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ESPANOL

ADVERTENCIA PARA LA UE: solo para uso
profesional.

INDICACIONES DE USO

El Continuous Single Culture-NX (CSCM-NX) esta
indicado para su uso en procedimientos de reproduccion
asistida en los que se manipulan embriones y gametos
humanos. Estos procedimientos incluyen el uso
de CSCM-NX como medio de cultivo desde el momento
de la fecundacion hasta el dia 5/6 de desarrollo.

DESCRIPCION DEL PRODUCTO

CSCM-NX es un medio de cultivo de un solo paso
optimizado para uso en un sistema de cultivo ininterrumpido,
sin cambio de placa ni renovacién de medio. El producto
contiene el antibiético sulfato de gentamicina (10 pg/ml).

COMPOSICION
Sales e iones Aminoé&cidos
Cloruro calcico Alanina

Sulfato magnésico
Cloruro potasico Asparagina
Fosfato potasico Acido aspartico
Cloruro sédico Cistina

Sistemas tampon Acido glutamico

Arginina

Bicarbonato sédico Gl_ut_amina
Glicina
Sustratos energéticos Histidina
Glucosa Isoleucina
Lactato sédico Leucina
Piruvato sédico Lisina
Antioxidante Metionina
EDTA Feni_lalanina
Citrato sodico Prolina
- Serina
Dipéptido Treonina
Alanil-glutamina Triptofano
Antibiético Tirosina
Sulfato de gentamicina Valina
Agua
Calidad de agua para
inyectables
GARANTIA DE CALIDAD

El medio CSCM-NX esté filtrado a través de membranas
y procesado en condiciones de asepsia conforme
a procesos de fabricacion validados para conseguir
un nivel de garantia de esterilidad (SAL) de 10°.

Cada lote de CSCM-NX se somete a andlisis de:
Endotoxinas (LAL): <0,25 EU/ml
MEA (una célula): blastocisto expandido 280 % a las
96 horas
Esterilidad, por el vigente ensayo de esterilidad <71>
de la USP
Ensayo de supervivencia de esperma humano: 270 %
de motilidad original a las 24 horas

Todos los resultados estan descritos en el certificado
de andlisis especifico de cada lote, el cual puede
obtenerse previa peticion.

SISTEMA TAMPON

El medio CSCM-NX utiliza bicarbonato sédico como
sistema tampon. Esta disefiado especificamente para
ser utilizado en una incubadora de CO,.

INSTRUCCIONES DE USO

SUPLEMENTO PROTEICO

CSCM-NX no contiene componentes proteicos.
Los protocolos generales de laboratorio incluyen la
suplementacion proteica al trabajar con este medio.
La cantidad de suplemento proteico puede variar entre
laboratorios y depende de la fase del proceso y/o
desarrollo de los gametos y embriones. Consultar los
protocolos propios de su laboratorio.

A continuacion se indican las recomendaciones de
suplementos proteicos en funcién de las indicaciones
de uso de CSCM-NX.

CESTINA

UPOZORNENI PRO EU: Pouze pro profesionalni
pouziti.

INDIKACE PRO POUZITI

Continuous Single Culture-NX (CSCM-NX) je uréeno
k pouziti pfi postupech asistované reprodukce véetné
manipulace s gametami a embryi. Pi téchto postupech se
CSCM-NX pouziva jako kultivatni médium od oplodnéni
do 5.-6. dne vyvoje.

POPIS PROSTREDKU

CSCM-NX je jednokrokové kultivaéni médium
optimalizované k pouziti v systému kontinuaini kultivace
bez zmén misek Ci vymény média. Vyrobek obsahuje
antibiotikum gentamicin-sulfat (10 pg/ml).

SLOZENI
Soli a ionty Aminokyseliny
Chlorid vapenaty Alanin
Siran hofecnaty Arginin
Chlorid draselny Asparagin

Fosfore¢nan draselny Kyselina asparagova

Chlorid sodny Cystin
Pufr Kyselina glutamova
Ovdr o Glutamin
H hlicit:

ydrogenuhlicitan sodny Glycin
Energetické substraty Histidin
Glukoza Isoleucin
Miécnan sodny Leucin
Pyruvat sodny Lysin
Antioxidant Methionin
EDTA Fenylalanin
Citronan sodny Prolin

— Serin
Dipeptid ) Threonin
Alanylglutamin Tryptofan
Antibiotikum Tyrosin
Gentamicin-sulfat Valin

Voda

V kvalité vody pro injekci

ZAJISTENI KVALITY

CSCM-NX je filtrovano pfes membranu a asepticky
zpracovano podle vyrobnich metod, které byly
validovany pro Groven zajisténi sterility (SAL) 10°.

Kazda Sarze CSCM-NX je testovana na:
endotoxiny (LAL): < 0,25 EU/ml;
jednobunééné MEA > 80 % expandovana blastocysta
po 96 hodinach;
sterilitu aktualné pouzivanym testem na kontrolu sterility
podle lékopisu USA <71>;
test preziti lidskych spermii = 70 % plvodni motility
po 24 hodinach.
Vechny vysledky jsou uvedeny v analytickém certifikatu
k prislusné $arzi, ktery je k dispozici na vyzadani.

PUFRACNI SYSTEM
CSCM-NX pouziva jako pufracni systém hydrogenuhlicitan
sodny. Ten je specificky urcen k pouZiti v CO, inkubétoru.

NAVOD K POUZITI

SUPLEMENTACE PROTEINU

CSCM-NX neobsahuje proteinové slozky. Pfi pouziti
tohoto média je béznou laboratorni praxi suplementace
proteinli. Rozsah suplementace proteint se mize lisit
v riznych laboratofich a zavisi na fazi zpracovani/ristu
gamet a embryi. Informace naleznete v laboratornich
protokolech vasi laboratore.

Uvadime doporuceni pro suplementaci proteint na zakladé
indikaci pro pouziti CSCM-NX.

Pro oplodnéni a kultivaci embryi:

Pokud pouzivate lidsky sérovy albumin (HSA) (roztok
100 mg/ml) spolecnosti Irvine Scientific, LLC, pouZijte 5
mg/ml. Na 10 ml média pfidejte 0,5 ml roztoku HSA do
9,5 ml média. Pokud pouzivate Serum Substitute

NEDERLANDS

WAARSCHUWING (EU): Alleen voor professioneel
gebruik.

INDICATIES VOOR GEBRUIK

Continuous Single Culture-NX (CSCM-NX) is bedoeld
voor gebruik bij geassisteerde voortplantingsprocedures
waarbij gameet- en embryomanipulatie plaatsvindt.
Tot deze procedures behoort het gebruik van CSCM-NX
als kweekmedium vanaf de bevruchting tot en met dag 5
of 6 van de ontwikkeling.

BESCHRIJVING VAN HET HULPMIDDEL
CSCM-NX is een eenstaps kweekmedium dat is
geoptimaliseerd voor gebruik in een ononderbroken
kweeksysteem, zonder van schaal te veranderen of het
medium te vernieuwen. Het product bevat het
antibioticum gentamicinesulfaat (10 pg/ml).

SAMENSTELLING

Zouten en ionen Aminozuren
Calciumchloride Alanine
Magnesiumsulfaat Arginine
Kaliumchloride Asparagine
Kaliumfosfaat Asparaginezuur
Natriumchloride Cystine
Buffer glutam?nezuur
Natriumbicarbonaat '”‘?‘m'”e

Glycine
Energiesubstraten Histidine
Glucose Isoleucine
Natriumlactaat Leucine
Natriumpyruvaat Lysine
Antioxidant Methionine
EDTA Fenylalanine
Natriumgitraat Proline
o Serine
Dipeptide Treonine
Alanyl-glutamine Tryptofaan
Antibioticum Tyrosine
Gentamicinesulfaat Valine

Water

Farmaceutisch

kwaliteitswater (WFI)

KWALITEITSBORGING

CSCM-NX is membraangefilterd en op aseptische wijze
verwerkt volgens productieprocedures die zijn gevalideerd
voor een Sterility Assurance Level (SAL) van 10,

Elke partij CSCM-NX is getest op:
Endotoxine (LAL): < 0,25 EU/ml
Eencellige MEA (muisembryoassay) met = 80%
geéxpandeerde blastocysten na 96 uur
Steriliteit middels de huidige Amerikaanse Farmacopee
(USP) steriliteitstest <71>
Menselijk spermaoverlevingsassay = 70% van
oorspronkelijke motiliteit na 24 uur

Alle resultaten worden gerapporteerd op een partijspecifiek
analysecertificaat dat op verzoek beschikbaar is.

BUFFERSYSTEEM

CSCM-NX maakt gebruik van natriumbicarbonaat als
buffersysteem. Dit product is speciaal ontwikkeld voor
gebruik in een CO,-incubator.

GEBRUIKSAANWIJZING

TOEVOEGING VAN EIWITTEN

CSCM-NX bevat geen eiwitcomponenten. Algemene
laboratoriumpraktijken omvatten toevoeging van eiwitten
bij gebruik van dit medium. De hoeveelheid toegevoegde
eiwitten kan per laboratorium verschillen en is afhankelijk
van de bewerkings-/groeifase van de gameten en embryo’s.
Raadpleeg de protocollen van uw individuele laboratorium.

Hieronder volgen aanbevelingen voor het toevoegen van
eiwitten op basis van de indicaties voor gebruik van het
CSCM-NX.
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Para fecundacién y cultivo de embriones:
Si utiliza la solucion de albimina sérica humana (HSA)
de Irvine Scientific, LLC con 100 mg/ml, empléela en
una concentracion de 5 mg/ml. Para 10 ml del medio,
anadir 0,5 ml de solucion HSA a 9,5 ml de medio. Si
utiliza la solucién proteica con 60 mg/ml del Serum
Substitute Supplement (SSS) de Irvine Scientific, LLC,
empléela al 10 % (v/v). Para 10 ml del medio, afiadir 1
ml de SSS a 9 ml de medio.

EQUILIBRIO

Antes de ser utilizado, el medio CSCM-NX (con suplemento
proteico) debe calentarse a 37 °C y equilibrarse al pH
deseado durante una noche en una incubadora de CO,
al 5-6 %. Se necesitara un volumen suficiente de medio
con suplemento proteico para preparar las placas
de captacion de ovocitos, inseminacion y cultivo
de embriones.

A continuacion se describen los procedimientos
generales relacionados con las indicaciones de uso
de CSCM-NX.

Fecundacién:

El dia antes de la captacion de ovocitos, prepare las
placas de captacion e inseminacién con CSCM-NX
previamente suplementado y revestido de aceite
y preequilibre durante la noche a 37 °C en una
incubadora de CO,. Inmediatamente después de la
recogida e identificacion de los ovocitos, coldquelos en
la placa de recogida con medio preequilibrado y vuelva
a ponerla en la incubadora durante el periodo deseado
(1-4 horas) antes de proceder a la inseminacion
(mediante FIV convencional o ICSI).

FIV convencional (con placas de inseminacion):

1. Serecomienda dispensar en condiciones asépticas
50 000-100 000/ml de espermatozoides moviles
por microgota que contenga 1-3 ovocitos.

2. Volver a poner la placa de inseminacion en la
incubadora y comprobar si la fecundacion es normal
16-20 horas después de la inseminacion.

Microinyeccion espermatica

intracitoplasmica (ICSI):

1. Al'menos 1 hora después de la decumulacion de los
ovocitos (y en ninglin caso mas de 4 horas después
de la recuperacion de los ovocitos), retirar los ovocitos
decumulados de la incubadora e inseminarlos con
espermatozoides siguiendo el protocolo estandar
de ICSI de su laboratorio concreto.

2. Inmediatamente después de la inseminacion, poner
1-3 ovocitos inseminados en una gota limpia de la placa
de inseminacion preequilibrada, volver a poner la placa
en la incubadora y comprobar si la fecundacion
es normal 16-20 horas después de la inseminacion.

Cultivo de embriones:

El dia de la fecundacion (un dia antes de evaluar la
fertilizacion), preparar las placas de cultivo de embriones
con CSCM-NX previamente suplementado y revestido
de aceite y preequilibrar durante la noche a 37 °C en una
incubadora con 5-6 % de CO,.

Tras realizar las evaluaciones de fecundacion y comprobar
que se ha producido una fecundacién normal (dos
pronlcleos y dos corpusculos polares), transferir los
cigotos en estadio 2PN a la placa de cultivo de CSCM-NX
previamente equilibrado que ya tendré preparado.
Se recomienda dejar que los embriones crezcan en un
sistema de cultivo continuo e ininterrumpido, sin cambiar
el medio, hasta que se alcance el estadio de desarrollo
deseado (hasta el dia 5/6 de desarrollo).

Si se desea cambiar el medio del cultivo de embriones
pasado el dia 3 (es decir, después de 48 horas de cultivo
de los embriones fecundados), los embriones deberan
transferirse a una nueva placa de CSCM-NX fresco
preequilibrado (previamente suplementado con
proteinas).

Supplement (SSS) (roztok proteinti 60 mg/ml) spole¢nosti
Irvine Scientific, LLC, pouZijte 10 % (v/v). Na 10 ml média
pfidejte 1,0 ml SSS do 9,0 ml média.

EKVILIBRACE

CSCM-NX (suplementované proteinem) je pfed pouzitim
tfeba pres noc ohfat na 37 °C a ekvilibrovat na
pozadované pH v 5-6% CO, inkubatoru. Je nutné zajistit
objem média suplementovaného proteiny, ktery bude
postacovat k pfipravé misek pro odbér oocytu,
inseminaci a kultivaci embryi.

Nize uvadime obecné postupy pro indikace pro pouziti
CSCM-NX.

Oplodnéni:

Den pfed odbérem oocytl pfipravte misky ke shromazdéni
oocytll a inseminaci s pfedem suplementovanym
CSCM-NX pod vrstvou oleje a pfes noc provedte
predbéznou ekvilibraci na 37 °C v CO, inkubatoru.
Umistéte oocyty ihned po odbéru a identifikaci do misky
ke shromazdéni oocytl s pfedem ekvilibrovanym médiem
a vratte do inkubatoru na potfebnou dobu (1-4 hodiny)
pred inseminaci konvenéni metodou IVF nebo ICSI.

Konvenéni IVF (pouzijte inseminaéni misky):

1. Doporucuje se asepticky nadavkovat 50 000-
100 000/ml motilnich spermii na mikrokapku
obsahujici 1-3 oocyty.

2. Vratteinsemina¢ni misku do inkubatoru a 16-20 hodin
po inseminaci zkontrolujte normaini oplodnéni.

Intracytoplazmaticka injekce

spermie (ICSI):

1. Nejméné 1 hodinu po obnazeni oocytli (maximalné
v§ak do 4 hodin po odbéru oocytl) vyjméte
obnaZené oocyty z inkubatoru a inseminujte spermii
podle standardniho protokolu ICSI pouzivaného vasi
laboratofi.

2. lhned po inseminaci umistéte 1-3 inseminované
oocyty do Cerstvé kapky v predem ekvilibrované
inseminacni misce; vratte misku do inkubatoru
a 16-20 hodin po inseminaci zkontrolujte normaini
oplodnéni.

Kultivace embryi:

V den oplodnéni (jeden den pfed vyhodnocenim
oplodnéni) pfipravte misky ke kultivaci embryi s pfedem
suplementovanym CSCM-NX pod vrstvou oleje a pies
noc provedte pfedbéznou ekvilibraci na 37 °C v 5-6%
CO, inkubatoru.

Po vyhodnoceni oplodnéni se stanovenim normalniho
oplodnéni (dvé prvojadra a dvé polova téliska) preneste
zygoty se dvéma prvojadry do pfedem pfipravené
a ekvilibrované kultivacni misky s CSCM-NX. Doporucuje
se nechat embrya riist v systému kontinualni, nepretrzité
kultivace bez vymény média, dokud neni dosazeno
pozadované faze vyvoje (az do 5.-6. dne vyvoje).

Pokud chcete provést vyménu média pro kultivaci embryi
po 3. dnu, po 48 hodinach kultivace embryi (oplodnénych
embryi), je treba embrya prenést do nové misky
Cerstvého, pfedem ekvilibrovaného CSCM-NX (pfedem
suplementovaného proteinem).

Dal$i informace o pouziti téchto vyrobki kazda laboratof
ziska ve vlastnich laboratornich metodach a protokolech
vypracovanych a optimalizovanych specificky pro jeji
konkrétni zdravotnicky program.

PODMINKY UCHOVAVANI A STABILITA
NeotevFené lahve uchovavejte v chladnicce pfi teploté
od2°Cdo8°C.

Nezmrazujte a nevystavuijte teplotam vy$8im nez 39 °C.

Trvanlivost po otevieni lahve:
Vyrobek bez suplementace proteinli se musi pouzit do ¢tyf
(4) tydnt po otevieni.

Voor bevruchting en embryokweek:

Bij gebruik van de 100 mg/ml oplossing menselijk
serumalbumine (HSA) van Irvine Scientific, LLC vult u
het medium aan tot 5 mg/ml. Voor 10 ml medium voegt
u 0,5 ml HSA-oplossing aan 9,5 ml medium toe. Bij
gebruik van de 60 mg/ml eiwitoplossing Serum
Substitute Supplement (SSS) van Irvine Scientific LLC
vult u het medium aan tot 10% (v/v). Voor 10 ml medium
voegt u 1,0 ml SSS aan 9,0 ml medium toe.

EQUILIBRATIE

CSCM-NX (aangevuld met eiwit) moet vooér gebruik
een nacht worden opgewarmd tot 37 °C en geéquilibreerd
tot de gewenste pH in een 5-6% CO,-incubator.
Zorg dat er voldoende van het met eiwit aangevulde
medium is, zodat schalen voor odcytenherstel, inseminatie
en embryokweek kunnen worden geprepareerd.

Hieronder volgen algemene procedures voor de indicaties
voor gebruik van CSCM-NX.

Bevruchting:

Op de dag voor het ophalen van odcyten prepareert
u schalen voor het verzamelen van odcyten en inseminatie
met vooraf aangevuld CSCM-NX waarover olie wordt
aangebracht. Preéquilibreer deze een nacht op een
temperatuur van 37 °C in een CO,-incubator.
Onmiddellijk na het verzamelen en identificeren van
de odcyten plaatst u ze in de odcytenschaal met
gepreéquilibreerd medium en zet u deze in de incubator
terug voor de gewenste periode (1-4 uur), voér inseminatie
via traditionele ivf of ICSI.

Traditionele ivf (inseminatieschalen gebruiken):

1. Aanbevolen wordt op aseptische wijze 50.000-
100.000/ml motiel sperma per microdruppel met
1-3 odcyten te pipetteren.

2. Zet de inseminatieschaal terug in de incubator en
controleer 16-20 uur na de inseminatie op normale
bevruchting.

Intracytoplasmatische sperma-injectie (ICSI):

1. Ten minste 1 uur na het denuderen van de o6cyten
(en niet meer dan 4 uur na het ophalen van de odcyten)
verwijdert u de gedenudeerde odcyten uit de incubator
en insemineert u ze met sperma volgens het standaard
ICSI-protocol in uw individuele laboratorium.

2. Onmiddellijk na inseminatie plaatst u 1-3
geinsemineerde odcyten in een verse druppel van
de gepreéquilibreerde inseminatieschaal.
Vervolgens zet u de schaal in de incubator terug
en controleert u 16-20 uur na inseminatie op een
normale bevruchting.

Embryokweek:

Op de dag van de bevruchting (één dag voor de
bevruchtingsbeoordeling) prepareert u embryo-
kweekschalen met vooraf aangevuld CSCM-NX
waarover olie wordt aangebracht. Preéquilibreer deze
een nacht tot een temperatuur van 37 °C in een 5-6%
CO,-incubator.

Na de bevruchtingsbeoordelingen met identificatie van
de aanwezigheid van normale bevruchting (twee
pronuclei en twee poollichaampjes) brengt u 2PN
zygoten over naar de eerder geprepareerde kweekschaal
met gepreéquilibreerd CSCM-NX. Aanbevolen wordt de
embryo's te laten groeien in een continu, ononderbroken
kweeksysteem, zonder het medium te veranderen, totdat
het gewenste ontwikkelingsstadium is bereikt (tot
maximaal dag 5 of 6 van de ontwikkeling).

Indien het voor de embryokweek wenselijk is om na dag 3,
na 48 uur embryokweek (van de bevruchte embryo’s),
het medium te vervangen, moeten de embryo’s worden
overgebracht naar een nieuwe schaal met vers
gepreéquilibreerd CSCM-NX (van tevoren aangevuld
met eiwit).

ENGLISH
EU CAUTION: For Professional Use Only.

INDICATIONS FOR USE

Continuous Single Culture-NX (CSCM-NX) is intended
for use in assisted reproductive procedures which include
gamete and embryo manipulation. These procedures include
the use of CSCM-NX as a culture medium from fertilization
through day 5/6 of development.

DEVICE DESCRIPTION:

CSCM-NX is a single step culture medium that has been
optimized to be used in an uninterrupted culture system,
without dish change or medium renewal. Product contains
the antibiotic Gentamicin Sulfate (10 pg/mL).

COMPOSITION

Salts & lons Amino Acids
Calcium Chloride Alanine
Magnesium Sulfate Arginine
Potassium Chloride Asparagine
Potassium Phosphate Aspartic Acid
Sodium Chloride Cystine

Glutamic Acid
BUﬁ,er " Glutamine
Sodium Bicarbonate Glycine
Energy Substrates Histidine
Glucose Isoleucine
Sodium Lactate Leucine
Sodium Pyruvate Lysine
Antioxidant Methlonme.
EDTA Phepylalanlne
Sodium Citrate Proline

Serine
Dipeptide Threonine
Alanyl-glutamine Tryptophan
Antibiotic Tyrgsme
Gentamicin Sulfate Valine

Water

WFI Quality
QUALITY ASSURANCE

CSCM-NX is membrane filtered and aseptically processed
according to manufacturing procedures which have been
validated to meet a sterility assurance level (SAL) of 10°.

Each lot of CSCM-NX is tested for:
Endotoxin (LAL): < 0.25 EU/mL
One-Cell MEA 280% expanded blastocyst at 96 hours
Sterility by the current USP Sterility Test <71>
Human Sperm Survival Assay 270% of original motility
at 24 hours

Allresults are reported on a lot specific Certificate of Analysis
which is available upon request.

BUFFER SYSTEM
CSCM-NX uses sodium bicarbonate as a buffering system.
This is specifically designed for use in a CO, incubator.

DIRECTIONS FOR USE

PROTEIN SUPPLEMENTATION

CSCM-NX does not contain protein components.General
laboratory practice includes protein supplementation when
using this medium. The amount of protein supplementation
may vary among laboratories and is dependent on the phase
of processing/growing the gametes and embryos. Consult
your individual laboratory protocols.

The following are recommendations for protein
supplementation based upon the indications for use of
the CSCM-NX:

For Fertilization and Embryo Culture:

When using Irvine Scientific, LLC Human Serum Albumin
(HSA), a 100 mg/mL solution, use at 5 mg/mL. For 10 mL
of medium, add 0.5 mL of HSA solution to 9.5 mL of the
medium. When using Irvine Scientific, LLC Serum Substitute
Supplement (SSS), a 60 mg/mL protein Solution, use at
10% (v/v). For 10 mL of medium, add 1.0 mL SSS to 9.0
mL of medium.

Para mas detalles sobre la utilizacion de estos productos,
consultar los protocolos y los procedimientos de
su propio laboratorio, que se habrén desarrollado
y optimizado especificamente de acuerdo con su programa
médico particular.

INSTRUCCIONES DE CONSERVACION

Y ESTABILIDAD

Conservar los frascos sin abrir refrigerados a una
temperatura entre 2 °C y 8 °C.

No congelar ni exponer a temperaturas superiores a 39 °C.

Validez después de la apertura del frasco:
Tras abrirlo, el producto sin suplemento proteico debe
usarse en un plazo de cuatro (4) semanas.

PRECAUCIONES Y ADVERTENCIAS

Este producto esta destinado a su uso por parte de personal
con formacion en procedimientos de reproduccion asistida.
Entre estos procedimientos se incluye la aplicacion para
la que se ha disefiado el producto.

El centro donde se utilice este producto tiene la
responsabilidad de mantener la trazabilidad del producto
y debe cumplir la normativa nacional sobre trazabilidad,
segun corresponda.

No utilizar ningtin frasco de medio que muestre particulas
o turbidez.

Para evitar problemas de contaminacion, manipular
con técnicas asépticas y desechar el medio sobrante
si parece contaminado después de la apertura.

No apto para uso inyectable.

CONTRAINDICACION

CSCM-NX contiene el antibiético sulfato de gentamicina.
Se deben adoptar las medidas pertinentes para asegurarse
de que la paciente no se encuentre sensibilizada a este
antibiético.

BEZPECNOSTNIi OPATRENI A VAROVANI
Tento prostfedek je uréen k pouziti pracovniky $kolenymi
v postupech asistované reprodukce. Tyto postupy
zahrnuji zamys$lenou aplikaci, pro kterou je prostfedek
uréeny.

Za sledovatelnost prostfedku a dodrZovani platnych
statnich predpist tykajicich se sledovatelnosti odpovida
podle situace zdravotnické zafizeni, v némz je prostfedek
pouzivan.

Nepouzivejte Zadnou lahev s médiem, které obsahuje
Castecky nebo je zakalené.

Aby se zabranilo problémum s kontaminaci, dodrzujte
pfi manipulaci aseptické postupy a zlikvidujte pfipadny
zbytek média v lahvi nebo lahviéce, které po otevfeni
vykazuje znamky kontaminace.

Neni uréeno pro injekéni pouziti.

KONTRAINDIKACE

CSCM-NX obsahuje antibiotikum gentamicin-sulfat.
Vhodnym preventivnim postupem ovéfte, Ze pacientka
neni senzitivni na toto antibiotikum.

Voor aanvullende informatie over het gebruik van deze
producten dienen alle laboratoria hun eigen laboratorium-
procedures en -protocollen te raadplegen die speciaal
zijn ontwikkeld en geoptimaliseerd voor uw individueel
medisch programma.

BEWAARINSTRUCTIES EN STABILITEIT
Bewaar de ongeopende flessen gekoeld bij 2 °C tot 8 °C.

Niet invriezen of blootstellen aan temperaturen hoger
dan 39 °C.

Levensduur na openen van de fles:
Het product zonder eiwitsupplement kan tot 4 weken
na openen worden gebruikt.

VOORZORGSMAATREGELEN

EN WAARSCHUWINGEN

Dit hulpmiddel is bedoeld voor gebruik door personeel
datopgeleid is in geassisteerde voortplantingsprocedures.
Tot deze procedures behoort het gebruik waarvoor dit
hulpmiddel bedoeld is.

De instelling waarin dit hulpmiddel wordt gebruikt,
is verantwoordelijk voor het behoud van de traceerbaarheid
van het product en moet, waar van toepassing, voldoen
aan de nationale voorschriften met betrekking tot
traceerbaarheid.

Gebruik geen flessen met medium dat (vaste) deeltjes
bevat of troebel is.

Gebruik aseptische technieken om besmettingsproblemen
te voorkomen en voer extra medium dat na openen
tekenen van besmetting vertoont af.

Niet voor injectie bestemd.

CONTRA-INDICATIE

CSCM-NX bevat het antibioticum gentamicinesulfaat.
Passende voorzorgsmaatregelen dienen te worden
genomen om er zeker van te zijn dat de patiént niet
gevoelig is voor dit antibioticum.

