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DESCRIPCION
Camara y sistema de recogida de huevos para IVF

La presente invencion esta relacionada con camaras de huevos para uso en recogida, inspeccion y seleccion de
huevos para procedimientos de fecundacion in vitro (IVF) y un sistema de bomba de fluido de las mismas. La
camara de huevos, durante el uso, proporciona un sistema efectivamente cerrado y lleno de fluido que minimiza los
cambios ambientales a los que se ve expuesto un huevo extraido del cuerpo, maximizando de esta manera la
viabilidad. El sistema de bomba de fluido proporciona un sistema semi-automatico unico y ventajoso que permite una
recuperacion eficiente y segura del huevo o de los huevos.

La fecundacion in vitro (IVF) es un proceso en el que un 6vulo o huevo se fecunda fuera del cuerpo o fuera del
organismo o animal en el cual se encuentra de manera natural. La técnica se utiliza para el tratamiento de la
fertilidad humana y se utilizan variaciones para otros animales, ya sea para fines veterinarios o para otros fines
comerciales. En los humanos, la IVF se utiliza principalmente como tratamiento para la infertilidad, pero también se
lleva a cabo en parejas que son portadoras de una mutacién genética, pero que no son infértiles (p. ej. diagnostico
genético de pre-implantacion). La IVF implica extraer uno o mas oévulos (huevos) de los ovarios de una mujer,
combinandolos a continuacién con esperma en un fluido apropiado dentro de un entorno de laboratorio para permitir
que se produzca la fecundacién de los évulos. Uno o mas de los 6vulos fecundados se transfieren a continuacion de
vuelta al interior del Utero de una mujer. Es tipico que el proceso incluya varios pasos adicionales para intentar
maximizar las probabilidades de un embarazo exitoso, por ejemplo hiperestimulacion ovarica, y técnicas especificas
de cultivo y de seleccion. Sin embargo, se aprecia que existen todavia aspectos del proceso que reducen las
probabilidades de que se produzca un embarazo exitoso, algunos de los cuales se producen durante la recogida de
los évulos o huevos. En particular, las personas con experiencia en la técnica entienden que exponer los 6vulos o
huevos a cambio ambiental o fisiolégico, por ejemplo a cambios de temperatura (Wang et al., 2001), de O2 disuelto y
de pH (Wilding et al 1998; Daya et al., 1988; Cockburn et al 1973, o exposicion a compuestos organicos volatiles
(VOC) (Legro et al., 2010) puede ser perjudicial para la viabilidad de los huevos.

El nimero de pacientes sometidas a tratamiento IVF en el Reino Unido ha aumentado en ~6,5% cada afio durante
los ultimos 5 afios con 57.652 tratamientos realizados en el afio 2010. A pesar de la mayor experiencia, el nimero
de bebés nacidos por tratamiento sigue siendo relativamente bajo en sélo un 25,2%. La evidencia sugiere que esto
es debido principalmente a la calidad de los embriones; lo que se considera generalmente que es un problema
humano insuperable inherente. Sin embargo, nuestra experiencia en el desarrollo y utilizacion de un sistema
controlado cerrado para fecundar y cultivar embriones indica que el nimero de bebés nacidos se puede mejorar
(tasa de implantacion incrementada de un 19,8% a un 32,8%) (Hyslop et al., 2012).

La calidad de los huevos es el principal determinante de los resultados (Scott M. Nelson, Debbie A. Lawlor Predicting
Live Birth, Preterm Delivery, and Low Birth Weight in Infants Born from In Vitro Fertilisation: A Prospective Study of
144,018 Treatment Cycles). El potencial de desarrollo del huevo puede resultar dafiado muy facilmente por el
ambiente de cultivo p. €j. la temperatura, el pH y factores toxicos presentes en el aire. Los procesos de IVF actuales
no proporcionan condiciones ambientales 6ptimas ya que exponen al huevo/embrién al ambiente externo. Sin
embargo han sido aceptados a nivel mundial como la Unica opcion practica.

Las técnicas del estado del arte para obtener évulos o huevos humanos durante el proceso de IVF implican
aspiracion del fluido existente en los foliculos ovaricos a través de una aguja que se hace pasar a través de la parte
superior de la vagina bajo guiado por ultrasonidos. Un diagrama de este aparato de recogida de la técnica anterior
se muestra en la Figura 3. El complejo ovocito-cimulo se extrae de la pared del foliculo cuando se aspira el fluido a
través de la aguja. La aspiracidon se controla mediante aspiracion por medio de un pedal para el pie. La aguja se
conecta a través de un tubo a un tapén (mostrado en la Figura 3), el cual se puede insertar en la parte superior de
un tubo de ensayo. Durante un procedimiento de recuperacion de huevos, es tipico que se recojan hasta 10 tubos
de ensayo de fluido folicular. Cuando un tubo de ensayo esta lleno, se extrae el tapon y se transfiere al siguiente
tubo de ensayo vacio, y el tubo de ensayo lleno se sella con una tapa y se coloca sobre un bloque caliente. El
procedimiento de recogida se lleva a cabo tipicamente en quiréfano con la paciente bajo sedacion. El fluido folicular
que contiene los huevos se hace pasar desde el médico clinico a un embridlogo en el laboratorio de IVF (a menudo
se transfiere a través de una compuerta cerrada) donde los huevos son procesados por un embridlogo. En el
laboratorio de IVF esto implica transferir los tubos al interior de una campana de flujo laminar o a una campana de
Clase Il o a un Aislador. Se quitan las tapas de los tubos de ensayo y se vierten los contenidos dentro de un
recipiente de cultivo que se coloca sobre una platina de microscopio calentada. A continuacion se agita/se mueve en
circulos la placa y se observa dicha placa través del microscopio para identificar los huevos. Los huevos se cogen
con una pipeta, se colocan en un medio para “aclararlos”, y a continuacién se colocan dentro de un recipiente de
cultivo que contiene medio de cultivo bajo aceite. Los recipientes de cultivo con los huevos se guardan a
continuacioén en incubadoras IVF especializadas bajo condiciones ambientales cuidadosamente controladas.

Existen varias limitaciones al proceso actual para la recuperacion de huevos. En primer lugar, se produce pérdida de
calor cuando los huevos se extraen del ambiente a 37°C de la paciente, viajan a lo largo de la aguja y del tubo, y son
recogidos en el tubo de ensayos. El bloque caliente en el cual se almacenan los tubos de ensayos durante el
procedimiento no consigue una temperatura consistente. Ya que se utilizan multiples tubos de ensayo y el tapon
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simplemente se transfiere de tubo de ensayo a tubo de ensayo durante el procedimiento entra aire en los tubos de
ensayo. Debido a que se utiliza el mismo tapén esto también puede conducir a contaminacion cruzada y pérdida de
calor (Figura 5). Se produce pérdida de calor adicional cuando los huevos son procesados por el embridlogo, es
decir, cuando el fluido folicular se transfiere desde el tubo de ensayo al recipiente de cultivo, cuando se mueve en
circulos la placa de cultivo para localizar los huevos, durante el tiempo que el embridlogo tarda en identificar los
huevos, y durante el proceso de transferir los huevos a un pocillo de cultivo bajo aceite.

El descenso de temperatura desde el foliculo a la placa de cultivo es 2°C-3°C. Esto es debido en parte a
enfriamiento significativo relacionado con evaporacion (Figura 6). Es bien conocido que la temperatura es importante
para mantener la capacidad de un huevo de dividirse posteriormente, es decir, para la viabilidad de los huevos y
para que sean fecundados.

En segundo lugar, cuando la vesicula de recogida es un tubo de ensayo, el fluido folicular queda situado en el tubo
de ensayo que esta cubierto por aire. Cuando un tubo de ensayo esta lleno, se quita el tapén, exponiendo de esta
forma el fluido folicular al aire, e introduciendo un riesgo de contaminacion, de exposicién a compuestos organicos
volatiles y de fluctuaciones de pH cuando el CO- se equilibra con el aire atmosférico.

En tercer lugar, la identificacion del huevo por parte del embriélogo a menudo se ve dificultada por la presencia de
células sanguineas, y coagulos sanguineos en el fluido folicular. Esto puede incrementar el tiempo durante el que los
huevos estan expuestos al entorno ambiental. También puede atrapar al huevo en un coagulo sanguineo de modo
que no se pueda identificar.

Por ultimo, el procedimiento actual impone restricciones sobre la proximidad fisica y la distancia en el tiempo del
médico clinico y el trabajo del embridlogo. Las tareas llevadas a cabo por el médico clinico y el embridlogo son
independientes y secuenciales. Se introduce a una mujer en el quiréfano, se comprueba su identidad con el
embridlogo y se lleva a cabo el procedimiento. El embridlogo necesitara un tiempo variable para procesar el fluido
folicular recogido y esto normalmente requiere mas tiempo que el procedimiento operativo. Para garantizar que no
hay una mala identificacion de los huevos, la siguiente mujer no puede ser introducida en el quiréfano hasta que
todo el fluido folicular de la mujer anterior ha sido comprobado y los huevos se han colocado en la incubadora. De
esta manera existe en la actualidad un retardo temporal entre pacientes, dado que a pesar de que el tiempo de
operacion es < 10 minutos, el retraso entre pacientes es de 30 minutos, comprometiendo de esta manera la
eficiencia del personal.

El fluido folicular se debe transferir inmediatamente al laboratorio, requiriendo conexiones fisicas préximas entre
instalaciones, restringiendo el disefio y la flexibilidad de la instalacion. Para reducir los riesgos para la viabilidad de
los huevos descritos anteriormente, el embridlogo debe estar disponible para aislar los huevos inmediatamente
después del procedimiento de recuperar los huevos, y el laboratorio del embridlogo a menudo esta situado
adyacente o contiguo a la clinica. Es ventajoso que exista un sistema que permita que los huevos recogidos se
puedan almacenar hasta durante varias horas después de la recogida sin riesgo, de tal manera que el trabajo del
embridlogo se pueda realizar con independencia de la programacion de la clinica.

El campo de la IFV esta regulado por un organismo, cuyo Cédigo de Practicas requiere que las clinicas tengan un
sistema de testigo efectivo para identificar y trazar el movimiento de gametos y embriones durante procesos
clinicos/de laboratorio y para impedir errores de emparejamiento. A pesar de que el testigo electronico se ha
convertido en rutinario en varios centros de fertilidad, raramente se utiliza en quiréfano debido a la necesidad de
usar varios tubos de ensayo por paciente. La camara de huevos permite que se etiquete una placa por paciente y de
esta forma hace que el testigo electrénico sea mas factible en quiréfano, reduciendo de esta forma el riesgo de mala
identificacion de muestras.

En algunos entornos es ventajoso poder separar fisicamente las ubicaciones en las cuales se realiza la parte clinica
del trabajo, y la parte del trabajo del embridlogo. Un ejemplo seria si se requiere un procedimiento anestésico mas
complejo para la mujer que tendria que estar en un quiréfano que esta a cierta distancia del laboratorio del
embridlogo. Esto se realiza de forma rutinaria en la practica de la “IVF con transporte”. En estas circunstancias los
huevos pueden permanecer en los tubos de ensayo durante mas de una hora. Un sistema que permita el
almacenamiento de huevos en un ambiente que no comprometa el potencial de desarrollo seria ventajoso.

El documento US5505716 describe un recogedor de embriones, de acuerdo con el preambulo de reivindicacion 1.

Sin embargo, la presente invencion tiene por objetivo eliminar o mitigar una o mas de las limitaciones o problemas
asociados con la técnica anterior.

De acuerdo con la presente invencién se proporciona una camara de huevos en conformidad con las
reivindicaciones.

La entrada y la salida se pueden proporcionar como puertos sellables.

