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PROLOGO

Esta publicacion describe las combinaciones de practicas microbioldgicas
especiales y estandar, equipos de seguridad e instalaciones que constituyen los
Niveles de Bioseguridad 1-4, que son recomendados para trabajar con una
variedad de agentes infecciosos en diversos laboratorios.

Estas recomendaciones son orientativas. Tienen el propdsito de brindar una guia o
codigo de préactica voluntario, asi como también objetivos para mejorar las
operaciones. Asimismo, se ofrecen como una guia y referencia para la
construccion de nuevas instalaciones de laboratorio y para la renovacion de las
instalaciones existentes.

Sin embargo, la aplicacidon de estas recomendaciones a una operacion de
laboratorio especifica debe basarse en la evaluacion del riesgo de los agentes y
actividades especiales, en lugar de utilizarse como un cédigo genérico y universal
aplicable a todas las situaciones.

A partir de la publicacion de la tercera edicion de “Biosafety in Microbiological and
Microbiological Laboratories” (SIC) (Bioseguridad en Laboratorios Microbiologicos
y Microbiologicos), se han producido una serie de hechos que derivaron en
algunas de las modificaciones efectuadas en esta cuarta edicion.

« En respuesta a la preocupacion global respecto de enfermedades
infecciosas emergentes y re-emergentes, la seccion Evaluacion de Riesgos
ha sido ampliada a fin brindar al laboratorista informacion adicional que
facilite dichas determinaciones.

e Se ha producido un gran aumento en el disefio y construccion de
laboratorios microbiolégicos y biomédicos, particularmente en los Niveles
de Bioseguridad 3 y 4. En respuesta, se han incorporado aclaraciones y
agregados en las secciones de “Instalaciones”, particularmente, en las
Secciones lll y IV, como una ampliacion de nuestro enfoque basado en el
desempefio para lograr una contencién apropiada.

e ElI interés en enfermedades de priones se ha incrementado
significativamente con la identificacion de la encefalopatia espongiforme
bovina (BSE) en Inglaterra. En respuesta, se ha incluido un anexo a fin de
abordar las diversas inquietudes en materia de bioseguridad asociadas al
trabajo con estos agentes.

« Se han producido varias infecciones de laboratorio tanto con agentes
conocidos como previamente desconocidos. En respuesta, varios Informes
Resumidos de Agentes se han modificado o sumado a esta edicion.



» Las inquietudes respecto de la transferencia nacional e internacional de
microorganismos han aumentado. Cada Informe Resumido de Agentes
actualmente contiene informacion acerca de los requisitos para obtener
permisos adecuados antes de transferir los agentes de un laboratorio a
otro.

 Finalmente, la creciente preocupacion acerca del bioterrorismo ha
despertado un gran interés en temas vinculados con la bioseguridad en los
ultimos afios. En respuesta, se ha elaborado un anexo adicional que
ayudara a dar mayor importancia a las necesidades de seguridad de
nuestros laboratorios microbiol6gicos.

Agradecemos asimismo la contribucion de muchas personas dentro de la
comunidad cientifica que han aportado ideas para mejorar esta publicacion. En
particular, agradecemos su gran aporte al “Technical Review Committee” (Comité
de Supervision Técnica) de la Asociacion de Seguridad Biologica Americana a
través de sus reflexivos comentarios y sugerencias.



SECCION |
Introduccién

Los laboratorios microbiolégicos constituyen medio ambientes de trabajo
especiales, generalmente Unicos, que pueden presentar riesgos de enfermedades
infecciosas identificables para las personas que se encuentren en o cerca de ellos.
Durante todo el transcurso de la historia de la microbiologia, las infecciones se han
contraido en el laboratorio. Los informes publicados hacia fines del siglo pasado
describieron casos de tifoide, célera, muermo, brucelosis y tétano’ adquiridos en el
laboratorio. En 1941, Meyer y Eddie® publicaron un estudio de 74 infecciones de
laboratorio con brucelosis que se habian producido en los Estados Unidos, y concluyeron
que la “manipulacion de cultivos o especimenes o la inhalacion de polvo con contenido de
organismos de Brucella constituye un peligro inminente para quienes trabajan en los
laboratorios”. Algunos casos se atribuyeron al descuido o a malas técnicas en la
manipulacion de materiales infecciosos.

En 1949, Sulkin y Pike® publicaron la primera serie de estudios de infecciones de
laboratorio. Resumieron 222 infecciones virales, 21 de las cuales resultaron fatales. En
por lo menos un tercio de los casos, se cree que la fuente probable de infeccion estuvo
relacionada con la manipulacibn de animales y tejidos infectados. Se registraron
accidentes conocidos en 27 (12%) de los casos reportados.

En 1951, Sulkin y Pike* publicaron la segunda de las series, basada en un
cuestionario enviado a 5.000 laboratorios. S6lo se habian reportado en la literatura un
tercio de los 1.342 casos citados. Los casos de brucelosis fueron superiores a todas las
infecciones adquiridas en laboratorio, y junto con la tuberculosis, tularemia, tifoide e
infeccidn estreptocdcica, representaron el 72% de todas las infecciones bacterianas vy el
31% de las infecciones causadas por todos los agentes. La tasa total de fatalidad fue del
3%. Solo el 16% de la totalidad de las infecciones registradas estuvieron asociadas a un
accidente documentado. La mayoria de estas infecciones estuvieron relacionadas con la
aspiracién de pipetas con la boca y el uso de agujas y jeringas.

Este estudio fue actualizado en 1965°, agregando 641 casos nuevos O no
previamente reportados, y nuevamente en 1976° resumiendo un total acumulado de
3.921 casos. La brucelosis, tifoidea, tularemia, tuberculosis, hepatitis y la encefalitis
equina venezolana fueron las infecciones méas frecuentemente reportadas. Menos del
20% del total de los casos estuvieron asociados a un accidente conocido. La exposicion a
aerosoles infecciosos fue considerada como una fuente posible pero no confirmada de
infeccion en mas del 80% de los casos registrados en los cuales la persona infectada
habia “trabajado con el agente”.

En 1967, Hanson y otros reportaron’ 428 infecciones directas de laboratorio con
arbovirus. En algunas instancias, la capacidad de un arbovirus determinado de generar
enfermedad humana se confirmé por primera vez como resultado de la infeccién
accidental del personal del laboratorio. La exposicidbn a aerosoles infecciosos fue
considerada la fuente de infeccibn mas comun.

