitation

*Beleska: Kompletan proces postavijanja celije oocita u ,Freeze Medium
5% punjenje éelije oocita na vitrifikacionom uredaju u maksimalno 1 ul GF5,
ubacivanje uredaja u spoljasnju slamu i zaptivanje ne bi trebalo da traje
duze od 60 sekundi pre nego $to uredaj ude u tecni azot.

Odmrzavanje oocita:

Priprema za odmrzavanje:

. Pobrinite se da pre upotrebe sve boce medijuma u kompletu budu
dobro izmeSane i zagrejane na sobnu temperaturu (20-25°C). |zu-
zetak je zagrevanje 1, koje se pre upotrebe moze zagrejati na 37°C.
Savetujemo da pre pocetka postupka procitate sve korake procedu-
re vitrifikacije/zagrijavanja.

Preliminarni koraci:

. Procedura odmrzavanja: U posudi sa 6 utora, napunite prvi utor
sa 500-800pL medijuma za odmrzavanje 1, drugi sa medijuma za
odmrzavanje 2, tre¢i sa medijuma za odmrzavanje 3, i nastavite tako
sve do medijuma za odmrzavanije 6.

Protokol odmrzavanja:

. U prvom koraku zagrevanja, osigurajte homogenu temperaturu laga-
nim kovitlajem slame u GT1.

. Oociti se sekvencijalno izlaZzu slede¢em mediju.

vitrifikacije/zagrijavanja. . ik I1sitma adiminda, samani GT1'de yavagca déndiirerek homojen Lot number
Preliminarni koraci: sicakligi saglayin.

U posudi sa 6 utora napunite prvi utor sa 250-300 pl medijuma za Embriyolar, sirayla agagidaki medyumlara maruz kalir:

pred-vitrifikaciju GentleVit, drugi sa medijem Freeze Medium 1, atreéi .................

sa medijumom Freeze Medium 2 i tako nastavite sve do medijuma GT6 Use by

Freeze Medium 5.

Otvorite potreban broj vitrifikacijskih uredaja, uzimajuéi u obzir da 1

A .o " N P Zygotes 1-2

uredaj moze drzati 2-3 oocita, u maksimalnom volumnom opterecenju min*

od 1yl (provjerite upute za uredaj koji koristite). Za lakSi pristup Kasni- & e, Catalogue number

je tokom procedure, pogodno je postaviti odvojene delove vitrifikacio- 4-cell to 12

nog uredaja na radni sto. : : .
Protokol vitrifikacije: ; blastocyst : min
. Oociti se sekvencijalno izlazu slede¢em mediju: . .

Sucrose 0 Do not use if package is damaged
: GPl i GF1 : GF2 : GF3 : GF4 : GF5 :: M
2min. : 3min 3min. : 3 min. 5-6 60 *Not: Kiiltiir medyumuna aktarmadan énce 1-2 dakika boyunca yikayin. . . . .
H min. sec | Onlem ve uyarilar: Sterilized using aseptic processing
. insan kani veya plazmasindan hazirlanan tibbi riinlerin techniques (filtration)
: DMSOEG : O 1.25 25 ¢ 5 10 20 kullanimindan kaynaklanan enfeksiyonlari 6nlemeye yénelik stand-
(%) H : art onlemler arasinda dondrlerin secimi, bireysel bagislarin ve e .
: plazma havuzlarinin enfeksiyona yénelik belirli géstergelere karsi //.T Keep away from sunlight
taranmasi ve virlslerin etkisiz hale getirilmesi/ortadan kaldirimasina ]

yonelik etkin imalat adimlarinin benimsenmesi bulunmaktadir. Buna
ragmen, insan kani veya plazmasindan hazirlanan tibbi Uriinler
uygulandiginda enfeksiyona neden olan maddelerin aktariimasi
olasiligi tamamen ortadan kaldirilamaz. Bu durum ayni zamanda
bilinmeyen veya yeni ortaya gikan virisler ve diger patojenler igin ge-
cerlidir. Kararlastiriimis siiregler ile Avrupa Farmakopesi’'nin sundugu
ozelliklere gére imal edilen albiminden virlis aktarimini kanitlayan
herhangi bir rapor bulunmamaktadir.

. Bu nedenle, tim numuneleri, HIV veya Hepatit bulastirabileceklermis
gibi kullanin. Numuneleri kullanirken daima koruyucu giysiler giyin.

. Olasi kontaminasyon riskine kargi daima kati hijyen kosullari altinda
(Laminar Hava Akimli Kabin, ISO Sinifi 5) galigin.

. Yalnizca amaclanan kullanim icindir.

. Bu prosediiri takip ederek dogan ¢ocuklarda embriyo vitrifikasyonu-
nun uzun vadeli giivenligi bilinmemektedir.

. Bu cihazin kullanicisinin tesisi, Grintin izlenebilirliini strdirmekten

sorumludur ve sz konusu tesisin varsa izlenebilirlik ile ilgili ulusal
diizenlemelere uymasi gereklidir.
Kullanim 6ncesi yapilmasi gereken kontroller:

Do not resterilize

For technical support:

GYNEMED GmbH & Co. KG
Liibecker StraRe 9

23738 Lensahn

- Germany -

Phone: + 49 (0) 4363 9 03 29-0
Fax: +49(0) 4363903 29-19
info@gynemed.de
www.gynemed.de
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