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Biossegurancga e sistemas de qualidade aplicados aos produtos biotecnoldgicos

IN N° 36 de 2019 — Boas Praticas de Fabricacdao complementares a Insumos
e Medicamentos Bioldgicos

O objetivo deste Titulo € complementar as "Boas Praticas para a Fabricacao
de Medicamentos", reforcando os pontos especificos sobre a fabricacao de
produtos biologicos.

Os produtos bioldgicos fabricados com estas tecnologias incluem alergénicos,
antigenos, vacinas, hormonios, citocinas, enzimas, derivados de plasma
humano, soros hiperimunes (heterdlogos), imunoglobulinas (incluindo
anticorpos monoclonais), produtos de fermentacao (incluindo produtos
derivados de rDNA).
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Biossegurancga e sistemas de qualidade aplicados aos produtos biotecnoldgicos

IN 36 de 2019 — Boas Praticas de Fabricacao

A forma como os produtos biologicos sao produzidos, controlados e
administrados tornam certas precaucoes especiais necessarias. Ao contrario
dos produtos farmacéuticos convencionais, que normalmente sao fabricados
e controlados por técnicas quimicas e fisicas reprodutiveis, os produtos
bioldgicos sao fabricados com tecnologias que envolvem processos e
materiais biologicos passiveis de variabilidade.

Os processos de producao de bioldgicos tém uma variabilidade intrinseca e,
portanto, a natureza dos subprodutos nao é constante. Por esta razao, na
fabricacao de produtos bioldgicos é ainda mais critico o cumprimento das
recomendacoes estabelecidas pelas BPF, durante todas as fases de producao.
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Biossegurancga e sistemas de qualidade aplicados aos produtos biotecnoldgicos

Lei de Biossegurancga 11.105 de 25/03/2005

Aplica-se somente a Organismos Geneticamente
Modificados (OGM) e seus derivados (dOGM).

Coloca sobre a mesma legislacao a liberacao
ambiental de plantas e seus derivados com a
producao de vacinas e medicamentos biologicos
(RDC-315 prevé testes pré-clinicos e clinicos).

Tem como principal diferenca da Lei 8.974 de
05/01/95 e a Lei 11.105 de 25/03/05.

VI - derivado de OGM: produto obtido de OGM e
que nao possua capacidade autbnoma de
replicacdo ou que nao contenha forma viavel de
BIOTECNOLOGIA FARMACEUTICA: OGM
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Biossegurancga e sistemas de qualidade aplicados aos produtos biotecnoldgicos

Lei de Biossegurancga 11.105 de 25/03/2005

Tem como principal diferengca da Lei 8.974 de
05/01/95 e a Lei 11.105 de 25/03/05.

§ 20 Nao se inclui na categoria de derivado de
OGM a substancia pura, quimicamente definida,
obtida por meio de processos biolégicos e que
nao contenha OGM, proteina heter6loga ou ADN
recombinante.

Art. 8o Fica criado o Conselho Nacional de
Biosseguranga — CNBS, vinculado a Presidéncia
da Republica.

ASPECTOS SOBRE APLICACAD INDUSTRIAL



Biossegurancga e sistemas de qualidade aplicados aos produtos biotecnoldgicos

Definicao de Biosseguranca

Conjunto de medidas voltadas para prevenc¢do, minimizagéo ou
eliminacGo de riscos inerentes as atividades de pesquisa,
producdo, ensino, desenvolvimento tecnologico e prestacdo de
servicos, que podem comprometer a saude do homem, dos
animais, do meio ambiente ou a qualidade dos trabalhos

desenvolvidos.
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Biossegurancga e sistemas de qualidade aplicados aos produtos biotecnoldgicos
. HISTORIA DA BIOSSEGURANCA
w . _ | Primeiras preocupagoes

l : m

I

Acidentes Quimicos

Incendios

2

Acidentes Bioldgicos

Naturais
Em Laboratério

Arma Biologica

Bioterrorismo
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Biossegurancga e sistemas de qualidade aplicados aos produtos biotecnoldgicos

HISTORIA DA BIOSSEGURANCA

A Diversidade Biologica
Protecao do Meio Ambiente
a A Prote¢do a Vida

CUHﬂ{]SE Primeiros Tratados

at Primeiros Semindarios

Cartagens Nairobi

« ECO92

Protocolo de Cartagena

BIOTECNOLOGIA FARMACEUTICA:
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Biossegurancga e sistemas de qualidade aplicados aos produtos biotecnoldgicos

CONCEITO DE BIOSSEGURANCA

Em Relacao ao Meio Ambiente

Em Relacao aos Acidentes

O Conceito da Etica

O Conceito X As Normas
A evolugao do Conceito
A VIDA

BIOTECNOLOGIA FARMACEUTICA:
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Biossegurancga e sistemas de qualidade aplicados aos produtos biotecnoldgicos