En 1974, Skinholj® publicé los resultados de un estudio que demostré que la
incidencia reportada de la hepatitis en el personal que trabaja en laboratorios quimicos
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clinicos de Dinamarca (2,3 casos por afio cada 1.000 empleados) era siete veces mayor
que en la poblacién en general. Similarmente, un estudio de Harrington y Shannon®
publicado en 1976 indic6 que las personas que trabajan en laboratorios médicos en
Inglaterra tenian “un riesgo cinco veces mayor de contraer tuberculosis que la poblacion
general”. También quedd demostrado que la Hepatitis B y la shigelosis siguen imponiendo
riesgos ocupacionales. Junto con la tuberculosis, éstas fueron las tres infecciones
ocupacionales mas frecuentemente reportadas en Gran Bretafia.

Si bien estos informes sugieren que el personal de laboratorio tiene un mayor
riesgo de infectarse con los agentes que manipulan, las tasas reales de infeccion
generalmente no estan disponibles. No obstante, los estudios de Harrington y Shannon®y
de Skinhoj' indican que el personal de laboratorio tuvo mayores tasas de tuberculosis,
shigelosis y Hepatitis B que la poblacién en general.

En contraposicion a los casos documentados de infecciones adquiridas por el
personal de laboratorio, no se ha demostrado que los laboratorios que trabajan con
agentes infecciosos representen una amenaza para la comunidad. Por ejemplo, si bien se
registraron 109 infecciones de laboratorio en los Centros de Control y Prevencion de
Enfermedades entre 1947 y 1973, no se reportaron casos secundarios en familiares o
por contactos con la comunidad.

El Centro Nacional de Enfermedades Animales (National Animal Disease Center)
reportd una experiencia similar'? sin que se produjeran casos secundarios en contactos
de laboratorio y fuera del laboratorio de 18 infecciones contraidas en el laboratorio entre
1960 y 1975. Se produjo un caso secundario de enfermedad de Marburg en la esposa de
un caso primario, que pudo ser transmitida sexualmente dos meses después de su
despido del hospital'®. Se reportaron tres casos secundarios de viruela en dos brotes
asociados al laboratorio en Inglaterra en 1973 y 1978%. Previamente, se habian
reportado seis casos de fiebre Q entre el personal de una lavanderia comercial que
lavaba ropa interior y uniformes de un laboratorio que trabajaba con el agente'®, un caso
de fiebre Q en un visitante de un laboratorio'’ y dos casos de fiebre Q en contactos de un
rickettsiélogo con su familia’®. Se report6 un caso de transmisién del virus B de Macacos
de una persona que atendia animales infectados a su esposa, aparentemente debido al
contacto del virus con piel lastimada’®. Estos casos son representativos de la naturaleza
esporadica y poco frecuente de infecciones comunitarias transmitidas por personal de
laboratorio que trabaja con agentes infecciosos.

En su estudio de 1979%°, Pike lleg6 a la conclusion de que “se cuenta con el
conocimiento, las técnicas y los equipos para prevenir la mayoria de las infecciones de
laboratorio”. En los Estados Unidos, sin embargo, ningln otro codigo de précticas,
estandares, normas ni ninguna otra publicacién brindaba descripciones detalladas de
técnicas, equipos y otras consideraciones o recomendaciones para el amplio espectro de
actividades de laboratorio llevadas a cabo con una gran variedad de agentes infecciosos
indigenos y exéticos. El manual Clasificacion de Agentes Etioldgicos en Base al Riesgo™
se utilizd6 como una referencia general para algunas actividades de laboratorio que
utilizaban agentes infecciosos. Este manual, y el concepto de categorizar agentes
infecciosos y las actividades de laboratorio en cuatro clases o niveles, sirvi6 como formato
basico de las ediciones previas de Bioseguridad en Laboratorios Microbiologicos y
Biomédicos (BMBL). Esta cuarta edicion del BMBL describe en forma especifica las
combinaciones de practicas microbiolégicas, instalaciones de laboratorio y equipos de
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seguridad, y recomienda su uso en cuatro categorias o niveles de bioseguridad respecto
de las actividades de laboratorio con agentes seleccionados que son infecciosos para los
humanos.

Las descripciones de los Niveles de Bioseguridad 1-4 coinciden con las que
aparecen en NIH Guidelines for Research Involving Recombinant DNA #*?* (Normas NIH
para Investigaciones de ADN Recombinante) y son consistentes con los criterios
generales utilizados originariamente para asignar agentes a las Clases 1-4 en la
Clasificacién de Agentes Etiologicos en Base al Riesgo®. Se describen también cuatro
niveles de bioseguridad para actividades con enfermedades infecciosas que utilizan
pequefios animales de laboratorio. Las recomendaciones de los niveles de bioseguridad
para agentes especificos se efectian sobre la base del potencial de riesgo del agente y
de la funcién o actividad del laboratorio.

Desde comienzos de la década de 1980, los laboratorios han aplicado estas
normas fundamentales en las actividades asociadas a la manipulacion del virus de
inmunodeficiencia humana (HIV). Aun antes de que el HIV fuera identificado como agente
causante del Sindrome de Inmunodeficiencia Adquirida (AIDS), los principios para la
manipulacion de patdégenos que se transmiten por sangre eran adecuados para el trabajo
de laboratorio seguro. Las normas fueron también promulgadas para los trabajadores de
la salud con el titulo de Precauciones Universales®®. De hecho, las Precauciones
Universales y esta publicacion se han convertido en la base para la manipulacion segura
de sangre vy fluidos corporales, tal como se describe en la reciente publicacion de OSHA,
Bloodborne Pathogen Standard® (Estandar de Pat6genos que se Transmiten por Sangre).

A fines de la década del ‘80, el publico expresd una gran preocupacion acerca de
los desechos médicos, lo cual derivé en la promulgacién de la Ley Medical Waste
Tracking Act, de 1988%". Los principios establecidos en volimenes anteriores de BMBL
para la manipulacibn de desechos potencialmente infecciosos como un riesgo
ocupacional fueron reforzados por el Consejo de Investigacién Nacional en Bioseguridad

en el Laboratorio: Practicas Prudentes para Manipular y Desechar Materiales Infecciosos
28

Cuando esta edicion se envié a impresion, existia una creciente preocupacion
acerca de la re-emergencia de M. Tuberculosis y la seguridad de los trabajadores dentro
del laboratorio y centros de atencién de la salud. Los principios subyacentes de BMBL,
cuyo proposito es asegurar practicas, procedimientos e instalaciones seguras, pueden
aplicarse al control de este patégeno de transmision por aire, inclusive a sus cepas
resistentes a drogas mdaltiples®® *°. Ademas, las tecnologias de DNA recombinante se
aplican rutinariamente en el laboratorio para modificar la composicion genética de varios
microorganismos. Debe llevarse a cabo una evaluacion minuciosa del riesgo cuando
deban abordarse estas actividades y sus inherentes aspectos desconocidos.