La entrada y la salida pueden ser sellables en puertos sellables, o se pueden sellar aguas arriba o aguas abajo de la
camara por ejemplo mediante el sellado de los tubos unidos a ellas. El sellado de los tubos puede ser por ejemplo
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mediante sellado por calor de los tubos que estan unidos a la entrada o a la salida.
En una realizacién preferida los puertos sellables son auto-sellantes.

En una realizacién alternativa el recipiente se hace estanco al aire bloqueando los tubos unidos al recipiente. El
bloqueo se puede conseguir insertando un tapén, o pellizcando mecanicamente los tubos (p. €j. utilizando grapas
para tuberias) o sellando con calor los tubos como se ha indicado anteriormente.

Ventajosamente, cuando la camara de huevos es en si misma una Unica unidad cerrada, esto permite que la camara
se llene con antelacion con fluido p. ej. medio tamponado o solucién salina, y que el proceso de recogida de los
huevos se lleve a cabo en un ambiente sellado. Esto minimiza los cambios en las condiciones fisioldgicas que
pueden afectar a la viabilidad de un évulo. En particular, los huevos permanecen en un ambiente fluido cerrado en
todo momento. Esto garantiza estabilidad de las concentraciones de gas particularmente de CO; y de O
permitiendo de esta forma que se mantenga un pH estable. El fluido encerrado también minimiza el riesgo de
contaminacion y/o de exposicion a compuestos organicos volatiles (VOCs). Esto también permite que el proceso de
recogida de huevos sea continuo entre foliculos y cada ovario, eliminando la necesidad de utilizar multiples camaras
de recogida para cada procedimiento. Si se considera apropiado todo el fluido folicular se puede sustituir por un
medio tamponado o una alternativa apropiada. Los huevos pueden ser visibles para el embridlogo bajo el
microscopio a través de la camara para identificacion inicial antes de que se abra la camara y se transfieran los
huevos al medio de cultivo. El sistema cerrado también permite que los huevos permanezcan en condiciones
fisiolégicas mientras se forma al personal en los procedimientos de recogida de huevos.

Opcionalmente la camara de huevos esta provista de tubos desmontables unidos a uno o mas de los puertos
sellables.

Opcionalmente los tubos desmontables que conectan la aguja y la camara, y el depdsito y la camara estan aislados
para minimizar la pérdida de calor.

Si los tubos estan unidos a uno o mas de los puertos sellables, los puertos se abriran para permitir la entrada y el
flujo de salida desde la camara de huevos. Una vez que se retiran los tubos los puertos preferiblemente se cierran o
son cerrados para mantener una camara estanca al aire sellada.

Preferiblemente el filtro es plano.

El filtro esta situado entre la pared superior y la pared inferior.

Preferiblemente el filtro se extiende perpendicular a la pared inferior.

El filtro se extiende formando un angulo de entre 45° y 90° con respecto a la pared inferior.
Preferiblemente el filtro se extiende formando un angulo de 80° con respecto a la pared.

Al proporcionar un filtro plano que se extiende entre las paredes superior e inferior de esta manera, esto garantiza
que cuando se recogen los huevos, la camara de huevos se puede mantener en una “orientacion de recogida” en la
que el filtro esta en un plano substancialmente horizontal y las paredes superior e inferior se mantienen en un plano
substancialmente vertical. Esto permite que la gravedad ayude a aspirar sangre y otros restos fluidos a través del
filtro al interior de la segunda camara mientras se retiene al huevo dentro de la primera camara. La camara se puede
hacer girar a continuacion un angulo de substancialmente 90° hasta la “orientacioén de inspeccion” en la que el filtro
esta ahora en un plano substancialmente vertical estando las paredes superior e inferior en planos substancialmente
horizontales, conformando esencialmente un recipiente con tapa sellado. En esta “orientacién de inspecciéon” la
gravedad actuara de nuevo sobre los huevos de tal manera que ellos caen del filtro sobre la superficie interior de la
pared inferior.

El filtro tiene un tamafio de poro suficientemente pequefio para que los évulos humanos no puedan pasar a través de él.
El filtro tiene un tamafio de poro suficientemente grande para que las células sanguineas puedan pasar a través de él.

Esto incluira un filtro de entre 1-18 cm? con un intervalo preferido de entre 4 y 10 cm?. El filtro tendra un tamario de
poro de entre 20-100 uym con un intervalo preferido de entre 40 y 80 um para permitir que las células sanguineas
pasen a través de él pero no los ovocitos. En realizaciones preferidas el filtro tendra un tamafio de poro de entre 40 y
60 um o menor. El filtro se fabricara de un material no tdxico, preferiblemente nylon, y se ensayara utilizando un
ensayo de toxicidad para el esperma y/o un examen embrionario.

En una realizacion el filtro forma un angulo con la base (modo de observacién). En esta realizacion el filiro puede
tener un labio en el extremo superior para dificultar que los huevos se peguen.

En una realizacion el filtro es plano. El filtro plano favorece que los huevos se muevan hacia la base (en el modo de
observacion). El filtro plano también dificulta que los huevos y los coagulos sanguineos se junten en el punto mas
bajo del filtro en angulo.
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El filtro puede tener un labio en el extremo superior para dificultar que los huevos se peguen.
Opcionalmente la pared inferior es totalmente trasltcida.

Opcionalmente la pared inferior es totalmente transparente.

Preferiblemente la pared superior es totalmente transparente.

Ventajosamente una pared superior transparente y una pared inferior traslicida o transparente significa que la
camara de huevos se puede utilizar como una unidad sellada en un microscopio y que un embridlogo no necesita
abrir el recipiente y alterar el equilibrio fisiolégico en su interior para examinar los contenidos.

Preferiblemente la primera entrada esta situada sobre una pared lateral asociada con la primera camara interna.

De forma alternativa la primera entrada podria estar situada sobre la pared superior (o tapa) asociada con la primera
camara interna.

Preferiblemente la primera entrada esta situada de tal manera que es la parte mas alta de la camara de huevos
cuando dicha camara esta en la “orientacion de recogida”.

Preferiblemente la primera salida esta situada sobre una pared lateral asociada con la segunda camara interna.

Preferiblemente la primera salida esta situada de tal manera que es la parte mas baja de la camara de huevos
cuando dicha camara esta en la “orientacién de recogida”.

Preferiblemente, las paredes laterales pueden discurrir paralelas en una direccién que va desde la primera camara
interna hasta la segunda camara interna. De forma alternativa, las paredes laterales pueden estrecharse en la
direccion que va desde la primera camara interna hasta la segunda camara interna.

Preferiblemente en el punto donde la pared inferior se encuentra con la pared lateral en la primera camara interna,
existe una pendiente.

Opcionalmente la pendiente es una pendiente radial.

Opcionalmente la camara de huevos comprende ademas un sensor de aire adaptado para detectar si se aspira algo
de aire al interior de la primera camara interna.

Se deberia observar que también es posible detectar visualmente aire dentro de la camara.
Preferiblemente la camara de huevos comprende ademas un puerto de salida de aire.

Preferiblemente el puerto de salida de aire esta situado de tal manera que esta situado hacia la parte mas alta de la
camara de huevos cuando dicha camara esta en la “orientacion de recogida”.

Es posible que se pueda aspirar aire al interior de la primera camara interna durante la recogida de huevos.
Ventajosamente esto deberia ser visible durante el procedimiento de recogida en la “orientacién de recogida”.
Ventajosamente esto se puede detectar utilizando un sensor de aire o se puede determinar visualmente. El aire
recogido se puede extraer a través del puerto de salida de aire.

Opcionalmente la pared inferior de la camara superior puede estar provista de marcas visuales. Preferiblemente las
marcas visuales son una cuadricula.

La ventaja de proporcionar un marcador visual sobre la pared inferior es que, cuando los huevos reposan sobre la
pared inferior durante la inspeccion, esto puede hacer que sea mas facil y mas rapido para un embriélogo identificar
los huevos antes de la transferencia sin necesidad de quitar la tapa o de abrir la camara de huevos sellada. La pared
inferior tendra idealmente un espesor similar al de los recipientes de cultivo para IVF (entre 0,1 y 3 mm) que
permitira que el embridlogo pueda transferir ovocitos al interior de otro recipiente de cultivo sin tener que cambiar el
enfoque del microscopio.

Un dispositivo de direccionamiento de flujo (o dispositivo de restriccion del flujo) esta situado dentro de la camara
superior.

Una funcién de este dispositivo es reducir la turbulencia del fluido cuando éste entra en la camara. Esto es para
reducir el estrés fisico de los huevos y para favorecer el movimiento directo de las células sanguineas hacia la
camara inferior. Una funcién de este dispositivo es también reducir la presion de fluido sobre el filtro. Esto reduce el
riesgo de que el huevo pueda quedar atrapado en el filiro. Una funcién de este dispositivo es también reducir el
volumen de fluido que podria ser necesario para enjuagar todas las células sanguineas y expulsarlas de la camara.
Una funcion es reducir el volumen total de fluido en la camara de tal manera que, cuando la pared superior es
retirada por el embridlogo, el nivel de la superficie del fluido esté por debajo del nivel de la pared lateral (en la
“orientacion de microscopio”). Una funcién es actuar como un punto de recogida para gotas de fluido cuando se
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levanta la tapa de modo que vuelvan a caer de vuelta al interior de la camara. Una funcion es reducir el riesgo de
que los huevos sean succionados de vuelta al interior del puerto de salida de aire.

El dispositivo de direccionamiento de flujo es un deflector. Este deflector esta fijado preferiblemente a la pared
superior. Lo mas preferiblemente el deflector es integral con la pared superior y sobresale hacia abajo desde la tapa
(superficie inferior de la pared superior) hacia el interior de la camara en la configuracion de observacion. De forma
alternativa podria estar fijado a o ser integral con la pared inferior o las paredes laterales, o cualquier combinacion.
Preferiblemente se retira con la pared superior cuando se abre la camara para extraer los huevos.

El deflector esta situado entre el puerto de entrada y el filtro.

Opcionalmente el deflector es lineal y esta en la posicion horizontal en la “orientacion de recogida”. Preferiblemente
forma un angulo de 90-95° con la parte adjunta de la camara.

Preferiblemente, el deflector tiene forma de “V” de tal manera que la parte inferior de la V es la situada mas abajo en
la orientacién de recogida.

Preferiblemente existe un espacio de aproximadamente 1-5 mm entre el deflector y la pared inferior.
Preferiblemente existe un espacio de 0,5-3 mm entre cada extremo del deflector lineal y las paredes laterales.

Ventajosamente, el deflector lineal puede tener una anchura de entre 1 mm y 8 mm. Preferiblemente, el deflector
lineal puede tener una anchura de 5 mm.

Preferiblemente, esta situado cerca del puerto de entrada en la parte superior de la camara en “orientacién de
recogida”.

De forma alternativa esta situado en la parte inferior de la camara superior en la “orientacion de recogida”.
El deflector puede ser curvado o en angulo.

Una opcion adicional para reducir el caudal cuando el fluido entra la camara es una variacion (un incremento) en el
diametro del tubo antes de que entre en la camara. Esto podria ser antes o después del puerto de entrada o podria
estar integrado en el interior de la abertura del puerto. Una alternativa adicional seria incrementar la distancia entre
la entrada y el deflector, sin embargo esto es en cierto modo menos preferible ya que podria producir como
resultado que fueran necesarios mas reactivos.

El deflector se fabricara de un material no toxico, preferiblemente poliestireno o vidrio e idealmente no provocara
gran obstruccion de los huevos mientras se estén observando bajo el microscopio.

La presencia de un deflector reduce el volumen de fluido necesario para retirar las células sanguineas de la cavidad
central desde >200 ml hasta menos de 60 ml.

Preferiblemente todas las esquinas en las que se encuentran dos planos internos tendran un radio >0,05mm y
<10mm. Esto es para impedir que los huevos y otro fluido folicular se junten en esquinas de 90 grados.