EQUILIBRATION

CSCM-NX (supplemented with protein) should be pre-
warmed to 37°C and equilibrated to the desired pH ovemight
in a 5-6% CO, incubator prior to use. A sufficient volume of
protein supplemented medium is required so that oocyte
recovery, insemination and embryo culture dishes can
be prepared.

The following are general procedures for the indications for
use of CSCM-NX.

Fertilization:

On the day before oocyte retrieval, prepare oocyte collection
and insemination dishes with pre-supplemented CSCM-NX
overlayed with oil and pre-equilibrate overnight to 37°C in
a CO, incubator. Immediately upon oocyte collection and
identification, place oocytes into the oocyte collecction dish
with pre-equilibrated medium and return to the incubator
for the desired period (1-4 hours) prior to insemination by
conventional IVF or ICSI.

Conventional IVF (use insemination dishes):

1. Itis recommended to aseptically dispense 50,000-
100,000/mL motile sperm per microdroplet containing
1-3 oocytes.

2. Return the insemination dish to the incubator and
check for normal fertilization 16-20 hours post
insemination.

Intracytoplasmic Sperm Injection (ICSI):

1. Following at least 1 hour post oocyte denuding (and no
more than 4 hours following oocyte retrieval), remove
denuded oocytes from incubator and inseminate with
sperm per standard ICSI protocol for your individual
laboratory.

2. Immediately following insemination, place1-3
inseminated oocytes into a fresh drop of the pre-
equilibrated insemination dish, return dish to the
incubator and check for normal fertilization16-20 hours
post insemination.

Embryo Culture:

On the day of fertilization (one day prior to fertilization
assessment), prepare embryo culture dishes with pre-
supplemented CSCM-NX overlayed with oil and pre-
equilibrate overnight to 37°C in a 5-6% CO, incubator.

Following fertilization assessments with the identification
of the presence of normal fertilization (two pronuclei and
two polar bodies), transfer 2PN zygotes into the pre-
equilibrated CSCM-NX culture dish previously prepared. Itis
recommended to allow the embryos to grow in a continuous,
uninterrupted culture system without changing medium, until
the desired developmental stage is reached (up to day 5/6
of development).

If medium change is desired for embryo culture beyond day
3, after 48 hours of embryo culture (of the fertilized embryos),
the embryos should be transferred into a new dish of fresh
pre-equilibrated CSCM-NX (pre-supplemented with protein).

For additional details on the use of these products, each
laboratory should consult its own laboratory procedures
and protocols which have been specifically developed and
optimized for your individual medical program.

STORAGE INSTRUCTIONS AND STABILITY
Store the unopened bottles refrigerated at 2° to 8°C.

Do not freeze or expose to temperatures greater than 39°C.

Duration Following Bottle Opening:
The product without protein supplement should be used
within four (4) weeks from opening.

PRECAUTIONS AND WARNINGS

This device is intended to be used by staff trained in assisted
reproductive procedures. These procedures include the
intended application for which this device is intended.

The user facility of this device is responsible for maintaining
traceability of the product and must comply with national
regulations regarding traceability, where applicable.

FRANGAIS

MISE EN GARDE (UE) : réservé a un usage
professionnel.

INDICATIONS D’UTILISATION

Continuous Single Culture-NX (CSCM-NX) est destiné
a étre utilisé pour la manipulation des gamétes et des
embryons humains lors des techniques de procréation
médicalement assistée, ce qui comprend I'utilisation de
CSCM-NX comme milieu de culture de la fécondation
au cinquiéme/sixiéme jour du développement.

DESCRIPTION DU DISPOSITIF
CSCM-NX est un milieu de culture en une seule étape
optimisé pour étre utilisé dans un systéme de culture
continu, sans changement de boite de Pétri ou
renouvellement du milieu. Le produit contient 10 pg/ml
de sulfate de gentamicine (antibiotique).

COMPOSITION
Sels et ions Acides aminés
Chlorure de calcium Alanine
Sulfate de magnésium Arginine
Chlorure de potassium Asparagine
Phosphate de potassium  Acide aspartique
Chlorure de sodium Cystine
Tampon Acide g_Iutamique
Bicarbonate de sodium G'”‘?‘m'”e
Glycine
Substrats énergétiques  Histidine
Glucose Isoleucine
Lactate de sodium Leucine
Pyruvate de sodium Lysine
Antioxydant Methionine
EDTA Phénylalanine
Citrate de sodium Proline
o Sérine
Dipeptide Thréonine
Alanyl-glutamine Tryptophane
Antibiotique Tyrosine
Sulfate de gentamicine Valine
Eau
Qualité WFI
ASSURANCE QUALITE

CSCM-NX est une membrane filtrée et traitée de fagon
aseptique selon des procédures de fabrication qui ont
été validées pour répondre a un niveau d'assurance
de stérilité (SAL - Sterility Assurance Level) de 10°.

Chaque lot de CSCM-NX a subi les tests suivants :
Endotoxine (LAL) : < 0,25 EU/ml
MEA une cellule = 80 % taux de blastocystes
développés a 96 heures
Stérilité par les tests de stérilité courants de la
pharmacopée américaine (USP) <71>
Test de survie des spermatozoides humains = 70 %
de la mobilité initiale & 24 heures

Les résultats de ces tests sont disponibles dans
un certificat d’analyses spécifique & chaque lot et mis
a disposition sur demande.

SYSTEME TAMPON

CSCM-NX utilise un systéme tampon composé de
bicarbonate de soude. Ce systéme est spécialement
congu pour une utilisation dans une étuve & CO,.

MODE D’EMPLOI

SUPPLEMENTATION PROTEIQUE

CSCM-NX ne contient pas de composants protéiques.
En pratique de laboratoire générale, ce milieu est
généralement supplémenté en protéines. La quantité
de protéines a ajouter peut varier selon les laboratoires
etdépend du stade du traitement et/ou du développement
des gamétes et des embryons. Chaque laboratoire doit
consulter ses propres protocoles.

Voici les recommandations pour I'ajout de protéines,
basées sur les indications d'utilisation du CSCM-NX.

DANSK
REGEL FOR EU: Kun til professionel brug.

INDIKATIONER FOR ANVENDELSE
Continuous Single Culture-NX (CSCM-NX) er beregnet
til brug ved assisteret reproduktionsprocedurer,
som inkluderer manipulation af gameter og embryoer.
Disse procedurer inkluderer brugen af CSCM-NX
som dyrkningsmedium fra fertilisering til og med
5./6. udviklingsdag.

BESKRIVELSE AF PRODUKTET

CSCM-NX er et ettrins dyrkningsmedium, der er optimeret
til brug i et uforstyrret dyrkningssystem uden skift af
skale eller fornyelse af medium. Produktet indeholder
antibiotikummet gentamicinsulfat (10 pg/ml).

SAMMENSATNING

Salte og ioner Aminosyrer
Kalciumklorid Alanin
Magnesiumsulfat Arginin
Kaliumklorid Asparagin
Kaliumfosfat Asparaginsyre
Natriumklorid Cystin
Buffer Glutam?nsyre
Natriumbikarbonat G'”‘?‘m'”

Glycin
Energisubstrater Histidin
Glukose Isoleucin
Natriumlaktat Leucin
Natriumpyruvat Lysin
Antioxidant Methionin
EDTA Phenylalanin
Natriumgitrat Prolin

o Serin

Dipeptid Threonin
Alanylglutamin Tryptofan
Antibiotikum Tyrosin
Gentamicinsulfat Valin

Vand

Af kvalitet til

injektionsvaeske
KVALITETSSIKRING

CSCM-NX er membranfiltreret og aseptisk fremstillet
iht. procedurer, som er blevet valideret og opfylder
et sterilitetssikringsniveau (SAL) pa 10°.

Hvert CSCM-NX-parti er testet for:
Endotoxin (LAL): < 0,25 EU/ml
Encellet MEA > 80 % udvidet blastocyst efter 96 timer
Sterilitet med den aktuelle United States Pharmacopeia-
test (USP) <71>
Analyse af overlevelse af human saed = 70 % af original
motilitet efter 24 timer

Alle resultater rapporteres pa et partispecifikt analyse-
certifikat (Certificate of Analysis), som kan fas efter
anmodning.

BUFFERSYSTEM
CSCM-NX bruger natriumbikarbonat som buffersystem.
Det er specifikt fremstillet til brug i en CO,-inkubator.

BRUGSANVISNING

PROTEINTILFORSEL

CSCM-NX indeholder ikke proteinkomponenter. Generel
laboratoriepraksis inkluderer tilfersel af protein ved
brug af dette medium. Maengden af proteintilfgrsel kan
variere fra laboratorium til laboratorium og afhaenger
af behandlings-/veekstfasen for gameter og embryoer.
Folg laboratoriets individuelle protokoller.

Folgende er anbefalinger for proteintilfersel baseret
pa indikationerne for anvendelse af CSCM-NX.

Til fertilisering og dyrkningsmedier

til embryoer:

Ved brug af humant serumalbumin (HSA) fra Irvine
Scientific, LLC, en 100 mg/ml oplesning, anvendes 5
mg/ml. Til 10 ml medium tilseettes 0,5 ml HSA-
oplesning til 9,5 ml medium. Ved brug af Serum

POLSKI

UWAGA OBOWIAZUJACA W UE: Wytacznie
do uzytku profesjonalnego.

PRZEZNACZENIE

Produkt Continuous Single Culture-NX (CSCM-NX) jest
przeznaczony do uzytku w procedurach wspomaganego
rozrodu, ktére obejmuja manipulacje ludzka gameta
i zarodkiem. Procedury te obejmujg zastosowanie
produktu CSCM-NX jako pozywki hodowlanej
od zaptodnienia do 5./6. dnia rozwoju.

OPIS WYROBU

Produkt CSCM-NX to jednoetapowa pozywka hodowlana,
ktéra zostata zoptymalizowana pod katem stosowania
w nieprzerwanej hodowli komérkowej, bez zmiany naczynia
lub wymiany pozywki. Produkt zawiera antybiotyk w postaci
siarczanu gentamycyny (10 pg/ml).

SKLAD

Sole i jony Aminokwasy
Chlorek wapnia Alanina
Siarczan magnezu Arginina
Chlorek potasu Asparagina
Fosforan potasu Kwas asparaginowy
Chlorek sodu Cystyna
B
Wodoroweglan sodu Glicyna
Substraty energetyczne  Histydyna
Glukoza Izoleucyna
Mleczan sodu Leucyna
Pirogronian sodu Lizyna
Antyoksydant Metionina
EDTA Fenyloalanina
Cytrynian sodu Prolina

X Seryna
Dipeptyd ) Treonina
Alanylo-glutamina Tryptofan
Antybiotyk Tyrozyna
Siarczan gentamycyny Walina

Woda

Woda o jakosci WFI

ZAPEWNIANIE JAKOSCI

Pozywka CSCM-NX jest filtrowana membranowo
i przetwarzana aseptycznie zgodnie z procedurami
wytwarzania, ktére zostaty zweryfikowane w celu
osiagniecia bezpiecznego poziomu zapewniania
sterylnosci (SAL) wynoszacego 107,

Kazda seria pozywki CSCM-NX jest testowana pod katem:
endotoksyny (LAL): <0,25 EU/ml;
rozwoju 280% sposrdd jednokomérkowych zarodkow
mysich w stadium blastocysty po 96 godzinach testu
MEA (ang. Mouse Embryo Assay);
sterylnoéci, zgodnie z najnowszym badaniem
sterylnosci wg Farmakopei Amerykanskiej (USP) <71>;
osiagniecia 270% poczatkowej ruchliwosci po
24 godzinach testu przezywalno$ci ludzkiej spermy.
Wszystkie wyniki sa notowane na swoistym dla danej
serii Swiadectwie analizy, ktére jest dostepne na zadanie.

SYSTEM BUFORA

W produkcie CSCM-NX jako system buforowania
wykorzystywany jest wodoroweglan sodu. Produkt jest
przeznaczony specjalnie do uzytku w inkubatorach
z atmosferg CO,.

INSTRUKCJA UZYCIA

DODAWANIE BIALKA

Produkt CSCM-NX nie zawiera sktadnikéw biatkowych.
Ogolna praktyka laboratoryjna uwzglednia dodawanie
biatka podczas stosowania tej pozywki. llos¢ dodatku
biatkowego moze rézni¢ sie miedzy laboratoriami i zalezy
od fazy przetwarzania/wzrostu gamet i zarodkéw. Nalezy
zapozna¢ sig ze stosowanymi protokotami
laboratoryjnymi.

Do not use any bottle of medium which shows evidence of
particulate matter, or cloudiness.

To avoid problems with contamination, handle using aseptic
techniques and discard any excess medium that shows any
evidence of contamination after opening.

Not for injection use.

CONTRAINDICATION

CSCM-NX contains the antibiotic Gentamicin Sulfate.
Appropriate precautions should be taken to ensure that the
patient is not sensitized to this antibiotic.

Pour la fécondation et la culture
d’embryons :

Lorsque la solution d’albumine sérique humaine (HSA)
Irvine Scientific, LLC, une solution de 100 mg/ml, est
utilisée, utiliser a une concentration de 5 mg/ml. Pour
10 ml de milieu, ajouter 0,5 ml de solution HSA 4 9,5 ml
de milieu. Lorsque la solution de supplément de substitut
de sérum (SSS) Irvine Scientific, LLC, une solution
protéique de 60 mg/ml, est utilisée, utiliser a une
concentration de 10 % (v/v). Pour 10 ml de milieu, ajouter
1,0 ml de solution SSS a 9,0 ml de milieu.

EQUILIBRAGE

CSCM-NX (supplémenté en protéines) doit étre
préchauffé a 37 °C et équilibré au pH désiré jusqu'au
lendemain dans une étuve a 5-6 % de CO, avant
utilisation. Un volume suffisant de milieu supplémenté
en protéines est nécessaire pour la préparation des
boites de prélévement d'ovocytes, d'insémination et de
culture d'embryons.

Voici les procédures générales pour les indications
d'utilisation de CSCM-NX.

Fécondation :

Un jour avant la récupération des ovocytes, préparer les
boites de prélevement et d'insémination des ovocytes
avec du CSCM-NX présupplémenté recouvert d’huile
et pré-équilibré jusqu’au lendemain a 37 °C dans une
étuve & CO,. Immédiatement apres le prélevement
et I'identification des ovocytes, les placer dans la boite
de récupération avec le milieu pré-équilibré et les
remettre dans I'étuve pendant la période désirée
(1 a4 heures) avant 'insémination par FIV traditionnelle
ou lICS.

FIV traditionnelle (utiliser des boites

d’insémination) :

1. Ilest recommandé de distribuer de fagon aseptique
50000 a 100 000 spermatozoides mobiles par ml par
micro-gouttelettes contenant 1 & 3 ovocytes.

2. Remettre laboite d'insémination dans 'étuve et vérifier
que la fécondation se poursuit normalement 16
a 20 heures apreés 'insémination.

Injection intracytoplasmique

de spermatozoides (lICS) :

1. Une heure au moins aprés la dénudation ovocytaire
(et pas plus de 4 heures aprés la récupération des
ovocytes), retirer les ovocytes dénudés de I'étuve
et les inséminer avec du sperme conformément
au protocole d'lICS standard du laboratoire.

2. Immédiatement aprés I'insémination, placer
1 a 3 ovocytes inséminés dans une gouttelette
fraiche du milieu d’'insémination pré-équilibré,
remettre la boite dans I'étuve et vérifier que la
fécondation se poursuit normalement 16 & 20 heures
apres l'insémination.

Culture des embryons :

Le jour de la fécondation (un jour avant I'évaluation
de la fécondation), préparer les boites de culture des
embryons avec du CSCM-NX pré-supplémenté recouvert
d’huile et pré-équilibré jusqu’au lendemain a 37 °C dans
une étuve a 5-6 % de CO,.

A la suite des évaluations de la fécondation et de la
confirmation de son déroulement (deux pronucléus et
deux globules polaires), transférer les zygotes 2PN dans
la boite de culture de CSCM-NX pré-équilibré
préalablement préparée. Il est recommandé de permettre
aux embryons de se développer dans un systéme de culture
continu ininterrompu, sans changer de milieu, jusqu'a
ce que le stade de développement désiré soit atteint
(jusqu'au cinquiéme/sixiéme jour de développement).

Si le milieu de culture des embryons est modifié aprés
le troisiéme jour, les embryons doivent étre transférés
dans une nouvelle boite de CSCM-NX frais pré-équilibré
(pré-supplémenté en protéines) aprés une culture
de 48 heures (des embryons fécondés).

Substitute Supplement (SSS) fra Irvine Scientific,
LLC, en 60 mg/ml proteinoplgsning, anvendes 10 %
(v/v). Til 10 ml medium tilszettes 1,0 ml SSS til 9,0 ml
medium.

/KVILIBRERING

CSCM-NX (med tilsat protein) skal forvarmes til 37 °C
og akvilibreres til den gnskede pH-veerdi natten over
i en 5-6 % CO,-inkubator fer brug. Det er ngdvendigt
med en tilstreekkelig meengde proteintilsat medium,
sa der kan forberedes udtagning af oocytter, insemination
og skale til embryodyrkning.

Folgende er generelle procedurer for indikationer for
anvendelse af CSCM-NX.

Fertilisering:

Klarger oocytopsamling og insemineringskale med
fortilsat CSCM-NX daekket med olie pa dagen for
udtagning af oocytter, og prae-aekvilibrer dem natten over
il 37 °C i en CO,-inkubator. Anbring oocytterne i skalen
til opsamling af oocytter med prae-aekvilibreret medium
umiddelbart efter oocytopsamling og -identifikation,
og seet dem tilbage i inkubatoren i den gnskede periode
(1-4 timer) for inseminering med konventionel IVF
eller ICSI.

Konventionel IVF (; di ingsskale):

1. Det anbefales aseptisk at dispensere 50.000-
100.000/ml motile sadceller pr. mikrodrabe
indeholdende 1-3 oocytter.

2. Set inseminationsskalen tilbage i inkubatoren,
og kontroller for normal fertilisering 16-20 timer efter

inseminering.

el deelleini

Intracytor jektion (ICSI):

1. Mindst 1 time efter denudering af oocytterne
(og hejst 4 timer efter udtagning af oocytterne)
tages de denuderede oocytter ud af inkubatoren
og insemineres med sed ifelge laboratoriets
standardprotokol for ICSI.

2. Straks efter insemination legges 1-3 inseminerede
oocytter i en frisk drabe fra den prae-akvilibrerede
inseminationsskal, og skalen settes i inkubatoren
igen. Unders@g om fertiliseringen er normal 16-20 timer
efter insemination.

Dyrkning af embryoer:

Pa dagen for fertilisering (én dag inden vurdering
af fertiliseringen) forberedes skale til dyrkning af embryoer
med fortilsat CSCM-NX, som daekkes med olie og
pree-aekvilibreres natten over ved 37 °C i en 5-6 %
CO,-inkubator.

Nar fertiliseringen er vurderet, og der er identificeret
tilstedevaerende normal fertilisering (to pronuclei og to
poleere legemer), overfgres 2PN zygoter til den
pree-akvilibrerede dyrkningsskal med CSCM-NX,
der er forberedt tidligere. Det anbefales at lade
embryoerne vokse i et kontinuerligt, uforstyrret dyrknings-
system, uden at der skiftes medium, for det enskede
udviklingsstadium er naet (op til 5./6. dag i udviklingen).

Hvis der gnskes skift af medium til embryodyrkning
efter 3. dag efter 48 timers embryodyrkning (af de
fertiliserede embryoer), skal embryoerne transfereres til
en ny skal med frisk pree-aekvilibreret CSCM-NX (med
fortilsat protein).

For yderligere oplysninger om brug af disse produkter
skal hvert laboratorium felge sine egne procedurer og
protokoller, som er blevet specifikt udviklet og optimeret
til laboratoriets eget medicinske program.

ANVISNINGER FOR OPBEVARING
OG STABILITET
Uabnede flasker opbevares i kaleskab ved 2-8 °C.

Ma ikke fryses eller udseettes for temperaturer over 39 °C.

Holdbarhed efter flaskeabning:
Produktet uden proteinsupplement skal anvendes inden
for fire (4) uger fra abning.

Ponizej podano zalecenia dla dodatku biatka na
podstawie odpowiedniego przeznaczenia produktu
CSCM-NX.

Do zaptodnienia i hodowli zarodkow:

W przypadku stosowania albuminy surowicy ludzkiej
(HSA) firmy Irvine Scientific, LLC, roztworu o stezeniu
100 mg/ml, nalezy go uzywa¢ w stezeniu koncowym
5 mg/ml. Aby uzyska¢ 10 ml pozywki, doda¢ 0,5 ml
roztworu HSA do 9,5 ml pozywki. W przypadku
stosowania produktu Serum Substitute Supplement
(SSS) firmy Irvine Scientific, LLC roztworu biatkowego
o stezeniu 60 mg/ml, nalezy go uzywa¢ w stezeniu
koncowym 10% (stez. obj.). Aby uzyska¢ 10 ml pozywki,
dodac¢ 1,0 ml produktu SSS do 9,0 ml pozywki.

ROWNOWAZENIE

Pozywke CSCM-NX (z dodatkiem biatka) nalezy
wstepnie ogrza¢ do temperatury 37°C i zrownowazy¢
do zadanego pH poprzez umieszczenie na noc
w inkubatorze z atmosferg 5-6% CO, przed uzyciem.
Do przygotowania naczyh na odzyskane oocyty,
do inseminacji i hodowli zarodkéw wymagana jest
wystarczajaca ilo$¢ pozywki z dodatkiem biatka.

Ponizej znajdujq si¢ ogélne procedury zwigzane
z przeznaczeniem produktu CSCM-NX.

Zaptodnienie:

Dzien przed pobraniem oocytéw przygotowa¢ naczynia
przeznaczone na pobrane oocyty i naczynia do
inseminacji z produktem CSCM-NX, do ktérego
uprzednio dodano biatka, pokrytym warstwa oleju,
i wstepnie zréwnowazy¢ przez noc do temperatury 37°C
w inkubatorze CO,. Niezwtocznie po pobraniu
i identyfikacji oocytéw umiesci¢ je w naczyniu
przeznaczonym na pobrane oocyty ze wstepnie
zrdwnowazong pozywka i wtozy¢ z powrotem
do inkubatora na zadany okres (1-4 godziny) przed
inseminacjq metodg standardowego zaptodnienia
in vitro (IVF) lub metoda docytoplazmatycznej iniekcji
plemnika (ICSlI).

Standardowe zaptodnienie in vitro (IVF) (uzywac

naczyn przeznaczonych do inseminacji):

1. Zalecane jest naniesienie w sposéb aseptyczny
50 000-100 000/ml plemnikéw ruchliwych
na mikrokropelke zawierajacq 1-3 oocyty.

2. Naczynie przeznaczone do inseminacji wlozy¢
z powrotem do inkubatora, a po 16-20 godzinach
od inseminaciji sprawdzi¢, czy doszto do prawidiowego
zaptodnienia.

Docytoplazmatyczna iniekcja

plemnika (ICSI):

1. Co najmniej 1 godzing po denudaciji oocytéw (i nie
wiecej niz 4 godziny po pobraniu oocytéw) wyjac
zdenudowane oocyty z inkubatora i przeprowadzi¢
inseminacje sperma zgodnie ze standardowym
protokotem ICSI danego laboratorium.

2. Niezwlocznie po inseminacji umiesci¢ 1-3 zaptodnione
oocyty w $wiezej kropli we wstepnie zréwnowazonym
naczyniu do inseminacji, wlozy¢ naczynie z powrotem
do inkubatora, a po 16-20 godzinach od inseminacji
sprawdzi¢, czy doszto do prawidtowego zaptodnienia.

Hodowla zarodkéw:

W dniu zaptodnienia (dzien przed oceng zaptodnienia)
przygotowa¢ naczynia na hodowle zarodkéw z produktem
CSCM-NX, do ktérego uprzednio dodano biatka,
pokrytym warstwa oleju, i wstepnie zrdownowazy¢ przez
noc do temperatury 37°C w inkubatorze z atmosfera
5-6% CO,.

Po ocenie zaptodnienia oraz stwierdzeniu prawidtowego
zaptodnienia (dwa przedjadrza i dwa ciatka kierunkowe)
przenie$¢ zygoty 2PN do wstgpnie zrownowazonej
pozywki CSCM-NX znajdujacej sie w uprzednio
przygotowanym naczyniu. Zalecane jest umozliwienie
wzrostu zarodkéw w ciagtej, nieprzerwanej hodowli
komérkowej bez zmiany pozywki do momentu osiagniecia
zadanego stadium rozwojowego (do 5./6. dnia rozwoju).

DEUTSCH

EU-VORSICHTSHINWEIS: Nur fir den
professionellen Einsatz.

INDIKATIONEN

Continuous Single Culture-NX (CSCM-NX) ist fiir den
Einsatz in assistierten Reproduktionsverfahren
vorgesehen, darunter Gameten- und Embryomanipulation.
Diese Verfahren beinhalten die Anwendung von CSCM-NX
als Kulturmedium ab Fertilisation bis einschlieRlich
Tag 5/6 der Entwicklung.

BESCHREIBUNG DES PRODUKTS
CSCM-NX ist ein einstufiges Kulturmedium, das fiir die
Verwendung in einem ununterbrochenen Kultursystem
ohne Auswechseln der Schale oder Erneuerung des
Mediums optimiert wurde. Das Produkt enthalt das
Antibiotikum Gentamicinsulfat (10 pg/ml).

ZUSAMMENSETZUNG
Salze und lonen Aminoséuren
Calciumchlorid Alanin
Magnesiumsulfat Arginin
Kaliumchlorid Asparagin
Kaliumphosphat Asparaginséure
Natriumchlorid Cystin
Puffer Glutam?nséure
Natriumbicarbonat G'”‘?‘m'”
Glycin
Energiesubstrate Histidin
Glukose Isoleucin
Natriumlactat Leucin
Natriumpyrovat Lysin
Antioxidans Methionin
EDTA Phenylalanin
Natriumcitrat Prolin
o Serin
Dipeptid _ Threonin
Alanyl-Glutamin Tryptophan
Antibiotikum Tyrosin
Gentamicinsulfat Valin
Wasser
Wasser fiir

Injektionszwecke (WFI)

QUALITATSSICHERUNG

Die aseptische Verarbeitung des membrangefilterten
CSCM-NX erfolgt in Ubereinstimmung mit Fertigungs-
verfahren, die nachweislich einen Sterilitatssicherheitswert
(Sterility Assurance Level, SAL) von 10* aufweisen.

Jede CSCM-NX-Charge wird auf Folgendes gepriift:
Endotoxin (LAL): < 0,25 EU/ml
MEA, einzellig bei > 80 % expandierter Blastozysten
nach 96 Stunden
Sterilitat durch aktuellen USP-Sterilitatstest <71>
Humanspermien-Uberlebensassay = 70 % der
Ausgangsmotilitat nach 24 Stunden

Alle Ergebnisse sind einer chargenspezifischen
Analysebescheinigung zu entnehmen, die auf Anfrage
erhaltlich ist.

PUFFERSYSTEM

CSCM-NX verwendet Natriumbicarbonat als Puffersystem.
Dieses ist spezifisch fir den Einsatz in einem
CO,-Inkubator vorgesehen.

