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Bu deney raporu, yukarida yazili Numune Kabul Kayit Numarali talebe istinaden yapilar1 deney sonucunda ilgili Rapor
Numarasi ile hazirlanmistir. Bu deney raporu, deney yapilan cihazdan alinan sonug ¢iktisiyla birlikte yukarida belirtilen sayfa
sayisindadir. Sonuglar yukarida adi ve kayit numarasi yazan numuneye aittir. Deney sonuglan cihaz ¢iktis1 (varsa) ve MEDICERT
tarafindan verilen bu raporla birlikte bir biitiin oldugundan rapordan boliimler halinde alinti yapilamaz. Bu rapor 1 adedi miisteriye
verilmek tizere, 1 adedi de MEDICERT ’de kalmak tizere 2 adet hazirlanmistir. Sonug raporu deney yapan personel ve laboratuvar
sorumlusu tarafindan imzalanir. Cihaz ¢iktilar ise paraflanir, imza ve paraf bulunmayan rapor gegersizdir. Rapor ¢ogaltilmasi
islemi MEDICERT ’in sorumlulugundadir. Haricinde raporun tamami veya bir kismi ¢ogaltilamaz. Sonug¢ raporu MEDICERT ’in
onayl alinmadan ticaret ve reklam amagl kullanilamaz. Medicert Test Laboratuvari, Amerika Birlesik Devletleri merkezli
onaylanmis kurulus olan TAKS tarafindan akredite edilmistir. Akreditasyon numarasi TAKS-TL-1018’dir.

This test report has been prepared with the relevant report number as the result of the test made at the request of the
customer. This test report is the number of pages mentioned above together with the result from the experiment device. The results
belong to the sample with the above name and registration number. Since the test results are whole with output from the device
and report given by MEDICERT, they cannot be quoted in sections from test results. This report has been prepared in duplicate to
be given to a customer and one to stay in MEDICERT. The test report is signed by the laboratory staff and the laboratory officer:
The device outputs are signed with initials of the responsible persons. The report without signature and paraphrase is invalid. The
process of replicating the reports is the MEDICERT responsibility. The test report may not be reprodiced in whole or in part.
Medicert Test Laboratory is accredited by IAKS, a notified body based in the United States of America. The accreditation number
is IAKS-TL-1018.
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OZET

AVAS012023-1 lot numaral1 Felix Filler 1 cc Felix Filler Dolgu numunesine ISO 10993-11 (Avrupa
Farmakopesi, 7. Baski) Tibbi cihazlarin biyolojik degerlendirilmesi - Pirojenite i¢in deney standardina gore
biyouyumluluk testi uygulanmistir. Numune jel formda oldugu icin steril %0.9 saline ¢o6zeltisi ile
karistirilarak uygulanmistir. Calismada 3 adet tavsan kullanilmistir. Gozlem siiresi 21.06.2023 - 23.06.2023
tarihleri arasinda gerceklestirilmigtir. Hayvanlara ilk ii¢ giin pirojen icermeyen 9 g/L. sodyum kloriir R
intravenoz olarak verilmistir ve viicut sicakliklari kaydedilmistir. Numunelerin, pirojen igermeyen 9 g/L
sodyum kloriir R ile karistirilarak yavas hizda intravenoz olarak verilmesi sonrasinda devam eden 3 saat
icinde 30 dakikalik araliklarla hayvanlarin viicut sicakliklar1 kaydedilmistir. Sonug¢ olarak, test
numunesinin herhangi bir pirojen madde icermedigi belirlenmistir.
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1. GIRIS
Amag: Asagida tanimlanan raporda, numunenin intravendz olarak uygulandig: tavsanlarda

viicut sicakliginda yarattig1 degisimin gozlemlenmesi amaglanmistir.