Para que el operador pueda recuperar un huevo, el recipiente necesita una tapa o punto de acceso que se pueda
retirar.

Una opcion es tener una tapa de tipo a rosca que se pueda retirar.
Otra opcidn es tener una tapa con ajuste a presion por rozamiento.

Otra opcidn es tener una tapa con ajuste por posicion que es empujada sobre una empaquetadura y mantenida en
su sitio mecanicamente, comprimiendo la empaquetadura para crear una junta estanca.

Otra opcion es tener una tapa sellable por calor. Esta se puede combinar con la tapa a rosca o con la tapa de ajuste
a presion por rozamiento.

Bordes redondeados en puntos de conexion de la tapa y la camara garantizan que no quedan atrapados huevos en
la sombra de los puntos de conexion (es decir, los angulos rectos tienden a ser un problema).

Ventajosamente, la tapa puede tener un espesor de entre 2mm y 10mm.

La tapa puede tener un labio para cubrir el 5-25% de la parte superior del filtro para evitar que los huevos se queden
atrapados en esta zona del filtro.

Preferiblemente el recipiente tendra medios visuales o0 mecanicos de ver si una unidad ha sido manipulada, utilizada
o abierta.
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Opcionalmente esto seria una etiqueta adhesiva que se extiende entre las partes de la unidad que se pueden
separar. La etiqueta se desgarraria al empezar la retirada de la tapa.

Opcionalmente podria ser una etiqueta que se coloca por presién con calor sobre la camara.

De forma alternativa puede ser una seccion frangible que se extiende entre las partes de la unidad que se pueden
separar.

Opcionalmente se puede proporcionar una herramienta exclusiva para abrir la tapa. La herramienta exclusiva
permite que la tapa se pueda retirar con minimo riesgo de derrame.

Preferiblemente cualquier puerto opcional necesario para extraer aire atrapado del recipiente incluira un filtro con un
tamafio de poro de entre 20-100 um. Esto es para permitir que aire y células sanguineas, pero no ova, salgan de la
camara.

Ventajosamente, un filtro cubre el puerto de salida en el lado interior de la camara.

Preferiblemente el filtro estara sobre la cara mas interior en la que la abertura del puerto se encuentra con la pared
de la camara. Opcionalmente el filtro podria estar colocado detras en linea de la salida del filtro. Ventajosamente, los
recipientes pueden ser apilables para una mayor facilidad de almacenamiento.

De acuerdo con un segundo aspecto de la presente invencion se proporciona un sistema de recogida de huevos que
comprende la camara de huevos del primer aspecto y una estacion de bomba; estando dicha camara de huevo
conectada por medio del primer puerto de entrada a un primer tubo y aguja y estando conectada ademas a un
segundo tubo a través del puerto de salida; comprendiendo dicha estacion de bomba una primera bomba de cebado
asociada con un depdsito de liquido estéril y con el primer tubo y una segunda bomba asociada con el segundo tubo
y adaptada para aspirar fluido desde la aguja, pasando a través de la camara de huevos hasta el tubo de salida.

Preferiblemente el segundo tubo esta asociado con un depdsito de residuos.

Preferiblemente la bomba de cebado es una bomba peristaltica.

Lo mas preferiblemente tanto la bomba de cebado como las bombas de aspiracion son bombas peristalticas.
Opcionalmente la bomba de aspiracién podria ser una bomba de vacio.

Preferiblemente la camara de huevos esta alojada dentro de una carcasa calentada.

Lo mas preferiblemente al menos parte de la carcasa calentada permite que se pueda observar la camara de
huevos.

Lo mas preferiblemente la carcasa calentada esta adaptada para sujetar a la camara de huevos en la “orientacion de
recogida”.

También se describe un método de recoger huevos u 6vulos de un animal, utilizando la camara de recogida de
huevos del primer aspecto que comprende los pasos de;

obtener la camara de huevos con un primer tubo conectado a la camara de huevos a través del primer puerto
de entrada, estando asociado el primer tubo con una aguja, y un segundo tubo conectado a través del puerto
de salida;

cebar la camara de huevos llenando la camara de huevos, el primer tubo, el segundo tubo y la aguja con un
liquido;

aspirar fluido folicular a través de la aguja hacia el interior de la camara de huevos, de tal manera que el fluido
se aspira a través del filtro situado dentro de la camara de huevos reteniendo de esta forma huevos en la
primera camara interna de la camara de huevos.

También se describe un sistema de bomba de fluido para recogida de huevos para IVF, que comprende:

una primera bomba de fluido que tiene un primer puerto de entrada y un primer puerto de salida, dicho primer
puerto de entrada esta acoplado operativamente a un primer depdsito a través de una primera conexion de
fluido, dicho primer puerto de salida esta acoplado operativamente a un puerto de extraccion a través de una
segunda conexion de fluido y a un segundo deposito a través de una tercera conexion de fluido, en donde
dicho puerto de extraccion y dicho segundo depdsito estan conectados a través de una cuarta conexiéon de
fluido;

una segunda bomba de fluido que tiene un segundo puerto de entrada y un segundo puerto de salida, dicho

segundo puerto de salida esta acoplado operativamente a un tercer deposito a través de una quinta conexion
de fluido, y dicho segundo puerto de entrada esta acoplado operativamente a dicho segundo depdsito a
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través de una sexta conexion de fluido;

una pluralidad de valvulas selectoras adaptadas para establecer comunicacion de fluido selectiva entre
cualquiera de dicha primera bomba de fluido, dicho puerto de extraccion, dicho primer depdsito, dicho
segundo depdsito, dicho tercer depdsito y dicha segunda bomba de fluido, y

un controlador adaptado para accionar de forma selectiva cualquiera de dicha pluralidad de valvulas
selectoras.

Esto proporciona la ventaja de que el sistema de bomba de fluido se puede cebar totalmente, es decir, se puede
llenar con fluido, enjuagar, purgar (extraccién de aire), y se puede operar para recoger, por ejemplo, uno o mas
huevos ya sea de forma totalmente automatica, controlada por un controlador preprogramado, o al menos de forma
semi-automatica disparando manualmente un modo de funcionamiento deseado en el controlador. Proporcionando
un procedimiento de recogida de huevos muy mejorado, eficiente y altamente repetitivo que minimiza los riesgos de
danar a los huevos recogidos durante la extraccion.

Preferiblemente, dicha primera bomba de fluido y dicha segunda bomba de fluido pueden ser bombas peristalticas.

Ventajosamente, una primera valvula selectora y una segunda valvula selectora pueden estar acopladas
operativamente dentro de dicha segunda conexién de fluido, dicha primera valvula selectora y una tercera valvula
selectora pueden estar acopladas operativamente dentro de dicha tercera conexion de fluido, dicha segunda valvula
selectora y dicha tercera valvula selectora pueden estar acopladas operativamente dentro de dicha cuarta conexion
de fluido, y al menos una cuarta valvula selectora puede estar acoplada operativamente dentro de dicha sexta
conexion de fluido.

Incluso mas ventajosamente, dicho segundo puerto de salida puede estar acoplado operativamente a dicho segundo
deposito a través de una séptima conexion de fluido, en paralelo a dicha sexta conexion de fluido.

Preferiblemente, una quinta valvula selectora puede estar acoplada operativamente dentro de dicha séptima
conexion de fluido,

Ventajosamente, dicho controlador puede estar adaptado para ejecutar al menos una secuencia predeterminada de
accionar cualquiera o cualquier combinacion de dicha pluralidad de valvulas selectoras y/o dicha primera bomba y/o
dicha segunda bomba de fluido.

Opcionalmente, dicha secuencia predeterminada puede ser disparable por medio de al menos un actuador externo.
Preferiblemente, dicho al menos un actuador puede ser un interruptor de pedal para el pie. Preferiblemente, dicho
puerto de extraccion puede ser acoplable a una aguja de recuperacion adaptada para extraer fluido folicular.

Ventajosamente, el caudal de fluido proporcionado por dicha primera bomba de fluido y por dicha segunda bomba
de fluido puede ser selectivamente ajustable.

Preferiblemente, dicho controlador puede comprender ademas una interfaz de usuario adaptada para introducir
ordenes en el controlador. Incluso mas preferiblemente, dicha interfaz de usuario puede estar adaptada ademas
para visualizar el modo de funcionamiento de dicho sistema de bomba de fluido y/o al menos una propiedad fisica
predeterminada dentro de dicho sistema de bomba de fluido.

Ventajosamente, uno cualquiera o todos de dicho primer, segundo y tercer depdsito comprenden pueden estar
acoplados operativamente a una fuente de calor ajustable controlable por dicho controlador.

Preferiblemente, cualquiera de dichas conexiones de fluido primera a séptima puede estar conformada a partir de
tubos flexibles.

Ventajosamente, cualquiera de dicha pluralidad de valvulas selectoras puede ser una valvula de pinza adaptada
para ser accionada por dicho controlador.

Preferiblemente, dicho segundo depdsito puede ser una camara de huevos de acuerdo con el primer aspecto de la
presente invencion.

Para proporcionar una mejor comprension de la presente invencion, se describiran ahora realizaciones no limitativas
con referencia a las siguientes figuras, en las cuales;

La Figura 1a es una vista en perspectiva de una camara de huevos de acuerdo con la presente invencion en
conformidad con las reivindicaciones; y

La Figura 1b es una vista en perspectiva explosionada de ofra realizacion de una camara de huevos de acuerdo con
la presente invencién en conformidad con las reivindicaciones; y

La Figura 2a muestra vistas en seccion del cambio de la camara de huevos en la orientacion de recogida (A), y en la
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orientacion de inspeccion (B); y

La Figura 2b muestra vistas en seccion de otra realizacion de la camara de huevos en la orientacion de recogida (A),
y en la orientacion de inspeccion (B); y

La Figura 3 muestra un diagrama del sistema de la técnica anterior que utiliza un tubo de ensayo y un tapén; y
La Figura 4 muestra un diagrama esquematico que muestra el sistema de cebado/sistema de enjuague; y

La Figura 5 es un diagrama que muestra el efecto de cambios de temperatura durante la recogida de ovocitos. Se
aspiré medio al interior de la camara de recogida de ovocitos convencional (Convencional) o al interior del prototipo
de CHUMP1 (CHUMP1). Se registro la temperatura a intervalos de 1 minuto. La pérdida de temperatura fue mayor
utilizando el sistema convencional como lo fue el tiempo para recuperacion (n=7; P<0,001). Se cree que esto se
produce como resultado de una mayor evaporacion utilizando el sistema convencional; y

La Figura 6 muestra el enfriamiento que se produce durante procedimientos estandar de recogida de ovocitos y el
beneficio potencial de un sistema cerrado. Los inventores llevaron a cabo 6 aspiraciones de ovocitos de prueba
utilizando medio a temperatura inicial fisiolégica utilizando el sistema convencional. La temperatura del medio
aspirado se midié en el tubo de ensayo abierto a lo largo de un periodo de 5 minutos. Se observé un enfriamiento
significativo (linea azul) en (A). Los inventores a continuacion cubrieron el medio con aceite y mostraron que este
enfriamiento no se producia. Esto confirmo que el enfriamiento se producia como resultado de la evaporacion; y