GEBRAUCHSANWEISUNG
PROTEINERGANZUNG

CSCM-NX enthalt keine Proteinkomponenten.
Beim Einsatz dieses Mediums sieht die allgemeine
Laborpraxis eine Proteinerganzung vor. Der Umfang der
Proteinerganzung kann von Labor zu Labor unterschiedlich
sein und hangt von der Phase ab, in der sich die Gameten
und Embryos wahrend der Verarbeitung/der Anzucht
befinden. Es sind die jeweils geltenden Laborprotokolle
zu beachten.

Die folgenden Empfehlungen gelten fiir die
Proteinerganzung auf der Grundlage der Indikationen
von CSCM-NX.

Pour plus de détails sur I'utilisation de ces produits,
chaque laboratoire doit consulter ses propres procédures
et protocoles standard qui ont été spécialement élaborés
et optimisés pour chaque établissement médical
particulier.

CONSIGNES DE CONSERVATION

ET STABILITE

Conserver les flacons non entamés réfrigérés entre
2et8°C.

Ne pas congeler ou exposer a des températures
supérieures a 39 °C.

Durée de conservation aprés I'ouverture
du flacon :

Le produit sans supplément protéique doit étre utilisé
dans les quatre (4) semaines suivant son ouverture.

PRECAUTIONS ET MISES EN GARDE

Ce dispositif est destiné a une utilisation par un
personnel formé aux techniques de procréation
médicalement assistée. Ces procédures incluent
I"application indiquée pour laquelle ce dispositif
est prévu.

L'établissement de I'utilisateur de ce dispositif est tenu
de veiller a la tragabilité du produit et doit se conformer
aux réglementations nationales en matiere de tracabilité,
le cas échéant.

Ne pas utiliser ce milieu s'il contient des particules ou s'il
est trouble.

Pour éviter les problémes de contamination, manipuler
en appliquant des techniques aseptiques et jeter tout
milieu restant s'il présente des signes de contamination
aprés ouverture de la flacon ou de la fiole.

Ce milieu n’est pas une solution injectable.

CONTRE-INDICATIONS

CSCM-NX contient du sulfate de gentamicine
antibiotique. Des précautions particuliéres doivent étre
prises pour s'assurer que le patient ne présente aucune
sensibilité a cet antibiotique.

FORHOLDSREGLER OG ADVARSLER
Dette produkt er beregnet til brug af personale,
der er uddannet i assisteret reproduktionsprocedurer.
Disse procedurer inkluderer den anvendelse,
som produktet er beregnet til.

Den institution, som bruger produktet, er ansvarlig for at
opretholde sporbarheden af produktet og skal, hvor det
er muligt, overholde geeldende, nationale bestemmelser
for sporbarhed.

Anvend ikke en flaske med medium, der indeholder
partikler eller er uklar.

Undga problemer med kontamination ved at bruge
aseptiske teknikker, og bortskaf eventuelt overskydende
medium, der viser tegn pa kontamination efter abning.

Ikke til injektion.

KONTRAINDIKATION

CSCM-NX indeholder antibiotikummet gentamicinsulfat.
Passende forholdsregler skal overholdes for at sikre,
at patienten ikke er sensibiliseret mod dette antibiotikum.

Jesli po dniu 3., po 48 godzinach prowadzenia hodowli
zarodkéw (zaptodnionych zarodkéw) konieczna jest
zmiana pozywki, nalezy przenie$¢ zarodki do nowego
naczynia ze $wiezg, wstepnie zréwnowazong pozywka
CSCM-NX (do ktorej uprzednio dodano biatka).

Szczegdtowe informacje o wykorzystaniu tych produktow
nalezy zweryfikowa¢ w wewnetrznych procedurach
oraz protokotach laboratorium, ktére opracowano
i zoptymalizowano pod katem poszczegélnych
programoéw medycznych.

INSTRUKCJE DOTYCZACE
PRZECHOWYWANIA | STABILNOSCI
Nieotwarte butelki przechowywa¢ w chtodziarce
w temperaturze od 2 do 8°C.

Nie zamraza¢ i nie poddawac oddziatywaniu temperatury
wyzszej niz 39°C.

Trwatos¢ po otwarciu butelki:
Produkt bez dodatku biatka nalezy zuzy¢ w ciagu
czterech (4) tygodni od otwarcia.

SRODKI OSTROZNOSCI | OSTRZEZENIA
Wyréb ten jest przeznaczony do uzytku przez personel
przeszkolony w procedurach wspomaganego rozrodu.
Procedury te obejmuja sposob wykorzystania wyrobu
zgodnie z jego przeznaczeniem.

Osrodek uzytkownika, w ktérym stosowany jest ten
wyréb, odpowiada za zachowanie identyfikowalnosci
produktu i musi postgpowa¢ zgodnie z krajowymi
przepisami dotyczacymi identyfikowalnosci, jesli maja
one zastosowanie.

Nie uzywa¢ butelki z pozywka, w ktérej widoczne
sq czastki state lub zmetnienie.

Aby unikna¢ probleméw z zanieczyszczeniem, nalezy
postepowac z produktem, stosujac techniki aseptyczne,
i utylizowa¢ nadmiar pozywki, w ktorej po otwarciu widoczne
s3 zanieczyszczenia.

Produkt nie jest przeznaczony do zastosowania
w postaci wstrzykiwan.

PRZECIWWSKAZANIE

Produkt CSCM-NX zawiera antybiotyk w postaci siarczanu
gentamycyny. Nalezy zastosowa¢ odpowiednie $rodki
ostroznosci w celu upewnienia sig, ze pacjentka nie jest
uczulona na tego rodzaju antybiotyk.

Fir die Fertilisation und Embryokultur:
Beim Einsatz von Irvine Scientific, LLC Human Serum
Albumin (HSA), einer 100-mg/ml-Ldsung, eine
Konzentration von 5 mg/ml verwenden. Um 10 ml
Medium herzustellen, wird 0,5 ml HSA-Lésung
9,5 ml des Mediums zugegeben. Beim Einsatz
von Irvine Scientific, LLC Serum Substitute Supplement
(SSS), einer 60-mg/ml-Proteinldsung, eine Konzentration
von 10 % (v/v) verwenden. Um 10 ml Medium
herzustellen, wird 1,0 ml SSS 9,0 ml des Mediums
zugegeben.

AQUILIBRIERUNG

CSCM-NX (mit Protein erganzt) ist vor Gebrauch auf
37 °C zu erwdrmen und iiber Nacht in einem Inkubator
mit 5 bis 6 % CO, auf den gewiinschten pH-Wert
zu &quilibrieren. Es wird eine ausreichende Menge
Medium mit Proteinerganzung bendtigt, damit die
Oozytengewinnungs-, Inseminations- und Embryo-
Kulturschalen vorbereitet werden kdnnen.

Im Folgenden sind allgemeine Verfahren fir die
Indikationen von CSCM-NX aufgefiihrt.

Fertilisation:

Am Tag vor der Oozytenentnahme die Entnahme- und
Inseminationsschalen mit vorab erganztem CSCM-NX
mit einem Ol-Overlay vorbereiten und tiber Nacht bei
37 °C in einem CO,-Inkubator voraquilibrieren.
Unmittelbar nach Entnahme und Identifikation von
Oozyten diese in die Oozytenentnahmeschale
mit voraquilibriertem Medium geben und fir
den gewiinschten Zeitraum (1-4 Stunden) vor
der Insemination per herkémmlichem IVF- oder
ICSI-Verfahren wieder in den Inkubator stellen.

Herkémmliches IVF-Verfahren

(Insemir halen ver den):

1. Es wird empfohlen, motile Spermien mit einer
Dichte von 50.000-100.000/ml unter Einhaltung
aseptischer Kautelen pro Mikrotrépfchen mit
1-3 Oozyten abzugeben.

2. Die Inseminationsschale wieder in den Inkubator
stellen und 16-20 Stunden nach Insemination auf
normale Fertilisation priifen.

Intracytoplasmatische

Spermieninjektion (ICSI):

1. Mindestens 1 Stunde nach dem Denudieren der
Oozyten (und héchstens 4 Stunden nach
Oozytenentnahme) die denudierten Oozyten aus dem
Inkubator nehmen und per in Ihrem Labor geltendem
ICSI-Standardprotokoll mit Spermien befruchten.

2. Unmittelbar nach der Insemination 1-3 befruchtete
Qozyten in ein frisches Tropfchen der vordquilibrierten
Inseminationschale geben, die Schale wieder in den
Inkubator stellen und 16-20 Stunden nach der
Insemination auf normale Fertilisation priifen.

Embryokultur:

Am Tag der Fertilisation (ein Tag vor der Fertilisations-
beurteilung) Embryokultur-Schalen mit vorab ergénztem
CSCM-NX mit einem Ol-Overlay vorbereiten und Giber
Nacht bei 37 °C in einem Inkubator mit 5 bis 6 % CO,
voréquilibrieren.

Nach den Fertilisationsbeurteilungen mit Feststellung
des Vorhandenseins einer normalen Fertilisation (zwei
Pronuclei und zwei Polkdrper) 2PN-Zygoten in die zuvor
vorbereitete voraquilibrierte CSCM-NX-Kulturschale
transferieren. Es wird empfohlen, die Embryos in einem
kontinuierlichen, ununterbrochenen Kultursystem ohne
Mediumwechsel wachsen zu lassen, bis das gewiinschte
Entwicklungsstadium erreicht ist (bis zu Tag 5/6 der
Entwicklung).

Wenn fiir eine Embryokultur nach Tag 3 das Medium
erneuert werden soll, sollten die Embryos nach
48 Stunden der Embryokultur (der befruchteten
Embryos) in eine neue Schale mit frischem
voréquilibriertem CSCM-NX (vorab mit Protein ergénzt)
transferiert werden.

PORTUGUES

ADVERTENCIA (UE): Exclusivamente para uso
profissional.

INDICAGOES DE UTILIZAGAO

O Continuous Single Culture-NX (CSCM-NX) foi
concebido para utilizagdo em técnicas de reprodugao
assistida que incluam a manipulagdo de gametas
e embrides. Estas técnicas incluem a utilizagédo do
CSCM-NX como meio de cultura desde a fertilizagdo
até ao 5.°/6.° dia de desenvolvimento.

DESCRIGAO DO DISPOSITIVO

0O CSCM-NX é um meio de cultura com uma Unica etapa
que foi otimizado para ser utilizado num sistema de
cultura ininterrupto, sem mudancga de placa nem
renovagao do meio. O produto contém o antibittico sulfato
de gentamicina (10 pg/ml).

COMPOSIGAO
Sais e ibes Aminoécidos
Cloreto de calcio Alanina
Sulfato de magnésio Arginina
Cloreto de potassio Asparagina

Fosfato de potéssio Acido aspartico

Cloreto de sodio Cistina
Tampao é(l:|(:o g_Iutamlco
Bicarbonato de s¢dio utamina
Glicina
Substratos energéticos Histidina
Glucose Isoleucina
Lactato de sodio Leucina
Piruvato de sédio Lisina
Antioxidante Metionina
EDTA Fenilalanina
Citrato de sodio Prolina
o Serina
Dipeptideo Treonina
Alanil-glutamina Triptofano
Antibiético Tirosina
Sulfato de gentamicina Valina
Aqua

Qualidade WFI (agua p/
preparagdes injetaveis)

GARANTIA DE QUALIDADE

O CSCM-NX ¢ filtrado por membrana e processado
asseticamente de acordo com os procedimentos
de fabrico que foram validados para se obter um nivel
de garantia de esterilidade (SAL — Sterility Assurance
Level) de 102,

Cada lote de CSCM-NX é submetido aos seguintes testes:
Endotoxina (LAL): < 0,25 UE/ml
Ensaio em embrido de ratinho de uma célula = 80%
blastocistos expandidos as 96 horas
Esterilidade pelos testes de esterilidade do capitulo 71
da versdo atual da USP (Farmacopeia dos EUA)
Ensaio de sobrevivéncia de esperma humano = 70%
da motilidade original as 24 horas

Todos os resultados estdo descritos no certificado
de andlise especifico de cada lote, disponivel a pedido.

SISTEMA TAMPAO

O CSCM-NX utiliza bicarbonato de sodio como sistema
de tamponamento. Este foi especificamente concebido
para utilizar numa incubadora de CO,.

INSTRUGOES DE UTILIZAGAO
SUPLEMENTO PROTEICO

O CSCM-NX néo contém componentes proteicos.
A pratica laboratorial geral inclui a utilizagdo de
suplemento proteico quando se utiliza este meio.
A quantidade de suplemento proteico pode variar entre
laboratérios e esta dependente da fase de processamento/
crescimento dos gametas e embrides. Consulte os seus
protocolos laboratoriais.

Apresentam-se a seguir as recomendagdes relativas
ao suplemento proteico com base nas indicagdes
de utilizagdo do CSCM-NX.

suomi
EU-VAROITUS: Vain ammattikéayttéon.

KAYTTOAIHEET

Continuous Single Culture-NX (CSCM-NX) on
tarkoitettu avusteisiin lisdantymismenetelmiin,
joihin liittyy gameettien ja alkioiden manipulaatiota.
Néihin toimenpiteisiin kuuluu CSCM-NX-liuoksen
kaytto viljelyliuoksena hedelméityksesta alkionkehityksen
paivan 5/6 loppuun saakka.

LAITTEEN KUVAUS

CSCM-NX on yksivaiheinen viljelyliuos, joka on optimoitu
kéytettavaksi jatkuvassa viljelyjarjestelmassa, jossa
maljaa ei vaihdeta eika liuosta uusita. Tuote sisaltaa
gentamysiinisulfaatti-antibioottia (10 pg/ml).

KOOSTUMUS
Suolat ja ionit Aminohapot
kalsiumkloridi alaniini
magnesiumsulfaatti arginiini
kaliumkloridi asparagiini
kaliumfosfaatti asparagiinihappo
natriumkloridi kystiini
Puskuri g\utamﬁn?happo
natriumbikarbonaatti g\utz_a_m_unl
glysiini
Energiasubstraatit histidiini
glukoosi isoleusiini
natriumlaktaatti leusiini
natriumpyruvaatti lysiini
Antioksidantti metioniini
EDTA fenyylialaniini
natriumsitraatti proliini
o seriini
Dipeptidi treoniini
alanyyliglutamiini tryptofaani
Antibiootti tyrosiini
gentamysiinisulfaatti valiini
Vesi
injektionesteisiin
tarkoitetun veden
laatuinen
LAADUNVARMENNUS

CSCM-NX on kalvosuodatettu ja aseptisesti kasitelty
valmistusmenetelmilla, jotka on validoitu vastaamaan
steriiliystasoa SAL 10,

Jokainen CSCM-NXC-era testataan seuraavilla testeilla:
endotoksiini (LAL): < 0,25 EU/ml
yksisolu-MEA-testin mukaan = 80 % kehittyy
blastokystiksi 96 tunnin sisalla
steriiliys nykyisella USP-steriiliystestilla <71>
ihmisen siittididen elossasailymismaaritys, = 70 %
alkuperaisesta likkuvuudesta 24 tunnin kuluttua.

Kaikki koetulokset ilmoitetaan erdkohtaisesti analyysi-

todistuksessa, joka on pyynndsté saatavissa.

PUSKURIJARJESTELMA
CSCM-NX-liuoksessa on puskurijérjestelmana
natriumbikarbonaatti. Puskurijarjestelma on tarkoitettu
erityisesti CO,-lampdkaappeihin.

KAYTTOOHJEET

PROTEIINITAYDENNYS

CSCM-NX ei sisélld proteiiniainesosia. Yleinen
laboratoriokayténté on lisété proteiinitdydennysta taté
liuosta kaytettdessa. Proteiinitdydennyksen maara voi
vaihdella laboratoriosta toiseen ja riippuu gameettien
ja alkioiden kasittelyn/vilielyn vaiheesta. Noudata oman
laboratorion ohjeita.

Seuraavassa annetaan CSCM-NX-liuoksen kayttoaiheita
vastaavat proteiinitdydennysté koskevat suositukset.

Hedelmditys ja alkion viljely:

Kun kéytetdan Irvine Scientific, LLC -yhtion Human
Serum Albumin (HSA) -liuosta (100 mg/ml), kéyta
pitoisuutena 5 mg/ml. 10 ml viljelyliuosta saadaan
lisdamalla 0,5 ml HSA-liuosta 9,5 ml:aan viljelyliuosta.

ROMANA
AVERTIZARE UE: Numai pentru uz profesional.

INDICATIE DE UTILIZARE

Continuous Single Culture-NX (CSCM-NX) se utilizeaza
in proceduri de reproducere asistatd care includ
manipularea gametilor si a embrionilor. Aceste proceduri
includ utilizarea CSCM-NX ca mediu de culturd de la
fertilizare pana in ziua 5/6 de dezvoltare.

DESCRIEREA DISPOZITIVULUI

CSCM-NX este un mediu de culturd cu un singur pas
care a fost optimizat pentru a fi utilizat intr-un sistem
de culturd neintrerupta, fara schimbarea vasului sau
refnnoirea mediului. Produsul contine antibioticul sulfat
de gentamicina (10 pg/ml).

COMPOZITIE
Séruri i ioni Aminoacizi
Clorura de calciu Alanina
Sulfat de magneziu Arginina
Clorura de potasiu Asparagind
Fosfat de potasiu Acid aspartic

Clorura de sodiu Cistina

Solutie tampon éf'(: 9".“3.”“
Bicarbonat de sodiu utamina
Glicina
Substraturi energetice Histidina
Glucoza Izoleucina
Lactat de sodiu Leucina
Piruvat de sodiu Lizina
Antioxidant Metionina
EDTA Feni_lalaniné
Citrat de sodiu Prolina
R Serina
Dipeptida Treonina
Alanil-glutamina Triptofan
Antibiotic Tirozina
Sulfat de gentamicina Valina
Apa
Calitate WFI (water for
injection) [ap4 sterild
pentru injectii]
ASIGURAREA CALITA'!'II

CSCM-NX este filtrat prin membrana si prelucrat aseptic
conform unui proces de fabricatie validat care asigura
un nivel de sterilitate (SAL) de 10°%.

Fiecare lot de CSCM-NX este supus urmatoarelor teste:
Endotoxine (prin metoda LAL): < 0,25 UE/ml
Testul MEA, embrion monocelular cu 2 80% expansiune
a blastocistului in 96 de ore
Sterilitatea prin testul de sterilitate actual prevazut
de Farmacopeea Americana <71>
Testul de supravietuire a spermatozoizilor umani = 70%
din motilitatea initiala la 24 de ore

Toate rezultatele se inregistreaza intr-un Certificat
de analiza separat pentru fiecare lot, care se elibereaza
la cerere.

SISTEM TAMPON

CSCM-NX utilizeaza carbonat acid de sodiu ca sistem
tampon. Acesta este conceput special pentru utilizare
intr-un incubator cu CO,,.

INSTRUCTIUNI DE UTILIZARE
SUPLIMENTARE CU PROTEINE

CSCM-NX nu contine componente proteice. Practica
generald de laborator include suplimentarea cu proteine
atunci cand se utilizeaza acest mediu. Cantitatea de
proteine suplimentate poate varia de la un laborator
la altul si depinde de faza de procesare/crestere
a gametilor si a embrionilor. Consultati protocoalele
individuale ale laboratorului dumneavoastra.

lata cateva recomandari pentru suplimentarea cu
proteine in functie de indicatiile de utilizare pentru
produsul CSCM-NX:

Weitere Einzelheiten zum Gebrauch dieser Produkte
sind den Verfahren und Vorschriften des jeweiligen
Labors zu entnehmen, die eigens fiir das jeweilige
medizinische Programm entwickelt und optimiert wurden.

LAGERUNGSANWEISUNGEN
UND STABILITAT
Die ungedffneten Flaschen bei 2 °C bis 8 °C gekihltlagern.

Nicht einfrieren oder Temperaturen tiber 39 °C aussetzen.

Haltbarkeit nach Offnen der Flasche:
Nach dem Offnen ist das Produkt ohne Proteinerganzung
innerhalb von vier (4) Wochen zu verwenden.

VORSICHTSMASSNAHMEN UND
WARNHINWEISE

Dieses Produkt ist fir den Gebrauch durch Personal
vorgesehen, das in assistierten Reproduktionsverfahren
geschultist. Zu diesen Verfahren zahlt der Anwendungs-
bereich, fiir den dieses Produkt vorgesehen ist.

Die Einrichtung des Anwenders ist fiir die Riickverfolgbarkeit
des Produkts verantwortlich und muss alle einschlagigen
geltenden Bestimmungen zur Riickverfolgbarkeit einhalten.

Flaschen mit Medium, das sichtbare Partikel enthalt oder
getriibt ist, nicht verwenden.

Um Kontaminationsprobleme zu vermeiden, stets
aseptische Kautelen einhalten und lberschiissiges
Medium, das nach dem Offnen Kontaminationsanzeichen
aufweist, entsorgen.

Nicht injizieren.

KONTRAINDIKATIONEN

CSCM-NX enthélt das Antibiotikum Gentamicinsulfat.
Es ist anhand angemessener Vorsichtsmanahmen
sicherzustellen, dass der Patient keine Sensitivitat
gegeniiber diesem Antibiotikum aufweist.

Para fertilizagao e cultura embrionaria:

Quando utilizar a Human Serum Albumin (HSA) da Irvine
Scientific, LLC, uma solugéo de 100 mg/ml, utilize-a
na concentragdo de 5 mg/ml. Para 10 ml de meio,
adicione 0,5 ml de solugdo HSA a 9,5 ml do meio.
Quando utilizar o Serum Substitute Supplement (SSS)
da Irvine Scientific, LLC, uma solugéo proteica de
60 mg/ml, utilize-a na concentragéo de 10% (v/v). Para
10 ml de meio, adicione 1,0 ml de SSS a 9,0 ml de meio.

EQUILIBRIO

O CSCM-NX (suplementado com proteina) deve ser
pré-aquecido a 37 °C e equilibrado até ao pH pretendido
durante a noite numa incubadora com 5%-6% de CO,
antes da utilizagdo. E necessario um volume suficiente
de meio suplementado com proteina para que possam
ser preparadas placas de colheita de odcitos,
de inseminagao e de cultura embrionaria.

Em seguida, s@o apresentadas as técnicas gerais para
as indicagdes de utilizagdo do CSCM-NX.

Fertilizagao:

No dia anterior & colheita de odcitos, prepare as placas
de colheita de odcitos e de inseminagdo com CSCM-NX
pré-suplementado e coberto com ¢leo, deixando
previamente atingir os 37 °C durante a noite numa
incubadora de CO,. Imediatamente apos a colheita
e a identificagdo dos odcitos, coloque os odcitos na
placa de colheita de odcitos com o meio pré-equilibrado
e volte a colocar na incubadora durante o periodo
desejado (1-4 horas) antes da inseminagéo por IVF
convencional ou ICSI.

IVF convencional (utilizar placas

de inseminagio):

1. Recomenda-se a dispensa assética de 50 000/ml
a 100 000/ml de esperma mével por microgota
contendo 1-3 odcitos.

2. Volteacolocar a placa de inseminagéo na incubadora
e verifique se a fertilizagdo normal ocorreu
16-20 horas apds a inseminagao.

Injegdo de esperma

intracitoplasmatica (ICSl):

1. Ap6s um minimo de 1 hora apds o desnudamento
oocitario (e ndo mais de 4 horas apds a colheita de
odcitos), retire os odcitos desnudados da incubadora
e insemine-0s com esperma de acordo com o protocolo
padréo para a ICSI do laboratério onde trabalha.

2. Imediatamente ap6s a inseminagao, coloque
1-3 odcitos inseminados numa gota fresca da placa
de inseminagdo pré-equilibrada, volte a colocar
a placa na incubadora e verifique se a fertilizagéo
normal ocorreu 16-20 horas apés a inseminagao.

Cultura embrionaria:

No dia da fertilizagéo (um dia antes da avaliagdo da
fertilizagdo), prepare as placas de cultura embrionaria
com CSCM-NX pré-suplementado e coberto com éleo,
deixando previamente atingir os 37 °C durante a noite
numa incubadora com 5%-6% de CO,.

Apds as avaliagdes da fertilizagdo com a identificagdo
da presenga de fertilizagdo normal (dois pronucleos
e dois corpos polares), transfira os zigotos 2PN para
a placa de cultura de CSCM-NX pré-equilibrada
anteriormente preparada. Recomenda-se que se deixe
os embrides crescer num sistema de cultura continuo
e ininterrupto, sem mudanca de meio, até chegarem
a fase de desenvolvimento pretendida (até ao 5.°/6.°
dia de desenvolvimento).

Caso se deseje mudar o meio para a cultura embrionaria
para além do 3.° dia, ap6s 48 horas de cultura
embriondria (dos embrides fertilizados), os embrides
devem ser transferidos para uma nova placa de CSCM-NX
(pré-suplementado com proteina) novo pré-equilibrado.

Kun kaytetaan Irvine Scientific, LLC -yhtién Serum
Substitute Supplement (SSS) -proteiiniliuosta (60 mg/
ml), kayta sita 10-prosenttisena (tilavuus/tilavuus). 10 ml
viljelyliuosta saadaan lisadmalla 1,0 ml SSS-liuosta
9,0 ml:aan viljelyliuosta.

TASAPAINOTUS

CSCM-NX-liuos (proteiinilla tdydennetty) lammitetaan
37 °C:seen ja tasapainotetaan haluttuun pH-tasoon
5-6 %:n CO,-lampdkaapissa yon yli ennen kayttoa.
Proteiinilla tdydennettyé liuosta tarvitaan riittavasti,
jotta voidaan valmistaa maljat oosyyttien talteenottoa,
inseminaatiota ja alkioiden kasvatusta varten.

Seuraavassa annetaan CSCM-NX-liuoksen kayttoaiheita
vastaavat yleiset toimenpiteet.

Hedelmoitys:

Valmistele oosyyttien kerdys- ja inseminaatiomaljat
oosyytin keruuta edeltédvana paivana. Kéyta valmisteluun
ennalta tadydennettya oljylla peitettyd CSCM-NX-liuosta
ja tasapainota yon yli 37 °C:seen CO,-ldmpékaapissa.
Aseta oosyytit valittéméasti niiden kerdamisen
ja tunnistamisen jalkeen oosyyttien kerdysmaljaan,
jossa on tasapainotettua liuosta, ja siirré astia takaisin
lampokaappiin halutuksi ajaksi (1-4 tuntia) ennen
tavanomaista koeputki- tai mikrohedelmditysta.

Tavanomainen koeputkihedelmoitys

(kdyta inseminaatiomaljoja):

1. On suositeltavaa jakaa aseptisesti 50 000-
100 000 motiilia sittiéta millilitrassa yhta 1-3 cosyyttia
siséltavaa mikropisaraa kohden.

2. Aseta inseminaatiomalja takaisin lampokaappiin
ja tarkasta normaali hedelmdittyminen 16-20 tuntia
inseminaation jélkeen.

Mikrohedelmoitys (ICSI):

1. Poista paljastetut oosyytit |Ampokaapista vahintaan
1 tunti oosyytin paljastamisen jélkeen (mutta
viimeistaan 4 tunnin sisélld oosyytin keraédmisen
jalkeen) ja hedelmdita siittidilla laboratoriosi
mikrohedelmditysprotokollan mukaisesti.

