[image: image1.png]T BRASIL

Ministério da Ciéncia e Tecnologia



[image: image2.wmf]Ministério da Ciência e Tecnologia - MCT

Secretaria Executiva da CTNBio

Subcomissões Setoriais Permanentes das Áreas Vegetal e Ambiental

Parecer Relator – Liberação Comercial   


Processo nº: 01200.000528/2008-51

Requerente: Intervet do Brasil Veterinária Ltda.

CNPJ: 07.954.091/0002-24
Endereço: Av. Alfredo Egídio de Souza Aranha, 100 – 6º andar – Bloco B – São Paulo – SP – CEP 04726-170 

Assunto: Liberação Comercial de Vacina Inativada contra Circovirose Suína

Extrato Prévio: 1282/2008, publicado em 03/03/2008

1. Identificação do OGM

Designação do OGM: Vacina de subunidade inativada contra circovírus suíno

Espécie: Circovírus suíno inativado

Fenótipo: expressão da proteína PCV2 ORF2

Uso proposto: imunização de suínos com idade superior a três semanas 

2. Proteína Expressa

PCV2 ORF2 – proteína viral, considerada principal imunógeno, capaz de induzir proteção imunológica a suínos contra o PCV2. 
3. Área de Restrição Ambiental

4. Observações da Secretaria Executiva:

Segundo informação do assessor técnico das Subcomissões Setoriais Permanentes das Áreas de Saúde Humana e Animal, Rubens José do Nascimento, não há confidencialidade no processo. A empresa enviou o material em um formulário padrão e declarou por escrito, posteriormente, que não se trata de informação confidencial.

A Intervet do Brasil Veterinária Ltda. teve seu CQB aprovado na última reunião da CTNBio.

5. Fundamentação Técnica:

O Circovírus Suíno Tipo 2 (PCV2), da família Circoviridae, é um vírus de mamíferos, não envelopado, icosaédrico, cujo genoma é composto de uma molécula de DNA de fita simples (ssDNA). É o causador primário, mas não exclusivo da Doença Associada ao Circovírus Suíno (PCVAD). O genoma viral possui no total  2ORF : ORF1, que codifica para uma replicase viral e ORF2, que codifica para a proteína do capsídio viral. O Vírus possui um genoma de 1.768 pb (GenBank AF264042). A vacina produzida pela Intervet do Brasil Veterinária Ltda. é composta da proteína da capa do PCV2 produzida no sistema baculovírus/células de inseto (Sf9, de Spodoptera frugiperda). É similar à vacina Inativada contra Circovirose Suína Ingelvac Circoflex produzida pela Boehringer Ingelheim do Brasil Química e Farmacêutica Ltda. E recentemente discutida e aprovada por esta sub-comissão (processo 01200.002191/2007-35). Portanto não se trata de um organismo. Para produção da proteína, a ORF2 do PCV2 foi clonada em um vetor de expressão de baculovírus e usado para transfecção de células de inseto. A proteína do capsídio é então purificada destas células e utilizada como uma vacina capaz de estimular uma resposta imune ao PCV2 em suínos de três ou mais semanas de idade em duas doses intramusculares. Durante a produção da vacina são realizados testes de controle em várias etapas para esterilidade, micoplasma, inativação, concentração, pureza e segurança em cobaias (camundongos). Para a cultura das células é utilizado soro fetal bovino de bezerros recém-nascidos dentro do escopo para minimização de risco de transmissão de encefalopatia espongiliforme. Além disso o soro é irradiado com raio gama (entre 30 e 40 kGy) a uma temperatura de -40ºC para garantir a ausência de microorganismos viáveis. A colheita do antígeno é inativada com 2-bromoetilamina-hidrobrometo onde qualquer baculovírus é inativado. Os estudos de segurança de campo foram realizados em leitões de 3 semanas de idade originados de três fazendas. Foram observados inchaços pequenos em 66% dos animais estudados (total de 1.154) e reações semelhantes á anafilática em cinco animais. No entanto os animais se recuperaram sem tratamento adicional. Nenhuma morte foi atribuída à aplicação da vacina, bem como não foram observadas letargia, depressão, inapetência ou redução de desenvolvimento. A linha de produção ocorre em condições de operação fechada nos EUA e transportada para o Brasil na forma pronta para uso. Os testes de campo mostraram que a vacina é segura, embora reações locais possam ocorrem. O uso desta vacina nos EUA e Canadá (durante o ano de 2007), onde milhões de suínos foram vacinados, confirmam os parâmetros de segurança. Além disso, não se conhece doenças em humanos ou suínos causadas por baculovírus. Outras vacinas são produzidas em células de insetos transfectadas com baculovírus. 
6. Parecer:

Considerando que a vacina (proteína da capa protéica do PCV2 produzida em células de inseto) não implica em alto risco para o meio ambiente e saúde pública (sendo recomendada apenas para uso veterinário), não sendo conhecidos efeitos colaterais ou incompatibilidade, recomendo a aprovação. Entretanto é preciso que seja esclarecido o fato de as células de insetos terem sido cultivadas em soro fetal bovino e da possibilidade de transmissão de encefalopatia espongiliforme.
Data: 05. 06. 2008

Dr. Francisco José Lima Aragão

Membro da CTNBio

Assessora Técnica:  Vânia Gomes da Silva
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