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f‘“)\ OGMs x Biosseguranca
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e Conceito de OGMs:

v Organismos geneticamente modificados sdo os que
sofreram modificacdes do seu material genético
(DNA/RNA), em forma de adicao ou subtracao de
iInformacao genetica, com o objetivo de fazé-lo capaz de
produzir novas substancias ou realizar novas funcoes;

v' Transgénicos: Plantas, Animais e Microrganismos



\;}\ Biosseguranca x OGMs

O conceito de Biosseguranca envolve as seguintes relacoes:

Quimicos, Radiotivos e Meio Ambiente
Ergon6micos /
Agentes Bioldgicos Homem
Engenharia Genética Sociedade

Biossegquranca: Conjunto de aclOes voltadas para a prevencao,
minimizacdo ou eliminacdo de riscos inerentes as atividades de
pesquisa, ensino, desenvolvimento tecnoldgico, visando a saude do
homem, dos animais e preservacao do meio ambiente.




rs;a\ Biosseguranca x OGMs

« Historico:

— Em 1999, Protocolo de Cartagena:

« Conferéncia sobre Diversidade Bioldgica em
Cartagena/Colombia,

» O Protocolo de Cartagena sobre Biosseguranca € um
tratado ambiental que faz parte da Convencédo sobre
Diversidade Biologica (CDB);

» Documento fol aprovado em janeiro de 2000, em vigor em
setembro de 2001,

» Brasil aderiu em novembro de 2003, vigorar em fevereiro de
2004,

> Atualmente 188 paises fazem parte;




r&".a\ Biosseguranca x OGMs

» Protocolo de Cartagena

v' Objetivo: assegurar o nivel adequado de protecéo
envolvendo a transferéncia, manipulacéo e uso de OGMs;

v' Preocupacéo: com os efeitos adversos na conservacao e no
uso sustentavel da diversidade biologica, levando em
consideracdo o0s riscos para a saude humana e na
movimentacao transfronteirica;

« http://bch.cbd.int/protocol/

Cartagena
Protocol on

Biosafety [



FORMA DE MANEJO PARA CADA TOPICO
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v" Principais praticas de manejo de OGMs

= Animais Geneticamente Modificados
= Plantas Geneticamente Modificadas

* Microrganismos Geneticamente Modificados




=2 Animais Geneticamente Modificados
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« Conceito:

v Animais Geneticamente Modificados sdo considerados
todos aqueles animais cujas sequéncias em seu DNA
sofreram modificacoes induzidas;

v’ camundongos até animais domésticos de grande porte
podem ser classificados como AnGM,;




Histoérico AnGM

« (Geracao de animais transgénicos:

v’ realizada no final dos anos 70, através da transferéncia de um
retrovirus em embriao de camundongo, levando a geracao de
camundongos transgénicos com genes exogenos inseridos de
forma estavel em seus genomas;

v Transgénese tornou-se uma das técnicas essenciais para a
biologia e biotecnologia;

v’ Modelos animais para o0 estudo: na regulacdo génica, de
oncogenes, doencas genéticas, na producao de proteinas
recombinantes, xenotransplantes e entendimento de interacdes
celulares.
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Eficiéncia da Microinjecao de DNA:
* 2% camundongo

* 0,1a0,5% suino;

* 0,01 a0,1% cabras;

« Menor em bovino e ovino;




/‘Q‘)\ Classificagao dos AnGMS quanto ao
| \l} | Nivel de Biosseguranca:

* Nivel de Biosseguranca (NB):

— Nivel de seguranca biologica recomendavel para
um dado setor que desenvolve atividade de risco
para o profissional e comunidade;

— permite o trabalho em laboratorios/biotérios de forma
segura, com risco minimo para o operador e meio
ambiente.




> Nivel de Biossequranca 1:

 Neste nivel sao classificados os AnGM:

— gue apl0s as manipulacdes genéticas sofridas, nao tiverem
alteradas suas caracteristicas de transmissibilidade de
doencas para outras espeécies vegetais ou animais,
Incluindo seres humanos;

gue nao apresentarem vantagens seletivas quando
liberados no meio ambiente;

— AnGM que contenham o genoma de virus e nao levam a
doencas infecciosas transmissiveis.

* Exemplo: modelo animais para estudo de obesidade e diabetes,
hipertensao e doencas cardiacas.




= Nivel de Biossequranca 2:

 Neste nivel sao classificados os AnGM:

— gue passam a expressar substancias sabidamente toxicas

para animais, incluindo o homem, ou vegetais e que, para tais
toxinas, existam formas efetivas de prevencao ou tratamento;

— gue contenham mais de 75% do genoma de virus NB-1
(doencas infecciosa transmissivel);

— que possam ser susceptiveis a infeccdes que normalmente
N&o ocorram na especie equivalente.