2. Aseta 1-3 hedelmditettya oosyyttia tasapainotetun
inseminaatiomaljan tuoreeseen pisaraan valittomasti
inseminaation jalkeen, aseta malja takaisin
lémpdkaappiin ja tarkasta normaali hedelméittyminen
16-20 tuntia inseminaation jélkeen.

Alkion kasvattaminen:
Valmistele alkioiden kasvatusmaljat hedelmditty-
mispaivana (paivaa ennen hedelmdittymisen arviointia)
kayttamalla ennalta tdydennettya oljylla peitettya
CSCM-NX-liuosta ja tasapainota yon yli 37 °C:seen
5-6 %:n CO,-ldmpékaapissa.

Sen jalkeen kun hedelmdittymisen arvioinneissa on
todettu normaali hedelmdittyminen (kaksi esitumaa ja
kaksi napakappaletta), siirra 2PN-tsygootit ennalta
valmisteltuun valmiiksi tasapainotettuun CSCM-NX-
kasvatusmaljaan. On suositeltavaa antaa alkioiden
kasvaa jatkuvassa, yhtdjaksoisessa viljelyjarjestelméassé
viljelyliuosta vaihtamatta, kunnes on saavutettu haluttu
kehitysvaihe (kehityksen paivaan 5/6 asti).

Jos yli 3 vrk kestévan alkioviljelyn viljelyliuos halutaan
vaihtaa, alkiot tulee siirtaa 48 tunnin alkioviljelyn
(hedelméitetyt alkiot) jalkeen uuteen maljaan, jossa on
valmiiksi tasapainotettua (proteiinilla tdydennettya)
CSCM-NX-liuosta.

Kunkin laboratorion tulee katsoa lisdohjeet néiden
tuotteiden kayttéa varten omista laboratoriokayténto- ja
protokollaohjeistaan, jotka on kehitetty ja optimoitu
nimenomaan laboratorion omaa terveydenhuolto-
ohjelmaa varten.

SAILYTYSOHJEET JA STABIILIUS
Sailytd avaamattomat pullot jadkaapissa 2-8 °C:ssa.

Ei saa jaatya eika altistaa yli 39 °C:n lampétiloille.

Pentru mediul de cultura embrionara

si fertilizare:

Cand se utilizeaza albumind sericd umana (HSA)
de la Irvine Scientific, LLC solutie de 100 mg/ml, utilizati 5
mg/ml. Pentru 10 ml de mediu, addugati 0,5 ml de solutie
HSA la 9,5 ml de mediu. Cand se utilizeazd Serum
Substitute Supplement (SSS) de la Irvine Scientific, LLC,
se folosesc 60 mg/ml solutie de proteina la 10% (v/v).
Pentru 10 ml de mediu, adaugati 1,0 ml SSS la 9,0 ml
de mediu.

ECHILIBRARE

Tncélziti n prealabil mediul CSCM-NX (suplimentat cu
proteine) la 37 °C si echilibrati la pH-ul dorit tinandu-I
peste noapte intr-un incubator cu 5-6% CO, nainte
de utilizare. Este necesar un volum suficient de mediu
suplimentat cu proteine, astfel incat sa se poata realiza
recoltarea ovocitelor, inseminarea si pregétirea vaselor
pentru cultivarea embrionilor.

in continuare sunt prezentate procedurile generale
pentru utilizarea mediului CSCM-NX.

Fertilizare:

in ziua anterioara recoltarii ovocitelor, pregétiti vasele
de colectare siinseminare a ovocitelor cu mediu CSCM-NX
suplimentat in prealabil, acoperit cu ulei si pre-echilibrat,
tinand peste noapte la 37 °C intr-un incubator cu CO,.
Imediat dupa recoltarea si identificarea ovocitelor,
introduceti-le in vasul de colectare a ovocitelor continand
mediu pre-echilibrati si reintroduceti vasul in incubator
pentru perioada dorita (1-4 ore), inainte de inseminarea
prin metoda conventionala IVF sau ICSI.

Metoda conventionala de fertilizare in vitro

(utilizand vase de inseminare):

1. Se recomanda distribuirea aseptica a 50.000-
100.000 spermatozoizi mobili/ml pentru fiecare
micropicatura continand 1-3 ovocite.

2. Reintroduceti vasul de inseminare in incubator
si verificati dacé s-a produs fertilizarea normala
la 16-20 ore dupa inseminare.

tie intr: K ica cu sperma (ICSI):

1. Lacel putin 1 ora dupa denudarea ovocitelor (si la cel
mult 4 ore dupa recoltarea ovocitelor), scoateti
ovocitele denudate din incubator si inseminati cu
sperma conform protocolului ICSI standard utilizat
de laboratorul dumneavoastra.

2. Imediat dupa inseminare, aplicati 1-3 ovocite
inseminate intr-o picaturd proaspata din vasul
de inseminare pre-echilibrat, reintroduceti vasul
in incubator si verificati daca s-a produs fertilizarea
normala la 16-20 ore dupd inseminare.

Cultivarea embrionilor:

in ziua fertilizarii (cu o zi nainte de evaluarea fertilizarii),
pregétiti vasele pentru cultivarea embrionilor cu mediu
CSCM-NX suplimentat in prealabil, acoperit cu ulei
si pre-echilibrati, tindnd peste noapte la 37 °C intr-un
incubator cu 5-6% CO,.

Dupé evaluarea fertilizarii si identificarea prezentei
fertilizarii normale (doi pronuclei si doi globuli polari),
transferati zigotii 2PN in vasul de culturé pre-echilibrat
cu mediu CSCM-NX pregatit anterior. Se recomanda
sé |asati embrionii sa se dezvolte intr-un sistem de cultura
continud, nefntrerupta, fara a schimba mediul, pana cand
se ajunge la stadiul de dezvoltare dorit (pana in ziua 5/6
a dezvoltarii).

Dacé se doreste schimbarea mediului pentru cultivarea
embrionilor dupa ziua 3, dupa 48 de ore de la cultivarea
embrionilor (a embrionilor fertilizati), embrionii trebuie
transferati intr-un vas nou cu mediu CSCM-NX proaspat,
pre-echilibrat (suplimentat in prealabil cu proteine).

Pentru detalii suplimentare privind folosirea acestor
produse, fiecare laborator trebuie sé isi consulte propriile
proceduri si protocoale de laborator, care au fost
elaborate si optimizate special pentru programul dvs.
medical individual.

ITALIANO

AVVERTENZA PER L’UE: solo per uso
professionale.

INDICAZIONI PER L'USO

Il terreno Continuous Single Culture-NX (CSCM-NX)
¢ indicato per I'uso nelle tecniche di riproduzione
assistita che prevedono la manipolazione di gameti
e di embrioni. Queste procedure comprendono I'utilizzo
di CSCM-NX quale terreno di coltura sino al giorno
5/6 dello sviluppo.

DESCRIZIONE DEL DISPOSITIVO
CSCM-NX & un terreno di coltura “single-step”
ottimizzato per I'uso nel contesto di un sistema di coltura
ininterrotto, senza cambi di piastra né ricambio di
terreno. Contiene I'antibiotico gentamicina solfato
(10 pg/ml).

COMPOSIZIONE
Sali e ioni Aminoacidi
Cloruro di calcio Alanina
Solfato di magnesio Arginina
Cloruro di potassio Asparagina

Fosfato di potassio Acido aspartico

Cloruro di sodio Cistina
Acido glutammico
Tampone )
Bicarbonato di sodio Gl_ut_ammma
Glicina
Substrati energetici Istidina
Glucosio Isoleucina
Lattato di sodio Leucina
Piruvato di sodio Lisina
Antiossidante Metionina
EDTA Feni_lalanina
Citrato di sodio Prolina
— Serina
Dipeptide Treonina
Alanil-glutammina Triptofano
Antibiotico Tirosina
Gentamicina solfato Valina
Acqua
Qualita WFI (Acqua per
iniezioni)
GARANZIA DI QUALITA

Il terreno CSCM-NX é filtrato su membrana e preparato
in condizioni di sterilita in accordo con procedure
di produzione che sono state convalidate per la capacita
di soddisfare un livello di garanzia della sterilita (SAL)
di 10°.

Ciascun lotto di terreno CSCM-NX ¢é stato sottoposto
a test specifici diretti a valutare:
la presenza di endotossine, mediante saggio del lisato
di amebociti di Limulus (LAL): <0,25 EU/ml;
la tossicita, mediante saggio su embrione unicellulare
di topo, 280% di blastocisti espanse a 96 ore;
la sterilita mediante l'attuale test di sterilita USP <71>;
sopravvivenza degli spermatozoi umani (test di
sopravvivenza spermatica, 270% della motilita
originale a 24 ore).

Tutti i risultati sono riportati in un Certificato di analisi
specifico per ogni lotto, disponibile su richiesta.

SISTEMA TAMPONE

Il terreno CSCM-NX utilizza bicarbonato di sodio come
sistema tampone, ed & appositamente formulato per
I'uso in un incubatore a CO,.

ISTRUZIONI PER L’USO

INTEGRAZIONE PROTEICA

Il terreno CSCM-NX non contiene componenti proteici.
Le prassi generali di laboratorio ne prevedono I'uso con
un'integrazione proteica, la cui entita pud variare a seconda
del laboratorio e dipende dalla fase di trattamento/
sviluppo dei gameti ed embrioni. Consultare i protocolli
di laboratorio specifici.

Para obter mais informagdes sobre a utilizagéo destes
produtos, cada laboratério deve consultar os respetivos
procedimentos e protocolos que tenham sido concebidos
e otimizados especificamente para o seu programa médico.

INSTRUGOES DE CONSERVAGAO

E ESTABILIDADE

Conserve os frascos ndo abertos e refrigerados entre
2°Ce8°C.

N&o congele nem exponha a temperaturas superiores
a39°C.

Duragéo ap6s a abertura do frasco:
O produto sem suplemento proteico deve ser utilizado
no prazo de quatro (4) semanas apos a abertura.

PRECAUGOES E ADVERTENCIAS

Este dispositivo foi concebido para ser utilizado por
pessoal com formagdo em técnicas de reprodugédo
assistida. Estas técnicas incluem a aplicagao prevista
para a qual este dispositivo foi concebido.

Ainstituigao do utilizador deste dispositivo é responsavel
pela manutengéo da rastreabilidade do produto e tem
de cumprir as regulamentagées nacionais sobre
rastreabilidade, sempre que aplicavel.

Nao utilize um frasco de meio que apresente evidéncias
de particulas ou turvagéo.

Para evitar problemas de contaminagdo, manipule
o produto em condigGes de assepsia e elimine qualquer
excedente de meio que apresente evidéncias
de contaminag&o apos a abertura.

Nao se destina a ser injetado.

CONTRAINDICAGOES

0O CSCM-NX contém o antibiético sulfato de gentamicina.
Devem ser tomadas as precaugdes adequadas para
assegurar que a doente ndo ¢ sensivel a este antibiotico.

Kestivyys pullon avaamisen jédlkeen:
liman proteiinitdydennysté oleva tuote tulee kayttaa
neljan (4) viikon sisalléd avaamisesta.

VAROTOIMET JA VAROITUKSET

Tama valine on tarkoitettu avusteisiin lisdantymis-
menetelmiin koulutetun henkiléston kéyttéon. Naihin
menetelmiin kuuluu vélineen kayttdaiheen mukainen
tarkoitettu kéytto.

Taman valineen kayttdjalaitoksen vastuulla on sailyttaa
tuotteen jaljitettavyys, ja laitoksen on noudatettava
jaljitettavyytta koskevia asianmukaisia kansallisia
saannoksia.

Al kayta mitadn liuospulloa, jos liuoksessa nakyy hiukkasia
tai se on sameaa.

Kéasittelyssd on kaytettava aseptista tekniikkaa
kontaminaatio-ongelmien valttamiseksi. Kaikki pulloon
jaanyt ylimaardinen liuos, jossa nakyy mitaan
kontaminaation merkkeja avaamisen jélkeen,
on hévitettava.

Ei injisoitavaksi.

VASTA-AIHE

CSCM-NX sisaltaa antibioottina gentamysiinisulfaattia.
Tarkoituksenmukaisia varokeinoja tulee kayttaa sen
varmistamiseksi, ettei potilas ole herkistynyt kyseiselle
antibiootille.

INSTRUCTIUNI PENTRU PASTRARE

$1 STABILITATE

Pastrati flacoanele nedeschise refrigerate la o temperatura
intre 2 °C si 8 °C.

Nu congelati si nu expuneti la temperaturi mai mari
de 39 °C.

Valabilitate dupa deschiderea flaconului:
Produsul nesuplimentat cu proteine trebuie s fie utilizat
in termen de patru (4) saptdémani de la deschidere.

PRECAUTII $1 AVERTISMENTE

Acest dispozitiv este conceput pentru a fi utilizat de catre
personal instruit in procedurile de reproducere asistata.
Aceste proceduri includ intrebuintarea pentru care este
conceput acest dispozitiv.

Institutia care utilizeaza acest dispozitiv este responsabila
pentru mentinerea trasabilitatii produsului si trebuie
sa respecte normele nationale referitoare la trasabilitate,
cénd este cazul.

Nu utilizati flacoane cu mediu care prezintad urme
de particule in suspensie sau care este tulbure.

Pentru a evita problemele de contaminare, folositi tehnici
aseptice si aruncati mediul care prezinta orice fel de dovezi
de contaminare dupa deschidere.

A nu se utiliza prin injectare.

CONTRAINDICATII

CSCM-NX contine antibiotic, sulfat de gentamicina.
Trebuie luate masurile de precautie adecvate pentru a va
asigura ca pacientul nu este alergic la antibioticul acesta.

Di seguito sono riportate alcune raccomandazioni in
merito all'integrazione proteica in base alle presenti
indicazioni per I'uso.

Per la fecondazione assistita e la coltura
di embrioni

L'albumina sierica umana (HSA) di Irvine Scientific, LLC
(fornita in soluzione da 100 mg/ml) deve essere usata
a una concentrazione di 5 mg/ml. Per ottenere 10 ml di
terreno completo, aggiungere 0,5 ml di soluzione HSA
a 9,5 ml di terreno di base. Il Serum Substitute
supplemento (SSS) di Irvine Scientific, LLC (una
soluzione proteica da 60 mg/ml) deve essere usato a
una concentrazione del 10% (v/v). Per ottenere 10 ml
di terreno completo, aggiungere 1,0 ml di soluzione SSS
a 9,0 ml di terreno di base.

BILANCIAMENTO

Prima dell'uso, pre-riscaldare il terreno CSCM-NX (dopo
l'integrazione proteica) a 37 °C e bilanciarlo al pH
desiderato nel corso della notte in un incubatore al 5-6%
di CO,. Usare un volume di terreno con integrazione
proteica sufficiente ai fini della preparazione delle piastre
per il recupero degli ovociti, I'inseminazione e la coltura
degli embrioni.

Le seguenti sono procedure generali basate sulle
indicazioni per I'uso del terreno CSCM-NX.

Fecondazione

Il giorno prima del prelievo degli ovociti, preparare
le piastre per la raccolta e I'inseminazione degli ovociti
con CSCM-NX con integrazione proteica ricoperto con
uno strato di olio; nel corso della notte, pre-equilibrare
le piastre a 37 °C in un incubatore a CO,. Inmediatamente
dopo la raccolta e I'identificazione degli ovociti, collocarli
nell’apposita piastra per la raccolta contenente il terreno
pre-equilibrato e rimettere la piastra nell'incubatore;
incubarla per il periodo di tempo desiderato (1-4 ore)
prima di procedere all'inseminazione nel contesto di una
FIV ¢ onvenzionale o di una FIV con ICSI (iniezione
intracitoplasmatica di spermatozoi).

FIV convenzionale (usare le piastre per

I'inseminazione)

1. Dispensare in modo asettico gli spermatozoi (a una
concentrazione consigliata di 50.000-100.000
spermatozoi mobili/ml) su ciascuna microgoccia
contenente da 1 a 3 ovociti.

2. Rimettere la piastra per inseminazione nell'incubatore;
controllarla a 16-20 ore dall'inseminazione per
constatare la normale fecondazione degli ovociti.

FIV con ICSI

1. Almeno 1 ora dopo la decumulazione degli ovociti
(ma non piu di 4 ore dopo il prelievo degli stessi),
estrarre gli ovociti decumulati dall'incubatore
ed eseguirne I'inseminazione con spermatozoi
in base al protocollo ICSI standard del laboratorio
di appartenenza.

2. Immediatamente dopo I'inseminazione, collocare da
1 a 3 ovociti inseminati in una goccia fresca sulla
piastra per inseminazione pre-equilibrata; rimettere
la piastra nell'incubatore e controllarla a 16-20 ore
dall’inseminazione per constatare la normale
fecondazione degli ovociti.

Coltura degli embrioni

Il giorno della fecondazione (un giorno prima della
verifica della fecondazione), preparare le piastre per
la coltura degli embrioni con terreno CSCM-NX con
integrazione proteica ricoperto con uno strato di olio;
nel corso della notte, pre-equilibrare le piastre a 37 °C
in un incubatore al 5-6% di CO,.

Dopo la verifica della fecondazione con I'identificazione
di ovociti normalmente fecondati (presenza di due
pronuclei e due globuli polari), trasferire gli zigoti
a 2PN nella piastra di coltura con terreno CSCM-NX
pre-equilibrato preparata in precedenza. Si consiglia
di consentire la crescita degli embrioni in un sistema
di coltura continuo e ininterrotto, senza alcun cambio

EAAHNIKA

ZYITAZIH NMPOZOXHEZ lIA THN E.E.: Na
€TmayyeAUATIKA XpAon Hovo.

ENAEIZEIZ XPHZHZ

To Continuous Single Culture-NX (CSCM-NX)
TipoopileTal yia xpAan ot diadikaaieg uofonBolpevng
avamapaywyig, Tou TEPIAaBAVOUV XEIPIOHO YOPETWY
Kkar euplwv. O1 diadikaaieg autég mepiAauBavouy
M xprion Tou CSCM-NX wg péoo kaMhigpyeiag amod
TN yovigotoinan éwg TV npépa 5/6 Tng avamTugng.

MNEPIFPA®H THZ LYZKEYHZ

To CSCM-NX givai éva péoo kahhiépyeiag evog Bauarog
Tou €xel BeATIoTOTIOINGET YIa XPriON OE UN DIAKOTITOEVO
oloTnua kaAAiépyelag, xwpig ahhayn TpupAinv
1 avavéwan péoou. To TTPoidv TEPIEXE TO AVTIBIOTIKO
Benkn yeviapukivn (10 pg/mL).

ZYNGOEZH
Apivotéa

Ahara kai 16vta

XAwpiouxo acBéaTio Ahavivn

Oelikd payvioio Apyivivn
XAwpiouxo kéAio AoTapayivn
Ddwaopikd kaAio AcTrapTiké 0&0
XAwpioUxo varpio Kuorivn
PuBpioTiké Sidhupa Rgz:zmz ot
Airtavepakiké vaTpio FAKivN
Evepyeiakd umrootpwpara - |omidivn
Thukodn IooAeukivn
TahakTikd varpio Aeukivn

MupoaTaguAikd varpio Auaivn

Avtioge1dwTiKG MeBetovivn
EDTA daivuhahavivn
KITpiko varpio MpoAivn
; Zepivn

Aimerrtidio Opeovivn
Ahavuho-yhoutapivn TpuToQavn
AvtiBiotiké Tupoaivn
OglIkn yevTapukivn Bahivn

Nepo

MoiétTa evéaipou

08arog (WFI)

AIAZOAAIZH MOIOTHTAZ

To CSCM-NX umoBaMetal ae dinbnan pe pepppdvn
Kal g€ emegepyania pe aanmTn TEXVIKA oUpQwva
pe diadikacieg Tapaokeung Tou £Xouv EMKUPWOE OTI
mAnpouv emimedo diaagpaliong oteipotnTag (SAL) 103,

Kabe maptida CSCM-NX eAéyxetar yia Ta €§ig:
Evoorogivn (LAL): <0,25 EU/mL
Mpoadiopiapdg euppuou TovTikwy (MEA) evog kuttdipou
280% G16ykwan Tng BAacTokUoTng OTIG 96 Lpeg
ZrelpdtnTa péow NG TpéXouaag dokipaciag
oTeIpdTnTag Kara USP <71>
Aokiyaaia empiwong avBpwmivou amépuarog 270%
NG APXIKNG KIVTIKOTNTAG OTIG 24 WpEg
‘OAa ta amoteAéopara avagépovral ae MigTomoInTIKG
Avauaong €1d1k6 avé Taptida, To otoio diatibetal
KaTomv aITparTog.

PYOMIZTIKO ZYZTHMA

To CSCM-NX xpnaoipotoiei diTTavBpakikd vaTpio wg
puBpIoTIKG cUoTnua. Exer oxediaoTei €101k yia xprion
ot enwaotipa CO,.

OAHFIEZ XPHZHZ

TYMMAHPQMA NMPQTEINQN

To CSCM-NX dev Tepiéxel TpWIEiVIKA OUCTATIKA.
H yevikh epyaotnpiakn mpakTikg mepIAapBavel Ty
£Qappoyr oupTTANPWHATOG TIPWTEIVNG Katd Tn Xprion
Tou pégou autoU. H moodtTa TOU GUPTTANPWHATOG
TIPWTEIVWV PTTOPET va DIaQEPEI PETAGU TV EpyaaTnpiwv
Kal egaprarar amé m @aon emegepyaaiag/avamtugng
TWV YAPETOV Kal Twv euBplwv. ZupBouleuTeite
T0 TTpWTOKOAAQ TOU EpyaaTNpiou Gag.

LATVISKI
ES BRIDINAJUMS: tikai profesionalai lietosanai.

LIETOSANAS INDIKACIJAS

Barotne ,Continuous Single Culture-NX" (CSCM-NX)
paredzéta lietoSanai ar paliglidzekliem veicamas
reproduktivas proceddras, kas ietver manipulacijas ar
gametam un embrijiem. $Ts procedaras ietver CSCM-NX
izmanto$anu par kultdras barotni no apauglo$anas lidz
attistibas 5./6. dienai.

IERICES APRAKSTS

CSCM-NX ir vienas darbibas kultiras barotne,
kas ir optimizéta lietoSanai nepartrauktas kultiras
sistéma bez traucina mainas vai barotnes atjauno$anas.
Produkts satur antibiotiku gentamicina sulfatu (10 pg/ml).

SASTAVS

Sali un joni Aminoskabes
Kalcija hlorids Alanins
Magnija sulfats Arginins
Kalija hlorids Asparagins
Kalija fosfats Asparaginskabe
Natrija hlorids Cistins
Buferdkidums Glutamlnskabe
Natrija bikarbonats Glutamins

Glicins
Enerdijas substrati Histidins
Glikoze Izoleicins
Natrija laktats Leicins
Pirovinogskabes Lizins
natrija sals Metionins
Antioksidants Fenilalanins
EDTA Prolins
Natrija citrats Serins

o Treonins

Dipeptidi Triptofans
Alanilglutamins Tirozins
Antibiotikas Valins
Gentamicina sulfats Udens

Injekciju Gdens (WFI)

kvalitate

KVALITATES NODROSINASANA

CSCM-NX ir filtréta caur membranu un aseptiski
apstradata saskana ar apstiprinatam razoSanas
procedaram, kas atbilst sterilitates garantijas lTimenim
(sterility assurance level — SAL) 10°.

Katrai CSCM-NX partijai tiek parbaudits talak noraditais.
Endotoksini (LAL): < 0,25 EV/ml.
Vienas $lnas MEA 2 80 % paplasinaja blastocistu
péc 96 stundam.
Sterilitate — ar pasreizéjo ASV Farmakopejas (USP)
sterilitates testu <71>.
Cilvéka spermatozoidu izdzivo$anas parbaude = 70 %
no sakotngja kustiguma péc 24 stundam.

Visi rezultati tiek zinoti katrai partijai pasa analizes

sertifikata, kas ir pieejams péc pieprasijuma.

BUFERSISTEMA

Barotnei CSCM-NX par bufersistému izmanto natrija
bikarbonatu. Ta ir Tpasi izstradata lieto$anai CO,
inkubatora.

LIETOSANAS NORADIJUMI

PROTEINU PIEDEVAS

CSCM-NX nesatur proteinu sastavdalas. Visparéja
laboratorijas praksg ietilpst proteTnu piedevu pievieno$ana
§Ts barotnes izmantoanas gadijuma. Proteinu piedevu
daudzums var atSkirties dazadas laboratorijas un ir
atkarigs no gametu un embriju apstrades/augsanas fazes.
Nemiet véra savas konkrétas laboratorijas protokolus.

Talak noraditi ieteikumi proteTnu piedevu pievienoanai
atbilstigi CSCM-NX lieto$anas indikacijam.

Apauglo$anai un embriju kultarai

Izmantojot ,Irvine Scientific, LLC" cilvéka seruma
albumina (human serum albumin — HSA) 100 mg/ml
$kidumu, izmantojiet koncentracija 5 mg/ml. Lai iegitu

SVENSKA
EU - OBS! Endast for professionellt bruk

INDIKATIONER

Continuous Single Culture-NX (CSCM-NX) &r avsett
fér anvandning vid procedurer for assisterad
befruktning som inkluderar manipulering av gameter
och embryon. Dessa procedurer innefattar anvandning
av CSCM-NX som odlingsmedium fran fertilisering
t.0.m. utvecklingsdag 5/6.

PRODUKTBESKRIVNING

CSCM-NX ér ett ettstegs odlingsmedium som har
optimerats for att anvéndas i ett ostort odlingssystem
utan byte av skal eller medium. Produkten innehaller
antibiotikat gentamicinsulfat (10 pg/ml).

SAMMANSATTNING
Salter och joner Aminosyror
Kalciumklorid Alanin
Magnesiumsulfat Arginin
Kaliumklorid Asparagin
Kaliumfosfat Asparaginsyra
Natriumklorid Cystin
Buffert Glutam?nsyra
Natriumbikarbonat G'”‘?‘m'”
Glycin
Energisubstrat Histidin
Glukos Isoleucin
Natriumlaktat Leucin
Natriumpyruvat Lysin
Antioxidant Metionin
EDTA Fenylalanin
Natriumcitrat Prolin
o Serin
Dipeptid Treonin
Alanyl-glutamin Tryptofan
Antibiotikum Tyrosin
Gentamicinsulfat Valin
Vatten
Vatten for injektion (WFI)
KVALITETSSAKRING

CSCM-NX &r membranfiltrerat och aseptiskt behandlat
enligt tillverkningsforfaranden som har validerats for att
uppfylla en sterilitetsniva (Sterility Assurance Level,
SAL) pa 10°.

Varje lot CSCM-NX testas med avseende pa:
endotoxin (LAL): < 0,25 EU/ml
encells MEA (analys av musembryon) = 80 %
expanderad blastocyst efter 96 timmar
sterilitet, med anvéndning av aktuellt USP-
sterilitetstest <71>
analys av Gverlevnad hos humana spermier, 2 70 %
av ursprunglig motilitet efter 24 timmar.

Alla resultat rapporteras pa ett lotspecifikt analyscertifikat
(Certificate of Analysis) som kan fas pa begéran.

BUFFERTSYSTEM

| CSCM-NX anvands natriumbikarbonat som buffertsystem.
Denna produkt &r sarskilt framtagen for anvéndning
i en CO,-inkubator.