Test Kilavuzu: Bu calisma Uluslararast Standardizasyon Orgiitiiniin gereksinimlerine gore
yapilmistir. 10993: Tibbi Cihazlarin Biyolojik Degerlendirmesi, Bolum 11:
Sistemik Toksisite Testleri (Avrupa Farmakopesi, 7. Baski)

Tarihler

Numune Kabul Tarihi: 09.06.2023
Test Tarihi : 21.06.2023
Gozlem Tarihi : 23.06.2023

2. NUMUNEYE AiT BILGILER

Numunenin Alindig1 Kurum : Avas Kozmetik
Numunenin Alindig1 Tarih ve Saati : 09.06.2023 11.02
Numune Kayit Numaras1 : FLXFHA/202302
Numune Lot Numarasi : AVAS012023-1
Numune Sayis1: 4
Numunenin Alindig1 Siradaki Durumu : KAPALI PAKET
Numunenin Getirilis Sekli : KARGO
Numunenin Son Kullamim Tarihi : 17.01.2028
Numunenin Uretim Tarihi : 17.01.2023
Numunenin Tanim :  Bir siringa 1 cc Felix Filler dolgu maddesi igermektedir.

Numunenin Ozellikleri, .
Kullanimi / Uygulamasi

Numune Gorseli :
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TEST SISTEMI

Testte Kullanilan

Deney Hayvam Tiirii agEn
Soyu : New Zealand Tavsan

Kiayias Burdur Mehmet Akif Ersoy ﬁniversitesi Deney Hayvanlar1 Uretim ve
Deneysel Arastirma Merkezi
Cinsiyeti : Disi
Agirhk Arahgr: 2-23KG
Yas1: 6 Aylik
Alisma Siiresi : 5 Giin
Kullanilan Hayvan Sayis1 : 3

HAYVAN YONETIMI

Deneylerde kullanilan hayvanlar Tibbi Cihazlarin Biyolojik Degerlendirilmesi -
Hayvan Bakimi : Bolim 2: Hayvan Refahi i¢in Gerekli Sartlar standartlarima uygun sekilde
yapilmaktadir.

Yem : Korkutelim marka tavsan yemi ad-libitum olarak verilmektedir.
Su : Su ad-libitum olarak uygun suluklarda verilmektedir.
Kafes Sistemi : Her bir tavsan tanimlanarak uygun kafeslere yerlestirilmistir.

12 saat gece 12 saat giindiiz ortami saglanmakta olup; %30-70 nem ve 16-22°C ortam

Cewre ; saglanmaktadir. Sicaklik ve nem giinliik olarak kontrol edilmektedir.

Personel : Egitimli ve uygun niteliklere sahip personel tarafindan testler yapilmaktadir.

Saglikli, herhangi bir hastaligi bulunmayan ve disi hayvan kullanilacaksa gebe

HIRSA(S o4 olmayan hayvanlar veteriner hekim gézetiminden gegirilerek segilmistir.

Veteriner Hekim Bakimi : Bu ¢alisma veteriner hekim gozetiminde gergeklestirilmistir.

METOT

Pirojenite testleri (Avrupa Farmakopesi, 7. Baski), testte kullanilan deney hayvanlarinin bakim
sartlart ISO 10993-2 ve testte kullanilan numunelerin hazirlanmasi ve referans malzemeler
ISO-10993- 12 standartlar1 dikkate alinarak gerceklestirilmistir.

Pirojenite testleri agirligi 2 kg’dan az olmayan, saglikli, erigkin, 3 adet Albino Tavsan iizerinde
gerceklestirilmistir

Pirojenite testleri i¢in kullanilacak deney malzemesi (numune) jel formda oldugu i¢in 0.6 ml numune
4.4 ml pirojensiz 9 g/L'lik bir sodyum kloriir R ¢ozeltisi ile karistirilarak intravenoz olarak verilecek
numune hazirlanmistir. Enjeksiyonlar icin tiim cam steril tek kullanimlik malzemeler kullanilmigtir.
Sicaklig1 bir elektrikli cihaz tarafindan 6lgiilen tavsanlar i¢in tutma kutulari i¢cinde oturtularak normal
bir pozisyonda sabitlenmislerdir. Hayvanlar, sicakligin ilk kaydindan en az 1 saat once kutulara
konulup ve test boyunca i¢inde birakilmislardir.
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% 0,1°C hassasiyetle sicakligi gosteren bir termometre veya elektrikli cihaz kullanin ve tavsanin
rektumuna yaklasik 5 cm derinlige yerlestirilerek 6l¢tim yapilmistir.