La Figura 7 A-G es un diagrama de sistema que muestra el sistema de recogida de huevos en uso. (A) Paso 1:
Cargar el recipiente de recogida en el interior del bloque calentado. Es necesario encaminar una bolsa de solucion
salina y una bolsa de residuos a través de dos peri-bombas y a continuacion unirlas al recipiente de recogida por
medio de acoplamientos luer-lock. Se une la aguja de recuperacion de ovocitos. (B) Paso 2: Se activa la bomba de
solucioén salina por medio de un interruptor de pie llenando el recipiente de recogida con solucién salina templada.
Seguir bombeando fluido una vez que el recipiente esta lleno cebara también la aguja de recuperacion. (C) Paso 3:
Una vez que la aguja esta situada en la posicion correcta se puede activar la bomba de residuos. Esta proporciona
la succion para extraer los embriones. (D) Paso 4: Restos no deseados existentes en el fluido folicular se eliminan
de la muestra del recipiente de recogida por medio de la bomba de residuos. (E) Paso 5: Una vez que la recogida
esta completa cualquier fluido folicular que quede en la aguja de recuperacién se aspira a través de las lineas
garantizando que todos los embriones estan en el recipiente de recogida. (F) Paso 6: Se bombea suficiente solucion
salina al interior del recipiente para expulsar cualquier aire atrapado. (G) Paso 7: El segmento del area calentada
que contiene al recipiente de recogida se puede desmontar para su transporte hasta una estacion de calentamiento
cercana. Esta no estaria ‘alimentada’ pero contendria suficiente calor latente para transportar el recipiente de
recogida alrededor de una habitacién o hasta una incubadora; y

La Figura 8 es una vista en planta de un primer disefio de una camara de huevos de acuerdo con la presente
invencion en conformidad con las reivindicaciones; y

La Figura 9 es un segundo disefio, preferido, de una camara de huevos de acuerdo con la presente invencion; y
La Figura 10 es un diagrama de flujo que muestra el proceso de ensamblaje de la camara; y
La Figura 11 es un esquema simplificado del sistema de bomba de fluido; y

La Figura 12 A-D es una ilustracion del sistema (A) durante la secuencia “Llenar Camara”, (B) durante la secuencia
“Enjuagar”, (C) durante la secuencia “Extraer Aire” y (D) durante la secuencia “Recoger Huevos”, en las cuales
componentes sombreados en negro del sistema indican componentes activos del sistema; y

La Figura 13 ilustra un diagrama de flujo del proceso principal de alto nivel simplificado tal como es ejecutado por el
controlador; y

La Figura 14A-E es un ejemplo ilustrativo de (A) la interfaz de usuario del controlador, y la interfaz de usuario del
controlador durante diferentes secuencias: (B) “Recoger Huevos”, (C) “Enjuagar”, (D) “Alta Presién” y (E) “Recoger
Huevos a Alta Presion”; y

La Figura 15 es un disefio de ejemplo ilustrativo del sistema de bomba de fluido visto (a) desde la parte superior, (b)
vista en perspectiva, (c) desde el lateral y (d) desde la parte frontal.

Una camara 1 de huevos se representa de manera general en las Figuras 1ay 1b. La camara 1 de huevos tiene la
forma de un recipiente cerrado con una pared 2 superior substancialmente plana y una pared 3 inferior
substancialmente plana. El recipiente también tiene un nimero apropiado de paredes 8 laterales para formar un
poliedro (se apreciaria que una o mas de las paredes podrian ser curvadas en vez de planas como en la figura 1b).
La seccién superior de la camara incluida la pared 2 superior es separable o desmontable de la seccion inferior de la
camara 1, sin embargo en uso normal durante la recogida y revision de los huevos, la seccidon superior y las
secciones inferiores de la camara 1 de huevos se combinan con una junta estanca a los liquidos y substancialmente
estanca al aire.
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La camara 1 de aire se puede conformar por ejemplo mediante moldeo por inyeccién, moldeo centrifugo, extrusion,
conformado por vacio, moldeo por compresion, o mediante impresion tridimensional.

En una realizacion la camara 1 esta hecha de un material termoplastico o termoestable. Ejemplos de plasticos
termoplasticos incluyen acrilonitrilo butadieno estireno, poliamida (Nylon), acetato (o celulosa), acrilico,
polimetilmetacrilato, polipropileno, poliestireno, polietileno de baja densidad o de alta densidad, cloruro de polivinilo,
policloroeteno, uPVC. Ejemplos de plasticos termoestables incluyen, resina de poliéster, resinas epoxi, y
policarbonato. En una realizacién preferida la camara esta hecha de poliestireno, sin embargo en otra realizacion la
camara esta hecha de vidrio, preferiblemente de vidrio purificado.

La camara 1 puede estar recubierta con una substancia tal como diamante nanocristalino. En una realizacion
preferida, al menos la parte interior de la camara superior esta recubierta.

La camara 1 de huevos contiene un filtro 4 que separa al recipiente en una primera camara 5 (la camara de recogida
de huevos) y una segunda camara 6. El filiro 4 se extiende entre la pared 2 superior y la pared 3 inferior dividiendo al
recipiente por la mitad de forma efectiva. En esta realizacion el filiro 4 es plano y se extiende de forma
substancialmente perpendicular desde la pared 3 inferior. En una realizacién alternativa el filtro podria ser curvado,
sin embargo esto es menos preferible ya que coagulos sanguineos y huevos se podrian acumular en el mismo lugar
haciendo que sea mas dificiles identificar los huevos dentro de los coagulos sanguineos. El filtro 4 puede formar un
angulo alternativo, por ejemplo puede formar un angulo mayor de 25° con respecto a la pared 3 inferior, idealmente,
formando un angulo de entre 25° y 90° con respecto a la pared 3 inferior, y preferiblemente 70°. Opcionalmente, el
angulo puede ser de entre 45° y 90°. El tamafio de poro del filiro se selecciona para permitir que sangre y otros
restos lo atraviesen pero no para permitir que un 6vulo lo atraviese. En una realizacién el filtro tiene un tamafio de
poro de 60 a 64 micrémetros. Ya que las células sanguineas son de 8-10 micrémetros el filtro es mayor de 10
micrometros pero lo suficientemente pequeino para retener un évulo. Se prefiere que el tamafio de poro sea menor
que el que se utilizaria para, por ejemplo, un dispositivo de recogida de embriones.

La primera camara 5 tiene un puerto 7 de entrada situado en la pared lateral. Se prefiere que la entrada esté situada
de tal manera que cuando la camara 1 de huevos esta orientada para recogida de tal manera que la primera camara
esta por encima de la segunda camara y el filtro 4 esta substancialmente horizontal, la entrada esté en el punto mas
alto. Se puede ver que, en esta orientacion, las paredes laterales asociadas con la segunda camara 6 convergen
unas hacia otras para favorecer que fluya fluido hacia un puerto 9 de salida que esta situado en la pared lateral de la
segunda camara 6. Cuando esta orientada para recogida las paredes laterales estan conformadas para que formen
un embudo.

Preferiblemente el puerto de salida estara en la posicion mas baja en la “orientacion de recogida” para permitir que
la gravedad ayude en la eliminacion de todas las células sanguineas hacia el interior del tubo de salida. De forma
alternativa el puerto podria estar en una posicion diferente en la pared lateral o podria estar en la pared superior.

Preferiblemente el tamafo de la segunda camara deberia ser pequefio para reducir el volumen de fluido necesario
para enjuagar la camara para que esté libre de células sanguineas.

Un dispositivo de direccionamiento de flujo esta situado en la primera camara. Este dispositivo tiene la forma de un
deflector, el cual puede ser lineal o curvado, que actia para reducir la turbulencia del fluido cuando entra en la
camara. Esto es para reducir el estrés fisico de los huevos y para favorecer el movimiento directo de células
sanguineas hacia la camara inferior. En otra realizacion el dispositivo de direccionamiento de fluido esta fijado a la
base de la camara (en modo de observacion). También puede haber un mecanismo para reducir el nivel de fluido
tras la retirada de la tapa para reducir el riesgo de derrame de fluido. Esto se podria conseguir, p. €j. incorporando el
dispositivo de direccionamiento de fluido en el interior de la tapa, de tal manera que el deflector se retira de la
camara junto con la tapa, reduciendo de esta forma el nivel de fluido.

En la zona en que la pared 3 inferior se encuentra con el filtro 4 la superficie esta ligeramente inclinada para
proporcionar una pendiente 11 suave. Esto favorece que cualquier huevo permanezca lejos del filtro 4 cuando la
camara de huevos 1 esta situada en la orientacion de observacion. Esto hace que cualquier huevo que se recoja sea
mas facil de ver y tenga menos probabilidad de esconderse en esquinas en sombra de la primera camara.

Tanto el puerto 7 de entrada como el puerto 9 de salida pueden ser puertos autosellantes. Cuando los puertos estan
cerrados la camara 1 de huevos es un recipiente cerrado, estanco a los fluidos y estanco al aire. Los puertos son
apropiados para ser utilizados dentro de un aislador o una campana de clase 2.

En una realizacion los puertos autosellantes son de tipo luer o acoplamientos de conexion por giro.

Es deseable que los puertos sean de grado médico y permitan desconexion con una mano. Lo mas preferiblemente
los puertos pueden estar provistos de una desconexion audible (clic) que alertara al usuario de que se ha producido
la desconexion. Los puertos deberian ser valvulas antiderrames, libres de fugas, que incluyan mecanismos para
impedir desconexion accidental. Los puertos deberian permitir rotacion de los tubos conectados ya que esto impide
el retorcimiento. También se prefiere que los puertos tengan juntas elastoméricas. Los puertos y otros elementos de
la camara deberian ser esterilizables por rayos gamma.

10



10

15

20

25

30

35

40

45

50

55

ES 2725607 T3

Idealmente los puertos deberian permitir un camino de flujo sin huecos que proporciona mejor flujo y elimina areas
de flujo estancado.

Ejemplos de puertos auto sellantes apropiados incluyen acoplamientos en serie de Policarbonato SMC (Colder
Products Company), los cuales son un acoplamiento de conexién por giro que proporciona una alternativa fiable y
mas segura a las conexiones de tipo luer. Estos acoplamientos también permiten que el tubo gire libremente cuando
esta conectado. Otro ejemplo es el conector de pequefio calibre SRC (Colder Products Company), el cual elimina la
posibilidad de mala conexion con acoplamientos de luer. Los acoplamientos de la Serie NS4 ABS (Colder Products
Company) presentan valvulas antiderrame de un tamafio compacto y en material de grado médico.

De forma alternativa, en lugar de puertos autosellantes, se podria utilizar una maquina de sellado de tubos, tal como
CompoSeal® Universal (Fresenius Kabi) para sellar tubos que estan asociados con las entradas y salidas de la
camara para proporcionar una camara estanca al aire. En la realizacién mostrada, un puerto 10 de salida de aire
esta también asociado con la primera camara. De nuevo, este esta incluido en la pared lateral y permite extraer
facilmente cualquier aire que pueda entrar en el sistema durante el uso. También puede haber un sensor en la
primera camara que apaga el sistema cuando se detecta aire e impide que entre mas aire en el sistema.

La pared 2 superior del recipiente es transparente para permitir inspeccién visual de los contenidos del recipiente sin
abrirlo. En la realizacion mostrada, substancialmente toda la pared superior es transparente, lo cual es preferido ya
que permite observar tanto la primera camara 5 como la segunda camara 6. Sin embargo se entenderia que una
alternativa es que solo parte de la pared 2 superior sea transparente, siempre y cuando permita inspeccion visual de
la primera camara 5 que es la camara de recogida de huevos.

La pared 3 inferior del recipiente también es transparente en la realizacion representada. Esto garantiza que si la
camara 1 de huevos se coloca en un microscopio 6ptico para inspeccion visual de sus contenidos, podra entrar luz a
través de la pared 3 inferior. De nuevo se apreciara que una alternativa es que soélo parte de la pared 3 inferior sea
transparente, siempre y cuando permita inspeccion visual de la primera camara 5 que es la camara de recogida de
huevos.