BRUKSANVISNING

PROTEINTILLSATS

CSCM-NX innehaller inga proteinkomponenter.
Bland allménna laboratorieforfaranden ingar tillsats
av protein vid anvandning av detta medium. Mangden
protein som tillsatts kan variera fran laboratorium till
laboratorium och &r beroende av gameternas och
embryonas bearbetnings-/tillvaxtfas. Konsultera era
individuella laboratorieprotokoll.

Fdljande rekommendationer fér tillsats av protein ar
baserade pa indikationerna for anvandning av CSCM-NX:

For fertilisering och embryoodling:

Vid anvéndning av Irvine Scientific, LLC humant
serumalbumin (HSA) i 100 mg/ml 18sning, tillsétt till en
koncentration pa 5 mg/ml. For 10 ml medium, tillsatt 0,5

di terreno, fino al raggiungimento dello stadio dello
sviluppo desiderato (non oltre al giorno 5/6 dello
sviluppo).

Se, per la coltura dell’embrione oltre il giorno 3,
si desidera effettuare il ricambio del terreno, dopo 48 ore
di coltura embrionale gli embrioni devono essere
trasferiti in una nuova piastra contenente CSCM-NX
fresco pre-equilibrato (gia sottoposto a integrazione
proteica).

Per ulteriori dettagli sull'uso di questi prodotti,
il laboratorio deve consultare le procedure e i protocolli
specificamente sviluppati e ottimizzati per il proprio
programma medico.

ISTRUZIONI PER LA CONSERVAZIONE

E STABILITA

Conservare i flaconi integri in frigorifero a una temperatura
compresatra2 °Ce 8 °C.

Non congelare o esporre a temperature superiori a 39 °C.

Stabilita dopo I’apertura del flacone
Il prodotto senza integrazione proteica deve essere
utilizzato entro quattro (4) settimane dall'apertura.

PRECAUZIONI E AVVERTENZE

Questo prodotto deve essere utilizzato da personale
qualificato nelle tecniche di riproduzione assistita.
Tali procedure comprendono I'applicazione per la quale
¢ previsto I'uso del dispositivo.

La struttura che utilizza questo dispositivo ha la
responsabilita di mantenere la tracciabilita del prodotto
ed e tenuta a rispettare la normativa nazionale in materia
di tracciabilita, ove pertinente.

Non usare flaconi di terreno con presenza di particolato
o torbidita.

Per evitare problemi di contaminazione, maneggiare
usando tecniche in asepsi ed eliminare ogni eccesso di
terreno che mostri qualunque traccia di contaminazione
dopo I'apertura.

Non utilizzare come prodotto iniettabile.

CONTROINDICAZIONI

Il terreno CSCM-NX contiene I'antibiotico gentamicina
solfato. Adottare le opportune precauzioni per assicurarsi
che la paziente non presenti sensibilita a questo
antibiotico.

Ta Tapakarw amoteAoUv CUGTATEIG YIa TV EQapuoyn
oupTAnpwpaTtog TpwTeivng, o1 otoieg Baaifovrar aTig
evdeigeig xpnong Tou CSCM-NX.

IMa yovipotroinon kai KaAAiépyeia euBpiwv:
Karé m xprion g avBpwmivng aABoupivng opol (HSA)
g Irvine Scientific, LLC, evog SiaAUparog 100 mg/mL,
xpnoipotroiate 5 mg/mL. Ma 10 mL péoou, mpoobéaTe
0,5 mL diaAUparog HSA og 9,5 mL tou péoou. Kara m
xprion oupTAnpwparog utrokardatarou opol (SSS) Tng
Irvine Scientific, LLC, evog diaAUpatog mpwreiviv 60
mg/mL, xpnoipomoiiote 10% (v/v). MNa 10 mL péoou,
mpoaBéate 1,0 mL SSS ¢ 9,0 mL péoou.

E=IZOPPOMHzH

To CSCM-NX (oupmAnpwpévo pe mpwreiveg) Ba mpémel
va mpoBeppaiveral atoug 37 °C Kai va e§looppoTeiTtal
oty emBupnTA TP pH Katd T didipkela Tng vixTag,
o€ emwaoThpa 5-6% CO, mpiv amé 1 xpAon. Amaiteital
€TMapKAG OyKOG PETOU CUPTTANPWHEVOU pE TTPWTETVES
yla Tnv mpoeToigacia Twv TpuBAiwv woAnyiag,
oTeppatéyxuong Kai KaAAigpyeiag euppliou.

Ta mapak@Tw amoteholv yevikég diadIkagie yia Tig
evdeigeig xpriong Tou CSCM-NX.

FovipoTroinon:

Mia nuépa mpiv amé v woAnyia, TPOETOINACTE Ta
TpuBAia cuMOYAG wapiwv Kal CTTEPUATEYXUONG ME AON
oupmAnpwpévo CSCM-NX emioTpwpévo pe €Aaio Kal
TIPAYHATOTIOIATE TTPOKATAPKTIKY €§l00ppOTINON KATG
0 diGipkela g voxTag atoug 37 °C, o€ emwaoTrpa CO,.
Apéowg peTé TNV woAnyia kar Tnv Tautomoinan,
T0TOBETAOTE Ta WoKUTTAPaA aTo TpuPAio GuAAoyrig
WOKUTTApwV PE To AON €§l00pPOTINPEVO HECO Kal
EMIOTPEYTE TA OTOV EMWACTAPA yia TV €MOUUNTA
mepiodo (1-4 wpeg) TPIv amd T oTMEPPATEYXUD
e aupBarikr IVF A ICSI.

ZupBariki IVF (xprion TpuBAiwv

OTEPUATEYXUONG):

1. Zuviotdrar n donmm Siavopri 50.000-100.000/mL
KIVITIKWV OTIEpPaTOdWapiwy avd JIkpoaTayéva ou
mepiéxel 1-3 wokuTTapa.

2. Emorpéyte 10 TpUBAio oTEpPaTEéyXUONG OTOV
ETWAOTAPA Kal EAEYETE yia TN QUOTIOAOYIKA
yoviyotroinan 16-20 WpEeg PETA TN OTIEPUATEYXUOT.

Ev3okutTapomAaouaTiki éyxuon

omepparolwapiwv (ICSI):

1. TouAdyioTov 1 wpa perd v amoyluvwon Twv
WOKUTTAPWY (Kai 01 TEPIOTOTEPES OTTO 4 WPEG PETA
TV woAnyia), aQaipéoTe Ta ATOYUPVWPEVT
WOKUTTAPA OO TOV EMWACTAPA KAl TIPAYHATOTIOINOTE
OTIEPUATEYXUGT), CUPPWVA HE TO TUTTIKO TIPWTOKOAO
ICSI Tou epyaoTnpiou oag.

2. Apéowg peTd Tn omepuaréyxuon, TomobeTAGTE
1-3 wokUTTapa OTa OTTOid £XEI YivEl OTIEPPATEYXUDT
O€ pia gpéokia oTayova Tou RO e§locoppoTIpévou
TpuBAiou aTEppaTéYXUONG, EMIOTPEWTE TO TPUBAIO
aTovV EMWaCTAPa Kal eAEyETE yia T QuoIoAoyIKA
yovipotroinan 16-20 wpeg peTd  oTEpPaATéYXUGT.

KaAAiépyeia epfpuou:

Tnv nuépa Tng yovipotoinang (Wia nuépa Tpiv améd v
agloAéynan NG yovipomoinong), TPoeToINdaTE T
TpuBAia KaAiEpyelag epppUwy pe RN cupTTAnpwuévo
CSCM-NX emiaTpwpévo pe €Aalo kal TTpaypaTomolaTe
TIPOKATAPKTIKA €§looppdTNON KaTA TN dIdpKEIa TNG
vixrag atoug 37 °C, o€ enwaothpa 5-6% CO,.

Merdi Tig agloAoynioeig yovipoTmoinang e Ty Tautotroinan
NG Tapouaiag guaioloyikig yovigotmoinang (duo
TIPOTIUPAVEG Kal dUO TTOAIKG TWHATIO), HETAPEPETE TOUG
2PN Quywrteg oTo /dn e§iooppomnuévo TpuBAio
kaMiépyeiag CSCM-NX mou éxeTe TpoeTOINAOE!
Tponyoupévwg. ZuvioTatal va agrioete Ta éuppua
va avamTuxBoUv o€ GuvexES, N S1aKoTTopEVO oUOTNHA
kaAAiEpyelag, xwpig ahhayn Tou péoou, péxpr va
emTeuyBei 1o €MBUPNTO 0TAdIO AvaATITUgNG (Ewg TNV
nuépa 5/6 g avamugng).

10 ml barotnes, 9,5 ml barotnes pievienojiet 0,5 ml HSA
$kiduma. Izmantojot ,Irvine Scientific, LLC" seruma
aizstajeja piedevas (serum substitute supplement — SSS)
60 mg/ml proteinu 8kidumu, izmantojiet koncentracija
10 % (v/v). Lai iegatu 10 ml barotnes, 9,0 ml barotnes
pievienojiet 1,0 ml SSS.

LIDZSVAROSANA

CSCM-NX (papildinata ar proteiniem) pirms lieto$anas
jasasilda Iidz 37 °C un jalidzsvaro Iidz vélamajam pH
[imenim, uz nakti ievietojot 5-6 % CO, inkubatora.
Lai varétu sagatavot oocitu izg$anas, inseminacijas
un embriju kultdras traukus, ir nepiecieSams pietickams
ar proteTniem papildinatas barotnes tilpums.

Talak aprakstitas visparéjas procediras CSCM-NX
lieto§anas indikacijam.

Apauglosana

Vienu dienu pirms oocitu izgi$anas sagatavojiet
oocitu savaksanas un inseminacijas traucinus ar iepriek$
papildinatu barotni CSCM-NX, kas parklata ar ellu,
un iepriek$ Iidzsvarojiet [idz 37 °C, uz nakti ievietojot
CO, inkubatora. Uzreiz péc oocitu savak$anas un
identifikacijas ievietojiet oocitus oocitu savakSanas
trauka ar iepriek$ ITdzsvarotu barotni un pirms
inseminacijas ar parasto /VF vai ICSI metodi ievietojiet
atpakal inkubatora uz vélamo laiku (1-4 stundam).

Parasta IVF metode (inseminacijas traucinu

izmantosana)

1. leteicams aseptiski doz&t 50 000-100 000/ml kustigu
spermatozoidu uz mikropilienu, kas satur 1-3 oocitus.

2. levietojiet inseminacijas trauku atpakal inkubatora
un 16-20 stundas péc inseminacijas parbaudiet,
vai ir notikusi normala apauglo$ana.

Intracitoplazmatiska spermas injekcija (/CSl)

1. Vismaz 1 stundu péc oocitu denudacijas (un ne
vairak ka 4 stundas péc oocitu izgtsanas) iznemiet
denudétos oocitus no inkubatora un insemingjiet
ar spermu, izmantojot savas laboratorijas standarta
ICSI protokolu.

2. Uzreiz péc inseminacijas ievietojiet 1-3 inseminétus
oocitus svaiga iepriek$ Iidzsvarota inseminacijas
traucina piliena, ievietojiet traucinu atpakal
inkubatord un 16-20 stundas péc inseminacijas
parbaudiet, vai ir notikusi normala apaug|o$ana.

Embriju kultara

Apauglo$anas diena (vienu dienu pirms apauglo$anas
novértésanas) sagatavojiet embriju kultdras traukus
ar iepriek$ papildinatu barotni CSCM-NX, kas parklata
ar ellu, un iepriek$ Iidzsvarojiet lidz 37 °C, uz nakti
ievietojot 5-6 % CO, inkubatora.

Péc apauglo$anas novértéSanas ar normalas
apauglo$anas esamibas identifikaciju (divu $Gnu kodoli
un divi polarie kermentsi) parnesiet 2PN zigotas iepriek$
sagatavota Iidzsvarota CSCM-NX kultras trauka.
leteicams laut embrijiem augt nemainiga, nepartraukta
kultdras sistéma bez barotnes mainas, lidz tiek sasniegta
vélama attistibas stadija (Iidz attistibas 5./6. dienai).

Ja embriju kultdrai péc 3. dienas, kad embriju kultdrai
(apauglotiem embrijiem) ir vairak neka 48 stundas, ir vélama
barotnes maina, embriji japarnes jauna traucina
ar svaigu, iepriek$ Ilidzsvarotu CSCM-NX (iepriek$
papildinatu ar proteinu).

Papildu informacija par $o produktu lietoSanu mekléjama
katras laboratorijas procediru aprakstos un protokolos,
kas Tpasi izstradati un optimizéti individualajai mediciniskajai
programmai.

GLABASANAS NORADIJUMI
UN STABILITATE
Neatvértas pudeles glabat atdzesétas 2-8 °C temperatira.

Nesaldét un nepaklaut par 39 °C augstakas temperatiras
iedarbbai.

ml HSA-8sning till 9,5 ml av mediet. Vid anvandning av
Irvine Scientific, LLC Serum Substitute Supplement
(SSS), en 60 mg/ml proteinldsning, tillsatt till en
koncentration pa 10 % (v/v). Fér 10 ml medium, tillsatt
1,0 ml SSS till 9,0 ml av mediet.

EKVILIBRERING

CSCM-NX (med proteintillsats) ska forvarmas till 37 °C
och ekvilibreras till dnskat pH 6ver natten i en 5-6 %
CO,-inkubator fore anvéndning. En tillrécklig volym
medium med proteintillsats kravs sa att skalar for
uthamtning av oocyter, insemination och embryoodling
kan forberedas.

Féljande &r allmanna procedurer for indikationerna fér
anvandning av CSCM-NX.

Fertilisering:

P4 dagen fore uthamtning av oocyter, forbered skalar
for uppsamling av oocyter samt insemination med
for-supplementerat CSCM-NX 6verlagrat med olja och
forekvilibrera dver natten till 37 °C i en CO,-inkubator.
Omedelbart efter uppsamling och identifiering
av oocyterna, placera oocyterna i skalen fér uppsamling
av oocyter med det forekvilibrerade mediet och sétt
tillbaka den i inkubatorn under énskad period (1-4 timmar)
fore insemination genom konventionell IVF eller ICSI.

Konventionell IVF (anvand ir inati ):

1. Det rekommenderas att aseptiskt dispensera
50 000-100 000/ml motila spermier per mikrodroppe
innehallande 1-3 oocyter.

2. Sétt tillbaka inseminationsskalen i inkubatorn och
undersok 16-20 timmar efter inseminationen
om normal fertilisering har skett.

Intracytoplasmatisk spermieinjektion (ICSl):

1. Minst en timme efter denudering av oocyterna
(och hdgst 4 timmar efter uthamtning av oocyterna),
ta ut de denuderade oocyterna ur inkubatorn och
inseminera med spermier enligt standardprotokoll
for ICSI pa ert laboratorium.
Omedelbart efter insemination, placera 1-3
inseminerade oocyter i en farsk droppe fran den
forekvilibrerade inseminationsskalen, satt tillbaka
skalen i inkubatorn och undersck 16-20 timmar efter
inseminationen om normal fertilisering har skett.

Embryoodling:

Pa fertiliseringsdagen (en dag fore fertiliserings-
bedomning), férbered skalar fér embryoodling med
for-supplementerat CSCM-NX dverlagrat med olja
och forekvilibrera ver natten till 37 °C i en 5-6 %
CO,-inkubator.

Efter fertiliseringsbedémning med identifiering av
forekomst av normal fertilisering (tva prokérnor och tva
polarkroppar), éverfor 2PN-zygoter till den tidigare
forberedda odlingsskalen med forekvilibrerat CSCM-NX.
Det rekommenderas att lata embryona véxa i ett
kontinuerligt, ostért odlingssystem utan byte av medium,
tills onskat utvecklingsstadium har natts (upp till
utvecklingsdag 5/6).

Om byte av medium 6nskas fér odling av embryon efter
dag 3,efter 48 timmars embryoodling (av de fertiliserade
embryona) bor embryona 6verforas till en ny skal med
farskt for-ekvilibrerat CSCM-NX (for-supplementerat
med protein).

Fér ytterligare information om anvandning av dessa
produkter bér varje laboratorium konsultera sina egna
laboratoriefdrfaranden och -protokoll som utvecklats och
optimerats sarskilt for det egna medicinska programmet.

FORVARINGSANVISNINGAR
OCH HALLBARHET
Odppnade flaskor ska forvaras i kylskap vid 2-8 °C.

Far ej frysas eller exponeras for temperaturer 6ver 39 °C.

Hallbarhet efter att flaskan har 6ppnats:
Produkt utan proteintillsats ska anvandas inom fyra (4)
veckor fran 6ppningsdatum.

Eav emBupeite ahayr péoou yia v kaAAigpyeia Twv
epBplwv petd TNV nuépa 3, petd amod 48 wpeg
KaMigpyerag Twy euBPUWV (TwV yovIHOTIOINPEVWY
euppUwWV), Ta éuPpua Ba TPETEI va PETAPEPOVTAI OE VEO
TpuBAio @péokou Adn e¢icoppomnuévou CSCM-NX
(TPOCUPTIANPWHEVOU PE TTPWTEIVEG).

lNa mpoobeTeg AeTITOPEPEIEG OXETIKA PE TN Xprian Twv
TPOidVTWV auTwy, kaBe epyacTthpio Ba mpémel va
oupBouAelETal TIG BIKEG TOU EpyaaTNPIaKES DladIKaaieg
Kal TpwtdkoAAa, Ta omoia éxouv avamTuxBei Kal
BeAtioTomoInBei €131KA yia To BIKO TOU 1ATPIKG
TpOypapua.

OAHTIEZ ®YAAZHZ KAI ZTAGEPOTHTA
DuAdgre TIg KAEIOTEG QIGIAEG TTO Yuyeio, Ot Bepuokpaaia
2°C éwg 8 °C.

Mnv katayUxeTe Kal unv ekBETETE O€ Beppokpaaieg
uynAdtepeg amd 39 °C.

AldpKeIa PETA TO AVOIYHA TNG PIGANG:

To mpoidy, Xwpig aupTARpwpa TpwTEivng, Ba TPéTel
va XpNaIHoTIOIETaI EVTOG TEOTAPWY (4) EBSOPAdWY aTmd
T0 Qvolypa.

NMPO®YAAZEIZ KAI MPOEIAONOIHEEIZ

H ouokeun aut TipoopideTal yia XpAon amoé TPOoWITIKG
ekTTaideupévo aTig dladikaaieg uofonBoupevng
avamapaywyig. O diadikaaieg autég mepiAapBavouv
TNV UTTOBEIKVUGHEVN EQAPHOYT yIa TNV oTToid TTpoopideTal
n GUOKEUN QUTH.

H eykardaTaon émou Ba xpnoipomoindei autr n ouokeun
eivar umeBuvn yia T diatipnan Tng IxvnAaciuoTTag
TOU TTPOIOVTOG Kal TIPETTEl VO CUPHOPQPUWVETAI JE TOUG
€BVIKOUG KavovIoROUG TTOU apopolv T IXVnAaaIuéTTa,
6Tou epappodleTal.

Mn xpnoipomolite kapia GIaAn pécou Tou TapoucIdadel
evdeiteIg owpamidiakng UANG /) BoAepdTnTag.

TNa va amoUyete TpoBAfuaTa e HOAUVON, XEIPIOTEITE
£QappolovTag AoNTITEG TEXVIKEG Kal amoppiyTe TUXOV
TiEpioaEla PEToU TToU TTaPOUaIade! oTroladATTIOTE EveIgn
péAuvang petd To Avolyua.

Aev mpoopileTal yia xpAon pe évean.

ANTENAEIZH

To CSCM-NX mepiéxel 1o avTiBIOTIKG BelIKI YeVTapUKivn.
Oa mpémel va AapBavovTal ol amapaitnTeg TPoPUAASEIS
yia va diacpahioTei 611 0 aoBeviig Sev €xel euaiobnaia
OTO GUYKEKPIMEVO QVTIRIOTIKG.

Izmantojamiba péc pudeles atvérSanas
Produkts bez proteina piedevas jaizlieto Cetru (4) nedélu
laika péc atvéranas.

PIESARDZIBAS PASAKUMI

UN BRIDINAJUMI

§7 ierice ir paredzéta lietoSanai darbiniekiem,
kas apguvusi ar paliglidzekliem veicamas reproduktivas
procediiras. $Ts procedaras ietver noradito izmantosanu,
kurai 8T ierTce ir paredzéta.

Par produkta izsekojamibas uzturé$anu atbild $is ierices
lietotdja iestade, kurai jaievéro valsts noteikumi par
izsekojamibu, ja tadi ir.

Nelietojiet nevienu barotnes flakonu, kura redzamas
dalinas vai dulkainums.

Lai izvairitos no piesarnojuma raditam problémam,
rikojieties aseptiska veida un likvidéjiet parpalikuso
barotni, kurai péc atvéranas redzamas piesarnojuma
pazimes.

Nav paredzéts injekcijam.

KONTRINDIKACIJAS

CSCM-NX satur antibiotiku gentamicina sulfatu.
Lai izvairitos no paaugstinatas pacienta jutibas pret $o
antibiotiku, javeic atbilsto$i piesardzibas pasakumi.

FORSIKTIGHETSATGARDER

OCH VARNINGAR

Denna produkt &r avsedd att anvandas av personal
med utbildning i procedurer for assisterad befruktning.
Dessa procedurer innefattar den avsedda tilldmpning
som denna produkt ar avsedd for.

Den institution d&r denna produkt anvands ansvarar for
att uppratthalla produktens sparbarhet och maste folja
nationella férordningar avseende sparbarhet dér sa ar
tillampligt.

Anvand inga flaskor med medium som innehaller partiklar
eller &r grumliga.

Fér att undvika problem med kontamination, hantera
mediet med aseptisk teknik och kassera eventuellt
oanvant medium som visar nagra som helst tecken pa
kontaminering efter att flaskan eller ampullen 6ppnats.

Ej avsett for injektion.

KONTRAINDIKATIONER

CSCM-NX innehaller antibiotikat gentamicinsulfat.
Adekvata forsiktighetsatgarder ska vidtas for att
sakerstalla att patienten inte &r allergisk mot detta
antibiotikum.



EESTI KEEL
ELi HOIATUS: iiksnes kutsealaseks kasutamiseks.

KASUTUSJUHEND

Continuous Single Culture-NX (CSCM-NX) on m&eldud
kasutamiseks abistatud viljastamisprotseduurides,
mille raames tehakse suguraku ja embriio manipulatsiooni.
Nende protseduuride hulka on arvatud CSCM-NX-i
kasutamine sd6tmena kuni 5./6. arengupaeva 1dpuni.

SEADME KIRJELDUS

CSCM-NX on lheastmeline kultuurisdde, mis on
optimeeritud kasutamiseks katkematus kultiveerimis-
slisteemis ilma tassi vahetamata v6i sdddet uuendamata.
Toode sisaldab antibiootikumi gentamitsiinsulfaat
(10 pg/ml).

KOOSTIS
Soolad ja ioonid Aminohapped
Kaltsiumkloriid Alaniin
Magneesiumsulfaat Arginiin
Kaaliumkloriid Asparagiin
Kaaliumfosfaat Asparagiinhape
Naatriumkloriid Tsistiin
Puhver Glutamﬁnhape
Naatriumvesinikkarbonaat Glgta_rfnun
Glitsiin
Energia substraadid Histidiin
Glikoos Isoleutsiin
Naatriumlaktaat Leutsiin
Naatriumpiiruvaat Liisiin
Antioksiidant Metioniin
EDTA Fendiilalaniin
Naatriumtsitraat Proliin
o Seriin
Dipeptiid Treoniin
Alanulglutamiin Triiptofaan
Antibiootikum Tiirosiin
Gentamitsiinsulfaat Valiin
Vesi
WFI kvaliteet

KVALITEEDI TAGAMINE

CSCM-NX on membraanfiltreeritud ja aseptiliselt téodeldud
valideeritud tootmismeetodite kohaselt, mis garanteerivad
steriilsuse tagamise tasandi (SAL) 10°.

Iga CSCM-NX partii on testitud jargmiste tegurite suhtes.
Endotoksiin (LAL): <0,25 EU/ml
Uherakuline MEA 280% suurenenud blastotsiist
96 tunni parast
Steriilsus kehtiva USP steriilsustestiga <71>
Inimese seemneraku elumuse test 270% algsest
motiilsusest 24 tunni m66dudes

Kdik tulemused on avaldatud konkreetset partiid
puudutavas analliisisertifikaadis, mida véite soovi
korral taotleda.

PUHVERSUSTEEM

CSCM-NX kasutab puhverdussiisteemina naatrium-
bikarbonaati. See on spetsiaalselt loodud CO,
inkubaatoris kasutamiseks.

KASUTUSJUHEND

VALGU LISAMINE

CSCM-NX ei sisalda valgukomponente. Uldise
laboripraktika kohaselt lisatakse selle aine kasutamisel
valku. Valgulisandite hulk vdib laborites erineda ning see
oleneb sugurakkude ja embriiote tootlemise/kasvatamise
faasist. Juhinduge oma labori protokollidest.

Alljargnevalt on esitatud valgulisandiga seotud soovitused,
mis pohinevad CSCM-NX-i toote kasutusjuhendil.

Viljastamiseks ja embriiote kasvatamiseks
Kui kasutate ettevétte Irvine Scientific, LLC inimese
seerumi albumiini (HSA) 100 mg/ml lahust, kasutage
seda 5 mg/ml. 10 ml s66tme saamiseks lisage 0,5 ml
HSA lahust 9,5 ml sé6tmele. Kui kasutate ettevétte Irvine

SLOVENCINA

UPOZORNENIE V EU: Len na profesionalne
pouzitie.

INDIKACIE NA POUZITIE

Continuous Single Culture-NX (CSCM-NX) je uréené
na pouzitie pri postupoch asistovanej reprodukcie,
ktoré zahfiaju manipulaciu s gamétami a embryami.
Tieto postupy zahfiiaju pouzitie CSCM-NX ako
kultivatného média od oplodnenia do 5. az 6. diia vyvoja.

OPIS POMOCKY

CSCM-NX je jednostupiiové kultivatné médium,
ktoré je optimalizované na pouzitie v neprerusovanom
kultivaénom systéme, bez nutnosti vymeny misiek alebo
obnovenia média. Produkt obsahuje antibiotikum
gentamicinsulfat (10 pg/ml).

ZLOZENIE
Soli a i6ny Aminokyseliny
chlorid vapenaty alanin
siran hore¢naty arginin
chlorid draselny asparagin

fosforecnan draselny kyselina asparagova

chlorid sodny cystin
Pufer g‘yustzlmie:]glutémové
hydrogénuhlicit; dny
ydrogénuhlicitan sodny glycin
Energetické substraty histidin
glukéza izoleucin
laktat sodny leucin
pyruvat sodny lyzin
Antioxidant metionin
EDTA feny]alanin
citrat sodny prolin
— serin
Dipeptid treonin
alanylglutamin tryptofan
Antibiotikum tyrozin
gentamicinsulfat valin
voda

kvalita vody na injekciu

KONTROLA KVALITY

CSCM-NX je filtrované cez membranu a asepticky
spracované podfa vyrobnych postupov, pri ktorych bolo
overens, Ze spifiajli Groven zarugenej sterility (SAL) 102,

Kazda Sarza CSCM-NX je testovana na stanovenie:
endotoxinu (LAL): <0,25 EU/ml
MEA v jednej bunke 280 % expandovanej blastocysty
po 96 hodinach
sterility pomocou aktuélneho testu sterility USP <71>
test prezitia ludskych spermii s 270 % pdvodnej
pohyblivosti po 24 hodinach

V&etky vysledky sa zaznamenavajl na certifikat analyzy

pre $pecificku $arzu, ktory je dostupny na poziadanie.