La experiencia ha demostrado la prudencia de las practicas, procedimientos e
instalaciones del Nivel de Seguridad 1-4 descriptas para la manipulacion de agentes
etiolégicos en laboratorios e instalaciones de animales. Si bien no existe un sistema de
informacion nacional para reportar infecciones de laboratorio, la informacion anecdética
sugiere que el cumplimiento estricto de estas normas contribuye a lograr un medio
ambiente de trabajo seguro para los laboratoristas, el equipo de trabajo y la comunidad
circundante. Para reducir ain mas el potencial de infecciones de laboratorio, las nhormas
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presentadas en esta publicacion se deben considerar como una orientacién minima para
la contencion. Dichas normas deben adaptarse a cada laboratorio individual y se las
puede utilizar junto con otra informacién cientifica disponible.
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SECCION I
Principios de Bioseguridad

El término “contencién” se utiliza para describir métodos seguros para manejar
materiales infecciosos en el medio ambiente del laboratorio donde son manipulados o
conservados. El objetivo de la contencion es reducir o eliminar la exposicién de quienes
trabajan en laboratorios u otras personas, y del medio ambiente externo a agentes
potencialmente peligrosos.

La contencién primaria, la proteccion del personal y del medio ambiente inmediato
del laboratorio de la exposicion a agentes infecciosos, es provista tanto mediante buenas
técnicas microbioldégicas como a través del uso de equipos de seguridad adecuados. El
uso de vacunas puede brindar un mayor nivel de proteccién del personal. La contencién
secundaria, la proteccion del medio ambiente externo al laboratorio de la exposicién a
materiales infecciosos, se logra a través de una combinacion del disefio de la instalacion y
practicas operativas. Por lo tanto, los tres elementos de contencion incluyen practicas y
técnicas de laboratorio, equipos de seguridad y el disefio de la instalacion. La evaluacion
del riesgo del trabajo a realizar con un agente especifico determinara la combinacion
apropiada de estos elementos.

Practicas y Técnicas de Laboratorio. El elemento mas importante de la
contencion es el cumplimiento estricto de las practicas y técnicas microbiologicas
estandar. Las personas que trabajan con agentes infecciosos o materiales potencialmente
infectados deben conocer los riesgos potenciales, y también deben estar capacitados y
ser expertos en las practicas y técnicas requeridas para manipular dichos materiales en
forma segura. El director o la persona a cargo del laboratorio es responsable de brindar u
organizar la capacitacion adecuada del personal.

Cada laboratorio esté obligado a desarrollar o adoptar un manual de operaciones o
de bioseguridad que identifique los riesgos que se encontraran o puedan producirse, y
que especifique las practicas y procedimientos destinados a minimizar o eliminar las
exposiciones a estos riesgos. Se debe alertar al personal acerca de los riesgos especiales
y se le debe exigir que lea y cumpla las practicas y procedimientos requeridos. Un
cientifico capacitado y bien informado acerca de las técnicas de laboratorio adecuadas,
procedimientos de seguridad y riesgos asociados a la manipulacion de agentes
infecciosos debe ser el responsable de la conduccion de los trabajos con cualquier agente
0 material infeccioso. Esta persona tiene la obligacion de consultar a profesionales
especializados en bioseguridad u otros profesionales de la salud y seguridad respecto de
la evaluacion del riesgo.

Cuando las practicas de laboratorio estandar no son suficientes para controlar los
riesgos asociados a un agente o a un procedimiento de laboratorio particular, quizas sea
necesario aplicar medidas adicionales. El director del laboratorio es responsable de
seleccionar practicas de seguridad adicionales, que deben guardar relacién con los
riesgos relacionados con el agente o procedimiento.



El personal, las practicas de seguridad y las técnicas de laboratorio tienen que
complementarse con un disefio de instalacion y caracteristicas de ingenieria, equipos de
seguridad y practicas de manejo adecuadas.

Equipos de Seguridad (Barreras Primarias). Los equipos de seguridad incluyen
gabinetes de seguridad biologica (BSCs), recipientes cerrados, y otros controles de
ingenieria destinados a eliminar o minimizar las exposiciones a materiales biolégicos
peligrosos. El gabinete de seguridad bioldgica (BSC) es el dispositivo principal utilizado
para proporcionar contencion de salpicaduras o aerosoles infecciosos generados por
diversos procedimientos microbioldgicos. En el Anexo A se describen e ilustran tres
clases de gabinetes de seguridad biologica (Clase |, IlI, Ill) utilizados en laboratorios
microbiologicos. Los gabinetes de seguridad biol6gica Clase |y Clase Il de frente abierto
son barreras primarias que ofrecen niveles significativos de proteccion del personal de
laboratorio y del medio ambiente cuando se los utiliza en combinacion con buenas
técnicas microbiolégicas. El gabinete de seguridad biolégica Clase Il también brinda
protecciébn contra la contaminacion externa de los materiales (por ejemplo, cultivos
celulares, stocks microbiologicos) que se manipulan dentro del gabinete. El gabinete de
seguridad bioldgica Clase 1l estanco al gas ofrece el mayor nivel de proteccion posible
para el personal y el medio ambiente.

Un ejemplo de otra barrera primaria es la cubeta centrifuga de seguridad, un
recipiente cerrado destinado a prevenir la liberacion de aerosoles durante el centrifugado.
Para minimizar este riesgo, se deben utilizar controles de contencion tales como BSCs o
cubetas centrifugas cuando deban manipularse agentes infecciosos que puedan
transmitirse a través de la exposicidén a aerosol.

Los equipos de seguridad pueden también incluir elementos de proteccion
personal, tales como guantes, ambos, delantales, cobertores de zapatos, botas,
respiradores, mascaras faciales, anteojos de seguridad o antiparras. Los equipos de
proteccion personal se utilizan en general en combinacion con gabinetes de seguridad
biologica y otros dispositivos que contienen los agentes, animales o materiales que se
manipulan. En algunas situaciones en las cuales resulta poco practico trabajar en
gabinetes de seguridad biologica, los equipos de proteccion personal pueden formar la
barrera primaria entre el personal y los materiales infecciosos. Los ejemplos incluyen
ciertos estudios y necropsias de animales, actividades de produccion del agente y
actividades relacionadas al mantenimiento, reparacion o soporte de la instalacién del
laboratorio.

Disefio y Construccion de Instalaciones (Barreras Secundarias)

El disefio y la construccion de la instalacion contribuyen a la proteccion de quienes
trabajan en el laboratorio, proporcionan una barrera para proteger a las personas que se
encuentran fuera del laboratorio, y protegen a las personas o animales de la comunidad
de agentes infecciosos que pueden ser liberados accidentalmente del laboratorio. La
gerencia del laboratorio es responsable de la provision de instalaciones que guarden
relacién con la funcion del laboratorio y el nivel de bioseguridad recomendado para los
agentes que se manipulan.