ETICA - substantivo feminino

1 parte da filosofia responsavel pela investigacao dos
principios que motivam, distorcem, disciplinam ou orientam o
comportamento humano, refletindo esp. a . respeito da
esséncia das normas, valores, prescricoes e exortacoes
presentes em qualquer realidade social

2 Derivacao: por extensao de sentido. Conjunto de regras e
preceitos de ordem valorativa e moral de um individuo, de um
grupo social ou de uma sociedade Ex.: <é. profissional> <é.
psicanalitica> <ha €. na universidade>

BIOTECNOLOGIA FARMACEUTICA:
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Biossegurancga e sistemas de qualidade aplicados aos produtos biotecnoldgicos

ACIDENTES
9 - Frequéncia dos Acidentes

N - 20% causas conhecidas

80% causas desconhecidas

BIOTECNOLOGIA FARMACEUTICA:
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Biossegurancga e sistemas de qualidade aplicados aos produtos biotecnoldgicos

MAIORES CAUSAS DE ACIDENTES

Manipulacao de Laminas
Inoculagcao de Animais
Necrépsia

Cabine de Seguranca Bioldgica
Centrifuga

Derramamento

Manipulacao de Seringas
Liofilizagcao e Looping

Placas de Petri e Pipetas
Manipulacao de Meio Contaminado
Salas de Ventilagao

ASPECTOS SOBRE APLICACAD INDUSTRIAL



Biossegurancga e sistemas de qualidade aplicados aos produtos biotecnoldgicos

TABLE 1. Most frequently reported laboratorv-acquired infections
mm the Umted States and Great Britamn
Total no. (%) of cases reported for:
Infection U.S. and Great
L8 world® Britainsd D
Brucellosis 274 (9.4) 423 (10.8)  2(2.1) 18 (532.9)
) fever 184 (6.3) 278 (7.1) 0
Tyvphoid fever 202 (10.0y 256 (6.5) 3(3.2)
Hepatitis 126 (4.3) 23 (60y 1920, 'TI
Tularemia 129 (4.4) 225(3.7) 0
Tuberculosis 174 {6.0) 76 (4.5)  24(253) 4(1L.5)
Dermatonmycosis 54 (2.9) 161 (4.1) 0 2{5.9)
Venezuelan equine 118 {4.1) 141 (3.8) 0
encephalitis

Typhus B2 (2.8) 124 (3.2} 0
Psittacosis 0 (2.4 116 (3.0) 0 4 (11.8)
Coccidioidomycosis LOs (3.7) D3 (2.4) 0
Streptococcal infections 67T (2.3) TE(2.0) 3(3.2)
Histoplasmosis a1 (2.8) T1(1.58) 0
Leptospirosis 43 (1.5) =7 (2.2) 0 358
Salmonellosis 540(1.9) 45(1.2)y  11{l1la) 1{29)
Shigellosis 34(19) SE(L.5)  26(27.4)
All reported infections 2912 3,921 Q5 34
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Biossegurancga e sistemas de qualidade aplicados aos produtos biotecnoldgicos

PREVENCOES DE ACIDENTES

Boa supervisdo do Laboratoério
Treinamento e conscientizagao
Educacao continuada

Metodologia adequada
Equipamento correto

Organizagao correta do Laboratério

Vacinagao

SOBRE APLICACAD INDUSTRIAL



Biossegurancga e sistemas de qualidade aplicados aos produtos biotecnoldgicos

PROGRAMA DE SEGURANCA BIOLOGICA

Classificagao do Microrganismo

Grupo |

Grupo 11
Classificacdo da Area de Contencéo
Lab. Ind. Biot. Veg.
NB-1 NBGE-1 NB-Anl NB-Pl1
NB-2 NBGE-2 NB-An2 NB-P2
NB-3 NBGE-3 NB-An3 NB-P3
NB -4 NB-An4 NB-P4

BIOTECNOLOGIA FARMACEUTICA:
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Biossegurancga e sistemas de qualidade aplicados aos produtos biotecnoldgicos

Classificacao de risco

Classe de risco 1 (baixo risco

individual e para a coletividade):

;g (NB-1, P-1, BL-1). Organismo que
Laboratory & ~
benching El ndo cause doenca ao homem ou
WHB = Wash

hand basin animal. Ndo sdo patogéniCOS e

ruteclave | pertencem a flora normal.
not required
(availability
Lab coats preferred)

Entry/fexit

BIOTECNOLOGIA FARMACEUTICA:
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Biossegurancga e sistemas de qualidade aplicados aos produtos biotecnoldgicos

BSC

Class Jorl Classe de risco 2 (moderado risco
individual e limitado risco para a

comunidade): (NB-2, P-2, BL-2).