* Exemplo: modelo animais suscetiveis ao Trypanosoma cruzi e
Leishmaniose.




Classificacao dos AnGMS
guanto ao NB:

> Nivel de Biossequranca 3:

* Neste nivel sao classificados os AnGM:

— que contenham mais de 75% do genoma de Vvirus
manipulados em NB-2 ou 3;

— que sao considerados mais aptos a sobrevivéncia no meio
ambiente que os equivalentes nao geneticamente modificados.

* Exemplo: camundongos resistente a influenza e resistente a
salmonelose;




Classificacao dos AnGMS
gquanto NB:

=>Nivel de Biosseguranca 4:

 Neste nivel sao classificados os AnGM:

— que contenham mais de 75% do genoma de virus
manipulados em NB-4;

— que apo0s a manipulacdo genética passem a expressar
substancias sabidamente toxicas, incluindo animais, seres
humanos e vegetais, e que para tais toxinas nao existam
formas efetivas de prevencao ou tratamento;

* Exemplo: modelo animais para estudo de AIDS (contenham o
genoma do virus)




-}\ Classificacao dos AnGMS guanto
ao Grupo de Risco:

<+ AnGM do Grupo I:
 Nivel de Biosseguranca 1;

« CIBio autoriza, e envia a planta do biotéerio e normas de
funcionamento a CTNBIo;

<+ AnGM do Grupo ll:
 Niveis de Biosseguranca 2, 3 ou 4;

« CTNBIo faz visita técnica para a aprovacao;




* Nivel de Biosseguranca dos
' Bioterios para AnGM (NB-A):

=» Caracteristicas minimas de Biosseguranca para Biotérios:

porta principal devera estar sempre trancada;
acesso restrito as pessoas credenciadas;

animais de diferentes espécies e nao envolvidos em um mesmo
experimento deverao estar alojados em areas fisicamente separadas;

todas as areas que permitam ventilacao deverao conter barreiras
fisicas para impedir a passagem de insetos e outros animais.




=>NB-Anl:

* Comité de Etica em Experimentacdo Animal Institucional

 Asinstalacoes separadas da area de livre circulacao do prédio;

Pesquisador Principal: estabelece normas, procedimentos e
protocolos para situacoes de emergéncia.

Toda manipulacao devera ser realizada de forma a evitar a
liberacao acidental do AnGM no meio ambiente.

Todo material devera ser descartado (CIBio/CTNBI0)
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2> NB-AnZ2:

apenas as pessoas autorizadas e qualificadas podem ter acesso
ao biotério (vacinadas contra os agentes infecciosos);

Ante Sala;

O material deve ser acondicionado e a desinfeccao podera ocorrer
fora do biotério;

E obrigatorio o uso de EPIs apropriados como: mascara, gorro,

luva, protetores para 0s pes, oOculos e protetores faciais.
(descontaminac&o ap0s 0 uso);




Nivel de Biosseguranca dos
Biotéerios para AnGM (NB-An):

2> NB-An3:

» 4 areas: Ante Sala, Sala de Materiais, Sala de Animais e Sala de Experimentacao;

» sistema de pressao de ar negativo (controle automatico) e purificacao do ar;
« Sistema de Microisoladores;

 todo o liquido efluente devera ser descontaminado antes de liberado;

« autoclave de duas portas;

* incinerador na Sala de Animais ou na Sala de Experimentacao;

» A CIBio estipula procedimentos de emergéncia em caso de acidentes ( em cada
Sala devera haver sistema de alarme);

« amostras de soro dos usuarios (CIBio propde sistema de monitoramento);




2> NB-An4:

» Construcéo deve serisolada e vigiada 24h;

* 6 areas: Ante Sala; Sala de Troca de Vestimenta - trés divisdes; Sala de
Materiais; Sala de Animais; Sala de Experimentacdo; Sala de
Necropsia;

 Sistema de acesso por cartdo magnético ou codigos digitais;

» Sistema de filtracao utilizado para exaustdo de ar devera possuir dupla
barreira de filtragem,;

* A entrada de qualquer material para as Salas de Animais devera ser

realizada, via autoclave de duas portas;
[ _ Bz




Liberacao Acidental de AnGM no
meio ambiente:

oY

v AnGM devera possuir marcador genético;

v' Marca permanente para identificacao

macroscopica;

v Imediata comunicacao a CIBio e CTNBio;




VACINAS E TESTES W

IMUNODIAGNOSTICOS

v EXPERIMENTACAO ANIMAL :

* Riscos fisicos, biologicos e ao meio ambiente: espécies envolvidas;

* Biotérios adequados: instalacdes, equipe e praticas;