En casos en los que la camara 1 comprende material transparente y/o traslucido el material es preferiblemente no
pirogénico y no toxico. Lo mas preferiblemente el material pasa ensayos de endotoxinas, de toxicidad para el
esperma y de embriotoxicidad. Preferiblemente el material consigue resultados de <0,25 EU/ml, preferiblemente
<0,03 EU/ml en ensayos de endotoxinas bacterianas in vitro. Ensayos de ejemplo incluyen métodos gel-clot,
turbidimétricos cinéticos y cromogénicos (cuantitativos). El material también pasaria preferiblemente un examen de
toxicidad para el esperma, tal como un examen de motilidad del esperma
(http://www.ncbi.nlm.nih.gov/pubmed/10875871), y/o examenes de células madre para toxicidad. El material también
pasa preferiblemente un examen de embriotoxicidad. Examenes de ejemplo incluyen el Ensayo de Células Madre
Embrionarias (EST), el Ensayo de Embriotoxicidad Zebrafish (ZET) y el Ensayo Cultivo de Embriones de ratas post-
implantacion (WEC). Preferiblemente el resultado de un examen de este tipo seria >80% de blastocitos expandidos
en 96 horas.

La camara 1 deberia cumplir el requisito de ensayo de Clase VI USP y se puede esterilizar de acuerdo con las
normas requeridas para dispositivos médicos.

En una realizacién no mostrada pero prevista por los inventores la pared inferior podria estar provista de marcas de
rejilla u otros indices visibles que ayudaran con la observacion y localizacién de huevos dentro de la primera camara.

Las dimensiones de la camara 1 de huevos se eligen para que sean similares a equipo ya utilizado por médicos
clinicos y embridlogos p. €j. dimensiones similares a una placa de Petri o recipiente de recogida tipico utilizado en la
actualidad por un embridlogo. Las dimensiones también se seleccionan para permitir que la camara 1 de huevos sea
apropiada para observacion bajo un microscopio.

La camara de huevos sera de entre 2-16 cm?, preferiblemente 4-10 cm?.
La camara se fabricara de un plastico no téxico tal como poliestireno o de vidrio.

La camara 1 de huevos es preferiblemente integrable con un sistema de recogida automatica que comprende una
bomba. El sistema se muestra en la Figura 7. La camara 1 de huevos esta configurada para unirse a tubos que unen
la camara 1 a través de puertos a una aguja de recogida de huevos, a un depésito de fluido de enjuague y a una
unidad de recogida de residuos. La camara de huevos esta configurada para que encaje dentro de un sistema de
control de temperatura. En una realizacion el sistema de control de temperatura comprende un bloque calentado, el
cual esta configurado para alojar a la camara de huevos en sélo una orientaciéon. En otra realizacion los tubos y la
bomba estan alojados dentro de un sistema de alojamiento con control de temperatura. El sistema de recogida
automatico comprende un mecanismo para conectar los tubos a la bomba en la configuracién correcta, tal como (por
ejemplo) grapas numeradas o con cédigo de colores, o tubos de longitudes diferentes. Un mecanismo de este tipo
reduce o impide error por parte del operador cuando conecta el dispositivo al sistema de recogida automatico.

La camara 1 de huevos se utiliza de la siguiente forma;
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Una camara 1 de huevos esta provista de tubo 12 unido al puerto 7 de entrada. El extremo distal del tubo 12 (es
decir, el extremo mas alejado del recipiente) esta unido a una aguja 13 de recogida. La camara de huevos también
esta provista de un segundo tubo 14 unido al puerto de salida. Este segundo tubo 14 esta asociado con un depdsito
de residuos en su extremo distal. El segundo tubo 14 también esta asociado con una bomba de succién adaptada
para aspirar fluido a través del tubo desde la camara 1 de huevos hasta el depdsito de residuos. Esta bomba se
puede accionar mediante un pedal para el pie. En todos los casos los tubos se mantienen lo mas cortos posible.

La camara 1 de huevos, junto con el tubo 12 y la aguja 13 se ceban todos ellos rellenandolos con liquido estéril
templado p. €j. solucion salina. El tubo 12 entre la aguja y el puerto 7 de entrada esta provisto de una llave 17 de
tres vias (mostrada en la figura 4) de tal manera que el tubo 12 también puede estar conectado a un depdsito 18 de
liquido estéril templado asi como a la aguja 13 y al puerto 7 de entrada de la camara 1 de huevos. Se pueden utilizar
valvulas de pinza para abrir o cerrar las opciones de flujo de fluido segun se requiera. Se puede accionar una bomba
peristaltica para empujar liquido estéril desde el dep6sito de liquido estéril a través del tubo 12 hacia el interior tanto
de la camara 1 de huevos como de la aguja 13.

La camara 1 de huevos esta completamente llena de fluido. También es preferible que la camara 1 de huevos se
mantenga sobre una placa calentada, o dentro de una carcasa calentada, para mantener la camara 1 a la
temperatura corporal o cerca de ella. La placa o carcasa calentada puede estar asociada con las bombas utilizadas
para aspirar liquido a través del sistema como parte de una unidad de bombeo mayor. Es preferible que el fluido se
caliente a 36,8 + 0,4°C 37°C.

Durante la recogida de huevos, la camara de huevos se mantiene en la “orientacion de recogida” en la que el filtro 4
esta substancialmente horizontal dentro de la camara. Esto favorece el efecto de la gravedad cuando se aspira el
fluido folicular y se intenta separar huevos u évulos de cualquier sangre o restos dentro de la camara 1.

La recogida de huevos suele ser un procedimiento que se realiza en el dia con la paciente bajo sedacion. La aguja
13 se hace pasar a través de la parte superior de la vagina de una paciente bajo guiado por ultrasonidos al interior
del ovario. Fluido folicular, y évulos asociados, se aspira succionando fluido a través del sistema. Se utiliza una
bomba de aspiracién para aspirar el liquido de cebado hasta expulsarlo hacia afuera a través del sistema hacia el
interior del deposito de residuos, la cual tira del fluido folicular, incluyendo cualquier 6vulo, a través de la aguja 13 y
del tubo 12 hacia el interior de la camara 1 de huevos a través del puerto 7 de entrada. El fluido es aspirado al
interior del recipiente a través del puerto de entrada y al interior de la primera camara 5, y a continuacion sigue
siendo aspirado a través del filtro 4 hacia el interior de la segunda camara 6. El deflector ralentiza el flujo de fluido
que se extiende sobre la longitud del deflector. A continuacion, fluye por encima del deflector como un flujo ‘de
cortina’ a una velocidad reducida. Los huevos y las células sanguineas pasan por encima del deflector y caen hacia
el filtro. Ya que el tamafio de poro del filtro 4 de entre 10 - 100um, preferiblemente entre 20 - 60um, se selecciona
para que sea menor que el de un 6vulo/huevo, los huevos son retenidos en la primera camara 5 mientras que el
fluido folicular, las células sanguineas y otros restos de menor tamafo pasan a través del filtro 4 hacia el interior de
la segunda camara 6 y finalmente son expulsados por el puerto 9 de salida hacia el interior del depdsito de residuos.
El tamafio de poro permite que esta separacion se produzca principalmente por gravedad requiriendo por lo tanto
minima presion de aspiracion a través del filtro. Esto produce como resultado que los huevos sean retenidos en la
primera camara 5 en un ambiente libre de fluido. Es importante que los huevos se separen de esta manera de
sangre presente en el fluido folicular para impedir que se formen coagulos sanguineos.

De forma notable, cuando todos los huevos son recogidos en un Unico recipiente, aspirandose fluido folicular a
través del sistema y finalmente al interior del depodsito de residuos, esto redujo la cantidad de fluido que un
embridlogo debe examinar para identificar y seleccionar 6vulos/huevos apropiados.

La camara sellada se mantiene dentro de una incubadora hasta que el embridlogo esta listo para inspeccionarla y
abrirla.

Es posible que un huevo pueda estar situado dentro del tubo 12 después de la aspiracion si todavia no ha sido
aspirado a través del puerto 7 de entrada. Al final de la recogida el médico clinico puede utilizar la bomba de cebado
para garantizar que todo el fluido folicular ha sido empujado al interior de la camara 1 de huevos y que no se ha
dejado inadvertidamente ninguin huevo u évulo en el tubo 12.

Si existe preocupacion de que puedan haber quedado huevos retenidos dentro de la aguja después de ser extraida
de la mujer, la aguja puede ser insertada en fluido templado estéril p. ej. solucién salina, y enjuagada.

En una realizacién no mostrada, la camara de huevos también esta provista de un sensor de aire que detecta si esta
entrando aire o no en la primera camara durante la aspiracion. Existe un riesgo de que pueda entrar aire en el
sistema durante la aspiracion del foliculo lo cual puede afectar al pH del fluido o liquido folicular en el cual estan
contenidos los huevos u évulos o, en casos mas significativos puede producir como resultado que los huevos se
sequen. El sensor estaria situado en la parte superior de la primera camara cuando la camara esta orientada para
recogida. A continuacion se podria abrir el puerto 10 de salida de aire para extraer cualquier aire para minimizar los
cambios en las condiciones fisioldgicas que rodean al huevo recogido (p. ej. cambios en el pH) y para impedir que el
huevo se seque. El puerto 10 de salida de aire también se puede utilizar sin que esté presente un sensor.
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También es posible desatascar por enjuague la aguja si ésta se bloquea durante el proceso de recogida. El tubo 12
entre la aguja y el puerto 7 de entrada puede estar provisto de una llave 17 de tres vias (mostrada en la figura 4). El
flujo entre la aguja y el puerto 7 de entrada se puede cerrar en el punto A, por ejemplo utilizando una valvula de
pinza, y un flujo entre un deposito de liquido estéril y la aguja se puede abrir, por ejemplo en el punto B. Se utiliza
una bomba, preferiblemente una bomba peristaltica, para empujar el liquido estéril desde el depdsito de liquido
estéril hacia afuera a través de la aguja, expulsando cualquier cosa que pueda estar bloqueando el orificio de la
aguja o el tubo asociado. Una vez que el enjuague esta completo, el flujo entre el depdsito de liquido estéril y la
aguja se puede cerrar de nuevo y el flujo entre la aguja y el puerto 10 de entrada se puede volver a abrir.
Normalmente durante el enjuague la bomba de aspiracion asociada con la aspiracion estara parada.

A continuacion la camara 1 de huevos se puede desmontar y se puede desconectar del tubo 12 asociado con la
aguja 13 y también del segundo tubo 14. Ya que los puertos 7, 9, 10 son sellables (preferiblemente auto-sellantes) y
antigoteo, esto produce como resultado que la camara sea un ambiente sellado para los huevos recogidos. Durante
todo el proceso de recogida la camara 1 de huevos se mantiene sobre un bloque caliente para garantizar que la
camara 1 de huevos y su contenido son todos mantenidos a la temperatura corporal, 37°C, o a la temperatura
deseada por el embridlogo (en algunos casos los embridlogos prefieren mantener los huevos a una temperatura
ligeramente mayor o menor que la temperatura corporal). La camara se puede mantener a una temperatura
constante tal como la temperatura corporal y los évulos/huevos se pueden mantener dentro de la camara durante
algun tiempo si es necesario.