Laboratory
. benching

Key
Patogeno que cause doenca ao homem
WHE = Wash

. Laboratory | :
Yo hand basin

. benching

bBuiyouaq
Aloleloqe

ou @os animais, mas que ndo consiste
BSC = Biological
safety cabinet

em sério risco, a quem o manipula em

Entryfexit L ﬁg;iﬁ'ri‘f condicbes de contencéo, a comunidade,
(close
Lab coats proximity) | gos seres vivos e ao meio ambiente

BIOTECNOLOGIA FARMACEUTICA:
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Entry/exit
Kickout panel

i Class Il Class Il :
: BSC -: BSC - ;

CL3

{ Laboratory |

¢ Laboratory
i benching

o B
T o
= 3
™y
::!_E
—
58
o
'-I:‘.‘{

¢' . Autoclave
Autoclave : tech zone ;
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Key

B5C = Biological
safety cabinet

WHE = Wash
hand basin

Classe de risco 3 (alto risco

individual e moderado risco para a

comunidade): (NB-3, P-3, BL-3).

Patogeno que geralmente causa
doencas graves ao homem ou aos
animais e pode representar um
sério risco a quem o manipula.

Pode representar um risco se
disseminado na comunidade, mas
usualmente existem medidas de

tratamento e de prevencdo.



Biossegurancga e sistemas de qualidade aplicados aos produtos biotecnoldgicos

Classe de risco 4 (alto risco individual e alto risco para a
comunidade): (NB-4, P-4, BL-4). Patogeno que representa
grande ameaga para o ser humano e para aos animais,
representando grande risco a quem o manipula e tendo
grande poder de transmissibilidade de um individuo a outro.

Normalmente ndo existem medidas preventivas e de

tratamento para esses agentes.

BIOTECNOLOGIA FARMACEUTICA:
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|pued ssadae wbiy-sen)

ry (—70 Pa}

Autoclave room
Laboratory (— 70 Pa) Laborato

Gas-tight door

—

Shower De-robe
roonm room (— 25 Pa)
Gas-tight door

Airsuite change
room (—40 Pa)
Airlock
(=15 Pa)

Joop WbBn-seqy
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Classificacao de Risco Biologico

Como ¢ feita a classificacao
Infectibilidade
Patogenicidade
Tratamento
Transmissibilidade
Morbidade
Mortalidade

Epidemiologia

BIOTECNOLOGIA FARMACEUTICA:
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Programa de Seguranca Bioldgica

Equipamentos de Protecao Coletiva

Autoclaves
Cabine de Seguranca Biologica
Chuveiro de Emergéncia
= Lava olhos
@™ Dispensadores de seguranca
« Absorventes Quimicos
Magic Sorb®
Universal Gel Sorb®
Solid-A-Sorb®
Hazorb®

BIOTECNOLOGIA FARMACEUTICA:
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Biossegurancga e sistemas de qualidade aplicados aos produtos biotecnoldgicos

Equipamento de Protecao Individual

i Determinada pela NR — 6 discrimina apenas
o uso de luvas para agentes bioldgicos.
Outros EPI nao sao citados

-!_'" Aventais ou uniformes de algodao

Oculos de protecdo

Luvas (latex impermeadvel, para trabalho com
| perfuro-cortante, trabalho com solucoes
- " quimicas, trabalho com substancias
- aquecidas.

BIOTECNOLOGIA FARMACEUTICA:
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Biossegurancga e sistemas de qualidade aplicados aos produtos biotecnoldgicos

Equipamento de Protec¢ao Individual

Mascaras — para particulas, para
substancias acidas, substancias alcalinas,
para aldeido e para outras substancias
toxicas.

Gorro ou touca

Botas — de borracha, cano longo ou cano
curto, botas de couro com protetores de
aco no calcanhar e na ponta.

BIOTECNOLOGIA FARMACEUTICA:
ASPECTOS SOBRE APLICACAD INDUSTRIAL




Biossegurancga e sistemas de qualidade aplicados aos produtos biotecnoldgicos

Gestdo de Risco em Areas Biosseguras

Direcao da Empresa

Responsavel

CIPA Sistema da Qualidade

BIOTECNOLOGIA FARMACEUTICA:
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CONCLUSAO
*Biosseguranca nao é so leis e regulamentos € também comportamental.

*A Biosseguranca € parte integral da BPF para produtos biologicos

*Poucas escolas propiciam a formacao de profissionais em biotecnologia ou
producao de insumos farmacéuticos de origem bioldgica.

*A formacao técnica em biotecnologia ou bioprocessos pode levar mais de 1
ano.

*O aprendizado cognitivo e a implementacao heuristica comportamental ¢é
essencial na pratica biotecnoldgca.

*Nao se faze QbD, PAT, Design Space e Gestao de Risco sem conhecimento
pratico.

BIOTECNOLOGIA FARMACEUTICA:
ASPECTOS SOBRE APLICACAD INDUSTRIAL
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