La barrera o barreras recomendadas dependeran del riesgo de transmision de los

agentes especificos. Por ejemplo, los riesgos de exposicion de la mayor parte del trabajo
en instalaciones del nivel de Bioseguridad 1y 2 seran el contacto directo con los agentes
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0 exposiciones a contactos inadvertidos a través de medio ambientes de trabajo
contaminados. Las barreras secundarias en estos laboratorios pueden incluir la
separacion del area de trabajo del laboratorio del acceso al publico, la disponibilidad de
una sistema de descontaminacion (por ejemplo, autoclave) e instalaciones para el lavado
de las manos.

Cuando el riesgo de infeccion por exposicion a un aerosol infeccioso esté
presente, quizas sea necesario implementar un mayor nivel de contencién y barreras
secundarias multiples para evitar que los agentes infecciosos se escapen hacia el medio
ambiente. Dichas caracteristicas de disefio incluyen sistemas de ventilacion
especializados para asegurar el flujo de aire direccional, sistemas de tratamiento de aire
para descontaminar o eliminar agentes del aire de escape, zonas de acceso controladas,
esclusas de aire en las puertas de acceso al laboratorio o edificios 0 moédulos separados
para aislar al laboratorio. Los ingenieros en diseiio de laboratorios pueden consultar las
recomendaciones de ventilacion especificas en el manual Applications Handbook for
Heating, Ventilation and Air-Conditioning (HVCA), publicado por la Sociedad Americana
de Ingenieros en Calefaccion, Refrigeracion y Aire Acondicionado (ASHRAE)™.

Niveles de Bioseguridad. En la Seccion Il se describen cuatro niveles de
bioseguridad (BSLs), que constan de combinaciones de practicas y técnicas de
laboratorio, equipos de seguridad e instalaciones de laboratorio. Cada combinacion es
especificamente apropiada para las operaciones llevadas a cabo, las vias de transmisién
documentadas o sospechadas de los agentes infecciosos, y la funcién o la actividad del
laboratorio.

El o los Niveles de Bioseguridad para los organismos mencionados en la Seccion
VII (Informes Resumidos de Agentes) representan aquellas condiciones bajo las cuales el
agente puede comunmente manipularse en forma segura. El director del laboratorio es la
persona especifica y principalmente responsable de evaluar los riesgos y de aplicar
adecuadamente los niveles de bioseguridad recomendados. En general, el trabajo con
agentes conocidos debe realizarse al nivel de bioseguridad recomendado en la Seccién
VII. Cuando se cuenta con informacion especifica para sugerir que la virulencia, la
patogenicidad, los patrones de resistencia a antibioticos, la disponibilidad de vacunas o
tratamientos, u otros factores han sido alterados significativamente, se pueden especificar
practicas mas (0 menos) estrictas.

Nivel de Bioseguridad 1. Las practicas, los equipos de seguridad, el disefio y la
construccion de la instalacion del Nivel de Bioseguridad 1 son adecuados para
laboratorios destinados a la educacién o capacitacion secundaria 0 universitaria, y para
otros laboratorios en los cuales se trabaja con cepas definidas y caracterizadas de
microorganismos viables que no se conocen como generadores sistematicos de
enfermedades en humanos adultos sanos. El Bacillus subtilis, Naegleria gruberi, el virus
de la hepatitis canina infecciosa, y los organismos exentos conformes a las NHI
Recombinant DNA Guidelines (Normas de ADN Recombinante de NIH) son
representativos de los microorganismos que cumplen con estos criterios. Muchos agentes
no comunmente asociados con procesos de enfermedades en humanos son, no obstante,
patébgenos oportunistas y pueden causar infeccion en individuos joévenes, ancianos,
inmunodeficientes o inmunodeprimidos. Las cepas de vacunas que han sido sometidas a
multiples pasajes in vivo no deben ser consideradas avirulentas por el simple de hecho de
ser cepas de vacunas.



El Nivel de Bioseguridad 1 representa un nivel basico de contencion que se basa
en practicas microbiolégicas estandar sin ninguna barrera primaria o secundaria
especialmente recomendada, salvo una pileta para lavado de manos.

Nivel de Bioseguridad 2. Las précticas, los equipos, el disefio y la construccion
de instalaciones del Nivel de Bioseguridad 2 son aplicables a laboratorios educativos, de
diagndstico, clinicos u otros laboratorios donde se trabaja con un amplio espectro de
agentes de riesgo moderado que se encuentran presentes en la comunidad y que estan
asociados con enfermedad humana de variada gravedad. Con buenas técnicas
microbiologicas, estos agentes se pueden utilizar en forma segura en actividades
realizadas en una mesa de trabajo, siempre que el potencial de que se produzcan
salpicaduras o aerosoles sea bajo. El virus de la Hepatitis B, el HIV, el salmonela, y el
Toxoplasma spp. son representativos de los microorganismos asignados a este nivel de
contencién. El Nivel de Bioseguridad 2 es adecuado cuando se trabaja con sangre
derivada de humanos, fluidos corporales, tejidos o lineas de células primarias humanas
donde puede desconocerse la presencia de un agente infeccioso. (El personal de
laboratorio que trabaja con materiales derivados de humanos debe consultar el Estandar
de Patogenos de Transmision por Sangre 2 de OSHA, si desea informacion acerca de las
precauciones especificas requeridas).

Los riesgos primarios del personal que trabaja con estos agentes estan
relacionados con exposiciones accidentales de membranas mucosas o percutaneas, o
ingestion de materiales infecciosos. Debe tenerse especial precaucion con agujas o
instrumentos cortantes contaminados. Si bien no se ha demostrado que los organismos
que se manipulan de rutina en el Nivel de Bioseguridad 2 sean transmisibles a través de
la via de aerosoles, los procedimientos con potencial de producir aerosoles o grandes
salpicaduras -que pueden incrementar el riesgo de exposicién de dicho personal- deben
llevarse a cabo en equipos de contencidn primaria o en dispositivos tales como un BSC o
cubetas centrifugas de seguridad. Se deben utilizar las demas barreras primarias que
correspondan, tales como mascaras contra salpicaduras, proteccion facial, delantales y
guantes.

Se debe contar con barreras secundarias, tales como piletas para lavado de
manos e instalaciones de descontaminacion de desechos a fin de reducir la
contaminacion potencial del medio ambiente.

Nivel de Bioseguridad 3. Las précticas, equipos de seguridad y el disefio y la
construccion de las instalaciones del Nivel de Bioseguridad 3 pueden aplicarse a
instalaciones clinicas, de produccion, investigacion, educacion o diagnéstico, donde se
trabaja con agentes exdticos o indigenos con potencial de transmision respiratoria, y que
pueden provocar una infeccibn grave y potencialmente letal. La tuberculosis
Mycobacterium, el virus de la encefalitis de St. Louis, y el Coxiella burnetii son
representativos de los microorganismos asignados a este nivel. Los riesgos primarios del
personal que trabaja con estos agentes estan asociados a la auto inoculacion, ingestién y
exposicion a aerosoles infecciosos.