Una vez que se han recogido los huevos la siguiente etapa es que un embridlogo inspeccione y seleccione los
huevos/6vulos mas viables para uso posterior en el procedimiento. Como se muestra mejor en la figura 2, la camara
1 de huevos se mueve/reorienta un angulo de aproximadamente 90° desde la “orientacién de recogida” en la que el
filtro 4 esta en un plano substancialmente horizontal dentro de la camara, hasta la “orientacién de inspeccion” en la
que la pared 3 inferior es ahora la superficie inferior y el filiro 4 estd en un plano substancialmente vertical. Este
cambio de orientacion permite al embridlogo colocar la camara 1 de huevos todavia sellada sobre un microscopio,
estando ahora la camara de huevos en la orientacién de inspeccion, para observacion. Ventajosamente esta
orientacion también permite facil almacenamiento y transporte de la camara 1 de huevos. La pared 3 inferior es
transparente y permite que entre luz en la camara lo cual es particularmente Util cuando se utiliza un microscopio
con una fuente de luz situada mas abajo (es decir, una fuente de luz esta situada debajo de la camara 1 de huevos).
Cualquier huevo/dvulo que esta presente se mantiene dentro de la primera camara 5 y, cuando la camara 1 de
huevos esta en la orientaciéon de observacion, los huevos/évulos reposaran sobre el suelo de la camara que es
ahora la superficie interior de la pared 3 inferior. Se favorece que los huevos/évulos se alejen de los bordes de la
primera camara, en particular que se alejen del filtro que es donde habrian estado situados con la mayor
probabilidad cuando la camara 1 de huevos estaba en la orientaciéon de recogida, proporcionando una superficie 11
inclinada o bordes en forma de radio de acuerdo en los que la pared 3 inferior se encuentra con el filtro 4 y/o en
donde la pared 3 inferior se encuentra con las una o mas paredes 8 laterales. Como la pared 2 superior es también
transparente el embridlogo puede ver el contenido de la camara 1 de huevos sin tener que abrirla o desprecintar la
unidad. La orientacion de la camara también garantiza que el filtro no tapa la visiéon del embridlogo. La pared inferior
puede estar provista de marcas o indices, p. €j., un patron de cuadricula, para ayudar al embriélogo a localizar
huevos u ovulos. Hasta este punto los huevos/évulos habran estado retenidos en un ambiente fluido (y mas
preferiblemente liquido) esencialmente sellado con cambios minimos de temperatura o pH o sin cambios y con
entrada de aire minima o inexistente.

Se apreciara que aunque en esta realizacién toda la pared superior es transparente, una realizaciéon alternativa
podria tener sélo una parte de ventana de la pared superior que sea transparente siempre y cuando sea de un
tamafio suficiente para permitir que el embridlogo pueda ver el contenido de la primera camara. Existe algun
beneficio en ser también capaz de visualizar el contenido de la segunda camara ya que, durante la recogida, el
profesional médico a menudo deseara ver si se esta extrayendo una cantidad significativa de sangre del foliculo.
Cualquier pared o seccion restante del recipiente también puede opcionalmente ser transparente o traslicida para
permitir observacion de fluido aspirado desde cualquier angulo.

Una vez que el embridlogo ha inspeccionado los huevos e identificado aquellos que parecen los mas viables puede
a continuacion retirar la parte 15 de tapa de la camara 1 de huevos, comprendiendo la parte 15 de tapa al menos
una parte de la pared 2 superior, y en la realizacion representada en la Figura 1, toda la pared 2 superior. La parte
de tapa puede estar provista de una seccion 19 que sobresale que puede ser agarrada por el usuario para facilitar la
retirada de la parte 15 de tapa. Preferiblemente la secciéon 19 que sobresale esta situada hacia un lado de la parte
15 de tapa para evitar tapar la vision del interior de la camara. En una realizacion la tapa se retira haciéndola girar
(rotandola) mientras que en otras la parte 15 de tapa se puede retirar simplemente levantandola para separarla de la
porcién 16 de base. Preferiblemente se necesita un giro de menos de 20 grados para retirar la tapa, mas
preferiblemente de menos de 10 grados. La tapa puede ser circular o no circular. Hasta este punto, la parte 15 de
tapa ha estado sellada con una junta estanca a los liquidos y al aire a la parte 16 de base de la camara 1 de huevos.
Esto ha garantizado que la camara de huevos ha sido completamente estanca al aire y estanca a los fluidos
después de la aspiracion para impedir cambios fisioldgicos y ambientales tales como cambios de pH y de
temperatura o entrada de aire u oxigeno o contacto con contaminantes. Se prefiere que esta sea una junta por calor,
una cinta a prueba de manipulaciones o una junta de silicona que una vez rota no se pueda volver a sellar. Esto
garantizaria que la camara de huevos es de un solo uso y a prueba de manipulaciones. En una realizacioén la tapa
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15 esta sellada a la parte 16 de base utilizando un anillo 17 de retencién como se muestra en la figura 1b. El anillo
de retencion es preferiblemente de un solo uso estando adaptado para romperse cuando la tapa 15 se retira de la
base 16. El anillo 17 de retencién puede estar provisto de una parte 18 dotada de pestafias que se extiende hacia
fuera desde la camara para facilitar la retirada del anillo 17 de retencién de la camara cuando se requiera. Una
camara de un solo uso también permite un seguimiento mas facil de la paciente ya que la camara 1 de huevos
puede estar provista de un identificador de la paciente. El identificador de la paciente puede ser un identificador
permanente. Con la parte 15 de tapa retirada el embridlogo puede extraer los huevos seleccionados utilizando una
pipeta usando técnicas conocidas. A continuacion los huevos u 6vulos recogidos se pueden seguir utilizando.

Una realizacion de una tapa es una tapa de ajuste por compresion. Aqui se proporciona una herramienta para retirar
la tapa. En una realizacién la herramienta es una llave que cuando se inserta en la tapa y se hace girar, permite que
se pueda retirar la tapa. En una realizacion el area de alojamiento para la herramienta (el ojo de la cerradura) esta
situado en el area de la tapa que incorpora el dispositivo de direccionamiento de flujo.

Haciendo referencia a la Figura 8 y 9, se describen dos disefios ligeramente diferentes de la camara de huevos. En
la Figura 9, la cual describe el disefio preferido, los laterales de la camara 5 superior son rectos y no inclinados como
en el disefio mostrado en la Figura 8. Asimismo, el deflector forma una forma de V y esta fijado a la cara inferior de
la tapa 15 y la forma de la tapa 15 coincide con la forma de la camara 5 superior (es decir, fondo plano, lados
paralelos que se convierten en un arco curvado). La cara inferior de la tapa 15 también se puede hacer mas gruesa
para que sobresalga hacia el interior de la camara 5 y para desplazar liquido dentro de la camara 5 de tal manera
que exista menos riesgo de derrame cuando se retira la tapa 15. El espesor de la tapa 15 puede disminuir hacia el
filtro 4, es decir, formando un angulo, permitiendo que todo el filiro 4 sea visible. Ademas, la tapa 15 puede estar
cubierta por una junta anular de poliestireno (no mostrada), la cual se deberia quitar para retirar la tapa 15.

Una pestaiia de refuerzo también puede estar situada en alguna posicion sobre la pared lateral exterior de la camara
5 superior, preferiblemente en la parte superior en modo de recogida de huevos. Una herramienta puede apoyar
sobre la pestafia de refuerzo para romper el sello, permitiendo que el sello se pueda arrancar haciendo palanca. Una
vez roto, el anillo de sellado se puede despegar. El anillo de sellado puede ser rigido (y fragil) asi que sale en una
pieza. Cuando la pestafia de refuerzo esta en el punto mas alto de la camara (en modo de recogida), la salida de
aire puede estar situada preferiblemente en la parte mas alta de la camara, por debajo de la pestafia de refuerzo (en
modo de observacion).

Ademas, la superficie superior de la tapa 15 puede comprender una pestafia que funciona como un mango para
retirar la tapa 15. Preferiblemente la pestafia puede estar situada de modo que no bloquee la visién de la camara 5,
p. €j. directamente por encima del deflector (modo de observacion). También podria estar situada en el area de la
camara 5 superior situado por encima del deflector (en modo de recogida), preferiblemente a la derecha o a la
izquierda del centro.

Ventajas de la Camara de Huevos
La camara de huevos tiene varias ventajas cuando se compara con la técnica anterior;
. La temperatura del huevo esta controlada en todo momento (mayor viabilidad de las células)

. Los huevos permanecen en un ambiente fluido cerrado en todo momento, permitiendo que se pueda
mantener un pH estable y minimizando el riesgo de contaminacion y/o exposicidon a compuestos organicos
volatiles (VOCs)

. El proceso de recogida de huevos es continuo, es decir, no hay necesidad de transferir de tubo de ensayo a
tubo de ensayo. Todos los huevos se recogen en la una camara cerrada. (menos intensivo en mano de
obra, minimiza el riesgo de contaminacion, impide pérdida de calor)

. Los huevos se limpian automaticamente (se separan de la sangre presente en el fluido folicular) dentro de
la camara, y son presentados al embridlogo en un fluido transparente, y por lo tanto se pueden identificar
facilmente. (Ahorra tiempo al embridlogo, menos refrigeracion, minimiza el riesgo de contaminacion).

. La camara solo se abre una vez en el laboratorio del embridlogo (idealmente dentro de un aislador), cuando
el embridlogo esta listo para sacar los huevos y colocarlos en medio de cultivo bajo aceite (minimiza el
riesgo de contaminacion).

. Los huevos se pueden mantener en la camara estanca al aire cerrada dentro de una incubadora después
de su recuperacion. De esta forma el procedimiento clinico de recogida de huevos y el proceso de
embriologia de identificacion de los huevos se vuelven independientes. Este es un uso mas eficiente tanto
de tiempo clinico como de tiempo del embridlogo y permite flexibilidad en la ubicacidon de laboratorio y
clinica.

. Se puede utilizar la camara para sustituir el fluido folicular por un medio tamponado (o solucién salina)
proporcionando un ambiente estable osmaéticamente y en pH para los huevos.
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Desde la perspectiva del médico clinico el sistema trabaja de manera muy similar al sistema actual, es decir, se
pueden utilizar la aguja y la coleccion de tubos existentes, la camara puede ser transparente, y el fluido aspirado
puede ser visible en el nuevo sistema al igual que lo es en el actual.

Desde la perspectiva del embridlogo, se utiliza equipo existente (microscopios, campana, etc.), y la placa es de un
tamafio similar a la ya utilizada. En algunas realizaciones los huevos podrian estar situados sobre una base diferente
a la del método existente, pero tendran el mismo aspecto bajo del microscopio y seran faciles de identificar.

La placa puede ser de tamafio/forma similar a las placas de Petri actuales utilizadas durante la seleccion y limpieza
de ovocitos, y suficientemente grande para proporcionar un area de filtro éptima.

Ademas, la camara de huevos puede tener aplicacion en el mercado de IVF veterinaria. Dado que la IVF veterinaria
a menudo se lleva a cabo en un ambiente poco controlado, las ventajas de la camara de huevos serian
extremadamente deseables.

Fabricacion de la camara de huevos

En un método preferido de fabricacion, una camara de huevos se fabrica a partir de los siguientes componentes;

. Primera camara interna-poliestireno moldeado por inyeccion

. Segunda camara interna- poliestireno moldeado por inyeccion

. Tapa- poliestireno moldeado por inyeccion

. Anillo de retencién- poliestireno moldeado por inyeccion

. Conector de salida de aire- poliestireno mecanizado o moldeado por inyeccion
. Conectores de entrada y salida- poliestireno moldeado por inyeccion

. Malla del filtro principal- malla de nylon de 60um

. Malla del filtro de salida de aire- malla de nylon de 60um

. Empaquetadura- material de empaquetadura de silicona

La primera camara interna, la segunda camara interna, la tapa y el anillo de retenciéon se fabrican a partir de
Poliestireno Luran HD-20 suministrado por BASF. El propdsito de la primera camara interna es recoger ovocitos
durante un procedimiento de recogida de huevos. También proporciona un recipiente para que los embridlogos
seleccionen y limpien los ovocitos una vez que el procedimiento de recogida esta completo. La primera camara
interna es el primer componente en el procedimiento de ensamblaje. Todos los otros componentes engranan con
esta camara, la segunda camara interna (o camara delantera) esta ubicada en la parte delantera, la empaquetadura,
la tapa y el anillo de retencion estan alojados en la parte superior y los conectores de aire y de entrada estan
ubicados en puertos situados sobre la pared posterior.