PUFROVY SYSTEM

CSCM-NX pouziva hydrogénuhli¢itan sodny ako
pufrovaci systém. Ten je Specificky uréeny na pouzitie
v inkubatore CO,.

NAVOD NA POUZITIE

DOPLNENIE BIELKOVIN

CSCM-NX neobsahuje bielkovinové zlozky. VSeobecna
laboratérna prax zahfia doplnenie bielkovin pri pouziti
tohto média. MnoZstvo doplnenia bielkovin sa moZze lisit
v roznych laboratériach a zavisi od fazy spracovania/
rastu gamét a embryi. Pozrite si protokoly vo vaSom
laboratériu.

Nasledujuce odporticania na doplnenie bielkovin
vychadzaju z indikacii na pouzitie CSCM-NX.

Na oplodnenie a kultivaciu embrya:

Ak budete pouzivat fudsky sérovy albumin (HSA)
od spolo¢nosti Irvine Scientific, LLC, roztok 100 mg/ml,
pouzite ho v objeme 5 mg/ml. Na ziskanie 10 ml média
do 9,5 ml média pridajte 0,5 ml roztoku HSA. Ak budete
pouzivat doplnok sérového suplementu (Serum

SLOVENSCINA
OPOZORILO ZA EU: Samo za profesionalno uporabo.

INDIKACIJE ZA UPORABO

Medij Continuous Single Culture-NX (CSCM-NX) je
namenjen za uporabo v postopkih asistirane
reprodukcije, ki vkljuéujejo manipulacijo gamet
in embrijev. Ti postopki vkljuCujejo uporabo medija
CSCM-NX kot gojis¢a za kulture od oploditve
do 5./6. dneva razvoja.

OPIS PRIPOMOCKA

CSCM-NX je enostopenjsko gojis¢e za kulture,
optimizirano za uporabo v neprekinjenem sistemu za
gojenje kultur, brez zamenjave posode ali obnovitve
medija. Izdelek vsebuje antibiotik gentamicinijev sulfat
(10 pg/ml).

SESTAVA
Soli in ioni Aminokisline
Kalcijev klorid Alanin
Magnezijev sulfat Arginin
Kalijev klorid Asparagin
Kalijev fosfat Asparaginska kislina
Natrijev klorid Cistin
Pufer glutam?nska kislina
Natrijev bikarbonat I_ut_amln
Glicin
Energijski substrati Histidin
Glukoza Izolevcin
Natrijev laktat Levcin
Natrijev piruvat Lizin
Antioksidant Metionin
EDTA Fenilalanin
Natrijev citrat Prolin
B Serin
Dipeptid Treonin
Alanilglutamin Triptofan
Antibiotik Tirozin
Gentamicinijev sulfat Valin
Voda

Kakovost, ki ustreza
vodi za injekcije

ZAGOTAVLJANJE KAKOVOSTI

Medij CSCM-NX je membransko filtriran in asepticno
obdelan skladno z validiranimi proizvodnimi postopki
za zagotavljanje stopnje sterilnosti (SAL) 10°.

Vsaka serija medija CSCM-NX je testirana glede:
prisotnosti endotoksinov (LAL): < 0,25 EU/ml,
2 80 % razprta blastocista po 96 urah,
sterilnosti s trenutnim testom USP za sterilnost <71>,
prezivetja humanih semencic: = 70 % prvotne
gibljivosti po 24 urah.

Vsi rezultati so navedeni na analiznem certifikatu za vsako
serijo, ki je na voljo na zahtevo.

PUFRSKI SISTEM

Medij CSCM-NX uporablja natrijev bikarbonat kot pufrski
sistem. Medij je namre¢ posebej zasnovan za uporabo
v CO,-inkubatorju.

NAVODILA ZA UPORABO

DODAJANJE BELJAKOVIN

CSCM-NX ne vsebuje beljakovinskih komponent.
Splodna laboratorijska praksa vkljuéuje dodajanje
beljakovin pri uporabi tega medija. Koli¢ina dodanih
beljakovin se lahko med laboratoriji razlikuje in je odvisna
od faze obdelave/gojenja gamet in embrijev. Upostevajte
protokole, ki se uporabljajo v vadem laboratoriju.

V nadaljevanju so priporo¢ila za dodajanje beljakovin
glede na indikacije za uporabo medija CSCM-NX:

Za oploditev in gojenje embrijev:

Pri uporabi humanega serumskega albumina (HSA)
proizvajalca Irvine Scientific, LLC, ki je raztopina s
koncentracijo 100 mg/ml, uporabite koncentracijo 5 mg/
ml. Za 10 ml medija dodajte 0,5 ml raztopine HSA v

Scientific, LLC toodet Serum Substitute Supplement
(SSS), 60 mg/ml valgulahust, kasutage seda 10%
(mahuprotsent). 10 ml so6tme saamiseks lisage 1,0 ml
SSS-i 9,0 ml sdotmesse.

TASAKAALUSTAMINE

CSCM-NX (valgulisandiga) tuleb enne kasutamist
soojendada 5-6% CO,-inkubaatoris temperatuurini
37 °C ja tasakaalustada lledd soovitud pH-tasemeni.
Ootsiiiitide taastamise, seemendamise ja embriiokultuuri
tasside ettevalmistamiseks on vaja piisavas koguses
valgulisandiga s6ddet.

Jéargmised on CSCM-NX-i kasutamise iildised protseduurid.

Viljastamine

Paev enne ootsiitide véljavotmist valmistage ette
ootstiitide kogumis- ja seemendamistassid, millele on
eelnevalt lisatud CSCM-NX-i, mis on kaetud &liga,
ja tasakaalustatud CO,-inkubaatoris lledd temperatuurini
37 °C. Kohe parast ootsiilitide kogumist ja identifitseerimist
asetage need ootslitide kogumistassi, mis sisaldab
eelnevalt tasakaalustatud sdddet, ja asetage tass enne
tavapérase IVF-i vdi ICSI-ga seemendamist soovitud
perioodiks (1-4 tundi) tagasi inkubaatorisse.

Tavaparane IVF (kasutage seemendustasse)

1. Soovitatav on aseptiliselt doseerida 50 000-
100 000/ml motiilset seemnerakku the mikropiisa
kohta, mis sisaldab 1-3 ootsii(iti.

2. Asetage seemendustass tagasi inkubaatorisse
ja kontrollige tavaparast viljastumist 16-20 tundi
parast seemendamist.

Seemneraku intratsiitoplasmaatiline

injektsioon (ICSl)

1. Kui ootsitide paljastamisest on méddunud
vahemalt 1 tund (ja ootsiiiidi kogumisest on
moéddunud alla 4 tunni), eemaldage paljastatud
ootsiitidid inkubaatorist ja seemendage need
seemnerakkudega, jérgides labori standardset
ICSI-protokolli.

2. Vahetult pérast seemendamist asetage
1-3 seemendatud ootsiiiti eeltasakaalustatud
seemendustassi varskesse piiska, asetage tass
uuesti inkubaatorisse ja kontrollige tavapérast
viljastumist 16-20 tundi parast seemendamist.

Embriiokultuur

Viljastumise pdeval (liiks paev enne viljastumise
hindamist) valmistage ette embriokultuuri tassid,
millele on lisatud CSCM-NX ja mis on kaetud dliga,
ning tasakaalustage 37 °C juures 5-6% CO,-inkubaatoris.

Parast viljastumise hindamist ja tavaparase viljastumise
tuvastamist (kaks pronukleust ja kaks polaarkeha)
lisage 2PN-sligoodid ettevalmistatud ja eelnevalt
tasakaalustatud CSCM-NX-i kultuuri tassi. Soovitatav
on lubada embriiotel kasvada pidevas, katkematus kultuuri-
slisteemis ilma s66det muutmata, kuni saavutatakse
soovitud arenguetapp (arengu 5./6. paevani).

Kui embriiokultuuri sdddet tuleb 48 tundi parast embriiote
viljastamist 3. péeva jarel muuta, tuleb embriiod viia
varsket eelnevalt tasakaalustatud CSCM-NX-i (millele
on eelnevalt lisatud valk) tassi.

Lisateabe saamiseks nende toodete kasutamise kohta
peavad laborid tutvuma oma protseduuride ja protokolli-
dega, mis on vilja tddtatud ja optimeeritud spetsiaalselt
nende individuaalse meditsiiniprogrammi jaoks.

SAILITUSJUHISED JA STABIILSUS
Séilitage avamata pudeleid jahutatult temperatuuril
2-8 °C.

Arge killmutage ega hoidke temperatuuril iile 39 °C.

Ajaline kehtivus parast pudeli avamist
Valgulisandita toode tuleb ara kasutada nelja (4) nadala
jooksul pérast avamist.

Substitute Supplement, SSS) od spolo¢nosti Irvine
Scientific, LLC, bielkovinovy roztok 60 mg/ml, pouzite
ho v pomere 10 % (v/v). Na ziskanie 10 ml média do
9,0 ml média pridajte 1,0 ml roztoku SSS.

USTALENIE

CSCM-NX (doplnené o bielkoviny) sa méa pred pouzitim
zahriat na 37 °C a cez noc ustalit na pozadované pH
vinkubatore s 5 -6 % CO,. Na pripravu misky na ziskanie
a inseminaciu oocytu a kultivaciu embrya sa vyzaduje
dostato¢ny objem média doplneného o bielkoviny.

Nasledujuce kroky predstavuji vSeobecny postup
pouzitia CSCM-NX.

Oplodnenie:

Denl pred odberom oocytov pripravte misky na ich odber
a inseminaéné misky s CSCM-NX vopred doplnenym
o bielkoviny a pokrytym vrstvou oleja a nechajte cez noc
vopred ustalit pri teplote 37 °C v inkubatore CO,. Ihned
po odobrati a uréeni oocytov ich vloZte do misky na odber
oocytov s vopred ustalenym médiom a vratte ich naspat
do inkubatora na pozadovany ¢as (1 az 4 hodiny).
Nasledne vykonajte inseminaciu konvenénou IVF
alebo ICSI.

Konvenéna IVF (pouzite inseminac¢né misky):

1. Odporu¢a sa davkovat 50 000 - 100 000/ml
pohyblivych spermii na mikrokvapku obsahujtcu
1-3 oocyty.

2. Inseminacnli misku vratte spét do inkubatora a 16
az 20 hodin po insemin&cii skontrolujte, ¢i doslo
k norméalnemu oplodneniu.

Intracytoplazmaticka injekcia spermii (ICSI):

1. Najmenej 1 hodinu po obnaZeni oocytov (ale nie
viac ako 4 hodiny po odobrati oocytov) odstrarite
z inkubatora obnazené oocyty a inseminujte ich
spermiami v stlade so $tandardnym protokolom
ICSI vasho laboratoria.

2. Ihned po insemindcii umiestnite 1 az 3 inseminované
oocyty do Cerstvej kvapky na vopred ustalenej
inseminaénej miske, vratte misku spat do inkubatora
a 16 az 20 hodin po insemindcii skontrolujte, ¢i doslo
k normalnemu oplodneniu.

Kultivacia embrya:

V defi oplodnenia (def pred vyhodnotenim oplodnenia)
pripravte misky na kultivaciu embrya s CSCM-NX vopred
doplnenym o bielkoviny a pokrytym vrstvou oleja a cez
noc nechajte vopred ustalit na teplotu 37 °C v inkubatore
s5-6%CO,.

Po vyhodnoteni oplodnenia a zisteni pritomnosti
normalneho oplodnenia (dve prvojadra a dve pélové
telieska) preneste 2PN zygoty do pripravenych misiek
s vopred ustalenou kultirou CSCM-NX. Odporuca sa
nechat embrya rast v nepretrzitom, nepreruSovanom
kultivaénom systéme bez zmeny média az dovtedy,
kym sa nedosiahne pozadovana faza vyvoja (az do 5.
az 6. diia vyvoja).

Ak sa po 3 drioch kultivacie embrya vyZaduje zmena
média na kultivaciu embrya, po 48 hodinach kultivacie
oplodnenych embryi je potrebné ich preniest do novej
misky s erstvym, vopred ustalenym CSCM-NX (vopred
doplnenym o bielkoviny).

Dalsie podrobnosti o pouziti tychto produktov by
malo kazdé laboratérium Eerpat zo svojich vlastnych
laboratérnych postupov a protokolov, ktoré boli
$pecificky vypracované a optimalizované pre vas
individualny medicinsky program.

POKYNY NA UCHOVAVANIE A STABILITU
Neotvorené flase uchovavajte v chladnicke pri teplote
2°Caz8°C.

Nezmrazujte ani nevystavujte teplotdm nad 39 °C.

Dizka trvanlivosti po otvoreni ffrase:
Produkt bez bielkovinového doplnku je uréeny na pouzitie
do Styroch (4) tyzdiiov od otvorenia.

9,5 ml medija. Pri uporabi izdelka Serum Substitute
Supplement (SSS) proizvajalca Irvine Scientific, LLC, ki
je raztopina beljakovin s koncentracijo 60 mg/ml,
uporabite 10-odstotno koncentracijo (v/v). Za 10 ml
medija dodajte 1,0 ml raztopine SSS v 9,0 ml medija.

URAVNOTEZENJE

Medij CSCM-NX (z dodatkom beljakovin) je treba pred
uporabo segreti na 37 °C in uravnoteziti na zeleno
vrednost pH tako, da se ez no¢ postavi v inkubator
s 5-6 % CO,. Koli¢ina medija z dodanimi beljakovinami
mora biti tolik§na, da omogoc¢a obnovitev oocitov,
osemenitev in pripravo posode za gojenje embrijev.

V nadaljevanju so opisani splo$ni postopki glede
na indikacije za uporabo medija CSCM-NX.

Oploditev:

Na dan pred obnovitvijo oocitov pripravite posode za
odvzem in osemenitev oocitov; napolnite jih z dopolnjenim
medijem CSCM-NX, prekrijte s plastjo olja in jih pred
uporabo uravnotezite na 37 °C tako, da jih ¢ez noc¢
postavite v CO,-inkubator. Oocite takoj po odvzemu in
identifikaciji prenesite v posodo za odvzem oocitov,
napolnjeno s predhodno uravnoteZzenim medijem, in jih
vrnite v inkubator za Zeleno obdobje (1-4 ure), preden
jih osemenite z obi¢ajno oploditvijo in vitro (IVF) ali
intracitoplazemskim injiciranjem semencic (ICSl).

Obicajni postopek IVF (uporabite posode

za osemenitev):

1. Priporocljivo je, da asepti¢no porazdelite 50.000—
100.000/ml gibljivih semencic na mikrokapljico,
ki vsebuje 1-3 oocite.

2. Posodo za osemenitev vrnite v inkubator in 16-20 ur
po osemenitvi preverite, ali je pri§lo do normalne
oploditve.

Intracitoplazemsko injiciranje

semencic (ICSI):

1. Najmanj 1 uro po denudaciji oocitov (in ne ve¢ kot
4 ure po obnovitvi oocitov) vzemite denudirane
oocite iz inkubatorja in jih osemenite s spermo po
standardnem protokolu ICSI, ki se uporablja v vasem
laboratoriju.

2. Takoj po osemenitvi prenesite 1-3 osemenjene
oocite v posodo za osemenitev s svezo kapljico
predhodno uravnotezenega medija, posodo vrnite
v inkubator in 16-20 ur po osemenitvi preverite,
ali je prislo do normalne oploditve.

Gojenje embrijev:

Na dan oploditve (en dan pred oceno oploditve)
pripravite posode za gojenje embrijev; napolnite jih
z dopolnjenim medijem CSCM-NX, prekrijte s plastjo olja
in jih pred uporabo uravnotezite na 37 °C tako, da jih
postavite v inkubator s 5-6 % CO,.

Po opravljenih ocenah oploditve in ugotovitvi prisotnosti
normalne oploditve (dva pronukleusa in dve polarni
telesci) prenesite zigote 2PN v predhodno pripravijeno
posodo za gojenje kultur z uravnotezenim medijem
CSCM-NX. Priporo¢ljivo je, da embrije gojite
v kontinuiranem, neprekinjenem sistemu za gojenje
kultur, ne da bi zamenjali medij, dokler ne dosezejo
Zelenega razvojnega stadija (tj. do 5./6. dneva razvoja).

Ce zelite po 3. dnevu zamenjati medij za gojenje
embrijev, po 48 urah gojenja (oplojenih) embrijev
prenesite embrije v novo posodo s svezim predhodno
uravnoteZenim medijem CSCM-NX (ki ste mu Ze prej
dodali beljakovine).

Dodatne podrobnosti o uporabi teh izdelkov dolo¢ajo
notranji laboratorijski postopki in protokoli vsakega
laboratorija, ki so bili posebej razviti in optimizirani
za zadevni medicinski program.

ETTEVAATUSABINOUD JA HOIATUSED
See seade on mdeldud kasutamiseks personalile, kes on
saanud véljadppe abistatud viljastamisprotseduuride
alal. Need protseduurid héimavad seadme sihtotstarbelist
kasutamist.

Vahendit kasutav asutus vastutab toote jélgitavuse eest
ja peab vajaduse korral jérgima jalgitavust puudutavaid
riiklikke eeskirju.

Arge kasutage soodet pudelist, milles on mérgata
osakesi voi hagusust.

Saastumise véltimiseks késitsege vahendeid aseptilist
tehnikat kasutades ja visake sodde &ra, kui sellel parast
avamist ilmneb saastumise marke.

Mitte kasutada siistimiseks.

VASTUNAIDUSTUS

CSCM-NX sisaldab antibiootikumi gentamitsiinsulfaati.
Tuleb rakendada sobivaid ettevaatusabindusid, et patsient
ei oleks selle antibiootikumi suhtes dlitundlik.

BEZPECNOSTNE OPATRENIA

A VAROVANIA

Této pomdcka je uréend na vyhradné pouZitie personalom
vySkolenym na postupy asistovanej reprodukcie.
Tieto postupy zahffiaju uréené pouzitie, na ktoré je tato
pomdcka uréena.

Pracovisko pouZivatela tejto pomodcky zodpoveda
za udrziavanie sledovatelnosti tohto produktu a musi
v potrebnych pripadoch spifiat narodné predpisy
tykajuce sa sledovatelnosti.

Nepouzivajte Ziadnu flau s médiom, v ktorom sa javia
znamky tuhych Eastic alebo zékalu.

Aby nevznikli problémy s kontaminaciou, manipulujte
s médiom pomocou aseptickych technik a zlikvidujte
vSetko nadbyto¢né médium, ukazujice akékolvek
znamky kontamindcie po otvoreni.

Nie je urené na injekéné pouzitie.

KONTRAINDIKACIE

CSCM-NX obsahuje antibiotikum gentamicinsulfat.
Musia sa vykonat primerané bezpecnostné opatrenia
aby sa zaistilo, Ze pacient nie je senzibilizovany na toto
antibiotikum.

NAVODILA ZA SHRANJEVANJE

IN STABILNOST

Neodprte steklenice shranjujte v hladilniku pri temperaturi
od 2 do 8 °C.

Ne zamrzujte in ne izpostavljajte temperaturam nad 39 °C.

Uporabnost po odprtju steklenice:
Izdelek brez dodanih beljakovin je treba uporabiti v Stirih
(4) tednih od odprtja.

PREVIDNOSTNI UKREPI IN OPOZORILA
Ta pripomocek sme uporabljati samo osebje, ki je
usposobljeno za postopke asistirane reprodukcije.
Ti postopki vkljucujejo predvideno uporabo, za katero
je ta pripomocek zasnovan.

Ustanova, v kateri dela uporabnik tega pripomocka,
je odgovorna za vzdrzevanje sledljivosti izdelka in
mora upo$tevati nacionalne predpise glede sledljivosti,
kjer je to ustrezno.

Ne uporabite nobene steklenice z medijem, v kateri
opazite delce ali motnost.

Za preprecitev kontaminacije morate z izdelkom ravnati
z asepticnimi tehnikami in zavreci morebitni odvecni
medij, ki po odprtju kaze kakrsne koli znake kontaminacije.

Izdelek ni namenjen za injiciranje.

KONTRAINDIKACIJE

Medij CSCM-NX vsebuje antibiotik gentamicinijev
sulfat. Izvesti je treba ustrezne previdnostne ukrepe
za zagotavljanje, da bolnik ni obcutljiv za ta antibiotik.

MAGYAR

EU FIGYELMEZTETES: Kizardlag professzionalis
felhasznalasra.

FELHASZNALASI JAVALLATOK

A Continuous Single Culture-NX (CSCM-NX)
készitményt a gamétak és embriok manipulalasat
magaba foglalé asszisztalt reprodukcids eljarasokban
val6 alkalmazasra szantak. Ezek az eljarasok magukban
foglaljak a CSCM-NX tenyésztémédium hasznalatat
a megtermékenyitéstél a fejlédés 5/6. napjaig.

TERMEKISMERTETES

A CSCM-NX egy egylépéses tenyésztomédium, amely
megszakitas nélkili tenyésztérendszerben valo
hasznalatra optimalizalt, a csésze cseréje vagy a médium
megujitasa nélkil. A termék gentamicin-szulfat
antibiotikumot (10 pg/ml) tartalmaz.

OSSZETETEL
Sok és ionok Aminosavak
Kalcium-klorid Alanin
Magnézium-szulfat Arginin
Kalium-klorid Aszparagin
Kalium-foszfat Aszparaginsav
Natrium-klorid Cisztin
Puffer Glutam?nsav
Natrium-bikarbonat Glutamin
Glicin
Energiaszubsztratok Hisztidin
Glikéz Izoleucin
Natrium-laktat Leucin
Natrium-piruvat Lizin
Antioxidans Metionin
EDTA Fenilalanin
Natrium-citrat Prolin
o Szerin
Dipeptid Treonin
Alanil-glutamin Triptofan
Antibiotikum Tirozin
Gentamicin-szulfat Valin
Viz
Injekciohoz vald
mindségl viz
MINOSEGBIZTOSITAS

A CSCM-NX membransziiréssel és aszeptikus
technikaval késziilt a 10 sterilitasbiztonsagi szintnek
(sterility assurance level, SAL) megfeleld eldallitasi
eljarasokkal.

ACSCM-NX minden gyartasi tételét tesztelik az alabbiakra:
endotoxin (LAL): <0,25 EU/ml;
egysejtes MEA 280%-kal kiterjesztett blastocysta
96 oran keresztill;
sterilitasra a jelenlegi Amerikai Gyogyszerkonyv <71>
sterilitasi vizsgalataval;
emberi sperma tulélési assaye az eredeti motilitas
270%-a 24 6ran keresztiil.

Minden eredményrdl jelentés késziil egy tételspecifikus
analitikai bizonylaton, amely kérésre hozzaférhetd.

PUFFERRENDSZER

A CSCM-NX néatrium-bikarbonatot hasznal pufferrend-
szerként. Ezt specialisan CO,-inkubatorban valo
hasznalatra tervezték.

HASZNALATI UTASITAS
FEHERJEKIEGESZITES

A CSCM-NX nem tartalmaz fehérjekomponenseket.
Ennek a médiumnak az alkalmazasakor altalanos
laboratérium gyakorlat a fehérjékkel torténd kiegészités.
A fehérjekiegészités mennyisége eltéré lehet
a laboratériumok kdzétt, és fiigg a gamétak és embriok
feldolgozasi/ndvekedési fazisatol. Nézze meg a sajat
egyéni laboratériumi protokolljaban.

A fehérjekiegészitésre vonatkozo alabbi javaslatok
a CSCM-NX felhasznalési utasitasai alapjan késziiltek.

BBIITAPCKU

NPEAYNPEXAEHUWE 3A EC: Camo 3a
npodecvoranta ynotpeba.

NMOKA3AHUA 3A YNOTPEBA

Continuous Single Culture-NX (HenpekbcHaTa eanHU4Ha
kyntypenHa cpeaa-NX) (CSCM-NX) e npeanasHayeHa
3a W3non3BaHe B Mpoueaypu 3a acucTupawa
penpoayKLUsi, KOUTO BKNIOYBAT MaHUMynaLys ¢ rameTa
1 em6puoH. Tean npoLieaypu BKIOYBAT M3NON3BaHE Ha
CSCM-NX kato kynTypenHa cpeaa oT hepTUnn3mupaHeTo
110 AeH 5/6 oT pa3BuTHeTO.

OMUCAHUE HA U3OENUNETO

CSCM-NX e kynTypenHa cpeaa ¢ eHa paboTHa CTbrka,
0ONTMMU3MpaHa 3a U3non3saHe B HenpekbCcHaTa cuctema
3a Kyntypu 6e3 cmsHa Ha CbAa Wnn NogHoBABaHe Ha
cpegaTa. nquyKT'bT Cbabpxa aHTUBMOTUK reHTaMuumnH
cyndar (10 pg/ml).

CBbCTAB
Conu u iioHm AMUHOKMCENNHN
Kanuues xnopua AnanuH
MarHeaues cyndat ApPruHuH
Kanues xnopua AcnaparuH

Kanues doccat AcnapariHosa kucenuHa

Hatpues xnopug LineTun
Bydbe [nytamuHoBa kucenuHa
HaTpue GukapGoat Cnyramaq

TanyuH
Exepruittn cybetpatn XUCTUANH
Iniokosa N3onesumH
Hatpues nakrat TNeBuwH
Hatpues nupysat sk
AHTMOKCUAAHT MeTvoHmH
EDTA ®ennnanaHiH
Hartpves yuTpat MponuH

CepuH
Ounenrun TpeoHuH
Anarun rnyTamuH TpunTocban
AHTUEMOTUK Tuposnu
'eHTammumH cyndat Banut

Bopa

Kavectso - Boaa
3a UHKEKTUpaHe

KOHTPOI HA KAYHECTBOTO

CSCM-NX e chunTpupaHa Ype3 membpara u 06paboTeHa
acenTUYHO CHINACHO MPOM3BOACTBEHN NPOLIEAYPH,
BanMaUpaHu 3a CbOTBETCTBME C HUBO Ha rapaHTMpaHa
ctepunHoct (SAL) 102,

Beska naptupa CSCM-NX e TectBaHa 3a:
eHpoTokeuH (LAL): <0,25 EU/m,
MEA c epHa kneTka (aHanu3 ¢ Muiun em6puoH) 280%
pasiumpeH Gnactoumct cnep 96 yaca,
CTEPUITHOCT Ype3 aKTyarnHus TecT 3a crepunHoct no USP
(®apmaronesta Ha CALLl) <71>,
aHanu3 3a NPeXuBSIEMOCT Ha YoBeLLKa cnepma 270%
OT MbpBOHa4anHaTa NOABUKHOCT crie 24 vaca.

Beuyku pe3ynTatun ca NOCOYEHW B KOHKPETHUA 3a
naptuaata CepTMdDMKaT 3a aHanua, KoiTo e AOCTbNEeH
no 3asnB.ka.