% Hayvanlarin se¢ilmesinden sonra, incelenecek {iiriinii test etmeden iki giin once, viicut agirhiginin
kilogrami basina 10 mL pirojen icermeyen 9 g/L sodyum kloriir R ¢ozeltisi yaklasik 38.5°C’ye
isitilarak intravendz olarak on test uygulanmistir.

% Ana test i¢in uygulanacak s1v1 enjeksiyondan once yaklasik 38.5°C’ye 1sitilmis ve 0.6 ml numune 4.4
ml pirojensiz 9 g/L'lik bir sodyum kloriir R ¢ozeltisi ile karigtirilarak steril olarak hazirlanmistir. Bu
cozelti 2 dakika i¢inde yavas voliimde intravendz olarak verilmistir.

% Ana test i¢in li¢ tavsanlik bir grup kullanarak enjeksiyondan en az 90 dakika once baslayarak ve
¢ozeltinin enjeksiyonundan sonra 3 saat boyunca devam eden araliklarla hayvanlarin sicakliklarini
kaydedilmistir.

6. DEGERLENDIRME

Test, ISO 10993-11 (Avrupa Farmakopesi, 7. Baski) standartlarina uygun olarak deney hayvam
bilgilerinin Tablo 1’de belirtildigi ti¢ tavsan bulunan bir grupta yapilmistir.

Tabloe 1. Deney hayvani bilgileri

Hayvan No Yas1 Cinsiyeti Agirhg
1 6 aylik Disi 2,1 kg
D 6 aylik Disi 2,3 kg
3 6 aylik Disi 2,1 kg

Her tavsanin “baslangi¢ sicakligr” incelenecek {iriiniin enjeksiyonundan hemen onceki 40 dakika
icinde bu tavsan icin kaydedilen iki sicaklik okumasinin ortalamasi, “maksimum sicakligi” ise
enjeksiyondan sonraki 3 saat icinde o tavsan i¢in kaydedilen en yiiksek sicaklik olarak belirlenmistir.
Baslangi¢ sicaklig1 39.8°C’den yiiksek veya 38.0°C’den diisiik olan tiim tavsanlar testten ¢ekilmelidir.

Incelenecek olan iiriiniin enjeksiyonundan en az 90 dakika &nce baslayarak ve enjeksiyondan 3 saat
sonra devam ederek, her tavsanin viicut sicaklifi 30 dakikadan fazla olmayan araliklarla Tablo 2’de
belirtildigi gibi kaydedilmistir. Her tavsanin maksimum sicakligi ve baslangi¢ sicakligi arasindaki fark,
irtiiniin yanit1 olarak kabul edilmistir ve bu fark negatif oldugunda, sonug sifir yanit olarak sayilmistir.

Tablo 2. Enjeksiyon 6ncesi 100 dakika boyunca yapilan deney hayvani viicut sicakligi 6l¢timleri

Hayvan Numarasi a b c d e
1. Tavsan 38.9°C 39.0 °C 39.2°C 39.1°9C 39.15°C
2. Tavsan 39.1 °C 39.1°C 39.2°C 39.2°C 39.2°C
3. Tavsan 39.2°C 39.2°C 39.1 °C 393 °C 39.2°C

a.Enjeksiyondan 100 dakika 6nce, b.Enjeksiyondan 80 dakika once, c.Enjeksiyondan 40 dakika once,
d.Enjeksiyondan 20 dakika once, e.Baslangi¢ sicaklifi (¢ ve d’nin ortalamasi)
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Tablo 3. Enjeksiyon sonrasi 180 dakika boyunca yapilan deney hayvani viicut sicaklig1 6l¢timleri

