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Processo n°: 01200.000394/2009-59
Requerente: Ceva Satide Animal Ltda.
CNPJ: 03.224.570/0001-53

Endereco: Rua Manoel Joaquim Filho, 303 Paulinia — SP — CEP 13.140-000. Fone: (19)
3833-7700. Fax: (11) 3833-7722

Assunto: Solicitacdo de parecer sobre a biosseguranca de organismo geneticamente
modificado para atividades de importagdo, transporte, armazenamento e comercializacao.

Extrato Prévio: 1.752/2009, publicado em 27/02/2009

1. Identificacao do OGM

Designaciio do OGM: VECTORMUNE® FP-MG - Vacina viva liofilizada contra a Bouba
Aviaria e Mycoplasma gallisepticum

Espécie: Virus da Bouba avidria recombinante (rFP-MG)

Fenétipo: O virus da Bouba avidria foi modificado por engenharia genética e expressa
antigenos chave protetivos do Mycoplasma gallisepticum.

Uso proposto: é recomendada para a imunizacdo ativa de galinhas sadias para a protecao
contra a Bouba avidria e Mycoplasma gallisepticum, para administracdo via pun¢do na
membrana da asa.

2. Proteina Expressa
Antigenos chave protetivos do Mycoplasma gallisepticum.
3. Areade Restricao Ambiental

Segundo a requerente, o risco ao ambiente é baixo e ndo sdo esperados efeitos ecoldgicos
adversos da MSV ambiente. A exposi¢ao de espécies animais nao-alvo e a disseminacao da
vacina no ambiente estardo restritas ao uso em aviarios.

4. Observacoes da Secretaria Executiva:

Os documentos encaminhados compreendem o pedido original da requerente, o atendimento
as diligéncias das SSP Saide Humana e Animal e a instru¢do adequada do processo,
conforme a RNO5 da CTNBio.

5. Fundamentac¢ao Técnica:

A vacina proposta para liberagdo comercial contém um virus vivo geneticamente modificado
destinado a prevencdo da Bouba avidria (BA) causada por Fowlpox virus (FPV) e do
Mycoplasma gallisepticum (MG) pela inser¢ao de genes desta bactéria no virus. O virus da
BA foi modificado por engenharia genética e expressa antigenos chave protetores do MG. A
vacina € apresentada na forma liofilizada e é recomendada para a imunizacdo ativa de
galinhas sadias para a prote¢do contra a Bouba avidria e MG, para administracdo via pungao
na membrana da asa.

A infecc@o por MG leva a uma doenga crdnica respiratéria em galinhas e perus e a bouba
avidria uma doenga causada por Fowlpox virus. A BA é uma doenga que afeta varios tipos de
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aves entre elas galinhas, perus, pombos e passaros. Vacinas comerciais eficazes com virus
vivo tornaram-se disponiveis durante a década de 60 e cepas suaves, seguras o suficiente para
serem aplicadas em pintos de apenas um dia de vida, foram desenvolvidas em meados da
década de 70. Embora a BA nao seja uma doencga respiratdria, causa sintomas respiratorios e
asfixia. Nas aves em produc¢do hi queda brusca de postura.

A caracterizacdo do OGM estd descrita no processo de forma detalhada. Para a producado
industrial da vacina recombinante FP-MG, a propagacao do virus € feita em culturas primadrias
de fibroblastos de embrido de galinha (CEF) derivados de aves, utilizando-se o meio de
crescimento, suplementado com soro fetal bovino, conforme literatura citada.

Fibroblastos de embrido de galinha (FEG) foram utilizados como célula hospedeira para a
recombinacdo do plasmideo homdlogo e da amostra de FPV. Apds a transfeccdo, o virus em
crescimento foi avaliado quanto a expressao das proteinas MG. Placas expressando proteinas
MG foram isoladas e selecionadas até que o virus recombinante puro foi obtido.

As espécies hospedeiras dos organismos a partir dos quais a vacina foi originada sao as aves.
Foi demonstrado que a vacina € segura para uso em galinhas, que foram vacinadas por pun¢do
na membrana da asa com uma dose 10 X da vacina. Apés um periodo de observacdo de 21
dias, ndo foram observadas rea¢des adversas ou sinais clinicos de BA e MG, sendo, portanto,
a vacina segura para uso em galinhas. A seguranca da vacina também foi avaliada durante o
estudo de eficacia. Galinhas foram vacinadas com 8 semanas de idade. Durante este periodo,
as aves foram observadas diariamente e ndo foram observadas reacdes adversas ou sinais
clinicos de FP e MG. Quando galinhas foram vacinadas através de pun¢do na membrana da
asa com uma dose 100 X dose de vacina, ap6és um periodo de observacdo de 21 dias, ndo
foram observadas reacdes adversas ou sinais clinicos de BA ou MG.

A seguranca da transmissdo vacinal da vacina de galinhas vacinadas para ndo-vacinadas por
contato foi avaliada por trés métodos. Concluiu-se que a vacina ou a amostra FPV parental
nao foi transmissivel.

Foram conduzidos estudos de seguranga em animais ndo-alvo com uma dose 100 X de vacina
em perus, codornas, passarinhos e pombas. Os resultados demonstraram que outras espécies
avidrias vacinadas com a vacina nao mostraram sinais clinicos ou rea¢des adversas e nao foi
isolado virus do local de inoculagdo ou do sangue ou da traquéia. Baseado nestes resultados,
foi demonstrado que a extensdo de hospedeiro da vacina € similar a amostra parental de FPV.
Assim, a vacina € segura para estas espécies avidrias € o uso em galinhas nido apresenta
nenhum risco de seguranca a outras espécies avidrias.

Também, foi demonstrado, pela falta de reversdo da viruléncia, que a vacina € genética e
fenotipicamente estdvel apds cinco retropassagens sucessivas em galinhas. A estabilidade
genética in vivo da vacina foi confirmada usando-se testes moleculares para verificar a
estabilidade das inser¢des dos genes (andlises de “Southern blot” e seqiiéncia de DNA) e da
expressdo genética (“Western Blot” e “Black Plaque Assay”). A vacina foi geneticamente
estavel in vitro.

6. Parecer

A solicitagdo se faz para a liberagcdo comercial da vacina viva atenuada de Fowlpox virus
utilizada no controle da bouba avidria em aves comerciais. A doenga em questdo causa sérios
prejuizos a criagdo de aves e esta vacina atenuada € utilizada amplamente em todo o mundo.
A vacina aqui proposta foi construida por engenharia genética inserindo-se genes do
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Mycoplasma gallisepticum no Fowlpox virus. Os dados enviados pela empresa sobre a
estabilidade da vacina, a sua ndo reversdo a viruléncia em passagens no organismo alvo, sua
incapacidade de manutencdo no meio ambiente, torna esta vacina segura para a saide humana
e animal e para o meio ambiente. Conclui-se que esta atividade ndo é potencialmente
causadora de significativa degradacdo do meio ambiente ou prejudicial a satide humana e
animal e esta setorial € pelo deferimento do pleito.

Data: 16/11/2009

Maria Lucia Carneiro Vieira
Relator — Membro da CTNBio

Assessora Técnica: Vania Gomes da Silva
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