BY®EPHA CUCTEMA

CSCM-NX u3nonssa HaTpuee 6ukapboHaT kaTo
6ydepHa cuctema. Ts e KOHKPETHO NpefHa3HaveHa
3a ynotpeba B CO, nHky6aTop.

YKA3AHUA 3A YIIOTPEBA
CYNNEMEHTUPAHE C NPOTEVH

CSCM-NX He cbabpka NpoTEUHOBU KOMMOHEHTH.
06Lujata nabopaTopHa NpaKTUKa BKITH4BA CynneMeHTpaHe
CMPOTEVH, KOraTo Ce 13non3Ba Tasu cpea. KonnyecTsoto
NpoTenH 3a CynneMeHTUpaHe MOXe fa Bapupa npu
pasnuyHuTe naGopatopuu U 3aBucK OT asaTa Ha
obpaboTBaHe/pacTex Ha rameTute u emGpuoHuUTE.
HanpaBeTe crpaBka C NPOTOKONUTE Ha KOHKpeTHaTa
nabopatopusi.

Megtermékenyitéshez

és embriétenyésztéshez:

100 mg/ml-es Irvine Scientific, LLC Human Serum
Albumin (HSA) oldat hasznalata esetén 5 mg/ml-es
koncentraciot hasznaljon. 10 ml médium elkészitéséhez
adjon 0,5 ml HSA-oldatot 9,5 ml médiumhoz. A Irvine
Scientific, LLC Serum Substitute Supplement (SSS)
60 mg/ml-es fehérjeoldatanak hasznalata esetén
10% (v/v) koncentraciét hasznaljon. 10 ml médium
elkészitéséhez adjon 1,0 ml SSS-oldatot 9,0 ml
médiumhoz.

EKVILIBRACIO

A (fehérjével kiegészitett)y CSCM-NX médiumot
melegitse elé 37 °C-ra, és hasznalat el6tt egy éjszakan
&t 5-6%-0s CO,-inkubatorban éllitsa be a kivant pH-t.
Afehérjével kiegészitett médiumbdl elegendé mennyiség
szlkséges Ugy, hogy elékészithetéek legyenek
a petesejt-visszanyerd, a megtermékenyité és az
embriotenyésztd csészék.

Akovetkezd altalanos eljarasok érvényesek a CSCM-NX
felhasznalasara.

Megtermékenyités:

A petesejt kinyerése eldtti napon készitse el6
a petesejtgyijtd és a megtermékenyitd csészéket
az el6zetesen kiegészitett, olajjal befedett CSCM-NX
kozeggel, és elézetesen egyenlitse ki egy éjszakan
4t 37 °C-on CO,-inkubétorban. Kozvetlenil
a petesejtgy(jtést és -azonositast kovetéen helyezze
a petesejteket az elére kiegyensulyozott médiumot
tartalmazo petesejtgyijtd csészébe, majd a kivant
idoétartamra (1-4 6ra) helyezze vissza az inkubatorba
a hagyomanyos IVF vagy ICSI eljaréssal térténd
megtermékenyités el6tt.

Hagyomanyos IVF (megtermékenyitd csészék

hasznalata):

1. Ajanlott aszeptikus modszerrel 50 000-100 000/ml
mozgésra képes himivarsejt adagolésa 1-3 petesejtet
tartalmazé mikrocseppenként.

2. Helyezze vissza a megtermékenyité csészét az
inkubatorba, és a megtermékenyitést kovetden
16-20 draval ellendrizze a normal megtermékenyitést.

Intr mas sperr jekcio (ICSI):

1. Apetesejt lecsupaszitasat kovetden legalabb 1 éraval
(de a petesejt kinyerését kovetden legfeljebb
4 oraval) tavolitsa el a lecsupaszitott petesejteket
az inkubatorbol, és termékenyitse meg azokat
himivarsejttel az On sajat laboratoriuma standard
ICSI protokollja szerint.

2. Kézvetlenil a megtermékenyitést kévetden
helyezzen 1-3 megtermékenyitett petesejtet az
eldre kiegyensulyozott megtermékenyitd csészébdl
szarmazo friss cseppbe, helyezze vissza a csészét
az inkubatorba, és a megtermékenyitést kdvetden
16-20 draval ellendrizze a normal megtermékenyitést.

Embriétenyésztés:

A megtermékenyités napjan (a megtermékenyités
értékelését megel6z6 napon) készitse elé az
embriotenyésztd csészéket az elézetesen kiegészitett,
olajjal befedett CSCM-NX kozeggel, és eldzetesen
egyenlitse ki egy éjszakan at 37 °C-on 5-6%-os
CO,-inkubatorban.

A megtermékenyités — a normal megtermékenyités
jelenlétének (két pronukleusz és két polaris test)
azonositasaval torténd — értékelését kdvetden helyezze
at a 2PN zigotakat az elére el6készitett és elére
kiegyensulyozott CSCM-NX kozeget tartalmazo
tenyésztdcsészébe. Javasolt az embriokat folyamatos,
megszakitas nélkili tenyésztérendszerben, a médium
cseréje nélkil a kivant fejlédési stadium eléréséig
(a fejlédés 5/6. napja) ndvekedni hagyni.

Ha az embridtenyésztés médiumat a 3. napot kovetden,
a (megtermékenyitett) embriok 48 oras tenyésztése utan
ki kivanjak cserélni, akkor az embridkat &t kell helyezni

Mo-pony creaBaT npenopbkn 3a NMPOTENHOBO
CynnemMeHTUpaHe Bb3 OCHOBA Ha NokasaHusTa 3a
ynoTpe6a Ha CSCM-NX:

3a cpepT! nemMépu KynTypa:
KoraTo n3nonseaTe 4YoBewWKU CEpyMeH anbymuH
Ha Irvine Scientific, LLC (HSA), 100 mg/ml pa3tsop,
uanonaeaiTe npu 5 mg/ml. 3a 10 ml cpena pobasete
0,5 ml HSA pastBop kbm 9,5 ml cpepa.
Korato usnonseate Serum Substitute Supplement
(cepymeH 3amecTuteneH cynnemeHt) (SSS) Ha Irvine
Scientific, LLC, 60 mg/ml npoTeuHoB pa3aTtBop,
nanonagaitte npu 10% (v/v). 3a 10 ml cpena nobasete
1,0 ml SSS kbm 9,0 ml cpepa.

EKBUNNBPUPAHE

CSCM-NX (cynnemeHTupaHa ¢ npotenH) TpsibBa aa ce
3aTonnu npeasaputento fo 37° C v fa ce eksunubpupa
0 XenaHoTo HuBo Ha pH 3a epHa How B 5 - 6% CO,
nHky6aTop npeau ynotpeba. Heobxoaum e foctaTbyeH
obem cynnemeHTMpaHa ¢ NpOTenH cpeda, 3a Aa Morat
[1a ce MPUrOTBSIT Cb/OBE 32 Bb3CTAHOBSIBAHE Ha OBOLIUTH,
MHCEMUHALMS 1 eMBPUOHarHa KymnTypa.

Mo-pony cneaBaT OCHOBHY NpoLieAypY 3a NokasaHusiTa
3a ynotpeba Ha CSCM-NX.

®depTUnusauus:

B AeHs npeau M3BMMYAHETO Ha OBOLMTU MpUroTBETE
Cb/l0BE 33 B3eMaHe Ha OBOLUTU U MHCEMUHALMUS
¢ npeagapuTento cynnementupada CSCM-NX, nokputa
CbC CIOV Macno, v npeaBapuTeNnHo ekBunubpupaie 3a
eaHa How fo 37° C B CO, uHky6atop. HenocpeacTeeHo
cref B3eMaHeTO Ha OBOLUTU M WAEHTUMKaLusTa
nocTaBeTe OBOLMTUTE B Cbfa 3a B3eMaHe Ha OBOLUTH
C npeABapuUTErHO ekBUNuGpUpaHaTa cpeaa it BbpHeTe
B MHKybaTopa 3a xenaHus nepuop (1 - 4 vaca)
npeau MHCEMUHaLWsi Ype3 KOHBEHLMOHaMHa in vitro
deptunnsaymua (IVF) unu uHtpayutonnasmeHo
cnepmanHo urxektupate (ICSI).

KonBeHuuoHanHa in vitro reptunusauus (IVF)

(v3non3BaHe Ha CbAOBE 3a MHCEMUHALIUA):

1. TpenopbyBa ce acenTuyHo pasnpefensiHe Ha
50 000 — 100 000/ml noaBWXHM cCnepMaTo3ouUam
Ha MUKpOKarika, Cbabpxalla 1 — 3 oBouyTa.

2. BbpHeTe cbaa 3a MHCEMUHaUus B WHKybaTopa
W mpoBepeTe 3a HopManHa gepTunu3ayus
16 - 20 yaca cne MHCEMUHaLMATa.

WHTpauuTonnasmeHo cnepmMasnHo

uHxekTupare (ICSl):

1. ToHe 1 yac cnep oronBaHe Ha OBOLUTUTE (M He
noBeye OT 4 Yaca crefj U3BNMYaHe Ha OBOLUTHTE),
OTCTpaHeTe OroneHUTe OBOLMTU OT MHKy6aTopa
M MHCEMUHMpANTe CbC CMepMa CbINacHo
CTaHAapTHUS MPOTOKON 3a MHTPALMTONNa3MeHo
cnepmanHo uxxektupaHe (ICSl) 3a Bawara
KOHKpeTHa naGopatopusi.

2. HenocpeAcTBEHO Cnefl MHCEMUHALMSATa NocTaBeTe
1 - 3 MHCEMUHUPaHM OBOLUTU B MpsiCHA Karnka
Ha npeaBapuTenHo ekBUNMGPUpaHUs CbA
3a MHCEeMUHaLNs, BbpHeTe CbAa B MHKyGaTopa
1 npoBepeTe 3a HopmanHa GepTunusayus
16 - 20 yaca cnep MHCEMUHaLMA.

Em6puoHanHa kynTtypa:

B neHst Ha epTnn3aLmsiTa (e4MH AeH Npeau OLeHKa Ha
hepTUnM3aLMsTa) IPUroTBETE ChAOBE 32 EMOPUOHAMHI
KynTypu ¢ npeaBapuTenHo cynnemextupata CSCM-NX,
noKpuTa CbC CNOI Macno, u npeaBapuUTEnHo
ekaunubpupaite 3a egHa How Ao 37° C 8 5 - 6% CO,
MHKybaTop.

Criep oLieHKa Ha (epTunu3aLmsiTa ¢ naeHTUdULMpare
Ha Hanu4ue Ha HopmanHa GepTunusayns (gea
NpOHyKNeyca 1 Be MOMsPHM Tenua), Npexsbprnete
2PN 3urotute B cbAa 3a KynTypu C npeaBapuTenHo
ekBunubpupana CSCM-NX, npuroTBeH npegu ToBa.
MpenopbyBa ce eMGPUOHNTE Aa Ce OCTaBST Aa pactat
B MOCTOSIHHA, HeMpeKbcHaTa cucTeMa 3a kyntypu 6es
CMsiHa Ha cpefata, AokaTo 6bae JOCTUTHAT KenaHusT
eTan Ha passuTue ([0 AeH 5/6 oT pa3BuTHETO).

egy friss és eldre kiegyensulyozott (fehérjével
elézetesen kiegészitett) CSCM-NX médiumot
tartalmazo Uj csészébe.

Atermékek hasznéalatéara vonatkozo tovabbi részletekért
minden laboratériumnak a sajat laboratériumi eljarasait
és protokolljait kell figyelembe vennie, amelyeket
specifikusan a sajat orvosi programjukhoz hoztak létre
és optimalizaltak.

TAROLASI UTASITASOK ES STABILITAS
Térolja a felbontatlan tivegeket hiitve, 2 °C és 8 °C kozott.

Ne fagyassza le, és ne tegye ki 39 °C feletti
hémérsékletnek.

Felbontas utan eltarthato:
Fehérjekiegészités nélkiil a terméket a felbontastol
szamitva négy (4) héten bell fel kell hasznalni.

OVINTEZKEDESEK ES FIGYELMEZTETESEK
Ezt a terméket az asszisztalt reprodukcios eljarasokban
képzett személyzet altali felhasznalasra szantak.
Ezen eljarasok kozé tartozik az az alkalmazas is,
amelyre ezt a terméket szantak.

Aterméket hasznal¢ intézmény felelds a termék nyomon
kovethet6ségének fenntartasaért, és be kell tartania
a nyomon kdvethetdségre vonatkozé orszagos
el6irasokat, ha vannak ilyenek.

Ne hasznalja a médium olyan (ivegét, amely részecskék
jelenlétét, illetve zavarossagot mutat.

A beszennyez6déssel jaro problémak elkeriilésének
érdekében kezelje aszeptikus technikak alkalmazasaval,
afelnyitas utan pedig dobja el az dsszes, szennyezédés
jeleit mutato felesleges tapoldatot.

Nem injekciés hasznalatra.

ELLENJAVALLAT

A CSCM-NX gentamicin-szulfat antibiotikumot tartalmaz.
Megfelel6 elévigyazatossagi intézkedéseket kell tenni,
hogy megbizonyosodjon, a beteg nem szenzitizalt erre
az antibiotikumra.

Mpy xenaHue 3a cMsiHa Ha cpeaaTa 3a eMbpuoHanHara
KynTypa cnea aeH 3, cnep 48 yaca embpuoHanHo
KynTuBMpaHe (Ha thepTunuanpaHutTe embpuonn)
embpuoHuTe Tpsiea fa GbAAT NPeXBLPNEHN B HOB Cbj
C npsicHa npeasaputentHo eksunubpupana CSCM-NX
(NpepBapuTENHO CynnemMeHTUpaHa ¢ NpoTemH).

3a AOMbIIHUTENHM NOAPOBHOCTY OTHOCHO U3MON3BAHETO
Ha Te3n MpoayKTM Besika nabopatopus Tpsbea Aa
Hanpasu cnpaBKka CbC cBOUTE COBCTBEHM NaGopaTopHy
NPOLIEAYPY 1 MIPOTOKOMH, KOUTO Ca KOHKPETHO pa3paGoTeHm
V1 ONTUMU3MPaHY 3a Balwata vHaMBIAYanHa MeauLMHeka
nporpama.

WHCTPYKLUU 3A CbXPAHEHUE

W CTABUNTHOCT

CobxpaHsBaitTe HeoTBOpeHUTe ByTUNKM OXnapeHu
npv Temnepartypa ot 2° C o 8° C.

He 3ampa3sBailTe  He uanaraiiTe Ha Temneparypu,
no-sucoku ot 39° C.

FoaHoCT cnen oTBapsiHe Ha GyTunkarta:
MpopykTbT Ge3 NpoTeMHOB CynnemeHT Tpsibea aa ce
13non3ea B pamkuTe Ha 4 (YeTupu) ceamuum cnep
oTBapsHeTO.

NMPEAMNA3HUN MEPKU

WU NPEAYNPEXAEHUA

ToBa u3fenue e npefHasHayeHo 3a u3nonasaHe ot
nepcoHan, obyyeH B NpoueAypuTe 3a acucTupaHa
penpoaykuus. Tean npoLeaypu BKIIOYBAT NNaHUPaHOTo
NPUNOXEHHE, 3a KOETO TOBA U3AENHe € NpeaHa3HaueHo.

Y4pexaeHneTo Ha noTpebuTens Ha ToBa U3nenue Hocu
OTFOBOPHOCT 3a NMOAABPKAHE Ha npocneasemocTTa
Ha npoAykTa v TpsiGBa fa cnassa HaluWoHaNHUTE
pa3nopesbn OTHOCHO MpocnefsemMocTTa, Korato
€ NPUNOXIUMO.

He u3nonseaiite 6ytunka cbc cpepa, kosTo nokassa
Mpu3Hauun Ha Hanuyue Ha TBbPAW YaCTUUU unun
NOMBbTHABAHE.

3a pa u3berHete npobnemm, CBbP3aHK CbC 3aMbpcsiBaHe,
paGoTeTe Ype3 acenTUyHu MeToaW M U3XBbpRsiTE
BCSIKAKBO U3MULLIHO KONUYECTBO CPefa, KOSTO nokassa
npu3Hauu Ha 3aMbpcsiBaHe crnef oTBapsiHe.

He e npeaHa3sHayeHa 3a MHXEKUMOHHA ynoTpeba.

NMPOTUBOMOKA3AHUA

CSCM-NX cbabpxa aHTUBUOTMK reHTaMuLuH cyndar.
Tpsbea aa ce npeanpuemat HeobxoAMMUTE NpeanasHn
Mepku, 3a fa ce rapaHTupa, Ye nauueHTbT He
€ CEeHCMBMNU3NpaH KbM TO31 aHTUBMOTHK.

LIETUVIY K.
ES PERSPEJIMAS. Skirta naudoti tik specialistams.

NAUDOJIMO INDIKACIJOS

,Continuous Single Culture-NX* (CSCM-NX) terpé yra
skirta naudoti atliekant pagalbinio apvaisinimo
proceddras, jskaitant gamety ir embriony manipuliacijas.
Siose procedirose CSCM-NX naudojama kaip mitybiné
terpé nuo apvaisinimo iki 5-6 vystymosi dienos.

ITAISO APRASYMAS

CSCM-NX - tai vieno etapo mitybiné terpé, kuri buvo
optimizuota naudoti nepertraukiamoje mitybos sistemoje,
nekeiciant Iekstelés arba neatnaujinant terpés. Produkto
sudétyje yra antibiotiko gentamicino sulfato (10 pg/ml).

SUDETIS
Druskos ir jonai Aminoragstys
Kalcio chloridas Alaninas
Magnio sulfatas Argininas

Kalio chloridas
Kalio fosfatas

Asparaginas
Asparto ragstis

Natrio chloridas Cistinas
Buferinis tirpalas g:utamg rugstis
Natrio bikarbonatas _ut_ammas
Glicinas
Energetiniai substratai Histidinas
Gliukoze Izoleucinas
Natrio laktatas Leucinas
Natrio piruvatas Lizinas
Antioksidantas Metioninas
EDTA Feru_lalamnas
Natrio citratas Prolinas
o Serinas
Dipeptidas Treoninas
Alanilo glutaminas Triptofanas
Antibiotikas Tirozinas
Gentamicino sulfatas Valinas
Vanduo

Injekcinio vandens kokybé

KOKYBES UZTIKRINIMAS

CSCM-NX produktas yra filtruotas naudojant membraninj
filtrg ir steriliai apdorotas pagal gamybos metodus,
patvirtintus 10-* sterilumo uztikrinimo lygiui (SAL) atitikti.

Kiekvienos partijos CSCM-NX terpés buvo isbandytos dél:
endotoksino (LAL): < 0,25 EU/m;
vienos lastelés MEA 2 80 % padidéjusios blastocistos
po 96 valandy;
sterilumo nustatymas pagal $iuo metu patvirtinta,
Jungtiniy Valstijy farmakopéjos sterilumo testg <71>;
Zmogaus spermatozoidy iSgyvenamumo tyrimui = 70 %
pradinio judrumo praéjus 24 valandoms.
Visi rezultatai pateikiami pagal atskiry partijy parametrus
parengtuose analizés sertifikatuose, kuriuos galima gauti
uzsakius.

BUFERINE SISTEMA

CSCM-NX kaip buferiné sistema naudojamas natrio
bikarbonatas. Ji paruo$ta specialiai naudoti CO,
inkubatoriuje.

NAUDOJIMO NURODYMAI

PAPILDYMAS BALTYMINIAIS PRIEDAIS

CSCM-NX sudétyje néra baltyminiy medziagy.
Pagal bendrosios laboratorinés praktikos metodika
§i terpé naudojama papildyta baltyminiais priedais.
Papildymo baltyminiais priedais kiekis vairiose
laboratorijose gali skirtis; jis priklauso nuo gamety
ir embriony apdorojimo ir (arba) augimo fazés.
Laikykités savo laboratorijoje nustatytos tvarkos.

Toliau pateikiamos papildymo baltyminiais priedais
rekomendacijos, paremtos CSCM-NX indikacijomis.

Apvaisinimui ir embriono kultarai

Naudojant ,Irvine Scientific, LLC* Zmogaus serumo
albumino (ZSA) 100 mg/ml tirpala, rekomenduojama
5 mg/ml koncentracija. Norédami paruosti 10 ml terpés,
pridékite 0,5 ml ZSA tirpalo | 9,5 ml terpés. Naudojant

HRVATSKI

UPOZORENJE ZA EU: samo za profesionalnu
upotrebu.

INDIKACIJE ZA UPOTREBU

Proizvod Continuous Single Culture-NX (CSCM-NX)
namijenjen je za upotrebu u postupcima potpomognute
oplodnje koji ukljucuju rukovanje gametama i zametkom.
Ti postupci ukljucuju upotrebu proizvoda CSCM-NX kao
medija za kulturu od oplodnje do 5./6. dana razvoja.

OPIS PROIZVODA

Proizvod CSCM-NX medij je za uzgoj kulture u jednom
koraku. Optimiran je za primjenu u sustavu neprekidnog
uzgoja kulture, bez promjene zdjelice ili obnove medija.
Proizvod sadrZi antibiotik gentamicinsulfat (10 pg/ml).

SASTAV

Soli i ioni Aminokiseline
Kalcijev klorid Alanin
Magnezijev sulfat Arginin
Kalijev klorid Asparagin
Kalijev fosfat Aspartatna kiselina
Natrijev klorid Cistin
Pufer glutam_ama kiselina
Natrijev hidrogenkarbonat I_ut_amln

Glicin
Energetski supstrati Histidin
Glukoza Izoleucin
Natrijev laktat Leucin
Natrijev piruvat Lizin
Antioksidans Metionin
EDTA Fenilalanin
Natrijev citrat Prolin

— Serin

Dipeptid Treonin
Alanil-glutamin Triptofan
Antibiotik Tirozin
Gentamicinsulfat Valin

Voda

Kvaliteta u skladu
s propisanom za vodu
za injekcije

OSIGURANJE KVALITETE

CSCM-NX membranski je filtriran i asepticki obraden
u skladu s postupcima proizvodnje za koje je potvrdeno
da su u skladu s razinom osiguranja sterilnosti (SAL)
koja iznosi 10°.

Svaka proizvodna serija proizvoda CSCM-NX testira se na:
endotoksine (LAL): < 0,25 EU/ml
analizu jednostani¢nog misjeg zametka pri ekspanziji
blastociste = 80 % nakon 96 sati
sterilnost primjenom vazeceg testa sterilnosti u skladu
s Farmakopejom Sjedinjenih Americkih Drzava,
USP <71>
analizu prezivljenja ljudskog sjemena pri ¢emu je
pokretljivost nakon 24 sata = 70 % izvorne pokretljivosti.
Svi rezultati navedeni su na Potvrdi o analizi svake
proizvodne serije, a ta je potvrda dostupna na zahtjev.

PUFERSKI SUSTAV

CSCM-NX koristi natrijev hidrogenkarbonat kao puferski
sustav. To je posebno osmisljeno za upotrebu u CO,
inkubatoru.

UPUTE ZA UPOTREBU

DODAVANJE PROTEINA

CSCM-NX ne sadrzi proteinske komponente. Dodavanje
proteina dio je opée laboratorijske prakse kada se
upotrebljava ovaj medij. Koli¢ina dodanog proteina moze
varirati od laboratorija do laboratorija, a ovisi o fazi
obrade/uzgoja gameta i zametaka. Vise informacija
potrazite u protokolima svojeg laboratorija.

U nastavku su navedene preporuke za dodavanje
proteina na temelju indikacija za upotrebu proizvoda
CSCM-NX:

LIrvine Scientific, LLC* ,Serum Substitute Supplement*
(SSS) 60 mg/ml baltyminj tirpala, naudokite 10 % (v/v)
koncentracijg. Norint paruosti 10 ml terpés, { 9,0 ml
terpés reikia pridéti 1,0 ml SSS tirpalo.

PUSIAUSVIRINIMAS

CSCM-NX (papildyta baltymais) reikia prie$ naudojimg
pasildyti iki 37 °C temperatiros leidZiant per naktj
nusistovéti iki norimo pH lygio 5-6 % CO, inkubatoriuje.
Reikia pakankamo kiekio baltymais papildytos terpés,
kad baty galima paruosti kiauSialas¢iy regeneracijos,
apvaisinimo ir embriono kultdros ékSteles.

Toliau pateiktos bendros CSCM-NX naudojimo indikacijy
proceddros.

Apvaisinimas

Dieng prie§ paimdami kiau$ialaste paruoskite
kiauSialgstés paémimo ir apvaisinimo |éksteles su
papildyta CSCM-NX terpe, persidengiancia su aliejumi,
ir per naktj stabilizuokite iki 37 °C temperattiros CO,
inkubatoriuje. I8kart po kiauSialastés paémimo
ir identifikavimo [dékite kiauSialastes | kiauSialasciy
paémimo lékStele su pusiausvyros bisenos terpe
ir norimam laikotarpiui vél {dékite | inkubatoriy
(1-4 valandoms), prie$ apvaisindami jprastu IVF arba
ICSI budu.

Iprastas IVF (apvaisinimo Iéksteliy naudoji )

1. Rekomenduojama | mikrolasa, kuriame yra
1-3 kiauSialastés, aseptinémis salygomis jlasinti
50 000-100 000/ml judriyjy spermatozoidy,

2. Vél {dékite apvaisinimo lékstele | inkubatoriy
ir patikrinkite, ar buvo prastai apvaisinta,
praéjus 16-20 valandy po apvaisinimo.

Intracitoplazminé spermatozoido

injekcija (ICSI)

1. Praéjus bent 1 valandai po kiausialastés atidengimo
(ir ne daugiau kaip 4 valandoms po kiausialasciy,
gavimo), iSimkite atidengtas kiauSialgstes i$§
inkubatoriaus ir apvaisinkite spermatozoidu pagal
jusy laboratorijos standartinj ICSI protokola.

2. |8kart po apvaisinimo {dékite 1-3 apvaisintas
kiauSialastes | Sviezig pusiausvyros bisenos
apvaisinimo |ékStele, vél grazinkite Iékstele
{inkubatoriy ir, praéjus 16-20 valandy po apvaisinimo,
patikrinkite, ar buvo apvaisinta.

Embriono kultara

Apvaisinimo dieng (vieng dieng prie$ apvaisinimo
vertinima) paruo$kite embriono kultdros Iéksteles su
papildyta CSCM-NX terpe, persidengiancia su aliejumi,
ir per nakt] stabilizuokite iki 37 °C temperatiros 5-6 %
CO, inkubatoriuje.

Po apvaisinimo vertinimy nustacius jprasta
apvaisinima (du probranduoliai ir du poliniai kaneliai),
perkelkite 2PN zigotas | anksc¢iau paruo$ta
pusiausvyros bisenos CSCM-NX terpés lékstele.
Rekomenduojama leisti embrionams augti nuolatinéje,
nepertraukiamoje kultiros sistemoje nekeiiant
terpés, kol pasiekiamas pageidaujamas vystymosi
etapas (iki 5-6 vystymosi dienos).

Jeigu norima pakeisti embriono kultdros terpe po 3 dienu,
po 48 valandy embriono kultdros (apvaisinty embrionu),
embrionus reikia perkelti | naujg SvieZig pusiausvyros
bisenos CSCM-NX terpés lékStele (papildyta
baltyminiais priedais).

