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A toxina botulinica (home comercial Botox®) é produzida por uma bactéria do
género Clostridium, um bastonete Gram positivo esporulado, anaerébio. No meio
ambiente, o esporo do bacilo sobrevive no solo e germina no momento que encontra
condi¢cdes ambientais adequadas. Durante o crescimento e autdlise o microrganismo
libera uma potente neurotoxina, classificada em oito tipos diferentes. A toxina,
primariamente absorvida pelo estbmago e intestino delgado, interfere na
neurotransmissao das sinapses colinérgicas periféricas pelo blogueio do neurotransmissor
acetilcolina, resultando no relaxamento das fibras adrenérgicas. Os principais sintomas
da doenca usualmente se manifestam apOs 12-36 horas da ingestdo do alimento
contaminado, a interrupcdo da transmissao autbnoma colinérgica provoca a diminuigéo
da salivacdo; ressecamento da boca, lingua e faringe; dilatacdo das pupilas, paralisia
descendente com insuficiéncia respiratdria progressiva e auséncia de febre.

Na induastria para a producdo do Botox primeiramente é produzida toxina
concentrada (purificada do microrganismo) na forma liquida (n&o volatil). Em seguida a
substancia € diluida milhares de vezes, transformada em pé por liofilizacdo e, em seguida,
engarrafada. A manipulacdo da toxina em pé exige a presenca de bombas e filtros de
recirculacdo do ar e de verificaces frequentes do ambiente para verificacdo de possiveis
vazamentos. Finalmente, cada ampola do produto engarrafado contém apenas 5
nanogramas da toxina. Na linha de producéo final, cerca de 24 mil garrafas sdo produzidas
por hora. Amostras do produto sdo testadas em laboratdrio quanto a pureza e poténcia.

Risco de infeccdo laboratorial

SO existe um caso de infeccdo laboratorial descrito na literatura. O agente pode
ser encontrado em alimentos (enlatados) em materiais clinicos (sangue, fezes) e também
em solo contaminado com esporos. A transmissao € por ingestdo ou seguida pelo contato
da toxina com a pele, olhos e mucosas, inclusive as do trato respiratorio. Pode ocorrer a
inoculagdo da toxina por via parenteral, através de cortes provocados por agulhas
contaminadas.

Profilaxia/Vacina

A vacina Toxoide Botulinico Pentavalente (ABCDE)- esta sendo avaliada, com
recomendacdo para uso em pessoas que trabalham com culturas do microrganismo
produtor e/ou toxina botulinica.
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Questdo 1: Qual a classe de Risco em Biosseguranca em questdo? Quais as caracteristicas
dos agentes bioldgicos desta classe de risco? Que informacgdes no texto corroboram com
esta classificacdo?

Questdo 2: Considerando as informagdes sobre a producdo do Botox®, qual a etapa
oferece maior risco? Explique.

Informacéo complementar

Requisito basico de seguranca para 0 manuseio de microrganismos
potencialmente patogénicos - Fiocruz

O primeiro cuidado a ser tomado no laboratdrio que trabalha com microorganismos
potencialmente patogénicos, € evitar a exposicao através de medidas de biosseguranca e
conseqiente infeccdo. Deve-se considerar que os riscos sdo influenciados por uma relagéo
variavel entre o agente infectante (viruléncia, carga infectante, ciclo e toxigenicidade) e
o0 hospedeiro (idade, sexo, gravidez, uso de antimicrobianos, nivel de nutricdo, imunidade
—incluindo vacinacdo prévia, compostos terapéuticos especificos) e a atividade
desempenhada (diagndstico, producdo ou pesquisa).

Deve-se sempre considerar que o risco € elevado ao trabalhar com material clinico
desconhecido. Além disso, deve-se ter conhecimento das principais vias de transmissao
para a ado¢do de cuidados especiais. Existem vérias portas de entrada de microrganismos.
Entretanto no laboratdrio, a via respiratéria tem maior importancia dado a facilidade com
que particulas pequenas sdo produzidas por técnicas de laboratério comuns, sendo a
seguir capturadas pelo trato respiratério superior.

Producéo de aerossois

O uso incorreto de material de laboratério como pipetas, al¢as de inoculacdo, agulhas,
seringas, centrifugas e homogeneizadores pode produzir grandes quantidades de aerossois
potencialmente infectantes. Deve-se, portanto, seguir 0s seguintes critérios basicos:

* Nao destampar frascos com culturas que foram fechados com tampa de presséo;

* Nao eliminar o ar das seringas;
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* Evitar quebrar frascos que contenham cultura de microorganismos;
* Nao ejetar liquido de pipetas sob alta pressdo (fotografias de alta
velocidade tém demonstrado que o fluido, ao sair da pipeta pelo
sopro, produz um aerossol de aproximadamente 15.000 goticulas
com 10 um cada uma);

* Nao centrifugar tubos ou frascos sem tampa.

Quando houver risco de contaminagdo por aerossois, recomenda-se 0 emprego
decabines de seguranca bioldgica juntamente com o uso de luvas, mascaras e 6culos de

protecdo. Nestas condi¢bes, manusear frascos e seringas envolvendo-os com gaze ou
algoddo embebidos em alcool 70%

Descarte de residuos, amostras clinicas e material usado

Todo material contaminado, inclusive amostras clinicas e culturas, devem ser descartados
em recipientes de aco inoxidavel e autoclavados. As agulhas, seringas, ldminas de bisturi,
lancetas e outros objetos pérfuro-cortantes contaminados devem ser colocados em um
recipiente rigido, a prova de vazamento e perfuracao e depois autoclavados.

Desinfeccéo de bancadas

Todas as superficies de bancadas devem ser desinfetadas com hipoclorito de sédio a 0,5%
ou alcool 70% antes e ap0s o trabalho. No caso de contaminacdo com material de cultura
(derramamento, quebra de frascos), usar hipoclorito de sddio 5%.

Medidas a serem tomadas em caso de acidente — primeiros socorros

Em caso de contaminagdo das mucosas oral ou ocular com material clinico, lavar o local
com agua em abundancia e usar solucdo aquosa polividina (PVPI 5%). Para
descontaminacdo da pele integra, usar PVPI 10% ou alcool 70%. Em caso de inoculacdo
acidental com cortes ou queimaduras, lavar a area lesionada com agua em abundancia,
aplicar PVPI aquoso 5% e procurar um médico. No caso de ingestdo acidental, tentar
regurgitar o material ingerido, comunicar a chefia e procurar um médico.

As vias de contaminacdo a serem consideradas na manipulacdo de bactérias encontram-
se na tabela abaixo:
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Bactéria Via Pele e Ingestdo  Acidentes
respiratéoria Mucosas com
agulhas
Bordetella pertussis, X

Corynebacterium diphteriae,
Legionella pneumophila

Brucella spp. X
Leptospira interrogans

Campylobacter spp., X
Escherichia coli

Salmonella spp., Shigella spp.,

Vibrio spp.

Chlamydia spp., Clostridium tetani, X
Treponema pallidum

Bactéria Via Pele e Ingestao  Acidentes
respiratéoria Mucosas com
agulhas
Clostridium botulinum, X X

Salmonella serovar typhi

Listeria monocytogenes X X
Neisseria gonorrhoeae

Neisseria meningitidis, X X
Haemophilus influenza

Streptococcus pneumoniae,

Staphylococcus aureus

Yersinia pestis X X X