Hayvan Numarasi a b c d e f g
1. Tavsan 39.15°C 39.3°C *39.5°C 39.4°C 39.5°C 39.5°C 39.4°C
2. Tavsan 39.2°C 39.3°C 39.3°C *39.4 °C 39.2°C 39.2°C 39.3°C
3. Tavsan 39.2°C 39.1°C *39.3 °C 39.2°C 39.2°C 39.3°C 39.3°C

a. Baslangig sicaklifi, b. Enjeksiyondan 30 dakika sonra, c¢. Enjeksiyondan 60 dakika sonra, d. Enjeksiyondan 90 dakika sonra,
¢. Enjeksiyondan 120 dakika sonra, f. Enjeksiyondan 150 dakika sonra, g. Enjeksiyondan 180 dakika sonra

* maksimum sicaklik (enjeksiyondan sonra 6lgiilen en yiiksek sicaklik)

6.1.  Test Sonuclar

Elde edilen sonuglara bagli olarak bu grubun hesaplanan yanit1 Tablo 4’{in ikinci stitununda verilen
rakam1 agmazsa, madde testi gegmistir. Toplanan yanit tablonun ii¢lincii siitununda verilen rakami asarsa,
iriin testi gecememistir. Bu {irtine ait yanitlar Tablo 5°te hesaplanmis ve iiriniin yanitinin durumu

belirtilmistir.

Tablo 4. Toplam yanit ve iiriiniin degerlendirilme kriterleri

T s Toplan:-i‘n '?fanlt asilmazsa qul?nan yamt asilirsa
iiriin gecer iiriin basarisiz olur

3 1.15°C 2.65 °C

6 2.80 °C 4.30°C

9 445 °C 595°C

12 6.60 °C 6.60 °C

Tablo 5. Toplam yanit ve iiriiniin degerlendirilmesi
Hag:;an Slc]:ﬁ:g:lﬁ;?&) S}ﬁ?(ll(lsl??;[%-) Yanit (M.S.-B.S.)| Basar1 Durumu

1 39.15°C 39.5°C 0.35°C GECER
2 39.2°C 39.4°C 0.2°C GECER
3 39.2°C 39.3°C 0.1°C GECER
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7. SONUC

Elde edilen sonuglar dogrultusunda, numune TS ISO 10993-11 (Avrupa Farmokopesi, 7. Baski)
dokiimanindaki yonteme gore test edilmis ve numunenin pirojen ézellik gostermedigi tespit edilmistir.

8. KAYITLAR

Bu calisma ile ilgili tiim ham veriler ve nihai raporun bir kopyasit Medicert arsiv dosyalarinda
saklanir.

9. REFERANSLAR

% Guide for The Care and Use of Laboratory Animals Eighth Edition National Research Council
of The National Academies

% TS EN ISO 10993-1 Tibbi Cihazlarin Biyolojik Degerlendirilmesi - Bolim 1: Bir Risk
Yonetim Siirecinde Degerlendirme ve Deney

% TS EN ISO 10993-2 Tibbi Cihazlarin Biyolojik Degerlendirilmesi - Bolim 2: Hayvan Refah
I¢in Gerekli Sartlar

% TS EN ISO 10993-11 (Avrupa Farmakopesi, 7. Baski)

% TS EN ISO 10993-12 Tibbi Cihazlarin Biyolojik Degerlendirilmesi - Boliim 12: Numune
Hazirlama ve Referans Malzemeler

Laboratuvar Sorumlusu Laboratuvar Muduru Numune Kabul Sorumlusu
Responsible for Laboratory Laboratory Manager Sample Acceptance Officer
Vet. Hek. Simge GARLI Erol USTUN Gonca ACILMIS
MEDICERT ULUStARARAS;vPHfJN VE SISTEM /
BELGELENDIRME BAGIMSIZ DENETIM _ (oanier
. VE EGITIM HIZ RELTRZSFh—" ~—

( Tersane Mah.-Cemal Giirsel Cad. No: 11/3
Halide Hanim Apt. Karsiyaka / iZMIR
_Tel:i-0232 327 33 44 Fax: 0232 327 33 45
Karsiyaka V.D: 613 073 9815
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