La primera camara interna tiene los siguientes rasgos:

. Base opticamente transparente para uso bajo un microscopio;

. Cordon de soldadura de sacrificio alrededor de la parte superior de la camara;

. Un labio de alojamiento de la empaquetadura cerca de la parte superior de las paredes laterales;

. Ajuste deslizante/de posicionamiento con los componentes de la tapa y de la empaquetadura;

. Ajuste a presion con el saliente del filtro en la segunda camara interna/componente delantero;

. Ajuste a presion con las conexiones de aire y de entrada;

. Superficie lisa alrededor de la parte frontal para proporcionar buen contacto cuando se suelda con la

segunda camara interna/componente delantero;

Los canales de esta segunda camara interna fluyen desde la primera camara interna a través de una conexion de
salida. Interacciona con la camara principal a través de una extrusion con forma de saliente que tiene un ajuste a
presién en la camara principal. La extrusién con forma de saliente proporciona una superficie de soldadura para
montar sobre ella la malla del filtro principal. Una vez ajustada a presiéon en la camara principal se utiliza una
soldadura por ultrasonidos para sellar una camara con la otra.

La segunda camara interna tiene los siguientes rasgos clave:
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. Saliente en angulo que proporciona una superficie de soldadura para la malla del filtro y ajuste por posicion
con la primera camara interna;

. Cordén de soldadura de sacrificio alrededor de la entrada a la segunda camara interna/camara delantera
para soldar con la malla del filtro;

. Cordoén de soldadura de sacrificio alrededor de la base de la extrusion del saliente para soldar con la
primera camara;

. Ajuste a presion con el conector de salida;

. Area de contacto plana alrededor del orificio del conector de salida que permite acceso para el sonotrodo
de soldadura.

La tapa se inserta en la parte superior de la camara principal para aprisionar a la empaquetadura y crear un
dispositivo sellado. Cerca de la parte posterior de la tapa esta un deflector. Este se utiliza para reducir la turbulencia
en el flujo y ayudar a la distribucion a través de la malla del filtro. El deflector tiene un pequefio angulo hacia el
centro de la camara que actia como un canal para ‘atrapamiento de gotas’ cuando se retira la tapa. La tapa es un
componente seccionado particularmente grueso que sobresale penetrando profundamente en el interior de la
camara principal. Esta protrusion reduce el volumen de liquido de la camara principal, dejando un volumen de
trabajo deseable de fluido una vez que se retira la tapa. De la parte superior de la tapa sobresale una pestafia que
proporciona un punto de agarre que permite que los usuarios puedan levantar la tapa separandola de la camara
principal.

El componente de tapa tiene los siguientes rasgos clave:

. Ajuste por posicion con la camara principal;

. Acabado superficial liso, plano para aprisionar a la empaquetadura, creando una junta estanca;

. Opticamente transparente para permitir que los usuarios puedan ver los contenidos de la camara;
. Una separacion de al menos 1 mm entre la parte inferior del deflector y la base de la camara.

El anillo de retencién debe proporcionar una soldadura de retencién con la parte superior de la camara principal para
aprisionar a la empaquetadura de silicona y generar un dispositivo sellado. El anillo tiene un nervio de
posicionamiento alrededor de su borde que lo posiciona por encima de la camara principal, alineandolo con el
corddn de soldadura de sacrificio.

El anillo de retencidn tiene los siguientes rasgos clave:
. Ajuste deslizante con la camara principal;
. Integridad estructural para comprimir la empaquetadura de silicona.

El conector de salida de aire se mecaniza preferiblemente a partir de Poliestireno Rexolite 1422. Este podria ser
moldeado por inyeccion a partir de Poliestireno Luran HD-20.

El conector de salida de aire debe tener dos cordones de soldadura de sacrificio, uno para soldar a él una malla de
filtro y el segundo para soldar el conector en el interior de la primera camara interna. Este conector de salida de aire
proporciona interfaz con los componentes de tubo que conectan las bombas, las valvulas y la aguja a la camara. El
tubo se coloca y se fuerza por encima del conector de tubo macho para crear una junta estanca.

El conector de salida de aire tiene los siguientes rasgos clave:

. Conector de tubo (dentado o de tipo micro luer-slip) para crear un sello con material de tubo estandar como
el utilizado en la industria de IVF;

. Conector de tubo para crear un sello con tubo de 1 mm de diametro interior y 2 mm de diametro exterior;
. Ajuste a presion con la primera camara interna;

. Cordon de soldadura de sacrificio para soldar una malla de filtro por encima del conector;

. Cordon de soldadura de sacrificio para soldar el conector en el interior de la primera camara interna.

El conector de entrada/salida debe tener un cordén de soldadura de sacrificio para soldar el conector en el interior
de la primera camara interna (entrada) y de la segunda camara interna (salida). Este conector de entrada/salida
proporciona una interfaz con los componentes de tubo que conectan las bombas, las valvulas y la aguja a la camara.
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El tubo se coloca y se fuerza por encima del conector de tubo macho para crear una junta estanca.
El conector de entrada/salida tiene los siguientes rasgos clave:

. Conector de tubo (dentado o de tipo micro luer-slip) para crear un sello con material de tubo estandar como
el utilizado en la industria de IVF;

. Conector de tubo para crear un sello con tubo de 1 mm de diametro interior y 2 mm de diametro exterior;

. Ajuste a presion con las camaras principal y delantera;

. Cordén de soldadura de sacrificio para soldar el conector en el interior de las camaras internas primera y
segunda.

Los conectores de entrada/salida se mecanizan preferiblemente a partir de Poliestireno Rexolite 1422. Estos se
podrian moldear por inyeccion en Poliestireno Luran HD-20 de manera individual o como parte de la primera camara
interna y de la camara delantera.

La malla de filtro de salida de aire se fabrica a partir de una malla de Nylon suministrada por Millipore con un tamafio
de poro de 60um. La malla del filtro de la salida de aire proporciona un area de filtracion de 1,13 mm?2. El filtro se
suelda sobre el conector de entrada de aire, el cual se suelda a continuacién en el interior de la camara principal
para crear una junta estanca. Este filtro actia como un sistema de seguridad para impedir que se escapen huevos a
través de la salida de aire.

La malla del filtro de salida de aire tiene los siguientes rasgos clave:
. Fabricada de Nylon;
. Tamario de poro del filtro de 60um.

La empaquetadura de silicona se fabrica a partir de una silicona de grado médico y se monta por encima de la parte
que sobresale del componente de tapa. Cuando la tapa se inserta en la camara principal la empaquetadura queda
aprisionada. Cuando el anillo de retencién se suelda a continuaciéon en su sitio la empaquetadura es entonces
comprimida y genera una junta estanca sobre la camara principal.

La empaquetadura de silicona tiene los siguientes rasgos clave;
. Ajuste por posicion con la parte que sobresale del componente de tapa;
. 0,5-1 mm de espesor para proporcionar la compresion necesaria para crear una junta estanca.

Los componentes se fabrican por lotes en maquinaria de moldeo por inyeccion o CNC. Cada componente moldeado
por inyeccion tiene su propio molde individual que se monta en el interior de la maquina de moldeo. Poliestireno
Luran HD-20 suministrado por BASF en forma granulada a granel se introduce en la tolva de entrada de la maquina.
Se aplican a continuacién parametros de moldeo para componentes individuales y el proceso se ejecuta de forma
automatica, los componentes terminados son expulsados de la maquina y recogidos en contenedores para
materiales a granel antes de ser embolsados individualmente. Cada componente mecanizado por CNC se fabrica
ejecutando un programa de mecanizado establecido, los componentes terminados son a continuacion recogidos,
lavados ultrasénicamente y embolsados. Cada componente individual llega a continuacion a un area de ensamblaje
y se ensambla como se muestra en la figura 10.

Se utiliza soldadura ultrasénica de componentes para ensamblar las camaras. Esto evita cualquier necesidad de
utilizar disolventes dafiinos cuando se unen de forma adhesivo componentes. Se utiliza un soldador ultrasénico
estandar con una gama de sonotrodos que depende de la geometria necesaria de la soldadura.

El proceso de fabricacion se lleva a cabo en un ambiente de sala limpia minimo de grado 7 siempre que sea posible.
Sistema de Bomba de Fluido

Un sistema 100 de bomba de fluido apropiado para recogida de huevos de IVF se describe haciendo referencia a las
Figuras 7 y 11 a 15. La Figura 11 muestra un esquema de un sistema de bomba de fluido del sistema de recogida de
huevos descrito en la Figura 7 A-G. El sistema 100 de bomba de fluido comprende una primera bomba peristaltica
102, una segunda bomba peristaltica 104, un depdsito 106 de solucion salina calentada, un depdsito 108 de
residuos, una camara 110 de recogida de huevos con una etapa calentada, un puerto 112 de extraccion acoplable a,
por ejemplo, una aguja 114 y un controlador (no mostrado en el esquema).

El sistema 100 de bomba de fluido puede contener un depdsito desmontable (carcasa de la cdmara) para contener a
la camara. La parte posterior de la carcasa de la camara que hace la mayoria del contacto con el sistema 100 de
bomba de fluido puede estar hecha de aluminio; esto es para permitir conduccién térmica de calor desde la etapa
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calentada situada en la bomba hasta la camara. La parte frontal de la carcasa de la camara puede tener una tapa
hecha de material Perspex transparente para permitir que el operador puede inspeccionar visualmente la recogida
de fluido en el interior de la camara. La camara desliza mediante ranuras al interior de la carcasa de la camara y la
tapa de Perspex se cierra. La carcasa de la camara desliza por dentro de dos labios del sistema 100 de bomba de
fluido con fines operacionales.

El puerto 116 de entrada de la primera bomba peristaltica 102 esta conectado fluidamente al depdsito 106 de
solucion salina calentada a través de un primer tubo 118, y el puerto 120 de salida esta conectado fluidamente a una
interseccion 122 de fluido a través de un segundo tubo 124. El puerto 112 de extraccion (y la aguja 114) esta
conectado fluidamente a la interseccion 122 de fluido a través de un tercer tubo 126 y la interseccion 122 de fluido
esta ademas conectada fluidamente a un puerto 128 de entrada de la camara 110 de recogida de huevos a través
de un cuarto tubo 130. El puerto 132 de salida de la segunda bomba peristaltica 104 esta conectado fluidamente al
depdsito 108 de residuos a través de un quinto tubo 134. El puerto 136 de entrada de la segunda bomba peristaltica
104 esta conectado fluidamente a un primer puerto 138 de salida de la camara 110 de recogida de huevos a través
de un sexto tubo 140 y a un segundo puerto 142 de salida de la camara 110 de recogida de huevos a través de un
séptimo tubo 144.

Una primera valvula 202 selectora accionable esta acoplada operativamente al segundo tubo 124, una segunda
valvula 204 selectora accionable esta acoplada operativamente al cuarto tubo 130, una tercera valvula 206 selectora
accionable esta acoplada operativamente al tercer tubo 126, una cuarta valvula 208 selectora accionable esta
acoplada operativamente al séptimo tubo 144 y una quinta valvula 210 selectora accionable esta acoplada
operativamente al sexto tubo 140.

El controlador (no mostrado) esta acoplado operativamente a al menos las valvulas selectoras accionables 202, 204,
206, 208 y 210, y a las bombas peristalticas primera 102 y segunda 104. El controlador (no mostrado) también
puede estar acoplado operativamente a cualquier calentador controlable (no mostrado) de la camara 110 de
recogida de huevos y del depdsito 106 de solucion salina calentada. Ademas, el controlador (no mostrado) también
puede estar acoplado operativamente a cualquier sensor integrado dentro del sistema 100 de bomba de fluido. Los
sensores pueden estar adaptados para determinar propiedades fisicas dentro del sistema 100 de bomba de fluido,
tales como, por ejemplo, caudal del fluido, temperatura del fluido y/o temperatura ambiente.