Al manipular agentes del Nivel de Bioseguridad 3 se pone mayor énfasis en las
barreras primarias y secundarias para proteger al personal en areas contiguas, a la
comunidad y al medio ambiente de la exposicion a aerosoles potencialmente infecciosos.
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Por ejemplo, todas las manipulaciones de laboratorio se deben llevar a cabo en un BSC u
otros equipos cerrados, tales como camaras de generacion de aerosoles estancas al gas.
Las barreras secundarias para este nivel incluyen el acceso controlado al laboratorio y
requisitos de ventilaciéon que minimizan la liberacién de aerosoles infecciosos desde el
laboratorio.

Nivel de Bioseguridad 4. Las practicas, equipos de seguridad, y el disefio y la
construccion de instalaciones del Nivel de Bioseguridad 4 son aplicables al trabajo con
agentes peligrosos o téxicos que representan un alto riesgo individual de enfermedades
gue ponen en peligro la vida, que pueden transmitirse a través de aerosoles y para las
cuales no existen vacunas o terapias disponibles. Los agentes con una relacion antigénica
cercana o idéntica a los agentes de los Niveles de Bioseguridad 4 deben manejarse
conforme a las recomendaciones de este nivel. Cuando se han obtenido datos suficientes,
el trabajo con estos agentes puede continuarse a este nivel o a un nivel inferior. Los virus
como Marburg o la fiebre hemorragica Congo-Crimeana se manipulan al Nivel de
Bioseguridad 4.

Los riesgos principales para el personal que trabaja con agentes del Nivel de
Bioseguridad 4 son la exposicion respiratoria a aerosoles infecciosos, la exposicion de
membranas mucosas o piel lastimada a gotitas infecciosas y la auto inoculacion. Todas
las manipulaciones de materiales de diagnostico potencialmente infecciosos, cepas puras
y animales infectados en forma natural o experimental, implican un alto riesgo de
exposicion e infeccion para el personal de laboratorio, la comunidad y el medio ambiente.

El aislamiento completo del personal de laboratorio de los materiales infecciosos
en aerosol se logra principalmente trabajando en un BSC Clase Ill 0 en un traje de cuerpo
entero, con provision de aire y presion positiva. Por lo general, la instalacion del Nivel de
Bioseguridad 4 es un edificio separado o una zona totalmente aislada con sistemas de
gestion de desechos y requisitos de ventilacion especializados y complejos para prevenir
la liberacion de agentes viables al medio ambiente.

El director del laboratorio es la persona especifica y principalmente responsable de
la operacion segura del laboratorio. Su conocimiento y criterio son esenciales en la
evaluacion de los riesgos y en la aplicacion correcta de estas recomendaciones. El nivel
de bioseguridad recomendado representa aquellas condiciones bajo las cuales el agente
puede comunmente manipularse en forma segura. Las caracteristicas especiales de los
agentes utilizados, la capacitacion y experiencia del personal, y la naturaleza de la funcién
del laboratorio pueden influir mas aun en la aplicacion de estas recomendaciones por
parte del director.

Instalaciones de Animales. También se describen cuatro niveles de bioseguridad
para actividades que implican el trabajo de enfermedades infecciosas con animales
experimentales. Estas cuatro combinaciones de practicas, equipos de seguridad e
instalaciones se denominan Niveles de Bioseguridad Animal 1, 2, 3 y 4, y brindan
mayores niveles de proteccién para el personal y el medio ambiente.

Laboratorios Clinicos. Los laboratorios clinicos, especialmente aquellos que
funcionan dentro de centros de atencion de la salud, reciben especimenes clinicos con
pedidos de una variedad de servicios de soporte clinico y de diagnéstico. En general, se
desconoce la naturaleza infecciosa del material clinico, y los especimenes, habitualmente
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se entregan con un amplio pedido de exdmenes microbiolégicos de agentes multiples (por
ejemplo, esputo presentado para cultivos de rutina, acidorresistentes y fangicos). El
director del laboratorio es el responsable de establecer los procedimientos estandar
dentro del laboratorio que tengan en cuenta en forma realista el riesgo infectivo de los
especimenes clinicos.

Excepto en circunstancias extraordinarias (por ejemplo, en caso de fiebre
hemorragica sospechada), el procesamiento inicial de los especimenes clinicos y la
identificacion seroldgica de cepas puras se puede realizar en forma segura al Nivel de
Bioseguridad 2, el nivel recomendado para trabajar con patdégenos de transmision por
sangre tales como el virus de la Hepatitis B y el HIV. Los elementos de contencién
descriptos en el Nivel de Bioseguridad 2 estan en linea con el estandar de OSHA,
Occupational Exposure to Bloodborne Pathogens * * (Exposicién Ocupacional a
Patdgenos de Transmision por Sangre) de la Administracion de Salud y Seguridad
Ocupacional. Para esto es necesario el uso de precauciones especificas con todos los
especimenes clinicos de sangre u otros materiales potencialmente infectados
(Precauciones Universales o Estandar)®. Ademas, se pueden obtener otras
recomendaciones especificas para laboratorios clinicos del Comité Nacional de
Estandares para Laboratorios Clinicos.®

Las recomendaciones del Nivel de Bioseguridad 2 y los requisitos de OSHA se
centran en la prevencién de exposiciones de membranas mucosas 0 percutaneas a
materiales clinicos. Se deben utilizar barreras primarias como los gabinetes de seguridad
biologica (Clase | o IlI) cuando deban realizarse procedimientos que puedan provocar
salpicaduras, rociado o pulverizacion de gotitas. Los gabinetes de seguridad bioldgica
deben también utilizarse para el procesamiento inicial de especimenes cuando la
naturaleza del test solicitado u otra informacion sugiera la posible presencia de un agente
facilmente transmisible a través de aerosoles infecciosos (por ejemplo, M. tuberculosis) o
cuando el uso de un gabinete de seguridad bioldgica (Clase Il) es indicado para proteger
la integridad del espécimen.

La segregaciéon de las funciones del laboratorio clinico y el acceso limitado o
restringido a dichas areas es de responsabilidad del director del laboratorio. Es también
responsabilidad del director establecer procedimientos estandar, por escrito, destinados a
abordar los riesgos potenciales y las precauciones necesarias que se deban implementar.

Importacién y Transporte Interestatal de Ciertos Materiales Biomédicos. La
importacion de agentes etiologicos y vectores de enfermedades humanas esté sujeta a
los requisitos de las normas de Public Health Service Foreign Quarantine. Otras
reglamentaciones similares del Servicio de Salud Publica y del Departamento de
Transporte especifican los requisitos de empaque, rotulado y transporte para agentes
etiolégicos y especimenes de diagndstico enviados con motivo del comercio interestatal
(remitase al Anexo C).