* Os proprios animais podem apresentar riscos: aerossois, morder e arranhar,

Z00N0ses

* Comité de Etica em Experimentacido Animal Institucional

 Praticas padroes

» Equipamentos de Seguranca (Barreiras Primarias)
* InstalacOes (Barreiras Secundarias)

 Praticas Especiais para o nivel 4

* ImunizacOes e a avaliacao sorologica dos profissionais




= Métodos de Controle de Agentes de Risco

« Procedimentos de Descarte
— Descarte de animais de Laboratério
— Descarte de Materiais contaminados

Risco Bioldgico

« Manipulacao de Reagentes Quimico

« Manipulacao de Material Bioldgico

« Manipulacao de equipamento de uso comum

« Boas Praticas em Biotério
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« Conceito:

v Plantas Geneticamente Modificados apresentam gene
ou genes que foram artificialmente inseridos,
apresentando caracteristicas desejaveis oriundas de outra
variedade da planta, ou mesmo de outra especie;
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PGM

« Aplicacoes:

Incremento de compostos de interesse nutricional e funcional,
melhoras no aproveitamento de micronutrientes do solo;
aumento de produtividade;

resisténcia a pragas e a herbicidas;

tolerancia a estresses abioticos;

diminuicdo de impactos ambientais;

producéo de compostos quimicos, farmacéuticos, vacinas;

L X X X < X X X

aumento de biomassa servindo como fonte de combustiveis;



http://images.google.com.br/imgres?imgurl=http://biorege.weblog.com.pt/arquivo/milho_ogm_granada.jpg&imgrefurl=http://biorege.weblog.com.pt/arquivo/2007/02/index.html&usg=__gZ_G5HJzUbDBGK62q3Pb4xfJRs0=&h=299&w=300&sz=27&hl=pt-BR&start=12&um=1&tbnid=tg41r0cE7Voo_M:&tbnh=116&tbnw=116&prev=/images%3Fq%3Dogm%26hl%3Dpt-BR%26sa%3DG%26um%3D1
http://images.google.com.br/imgres?imgurl=http://biorege.weblog.com.pt/arquivo/milho_ogm_granada.jpg&imgrefurl=http://biorege.weblog.com.pt/arquivo/2007/02/index.html&usg=__gZ_G5HJzUbDBGK62q3Pb4xfJRs0=&h=299&w=300&sz=27&hl=pt-BR&start=12&um=1&tbnid=tg41r0cE7Voo_M:&tbnh=116&tbnw=116&prev=/images%3Fq%3Dogm%26hl%3Dpt-BR%26sa%3DG%26um%3D1

=> Nivel de Biossequranca 1:

* Neste nivel sao classificadas PGM:

— CUujos organismos parentais nao causam doencas ao homem,

animais ou plantas, ndo se comportem como ervas daninhas;

— nao exoticos sem potencial para disseminacao rapida;

— nao possul riscos de causar impacto negativo no ecossistema
natural ou manejado;

* Exemplo: tomate de amadurecimento tardio;




= Nivel de Biossequranca 2:

* Neste nivel sao classificadas PGM:
se disseminados fora da casa de vegetacao seriam viaveis no
meio ambiente, mas possui controle;
Microrganismos associados a plantas que sdo nativos na area e
potencialmente perigosos ao ambiente, mas manejaveis;
estudos com insetos associados a plantas que néo
prejudiguem ecossistemas naturais ou manejados;
consideradas ervas daninhas ou se reproduzam com elas;

— com genoma completo de agente infeccioso nao exotico;

* Exemplo: banana e batata com agentes de doenca infeciosa

gastrointestinal (vacinas)




Classificacao de PGM:

=> Nivel de Biossequranca 3:

* Neste nivel sao classificadas PGM:

— associada a organismo que apresenta potencial impacto ao meio
ambiente;

— contendo genes que codifiquem para toxinas de vertebrados;

— contendo o genoma completo de agente infeccioso exotico
transmissivel, ou onde haja a possibilidade de reconstituicao
completa e funcional,

— contendo microrganismos patogénicos a insetos ou outros pequenos
animais associados com plantas;

— potencial para produzir efeitos negativos em ecossistemas naturais
ou manejados;

* Exemplo: plantas resistentes a insetos.




= Nivel de Biosseguranca 4:

 Neste nivel sao classificadas PGM:

— pequena escala de agente infeccioso exotico
transmissivel na presenca de seu vetor, podera ser
potencial patogeno para outras plantas cultivadas

— E vedado este tipo de experimento em grande escala.