El controlador puede estar programado para ejecutar secuencias predeterminadas de accionamiento de las valvulas
selectoras 202 a 210 y funcionamiento de las bombas de fluido peristalticas primera 102 y segunda 104. Por
ejemplo, el controlador (no mostrado) puede estar configurado para ejecutar primero una secuencia “Llenar Camara”
como se muestra en la Figura 12A. Aqui, las valvulas selectoras tercera y cuarta 206, 208 se accionan (es decir, se
cierran) para conformar un camino de fluido desde el depédsito 106 de solucion salina calentada a través de la
camara 110 de recogida de huevos a través del sexto tubo 140 y de la segunda bomba peristaltica 104 hasta el
depdsito 108 de residuos. Se activan las dos bombas 102 y 104 para mover fluido desde el depédsito 106 de solucion
salina calentada hasta el interior de la camara 110 de recogida de huevos y a través de ésta hasta el deposito 108
de residuos, llenando en el proceso la camara 110 de recogida de huevos con fluido de solucion salina calentada.

Después de la secuencia “Llenar Camara”, el controlador ejecuta la secuencia “Enjuagar’ como se representa en la
Figura 12B. En esta secuencia las valvulas selectoras segunda, cuarta y quinta 204, 208, 210 se cierran formando
un camino de fluido desde el depdsito de solucién salina calentada hasta el puerto 112 de extraccion y la aguja 114.
Se activa la primera bomba peristaltica 102 para enjuagar mediante expulsion de fluido de solucién salina el puerto
112 de extraccion y la aguja 114. La conexioén de fluido a la camara 110 de recogida de huevos esta bloqueada.

Después de que se ha enjuagado el sistema, el controlador puede ejecutar una secuencia “Extraer Aire” ya sea
automaticamente después de la secuencia “Enjuagar” o una vez disparada manualmente mediante, por ejemplo, un
actuador externo (p. €j. un pedal para el pie). Como se muestra en la Figura 12C, las valvulas selectoras tercera y
cuarta 206, 208 se cierran formando un camino de fluido desde el depdsito 106 de solucion salina calentada
pasando por la camara 110 de recogida de huevos y hasta el interior del sexto tubo 140. Se activa la primera bomba
peristaltica 102 para afiadir una cantidad controlada de fluido de solucion salina que se debe afiadir a la camara de
recogida de huevos para extraer cualquier aire residual que pueda haber quedado atrapado en la camara 110 de
recogida de huevos durante la secuencia “Llenar Camara”.

El sistema de bomba de fluido esta ahora ‘cebado’ y la secuencia “Recoger Huevos” es iniciada por el controlador,
ya sea automaticamente o cuando es disparada manualmente por un actuador externo (no mostrado), tal como, por
ejemplo, un pedal para el pie. Como se muestra en la Figura 12D, las valvulas selectoras primera y quinta 202, 210
estan cerradas formando un camino de fluido desde el puerto 112 de extracciéon y desde la aguja 114 hasta el
interior de la camara 110 de recogida de huevos, y un camino de fluido desde la camara 110 de recogida de huevos
hasta el interior del depdsito 108 de residuos a través de la segunda bomba peristaltica 104. Se activa la segunda
bomba peristaltica 104 para mover fluido desde la aguja a través de la camara de recogida de huevos. Cualquier
huevo extraido sera capturado en la camara 110 de recogida de huevos. El exceso de fluido es desplazado al
interior del depdsito 108 de residuos. Como se ha expuesto anteriormente, la camara de recogida de huevos esta
configurada para no permitir que se introduzca ningun huevo en el depdésito 108 de residuos.
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Una funcién de “Alta Presion” ejecutable por el controlador permite operar, por ejemplo, la secuencia “Enjuagar” y la
secuencia “Recoger Huevos” con las bombas 102, 104 funcionando a un caudal mayor. Sin embargo, las
velocidades a las que operan cada una de las dos bombas 102, 104 pueden ser ajustables a cualquier velocidad
apropiada.

Haciendo referencia ahora a la Figura 13, un diagrama de flujo del proceso principal de alto nivel muestra la
estructura de ordenes y secuencias del sistema 100 de bomba de fluido ejecutable por medio del controlador (no
mostrado). Una vez que se enciende el sistema 100, se ejecuta una secuencia de inicializacion automatica, en la
que el controlador establece comunicacion con todos los actuadores (es decir, valvulas selectoras, bombas) y con
todos los sensores (si estan disponibles) asi como con la interfaz de usuario y con el hardware de control del
controlador.

Una interfaz 300 de usuario tipica del controlador se muestra en la Figura 14A-E. La interfaz de usuario puede ser
una pantalla tactil que permite que el usuario pueda acceder a todos los modos de funcionamiento. Después del
encendido inicial se puede mostrar al usuario una presentacion de pantalla tal como la que se muestra en la Figura
14A. En este estado el procesador del controlador ejecuta un bucle de espera hasta que una funcién es
seleccionada por el usuario. La interfaz de usuario mostrada en la Figura 14A también proporciona informacion
sobre las temperaturas en ese momento medidas en el depdsito 106 de solucion salina calentada y en la camara
110 de recogida de huevos.

Las Figuras 14B-E muestran la pantalla de la interfaz de usuario en las diferentes secuencias. Cada secuencia se
puede iniciar por medio de un actuador externo (p. €j. un pedal para el pie), o, de forma alternativa, las secuencias
pueden ser ejecutadas automaticamente por el controlador preprogramado. Preferiblemente, la interfaz de usuario
esta ‘bloqueada’ hasta que cada secuencia esta completa.

Asimismo, se pueden utilizar diferentes colores de fondo para indicar el estado de funcionamiento en ese momento
del sistema 100 de bomba de fluido. Por ejemplo, durante la secuencia de iniciacion, el fondo de la pantalla puede
ser azul, durante la secuencia “Recoger Huevos”, el fondo de la pantalla puede ser verde, durante la secuencia
“Enjuagar”, el fondo de la pantalla puede ser naranja y la secuencia “Alta Presion” se puede indicar mediante un
fondo de pantalla rojo.

La Figura 15 representa un ejemplo de un disefio del sistema 100 de bomba de fluido en diferentes vistas, es decir
(a) vista desde arriba, (b) vista en perspectiva, (c) vista lateral y (d) vista frontal. El sistema 100 de bomba de fluido
esta acoplado a un tablero de mesa 400 a través de un brazo moévil 402. El panel 404 frontal comprende la camara
110 de recogida de huevos, el depédsito 106 de solucion salina y una pantalla 300 de interfaz de usuario.

Las personas con experiencia en la técnica apreciaran que las una o mas realizaciones anteriores se han descrito
s6lo a modo de ejemplo y no en ningun sentido limitativo, y que son posibles diferentes alteraciones y
modificaciones sin apartarse del alcance de la invencion como es definido por las reivindicaciones adjuntas.
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REIVINDICACIONES

1. Una camara de huevos que comprende; un recipiente que se puede hacer estanco al aire, que comprende al
menos una pared lateral, una pared superior plana y una pared inferior plana, siendo al menos una parte de la pared
superior transparente y siendo al menos una parte de la pared inferior permeable a la luz; una primera entrada que
se puede sellar; una primera salida que se puede sellar; un filtro con un tamario de poro de mas de 10 micrémetros
situado dentro del recipiente entre la primera entrada y la primera salida, estando dicha camara de huevos
caracterizada por que el filtro se extiende formando un angulo de entre 45° y 90° grados con respecto a la pared
inferior y esta configurado para separar el recipiente en una primera camara de recogida de huevos interna y una
segunda camara interna, y un deflector esta situado en la primera camara de recogida de huevos interna entre el
puerto de entrada y el filtro, estando el deflector adaptado para reducir la turbulencia del fluido cuando entra fluido en
la primera camara de recogida de huevos interna, en donde, durante el uso, la camara de huevos se puede
mantener en una orientacion de recogida en la que el filtro y el deflector estan en un plano horizontal y las paredes
superior e inferior se mantienen en un plano vertical, y una orientacion de inspeccioén en la que el filtro y el deflector
estan en un plano vertical y las paredes superior e inferior se mantienen en un plano horizontal.

2. Una camara de huevos como en la reivindicacion 1 en la cual las entradas y salidas son autosellantes y/o en la
cual la camara de huevos esta provista de tubos desmontables unidos a una o mas de las entradas o salidas.

3. Una camara de huevos como en cualquiera de las reivindicaciones anteriores en la cual el filtro se extiende
perpendicular a la pared inferior o formando un angulo de entre 70° y 90° con respecto a la pared inferior.

4. Una camara de huevos como en cualquiera de las reivindicaciones anteriores en la cual el filtro tiene un tamafo
de poro de entre 20-100 um con un intervalo preferido de entre 40 y 80 um para permitir que las células sanguineas
pasen a través de él pero no los huevos, lo mas preferiblemente de entre 40 y 60 ym o menor.

5. Una camara de huevos como en cualquiera de las reivindicaciones anteriores en la cual el filtro tiene un labio en
el extremo superior para dificultar que los huevos se peguen.

6. Una camara de huevos como en cualquiera de las reivindicaciones anteriores en la cual las paredes laterales
convergen la una hacia la otra en la direccién que va de la primera camara interna a la segunda camara interna y/o
en la cual en la zona en que la pared inferior se encuentra con la pared lateral en la primera camara interna, existe
una pendiente.

7. Una camara de huevos como en cualquiera de las reivindicaciones anteriores en la cual la camara de huevos
comprende ademas un sensor de aire adaptado para detectar si se aspira algo de aire al interior de la primera
camara interna y/o en la cual la camara de huevos comprende ademas un puerto de salida de aire.

8. Una camara de huevos como en cualquiera de las reivindicaciones anteriores en la cual el deflector esta unido a
la pared superior y/o en la cual el deflector es integral a la pared superior y sobresale hacia abajo desde la tapa
(superficie inferior de la pared superior) hacia el interior de la camara en una configuracion de observacion.

9. Una camara de huevos como en cualquiera de las reivindicaciones anteriores en la cual el deflector tiene forma de V.

10. Una camara de huevos como en la reivindicacion 8 en la cual el deflector es lineal y preferiblemente de entre 1
mm y 5 mm de anchura o en la cual el deflector forma un angulo de 90 - 95° con la parte adjunta de la camara.

11. Una camara de huevos como en cualquiera de las reivindicaciones 8-10 en la cual existe un espacio de
aproximadamente 1-5 mm entre el deflector y la pared inferior, preferiblemente en la cual existe un espacio de 1 mm
a 3 mm entre cada extremo del deflector lineal y las paredes laterales.

12. Una camara de huevos como en cualquiera de las reivindicaciones anteriores en la cual un filtro cubre el puerto
de salida en el lado interior de la camara.

13. Un sistema de recogida de huevos que comprende la camara de huevos de cualquiera de las reivindicaciones
anteriores y una estacién de bomba; estando dicha camara de huevos conectada a través del primer puerto de
entrada a un primer tubo y aguja y estando ademas conectada a un segundo tubo a través del puerto de salida;
comprendiendo dicha estacion de bomba una primera bomba de cebado asociada con un depdsito de liquido estéril
y con el primer tubo y una segunda bomba de aspiracion asociada con el segundo tubo y adaptada para aspirar
fluido a través de ella desde la aguja, a través de la camara de huevos hasta el tubo de salida.

14. Un sistema de recogida de huevos como en la reivindicacién 12 en el cual la bomba de cebado es una bomba
peristaltica y la bomba de aspiracion es una bomba peristaltica o una bomba de vacio.

15. Un sistema de recogida de huevos como en las reivindicaciones 12 6 13 en el cual la camara de huevos esta
alojada dentro de una carcasa calentada y preferiblemente en la cual al menos parte de la carcasa calentada
permite que se pueda observar la camara de huevos y/o en la cual la carcasa calentada esta adaptada para sujetar
la camara de huevos en la “orientacion de recogida”.
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