El Departamento de Agricultura de los Estados Unidos reglamenta la importacion y
el transporte interestatal de patdgenos humanos y prohibe la importacidén, posesion o el
uso de ciertos agentes exoticos de enfermedades animales que representan una seria
amenaza de enfermedad para el ganado y las especies avicolas locales (remitase al
Anexo D).
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SECCION Il
Criterios del Nivel de Bioseguridad de los Laboratorios

Los elementos esenciales de los cuatro niveles de bioseguridad para actividades
gue involucran microorganismos infecciosos y animales de laboratorio estan resumidos en
las Tablas 1 de esta seccion y de la Seccion IV (remitase a las paginas 37 y 55). Los
niveles estan designados en orden ascendente, de acuerdo al grado de proteccion
brindado al personal, el medio ambiente y la comunidad.

Nivel de Bioseguridad 1 (BSL-1)

El Nivel de Bioseguridad 1 es adecuado para trabajos que involucran agentes
bien caracterizados que no producen enfermedad en humanos adultos sanos, y que
imponen un riesgo potencial minimo para el personal del laboratorio y el medio ambiente.
El laboratorio no esta necesariamente separado de los patrones de transito generales en
el edificio. El trabajo se realiza generalmente sobre mesas de trabajo utilizando préacticas
microbiologicas estdndar. No es necesario el uso de equipos de contencidn especiales y
en general no se los utiliza. El personal de laboratorio cuenta con una capacitacion
especifica acerca de los procedimientos realizados en el laboratorio y es supervisado por
un cientifico con capacitacion general en microbiologia o una ciencia relacionada.

Las siguientes préacticas estandar y especiales, equipos de seguridad e
instalaciones se aplican a los agentes asignados al Nivel de Bioseguridad 1:

A. Practicas Microbioldgicas Estandar

1. El acceso al laboratorio es limitado o restringido a criterio del director
cuando se estan llevando a cabo experimentos o trabajos con cultivos y
especimenes.

2. Las personas se lavan las manos luego de manipular materiales viables,
luego de quitarse los guantes y antes de retirarse del laboratorio.

3. No esta permitido comer, beber, fumar, manipular lentes de contacto,
magquillarse o almacenar alimentos para uso humano en areas de trabajo.
Las personas que usan lentes de contacto en laboratorios deben también
utilizar antiparras o un protector facial. Los alimentos se almacenan fuera
del area de trabajo en gabinetes o refrigeradores designados y utilizados
con este unico fin.

4. Esta prohibido pipetear con la boca; se utilizan dispositivos pipeteadores
mecanicos.

5. Se instituyen politicas para el manejo seguro de objetos cortantes o
punzantes.

6. Todos los procedimientos se llevan a cabo con precaucion a fin de
minimizar la creacion de salpicaduras o aerosoles.

7. Las superficies de trabajo se descontaminan como minimo una vez por dia
y luego de todo derrame de material viable.

8. Todos los cultivos, stocks y otros desechos reglamentados se
descontaminan antes de ser desechados mediante un método de
descontaminacion aprobado, como por ejemplo, mediante autoclave. Los
materiales que se deben descontaminar fuera del laboratorio inmediato son
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colocados en un recipiente duradero, estanco y cerrado para su transporte
desde el laboratorio. Los materiales que se deben descontaminar fuera del
laboratorio inmediato se embalan de conformidad con las normas locales,
estatales y federales aplicables antes de retirarlos del establecimiento.

Se debe colocar una sefial de advertencia de riesgo biolégico en la entrada
del laboratorio cuando se encuentren presentes agentes infecciosos. La
sefial debe incluir el nombre del agente o agentes en uso y el nombre y
namero de teléfono del investigador.

10. Se encuentra en vigencia un programa de control de roedores e insectos.

(remitase al Anexo G).

B. Précticas Especiales: Ninguna.

C. Equipos de Seguridad (Barreras Primarias)

1.

En general, no se requieren dispositivos o equipos de contencidon o
equipamientos especiales, como gabinetes de seguridad biolégica para las
manipulaciones de agentes asignados al Nivel de Bioseguridad 1.

Se recomienda el uso de ambos, delantales o uniformes de laboratorio a fin
de evitar que la ropa de calle se pueda contaminar o ensuciar.

Se deben usar guantes si existen lastimaduras en las manos o si la piel
presenta alguna erupcion. Deben existir alternativas disponibles al uso de
guantes de latex empolvados.

Se debe utilizar proteccién ocular para los procedimientos en los que se
puedan producir salpicaduras de microorganismos u otros materiales
peligrosos.

D. Instalaciones del Laboratorio (Barreras Secundarias)

1.
2.
3

Los laboratorios deben tener puertas para el control de acceso.

Cada laboratorio contiene una pileta para el lavado de manos.

El laboratorio ha sido disefiado para que su limpieza sea sencilla. Las
alfombras no son adecuadas para los laboratorios.

Las superficies de las mesas de trabajo son impermeables al agua y son
resistentes al calor moderado y a solventes organicos, acidos, alcalis y
productos quimicos utilizados para descontaminar la superficie de trabajo y
los equipos.

Los muebles de laboratorio deben tener la capacidad de soportar cargas y
usos previstos. Los espacios entre las mesas de trabajo, gabinetes y
equipos deben ser accesibles para su limpieza.

Si el laboratorio tiene ventanas que se abren hacia el exterior, estan
provistas de mosquiteros.

Nivel de Bioseguridad 2 (BSL-2)

El Nivel de Bioseguridad 2 es similar al Nivel de Bioseguridad 1 y es adecuado

para trabajos que involucren agentes de riesgo potencial moderado para el personal y el
medio ambiente. Difiere del BSL-1 en que (1) el personal del laboratorio cuenta con una
capacitacion especifica en la manipulacion de agentes patogénicos y esta dirigido por
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cientificos competentes; (2) el acceso al laboratorio es limitado cuando se estan
desarrollando actividades; (3) se toman precauciones extremas con elementos cortantes
contaminados y (4) ciertos procedimientos que pueden generar aerosoles o gotitas
infecciosas se llevan a cabo en gabinetes de seguridad biol6gica o en otros equipos de
contencion fisica.

Las siguientes préacticas especiales y estandar, los equipos de seguridad y las
instalaciones se aplican a los agentes asignados al Nivel de Bioseguridad 2:

A. Practicas Microbioldgicas Estandar

1.

2.

El director del laboratorio limita o restringe el acceso al laboratorio cuando
se estan realizando experimentos.

Las personas se lavan las manos luego de manipular materiales viables,
luego de quitarse los guantes y antes de retirarse del laboratorio.

No estd permitido comer, beber, fumar, manipular lentes de contacto y
maquillarse en las areas de trabajo. Los alimentos son almacenados fuera
del area de trabajo en gabinetes o refrigeradores designados
exclusivamente a tal fin.