I18samesniy $iy produkty naudojimo gairiy kiekviena
laboratorija turi ieSkoti savo vidaus darbo tvarkos
taisyklése ir metodiniuose nurodymuose, specialiai
parengtuose ir optimizuotuose pagal atskiros
medicininés programos nuostatas.

LAIKYMO SALYGOS IR STABILUMAS
Neatidarytus buteliukus laikykite Saldytuve nuo 2 °C iki
8 °C temperatroje.

Negalima uz$aldyti ar laikyti aukstesnéje nei 39 °C
temperataroje.
Naudojimo trukmé atidarius butelj

Za oplodnju i kulturu zametka:

kada upotrebljavate otopinu humanog serumskog
albumina (HSA) od 100 mg/ml koju proizvodi drustvo
Irvine Scientific, LLC, potrebno ju je upotrebljavati u
konacnoj koncentraciji od 5 mg/ml. Kako biste dobili
10 ml medija, dodajte 0,5 ml otopine HSA-e u 9,5 ml
medija. Kada upotrebljavate otopinu proteina Serum
Substitute Supplement (SSS) od 60 mg/ml koju proizvodi
drudtvo Irvine Scientific, LLC, potrebno ju je
upotrebljavati u volumenu od 10 % (v/v). Kako biste dobili
10 ml medija, dodajte 1,0 ml SSS-a u 9,0 ml medija.

URAVNOTEZIVANJE

Proizvod CSCM-NX (kojem je dodan protein) potrebno
je prethodno zagrijati na 37 °C i uravnoteZiti na zeljeni
pH preko no¢i u inkubatoru s 5 -6 % CO, prije upotrebe.
Potrebno je upotrijebiti dovoljan volumen medija kojem
je dodan protein kako bi se mogle pripremiti Petrijeve
zdjelice za prikupljanje oocita, osjemenjivanje i kulturu
zametka.

U nastavku su navedeni opéi postupci za one upotrebe
za koje je CSCM-NX indiciran.

Oplodnja:

dan prije prikupljanja oocita pripremite zdjelice za
prikupljanje oocita i osjemenjivanje tako da u njih stavite
CSCM-NX kojem je prethodno dodan protein, preko
proizvoda CSCM-NX stavite uljni pokrovni sloj i ostavite
zdjelice da se uravnotezuju preko noci u CO, inkubatoru
na 37 °C. Odmah po prikupljanju i pronalasku oocita,
stavite oocite u zdjelicu za prikupljanje oocita koja sadrzi
prethodno uravnotezen medij i vratite zdjelicu u inkubator
na Zzeljeno vremensko razdoblje (1 - 4 sata) prije
osjemenjivanja standardnim IVF-om ili ICSI-jem.

Standardni IVF (koristite se zdjelicama

za osjemenjivanje):

1. Preporuéuje se da se za svaku mikrokapljicu
koja sadrzi 1 - 3 oocite aseptic¢ki primjeni
50.000 - 100.000/ml pokretljivih spermija.

2. Vratite zdjelicu za osjemenjivanje u inkubator i provjerite
je li do8lo do normalne oplodnje 16 — 20 sati nakon
osjemenjivanja.

Intracitoplazmatsko injiciranje

spermija (ICSI):

1. Najmanje 1 sat nakon denudacije oocita (ali najvise
4 sata nakon prikupljanja oocita) izvadite denudirane
oocite iz inkubatora i osjemenite ih spermijima
u skladu sa standardnim protokolom vaseg laboratorija
za ICSI.

2. Odmah nakon osjemenjivanja stavite 1 -3 osjemenjene
oocite u svjezu kapljicu prethodno uravnotezenog
medija u zdjelici za osjemenjivanje, vratite zdjelicu
uinkubator i provierite je li doslo do normalne oplodnje
16 - 20 sati nakon osjemenjivanja.

Kultura zametka:

na dan oplodnje (jedan dan prije procjene oplodnje)
pripremite Petrijeve zdjelice za kulturu zametka tako
da u njih stavite CSCM-NX kojem je prethodno dodan
protein, preko proizvoda CSCM-NX stavite uljni pokrovni
sloj i ostavite zdjelice da se uravnotezuju preko noéi
uinkubatoru s 5 - 6 % CO, na 37 °C.

Nakon procjene oplodnje kojom se utvrdilo da je doslo
do normalne oplodnje (dva pronukleusa i dva polarna
tjeleSca) prenesite zigote s dva pronukleusa u prethodno
pripremljenu i uravnotezenu Petrijevu zdjelicu koja sadrzi
CSCM-NX. Preporucuje se da omogucite zamecima
da rastu u kontinuiranom, neprekidnom sustavu kulture
bez promjene medija dok ne dostignu Zeljeni stadij
razvoja (do 5./6. dana razvoja).

Zelite li promijeniti medij za kulturu zametka od 3. dana
nadalje, nakon 48 sati kultiviranja (oplodenih) zametaka
potrebno je prenijeti zametke u novu zdjelicu koja
sadrzi svjezi, prethodno uravnotezen CSCM-NX
(kojem je prethodno dodan protein).

Produkta be baltyminiy papildy reikia sunaudoti per (4)
savaites nuo jo atidarymo.

ATSARGUMO PRIEMONES IR |SPEJIMAI
Si priemoné yra skirta naudoti darbuotojams,
iSmokytiems atlikti pagalbinio apvaisinimo procediras.
Tos proceddros apima priemonés taikyma pagal
numatytaja paskirt].

Sig priemone naudojanti jstaiga yra atsakinga uz produkto
atsekamumo duomeny kaupima ir privalo laikytis savo
Salies norminiy atsekamumo uztikrinimo reikalavimuy,
jei taikoma.

Negalima naudoti jokio terpés buteliuko, jei matyti kietujy,
daleliy ar skystis atrodo drumstas.

Norint iSvengti problemy dél uzkrétimo, reikia laikytis
aseptiniy tvarkymo metody ir po atidarymo imesti visus
likusios terpés, kuri atrodo uzkrésta, likucius.

Neskirta injekcijoms.

KONTRAINDIKACIJOS

CSCM-NX sudétyje yra antibiotiko gentamicino sulfato.
Batina imtis tinkamy atsargumo priemoniy uztikrinant,
kad pacienté néra alergi$ka Siam antibiotikui.

Dodatne pojedinosti o upotrebi ovih proizvoda svaki
laboratorij treba potraziti u svojim laboratorijskim
postupcima i protokolima koji su posebno razvijeni
i optimirani za medicinski program upravo tog laboratorija.

UPUTE ZA POHRANU | STABILNOST
Neotvorene boce Cuvati u hladnjaku na temperaturi
od2°Cdo8°C.

Ne zamrzavati ni izlagati temperaturama veéim od 39 °C.

Rok valjanosti nakon otvaranja boce:
proizvod bez proteinskog dodatka mora se upotrijebiti
u roku od Cetiri (4) tiedna od otvaranja.

MJERE OPREZA | UPOZORENJA
Predvideno je da se ovim proizvodom koristi osoblje koje
je osposobljeno za postupke potpomognute oplodnje.
Ti postupci ukljuCuju primjenu za koju je namijenjen
ovaj proizvod.

Ustanova u kojoj se upotrebljava ovaj proizvod odgovorna
je za osiguravanje sljedivosti proizvoda i mora postupati
u skladu s nacionalnim propisima o sljedivosti, kada je to
primjenjivo.

Ne upotrebljavati niti jednu bocu medija u kojoj je vidljiva
prisutnost Cesticne tvari ili zamucenja.

Da ne bi doslo do problema povezanih s kontaminacijom,
medijem se mora rukovati primjenom aseptickih metoda,
a sav viSak medija sa znakovima kontaminacije nakon
otvaranja potrebno je odloziti.

Proizvod nije namijenjen za injekcijsku upotrebu.

KONTRAINDIKACIJA

CSCM-NX sadrZi antibiotik gentamicinsulfat. Potrebno je
poduzeti odgovarajuce mjere opreza kako bi se osiguralo
da pacijent nije osjetljiv na ovaj antibiotik.

TURKGE
AB DIKKAT: Sadece Mesleki Kullanim igin.

KULLANIM ENDIKASYONLARI

Continuous Single Culture-NX (CSCM-NX) irininin
gamet ve embriyo manipilasyonu dahil yardimci iireme
islemlerinde kullaniimasi amaglanmistir. Bu islemlerde
CSCM-NX tirlinii fertilizasyondan gelismenin 5/6. giiniine
kadar bir killtir vasati olarak kullanilir.

CIHAZ TANIMI

CSCM-NX kesintisiz bir killtiir sisteminde tabak degigimi
veya vasat yenileme olmadan kullaniimak {izere optimize
edilmis tek basamakli bir kiiltiir vasatidir. Uriin Gentamisin
Siilfat antibiyotigini (10 pg/mL) igerir.

BILESIM
Tuzlar ve Iyonlar Amino Asitler
Kalsiyum Klortir Alanin
Magnezyum Siilfat Avrjinin
Potasyum Kloriir Asparajin
Potasyum Fosfat Aspartik Asit
Sodyum Klorir Sistin
Tampon Glutam?k Asit
Sodyum Bikarbonat Gl_ut_amm
Glisin
Enerji Substratlan Histidin
Glukoz izolgsin
Sodyum Laktat Lésin
Sodyum Piruvat Lizin
Antioksidan Metiyonin
EDTA Fenilalanin
Sodyum Sitrat Prolin
o Serin
Dipeptit Treonin
Alanil-glutamin Triptofan
Antibiyotik Tirozin
Gentamisin Siilfat Valin
Su
Enjeksiyonluk Su Kalitesi
KALITE GUVENCE

CSCM-NX, 10-* degerinde bir sterilite glivence diizeyini
(SAL) kargilamak igin dogrulanmis Gretim islemlerine
gére membrandan filtrelenmis ve aseptik olarak
islenmistir.

Her CSCM-NX lotu sunlar igin test edilir:
Endotoksin (LAL): <0,25 EU/ml
Tek Hiicreli MEA 2%80 genislemis blastokist, 96 saatte
Mevcut USP Sterilite Testi <71> ile sterilite
insan Sperm Sagkalim Testi, 24 saatte 2%70
orijinal motilite
Tiim sonuglar istek Uizerine saglanabilecek, lota 6zel bir
Analiz Sertifikasinda bildirilir.

TAMPON SISTEMi

CSCM-NX tamponlama sistemi olarak sodyum
bikarbonat kullanir. Bu drin ézellikle bir CO,
inkiibatériinde kullaniimak lizere tasarlanmigtir.

KULLANMA TALIMATI

PROTEIN TAKVIYESI

CSCM-NX protein bilesenleri icermez. Genel laboratuvar
uygulamasi bu vasati kullanirken protein takviyesini
icerir. Protein takviyesi miktari laboratuvarlar arasinda
degisebilir ve gamet ve embriyolari isleme/blyitme
fazina baglidir. Kendi laboratuvar protokollerinize
bagvurun.

Asagidakiler CSCM-NX kullanim endikasyonlari
temelinde protein takviyesi igin onerilerdir.

Fertilizasyon ve Embriyo Kiiltiirii igin:
Irvine Scientific, LLC insan Serum Albumini (iSA), 100
mg/mL sollisyon kullanirken 5 mg/mL olarak kullanin.
10 mL vasat igin 9,5 mL vasata 0,5 mL iSA soliisyonu
ekleyin. Irvine Scientific, LLC Serum Substitute
Supplement (SSS), 60 mg/mL protein solisyonu
kullanirken %10 (h/h) olarak kullanin. 10 mL vasat igin
9,0 mL vasata 1,0 mL SSS ekleyin.

MALTI
TWISSIJA GHALL-UE: Ghal Uzu Professjonali Biss.

INDIKAZZJONWJIET GHALL-UZU
Continuous Single Culture-NX (CSCM-NX) huwa
mahsub ghall-uzu fi pro¢eduri ta’ riproduzzjoni assistita
li jinkludu I-manipulazzjoni ta’ gameti u embrijuni.
Dawn il-proceduri jinkludu l-uzu ta’ CSCM-NX bhala
midjum ta’ tkabbir sal-5/6 jum tal-izvilupp.

DESKRIZZJONI TAL-APPARAT

CSCM-NX huwa midjum tat-tkabbir li jintuza f'pass
wiehed u gie ottimizzat sabiex jintuza f'sistema ta’ tkabbir
bla interruzzjonijiet, minghajr bdil tad-dixx jew tigdid
tal-midjum. II-prodott fih l-antibijotiku Gentamicin Sulfate
(10 ug/mL).

KOMPOZIZZJONI
Imluha u Joni Acidi Amminic¢i
Calcium Chloride Alanine
Magnesium Sulfate Arginine
Potassium Chloride Asparagine
Potassium Phosphate Aspartic Acid
Sodium Chloride Cystine
Bafer Glutam?c Acid
Sodium Bicarbonate Glutz_imme
Glycine
Substrati tal-Energija Histidine
Glucose Isoleucine
Sodium Lactate Leucine
Sodium Pyruvate Lysine
Antiossidant Methionine
EDTA Phenylalanine
Sodium Citrate Proline
o Serine
Dipeptide Threonine
Alanyl-glutamine Tryptophan
Antibijotiku Tyrosine
Gentamicin Sulfate Valine
lima

Kwalita tal-WFI (Iima
ghall-Injezzjonijiet)

ASSIGURAZZJONI TAL-KWALITA
CSCM-NX huwa mghoddi minn filtru ta’ membrana
u pprocessat b'mod asettiku b’konformita ma’ proceduri
ta’ produzzjoni li gew ivvalidati sabiex jilhqu livell ta’
assigurazzjoni ta’ sterilita (SAL) ta’ 10°.

Kull lott ta’ CSCM-NX huwa ttestjat ghal:
Endotossina (LAL): <0.25 EU/mL
Cellola wahda MEA 280% ghall-espansjoni
tal-blastocisti wara 96 siegha
Sterilita permezz tat-Test ta’ Sterilita attwali tal-USP <71>
Assagg tas-Sopravivenza ta’ Sperm Uman 270%
tal-motilita originali mkejla wara 24 siegha

Ir-rizultati kollha jigu rrapportati fuq Certifikat ta’ Analizi
specifiku ghal-lott li huwa disponibbli jekk wiehed
jitlob ghalih.

SISTEMA TA’ BAFER

CSCM-NX juza sodium bicarbonate bhala sistema ta’
bafering. Dan huwa mahsub specifikament ghall-uzu
finkubatur tal-CO,.

ISTRUZZJONIJIET DWAR L-UZU
SUPPLIMENTAZZJONI BIL-PROTEINI

CSCM-NX ma fihx komponenti ta’ proteini. ll-prattika
generali ta’ laboratorju tinkludi s-supplimentazzjoni
bil-proteini meta jintuza dan il-midjum. L-ammont ta’
supplimentazzjoni bil-proteini jista’ jvarja bejn laboratorji
differenti u jiddependi fuq il-fazi tal-ippro¢cessar/tkabbir
tal-gameti/embrijuni. Ikkonsulta |-protokolli tal-laboratorju
individwali tieghek.

Dawn li gejjin huma rakkomandazzjonijiet ghal
supplimentazzjoni bil-proteini bbazati fuq
l-indikazzjonijiet ghall-uzu ta’ CSCM-NX:

DENGELEME

CSCM-NX (proteinle takviye edilmis) kullaniimadan énce
37°C'ye 1sitimali ve %5 - 6 CO, inkiibatérinde gece
boyunca istenen pH degerine dengelenmelidir. Oosit geri
kazanimi, inseminasyon ve embriyo kiltiir tabaklarinin
hazirlanabilmesi igin yeterli bir protein takviyeli vasat
hacmi gereklidir.

Asagidakiler CSCM-NX kullanim endikasyonlari igin
genel islemlerdir.

Fertilizasyon:

Oosit alinmasindan onceki giin dnceden takviye
edilmis CSCM-NX ile (zerinde yag katmanli oosit
toplanmasi ve inseminasyon tabaklari hazirlayin
ve bir CO, inkibatdrinde gece boyunca 37°C'de
6nceden dengeleyin. Oosit toplama ve tanimlamadan
hemen sonra oositleri dnceden dengelenmis vasatl
oosit toplama tabagina koyun ve inkiibatérde
geleneksel IVF veya ICSl ile inseminasyon éncesinde
istenen siire (1 - 4 saat) boyunca tutun.

Geleneksel IVF (inseminasyon

tabaklari kullanin):

1. 1 -3 oosit igeren mikrodamlacik basina 50.000 -
100.000/mL motil spermin aseptik olarak verilmesi
onerilir.

2. Inseminasyon tabagini tekrar inkiibatore koyun ve
inseminasyondan 16 - 20 saat sonra normal fertilizasyon
icin kontrol edin.

intrasitoplazmik Sperm Enjeksiyonu (ICSI):

1. Oosit soyulmasinin lizerinden en az 1 saat gegtikten
sonra (ve oosit alinmasindan sonra en fazla 4 saat
icinde) soyulmus oositleri inkiibatorden gikarin
ve kendi laboratuvarinizin standart ICSI protokoliine
gore spermle inseminasyon yapin.

2. Inseminasyondan hemen sonra 1 - 3 insemine oositi
onceden dengelenmis yeni bir inseminasyon tabagi
damlasina yerlestirin, tabadi tekrar inkiibatore koyun
ve inseminasyondan 16 - 20 saat sonra normal
fertilizasyon igin kontrol edin.

Embriyo Kiiltirii:

Fertilizasyon giniinde (fertilizasyon degerlendirmeden
bir glin énce) dnceden takviye edilmis CSCM-NX ile
lizerinde yag katmanli embriyo kiiltirii tabaklari
hazirlayin ve bir %5 - 6 CO, inkibatdriinde gece boyunca
37°C'de 6nceden dengeleyin.

Normal fertilizasyon varliginin (iki pronikleus ve iki polar
cisim) tanimlanmasiyla fertilizasyon degerlendirmelerinden
sonra 2PN zigotlari daha dnce hazirlanan dnceden
dengelenmis CSCM-NX kiiltiir tabagina transfer edin.
Embriyolari istenen gelisim evresine erisilinceye kadar
(gelismenin 5/6. glinline kadar) vasat degistirimeden
devamli, kesintisiz bir kiiltir sisteminde biyimeye
birakmak onerilir.

Embriyo kiiltiirl icin glin 3 sonrasinda vasat degisikligi
isteniyorsa 48 saat embriyo kiiltirinden (fertilize
embriyolar igin) sonra embriyolar dnceden dengelenmis
yeni CSCM-NX (proteinle dnceden takviye edilmis)
bulunan yeni bir tabaga transfer edilmelidir.

Bu drlnlerin kullanimi hakkinda ek ayrintilar agisindan
her laboratuvar kendi ayri tibbi programiniz igin ozel
olarak gelistiriimis ve optimize edilmis, kendi laboratuvar
islemleri ve protokollerine bagvurmalidir.

SAKLAMA TALIMATI VE STABILITE
Acilmamis siseleri 2°C ile 8°C arasinda buzdolabinda
saklayin.

Dondurmayin veya 39°C lzerinde sicakliklara maruz
birakmayin.

Sise Acllmasindan Sonraki Siire:
Protein takviyesi olmayan iirlin agildiktan sonra dort (4)
hafta iginde kullaniimalidir.

Ghall-Fertilizzazzjoni u t-Tkabbir
tal-Embrijun:

Meta tuza Irvine Scientific, LLC Human Serum Albumin
(HSA), soluzzjoni ta’ 100 mg/mL, uza f'koncentrazzjoni
ta’ 5 mg/mL. Ghal 10 mL tal-midjum, zid 0.5 mL ta’
soluzzjoni ta’ HSA ma’ 9.5 mL tal-midjum. Meta tuza
Irvine Scientific, LLC Serum Substitute Supplement
(SSS), Soluzzjoni ta’ proteini ta’ 60 mg/mL, uza
f'koncentrazzjoni ta’ 10% (v/v). Ghal 10 mL midjum, zid
1.0 mL SSS ma’ 9.0 mL tal-midjum.

EKWILIBRAZZJONI

CSCM-NX (issupplimentat bi proteini) ghandu jigi
msahhan minn gabel ghal temperatura ta’ 37°C
u ekwilibrat matul il-lejl ghal pH mixtieq f'inkubatur ta’
5-6% CO, gabel l-uzu. Volum sufficjenti ta’ midjum
issupplimentat bil-proteini huwa mehtieg sabiex I-irkupru
tal-oo¢iti, I-inseminazzjoni u d-dixxijiet tat-tkabbir
tal-embrijuni jkunu jistghu jigu ppreparati.

Dawn li gejjin huma I-proc¢eduri generali ghall-
indikazzjonijiet tal-uzu ta’ CSCM-NX.

Fertilizzazzjoni:

Fil-jum ta’ qabel I-irkupru tal-oocita, ipprepara d-dixxijiet
ghall-gbir tal-oo¢ita u I-inseminazzjoni b’CSCM-NX
issupplimentat minn gabel u mghotti biz-zejt u ekwilibrat
matul il-lejl ta’ qabel ghal temperatura ta’ 37°C f'inkubatur
tal-CO,. Immedjatament wara I-gbir u I-identifikazzjoni
tal-oociti, poggi l-oociti fid-dixx ghall-gbir tal-ooiti bil-
midjum ekwilibrat minn gabel u erga’ poggi fl-inkubatur
ghall-perijodu mixtieq (1-4 sighat) gabel I-inseminazzjoni
permezz ta’ IVF jew ICSI konvenzjonali.

IVF Konvenzjonali (uza dixxijiet

tal-inseminazzjoni):

1. Huwa rrakkomandat li b'mod asettiku jigi ddispensat
50,000-100,000/mL ta’ sperma motili ghal kull
mikroqtajra i jkun fiha 1-3 oociti.

2. Erga’ poggi d-dixx tal-inseminazzjoni fl-inkubatur
u ccekkja ghal fertilizzazzjoni normali 16-20 siegha
wara l-inseminazzjoni.

Injezzjoni Intracitoplasmika ta’ Sperma (ICSl):

1. Wara mill-inqas siegha (1) li jkunu gew imnezza’
l-oo¢iti (u mhux iktar minn 4 sighat wara I-irkupru
tal-oo¢iti), nehhi I-oo¢iti mnezza’ mill-inkubatur
u aghmel l-inseminazzjoni bl-isperma skont il-protokoll
standard tal-ICSI ghal-laboratorju tieghek.

2. Immedjatament wara l-inseminazzjoni, poggi 1-3 oo¢iti
inseminati f'qatra friska tad-dixx tal-inseminazzjoni
ekwilibrat minn qabel, erga’ poggi d-dixx gol-
inkubatur u ¢¢ekkja ghal fertilizzazzjoni normali wara
16-20 siegha tal-inseminazzjoni.

Tkabbir tal-Embrijuni:

Fil-jum tal-fertilizzazzjoni (jum wiehed gabel il-valutazzjoni
tal-fertilizzazzjoni), ipprepara d-dixxijiet ghat-tkabbir
tal-embrijuni b'CSCM-NX issupplimentat minn qabel,
mghotti biz-zejt u ekwilibrat matul il-lejl ta’ gabel ghal
temperatura ta’ 37°C f'inkubatur ta’ 5-6% CO,.

Wara I-valutazzjonijiet tal-fertilizzazzjoni bl-identifikazzjoni
tal-prezenza ta’ fertilizzazzjoni normali (zewg pronuclei
u zewq korpi polari), ittrasferixxi iz-2 zigoti PN fid-dixx
tat-tkabbir b’CSCM-NX ekwilibrat li kien ippreparat minn
qabel. Huwa rrakkomandat li I-embrijuni jithallew jikbru
f'sistema ta’ tkabbir kontinwa u bla interruzzjonijiet
minghajr bdil tal-midjum, sakemm jintlahaq I-istadju
ta’ zvilupp mixtieq (sal-5/6 jum tal-izvilupp).

Jekk ikun mixtieq li jinbidel il-midjum ghat-tkabbir
tal-embrijuni lil hinn mit-3 jum, wara 48 siegha tat-tkabbir
tal-embrijuni (tal-embrijuni fertilizzati), I-embrijuni
ghandhom jigu trasferiti ghal dixx gdid b’CSCM-NX frisk
ekwilibrat (issupplimentat minn gabel bil-proteini).

Ghal dettalji addizzjonali dwar I-uzu ta’ dawn il-prodotti,
kull laboratorju ghandu jikkonsulta I-proceduri
u |-protokolli tal-laboratorju tieghu stess li gew zviluppati
u ottimizzati specifikament ghall-programm mediku
individwali tieghek.

ISTRUZZJONIJIET DWAR IL-HAZNA

ONLEMLER VE UYARILAR

Bu cihazin yardimci treme iglemleri konusunda egitimli
personelce kullaniimasi amaglanmistir. Bu islemlere
bu cihazin kullaniminin amaglandi§i, amaglanmis
uygulama dahildir.

Bu cihazi kullanan kurum drinin izlenebilirliginin
surdiirilmesinden sorumludur ve gegerli oldugunda
izlenebilirlikle ilgili ulusal dizenlemelere uymak
zorundadir.

Partikiil madde veya bulaniklik bulgulari gdsteren
herhangi bir vasat sisesini kullanmayin.

Kontaminasyon sorunlarindan kaginmak igin aseptik
tekniklerle kullanin ve agildiktan sonra herhangi bir
kontaminasyon bulgusu gdsteren herhangi bir fazla
vasati atin.

Enjeksiyonla kullanim igin degildir.

KONTRENDIKASYON

CSCM-NX Gentamisin Siilfat antibiyotigini igerir.
Hastanin bu antibiyotige karsi hassas olmadigindan
emin olmak igin gerekli énlemler alinmalidir.

U L-ISTABBILTA
Anzen il-flixken mhux miftuha fil-frigg f'temperatura
ta' bejn 2° u 8°C.

Tiffrizax u tesponiex ghal temperaturi ta’ iktar minn 39°C.

Tul ta’ Zmien Wara Li Jinfetah il-Flixkun:
Il-prodott minghajr supplimentazzjoni bil-proteini ghandu
jintuza fi zmien erba’ (4) gimghat minn meta jinfetah.

PREKAWZJONIJIET U TWISSUJIET

Dan l-apparat huwa mahsub ghall-uzu minn persunal
imharreg fi proc¢eduri ta’ riproduzzjoni assistita.
Dawn il-pro¢eduri jinkludu l-applikazzjoni indikata li ghaliha
huwa mahsub dan |-apparat.

II-facilita li-taghmel uzu minn dan I-apparat hija
responabbli biex izzomm it-tracéabbilta tal-prodott
u ghandha tikkonforma mar-regolamenti nazzjonali
li jikkoncernaw it-traccabbilta, fejn hu applikabbli.

M’ghandek tuza |-ebda flixkun ta’ midjum li juri evidenza
ta’ materja partikulata jew jidher imdardar.

Sabiex jigu evitati problemi ta’ kontaminazzjoni, ittratta
bl-uzu ta’ teknici asettici u warrab kwalunkwe midjum
zejjed li juri kwalunkwe evidenza ta’ kontaminazzjoni
wara I-ftuh.

Mhux ghall-uzu b’injezzjoni.

KONTRAINDIKAZZJONI

CSCM-NX fih I-antibijotiku Gentamicin Sulfate.
Ghandhom jittiehdu I-prekawzjonijiet xierqa sabiex
jigi zgurat li I-pazjent mhuwiex sensitizzat ghal dan
l-antibijotiku.