Principios de Contengdo /&
para PGM ~

evitar transmissao de genomas de plantas ou organismos
associados as plantas, contendo DNA recombinante;

minimizar a possibilidade de efeitos deletérios nos
organismos e ecossistema;

evitar a disseminacao de patdogenos da casa de vegetacao
para a agricultura,

evitar a introducao e estabelecimento nao-intencional de
um organismo no ecossistema;
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Casa de Vegetacao

« Estrutura com paredes, teto e piso, projetada e usada, principalmente,

para o crescimento de plantas em ambiente controlado e protegido

« As paredes e o teto sdo geralmente construidos de material transparente

ou translucido para permitir a passagem de luz solar
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Medidas Preventivas para PGM
na casa de vegetacao

A partir do NB-2 a casa de vegetacéo deve ser de concreto

cobrir ou remover flores e sementes;

colher o material de estudo antes da maturidade sexual ou usar plantas
macho-esteéreis;

controlar o tempo de floracao evitando reproducao com outras plantas
compativeis;

utilizar técnicas de modificacao genética que localize transgene em partes
nao propagativas da planta.

evitar a geracéo de aerossois ao inocular as plantas com microrganismos;
manter distancias adequadas entre a planta infectada e hospedeiros
suscetiveis;

realizar experimentos em época do ano onde as plantas suscetiveis néo
crescam;

eliminar vetores insetos;
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Medidas Preventivas para PGM
na casa de vegetacao

modificar geneticamente 0 microrganismos minimizando sua sobrevivéncia e

reproducéo fora da planta hospedeira;

tratar a agua que escoa das plantas apos irrigacao;

Insetos geneticamente modificados associados a plantas:

— Utilizar cepas estéreis ou que nao sejam capazes de voar;

— conduzir experimentos em época do ano quando a sobrevivéncia dos
Insetos que vierem a escapar € impossivel,

— escolher organismos que tem uma associacao obrigatéria com a planta;

— evitar o uso de insetos pequenos devido a dificil eliminacao;

— destruir insetos polinizadores apoés transferéncia do pdlen para eliminar

gualquer potencial de disseminacao de poélen transgénico no ambiente.
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=» Microrganismos Geneticamente Modificados




A MGM

v' Microrganismos Geneticamente Modificados

 Aplicacoes:

« producao de vacinas;

* teste imunodiagnosticos;

 Biorreatores para producao de compostos de interesse,

* reducao do uso de agrotoxicos e aumento da producéao
agricola;




MGM

v Microrganismos Geneticamente Modificados

* Critérios de sequranca ambiental:

« Sobrevivéncia, dispersao e possibilidade de interacdes com outras
especies;

* transferéncia de genes para outras populacoes microbianas do
ambiente;

* rearranjos geneéticos;

» potencial patogénico do microrganismo ao homem, a outros
animais e/ou as plantas;

* vantagem ocasionando uma pressao seletiva ou a um prejuizo

metabdlico na competicdo com outros microrganismos;




e Lein®8.974,de 05 de janeiro de 1995

2 Classificacao em dois grupos de risco bioldgico

= Grupo de Risco I: (apenas NB-1)
v Riscos: individual e comunitario baixos (ndo patogénico);

v Microorganismos que tém probabilidade nula ou baixa de provocar
doencas para o homem e gue nao constituem risco para o0 meio
ambiente. EX. Lactobacillus

» Grupo de Risco Il: (NB-2, NB-3 e NB-4)
v' Riscos: individual e comunitario

v' Organismos patogénicos, porém geralmente nao apresentam um perigo
sério para os individuos. Pode provocar infecgcbes graves, porém ja se
conhecem medidas profilaticas adequadas com risco de propagacao
limitado ou reduzido. Ex. Leptospira, M.tuberculosis, virus Ebola




VACINAS E TESTES
IMUNODIAGNOSTICOS

A2

v O nivel de risco e o nivel de biosseguranca adotado
para laboratorios que realizam experimentos envolvendo
desenvolvimento de vacinas e testes imunodiagnosticos
esta diretamente relacionado ao risco biologico

apresentado pelo microrganismo manipulado.




Tabela 4 - Requisitos para os diversos niveis de seguranga biologica.

Atributo

Niveis de seguranga biologica

Isolamento do laboratorio
Sala selada para descontaminagao
Ventilagao:
- Adugao do ar
- Sistema de ventilagao controlada
- Exaustor com filtro HEPA
Entrada com porta dupla
Sistema de portas com tranca
Camara de vacuo
Camara de vacuo com ducha
Antecamara
Antecamara com ducha
Tratamento dos efluentes
Autoclave:
-t loco
- numa sala do laboratorio
- de duas portas
Camaras de seguranga biclogica
- classe [
- classe II
- classe III
Circuito interno de imagem
Registro em autoridades sanitarias nacionais
Roupas de protegao com pressao positiva e ventilagao
Uso EPI's
Fealizacao das BPL's
Incineragao dos residuos apos esterilizagao
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N- Abstengao de necessidade; 5- Uso obrigatorio; D- Uso desejavel. Fonte: WorLD Heartn Orcarazamon (2004).