Esté& prohibido pipetear con la boca; se utilizan dispositivos pipeteadores
mecanicos.

Se instituyen politicas para la manipulacién segura de elementos cortantes
0 punzantes.

Todos los procedimientos se realizan con cuidado a fin de minimizar la
generacion de salpicaduras o aerosoles.

Las superficies de trabajo se descontaminan luego de finalizar el trabajo o
al fin del dia y luego de cada derrame o salpicadura de material viable con
desinfectantes efectivos contra los agentes en cuestion.

Todos los cultivos, stocks y otros desechos reglamentados se
descontaminan antes de ser desechados mediante un método de
descontaminacion aprobado, como por ejemplo, mediante autoclave. Los
materiales que se descontaminaran fuera del laboratorio inmediato son
colocados en un recipiente duradero, estanco y cerrado para su transporte
desde el laboratorio. Los materiales que se deben descontaminar fuera de
la instalacion se embalan de conformidad con las normas aplicables
locales, estatales y federales, antes de ser retirados de la instalacion.

Se encuentra en vigencia un programa de control de roedores e insectos
(remitase al Anexo G).

B. Practicas Especiales

1.

El director del laboratorio limita o restringe el acceso al laboratorio cuando
se estan realizando trabajos con agentes infecciosos. En general, no se
permite dentro del laboratorio 0 en salas de animales la presencia de
personas que tienen un mayor riesgo de adquirir la infeccion o para
quienes la infeccidn puede tener graves consecuencias. Por ejemplo, las
personas inmunocomprometidas o inmunodeprimidas pueden tener un
mayor riesgo de contraer infecciones. El director del laboratorio tiene la
responsabilidad final de evaluar cada circunstancia y determinar quién
puede ingresar o trabajar en el laboratorio o sala de animales.
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El director del laboratorio establece politicas y procedimientos mediante los
cuales las personas que han sido advertidas acerca de los riesgos
potenciales y cumplen con requisitos especificos de ingreso (por ejemplo,
inmunizacién) puedan entrar al laboratorio.

Se debe colocar una sefial de advertencia de riesgo bioldgico en la entrada
del laboratorio cuando se estan utilizando agentes etioldgicos. La
informacion adecuada que debe colocarse incluye el agente o agentes que
se estan utlizando, el nivel de bioseguridad, las inmunizaciones
requeridas, el nombre del investigador y su numero de teléfono, todo
equipo de proteccion que deba utilizarse en el laboratorio y todos los
procedimientos requeridos para retirarse del laboratorio.

El personal del laboratorio debe someterse a las inmunizaciones o a los
andlisis de los agentes manejados o potencialmente presentes (por
ejemplo, vacuna contra la Hepatitis B, evaluacion cutanea de
Tuberculosis).

Cuando corresponda, considerando los agentes manipulados, se recogen y
almacenan las muestras de suero de base para el personal del laboratorio
y otros equipos de trabajo en riesgo. Se pueden recolectar periddicamente
otros especimenes de suero, dependiendo de los agentes manipulados o la
funcion de las instalaciones.

Se incorporan los procedimientos de seguridad de los procedimientos
operativos estandar o del manual de bioseguridad adoptado o preparado
especificamente para el laboratorio por el director del laboratorio. Se le
advierte al personal sobre los riesgos especiales y se le exige que lea y
siga las instrucciones sobre practicas y procedimientos.

El director del laboratorio debe garantizar que el personal de laboratorio y
de asistencia o soporte reciba la capacitacion adecuada sobre los posibles
riesgos asociados con el trabajo en cuestion, las precauciones necesarias
para evitar exposiciones y los procedimientos de evaluacion de exposicion.
El personal recibe las actualizaciones anuales o instruccion adicional segun
sea necesario conforme a las modificaciones de procedimientos o politicas.

Se debe siempre tener un alto grado de precaucion con los articulos
punzantes o cortantes contaminados, incluyendo las agujas y jeringas,
portaobjetos para microscopio, pipetas, tubos capilares y escalpelos.

a. El uso de agujas y jeringas y otros instrumentos punzantes o
cortantes debe quedar restringido en el laboratorio para cuando
no haya otra alternativa, como inyeccion parenteral, flebotomia o
aspiracion de fluidos de los animales de laboratorio o botellas con
diafragma. El material de vidrio debe ser sustituido por material
plastico, en la medida de lo posible.

b. Se utilizan solamente jeringas con trabas para agujas o unidades
de jeringa y aguja descartables (es decir, la aguja esté integrada a
la jeringa) para las inyecciones o aspiracion de materiales
infecciosos. Las agujas descartables utilizadas no se deben
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9.

10.

11.

12.

doblar, cortar, romper, recubrir o retirar de las jeringas
descartables, o de otra forma manipular manualmente antes de su
disposicién; mas bien, se deben colocar con cuidado en
recipientes resistentes a punciones para la disposicion de objetos
punzantes ubicados en un lugar conveniente. Los objetos
punzantes o cortantes no descartables se deben colocar en un
recipiente de paredes duras para su transporte al &rea de
procesamiento para su descontaminacién, preferentemente en
autoclave.

c. Se deben utilizar jeringas que re-enfundan las agujas, sistemas
sin agujas, y otros dispositivos seguros cuando sea conveniente.

d. No se deben manipular directamente con las manos los articulos
de vidrio rotos, sino que deben retirarse por medios mecanicos
como un cepillo y pala, pinzas o férceps. Los recipientes de
agujas contaminadas, objetos punzantes y vidrio roto deben
descontaminarse antes de desecharlos y se deben descartar de
acuerdo a las reglamentaciones federales, estatales y locales.

Los cultivos, tejidos, fluidos corporales, o desechos potencialmente
infecciosos se colocan en un recipiente con tapa que evita las filtraciones
durante la recolecciébn, manejo, procesamiento, almacenamiento,
transporte o envio.

Se descontaminan los equipos y las superficies de trabajo regularmente
con un desinfectante efectivo después de trabajar con el agente infeccioso,
y especialmente cuando se producen derrames evidentes, salpicaduras u
otra contaminacion por materiales infecciosos. Se deben descontaminar los
equipos conforme a las normas federales, estatales y locales antes de
enviarlos para su reparacién o mantenimiento o embalarlos para transporte
de conformidad con las reglamentaciones federales, estatales y locales de
aplicacion antes de retirarlos de las instalaciones.

Se deben informar de inmediato al director de la institucion los derrames y
accidentes que deriven en exposiciones evidentes a los materiales
infecciosos. Se ofrece la evaluacion, el control y tratamiento médico
necesario y se guardan registros escritos.

No se permite la presencia en el laboratorio de animales que no se estan
utilizando en el trabajo que se esta realizando.

C. Equipo de Seguridad (Barreras Primarias)

1.

Se utilizan gabinetes biolégicos mantenidos de manera adecuada,
preferentemente de Clase Il, u otros equipos de proteccién personal o
dispositivos de contencidn fisica adecuados cuando:

a. Se realicen procedimientos que puedan generar aerosoles o
salpicaduras infecciosas. Entre otros centrifugado, pulverizado,
mezclado, agitacion, sonicacion, la apertura de recipientes de
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2.

3.

4,

materiales infecciosos cuyas presiones internas pueden ser
distintas a las presiones ambiente, inoculacion intranasal de
animales, y la cosecha de tejidos infectados de animales o huevos
embrionarios.

b. Se utilicen altas concentraciones o grandes volumenes de
agentes infecciosos. Dichos materiales pueden centrifugarse en el
laboratorio abierto si se emplean rotores sellados o cubetas de
seguridad para centrifugas, y si estos rotores o cubetas de
seguridad se abren sélo en un gabinete de seguridad bioldgica.

Se utiliza una proteccion facial (anteojos, mascaras, protecciones faciales u
otra proteccién) para las probables salpicaduras o aerosoles de materiales
infecciosos u otros materiales peligrosos para el rostro cuando se deben
manipular los microorganismos fuera del BSC.

Se deben usar ambos, delantales, batas cortas o uniformes de laboratorio
de proteccion adecuados para el laboratorio durante la permanencia en el
mismo. Se debe retirar y dejar esta ropa de proteccion en el laboratorio
antes de dirigirse a otras areas (por ejemplo, cafeteria, biblioteca, oficinas
administrativas). La institucion desecha toda la ropa de proteccion en el
laboratorio o se ocupa de lavarla; el personal no debe llevarla a su casa.

Se deben usar guantes cuando es posible que las manos entren en
contacto con materiales infecciosos, superficies 0 equipos contaminados.
Puede ser apropiado el uso de dos pares de guantes. Se descartan los
guantes cuando estan manifiestamente contaminados, y se retiran cuando
se completa el trabajo con los materiales infecciosos o cuando esta
comprometida la integridad del guante. Los guantes descartables no se
lavan, no se vuelven a usar ni se utilizan para tocar superficies “limpias”
(teclados, teléfonos, entre otras), y no se deben usar fuera del laboratorio.
Se debe contar con alternativas a los guantes de latex empolvados. Se
deben higienizar las manos después de retirarse los guantes.

D. Instalaciones del Laboratorio (Barreras secundarias)

1.

Proveer puertas con llave para las instalaciones que contengan agentes
restringidos (segun la definicion del 42 CFR 72.6).

Considerar la ubicacion de nuevos laboratorios lejos de las &reas publicas.
Cada laboratorio contiene un lavatorio para el lavado de manos. Se
recomiendan los lavatorios controlados con los pies, las rodillas o los que

operan automaticamente.

El laboratorio esta disefiado para que pueda limpiarse facilmente. Es
inadecuado el uso de alfombras y felpudos en los laboratorios.

Las superficies de las mesas de trabajo deben ser impermeables al agua y
resistentes al calor moderado y a los solventes organicos, acidos, alcalis y
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sustancias quimicas empleadas para descontaminar las superficies y
equipos de trabajo.

6. Los muebles del laboratorio pueden soportar las cargas y usos anticipados.
Los espacios entre las mesas de trabajo, gabinetes y los equipos son
accesibles para su limpieza. Las sillas y otros muebles utilizados en el
trabajo de laboratorio deben estan cubiertos por otro material que no sea
tela que se pueda limpiar facilmente.

7. Instalar gabinetes de seguridad biologica de tal manera que las
fluctuaciones del aire de entrada y escape de la sala no hagan funcionar a
los gabinetes de seguridad bioldgica fuera de sus parametros para
contencion. Coloque los gabinetes de seguridad biologica lejos de las
puertas, de las ventanas que se pueden abrir, de las areas del laboratorio
de mucho transito y de otros equipos potencialmente interruptores a los
fines de mantener los parametros del flujo de aire para contencion de los
gabinetes de seguridad bioldgica.

8. Se debe disponer de una estacion para el lavado de ojos.

9. Lailuminacion es adecuada para todas las actividades, evitando los reflejos
y el brillo que puedan molestar la vision.

10.No existen requisitos de ventilacion especificos. Sin embargo, la
planificacion de nuevas instalaciones debe considerar los sistemas de
ventilacion mecanica que ofrezcan flujo de aire hacia el interior sin la
recirculacion a espacios fuera del laboratorio. Si el laboratorio tiene
ventanas que se abren al exterior, deben colocarse mosquiteros.

Nivel de Bioseguridad 3 (BSL-3)

El Nivel de Bioseguridad 3 es aplicable a las instalaciones clinicas, de
diagndstico, ensefianza, investigacion o produccion en las que se llevan a cabo trabajos
con agentes indigenas o exdéticos que pueden producir una enfermedad grave o
potencialmente letal como resultado de la exposicidén por via de inhalacién. El personal
de laboratorio recibe instruccion especifica en el manejo de agentes patogénicos y
potencialmente letales, y es supervisado por cientificos competentes con experiencia en
el trabajo con estos agentes.

Todos los procedimientos que involucren la manipulacién de materiales infecciosos
se realizan dentro de gabinetes de bioseguridad u otros dispositivos de contencion fisica
o por personal que lleva ropa y equipo protector adecuado. El laboratorio tiene
caracteristicas de disefio e ingenieria especiales.

Sin embargo, se reconoce que algunas instalaciones existentes pueden no
presentar todas las caracteristicas recomendadas para el Nivel de Bioseguridad 3 (por
ejemplo, zona de acceso con doble puerta y penetraciones selladas). En esta
circunstancia, se puede lograr un nivel de seguridad aceptable para la practica de
procedimientos de rutina (por ejemplo, procedimientos diagndsticos que involucren la
propagacion de un agente para su identificacion, tipificacion y ensayos de sensibilidad)
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en una instalaciéon de Nivel de Bioseguridad 2, siempre que 1) se descargue el aire
viciado del laboratorio al exterior, 2) la ventilacién del laboratorio sea equilibrada para
brindar un flujo de aire direccional dentro de la sala, 3) se restrinja el acceso al laboratorio
cuando se esté practicando algun procedimiento y 4) se cumplan rigurosamente con las
Practicas Microbioldgicas Estandar, las Practicas Especiales y los Equipos de Seguridad
de Nivel de Bioseguridad 3 recomendados. La decisién de implementar esta modificacion
a las recomendaciones del Nivel de Bioseguridad 3 debe solamente tomarla el director
del laboratorio.

Se aplican las siguientes practicas, equipos e instalaciones de seguridad
especiales y estandar a los agentes asignados al Nivel de Bioseguridad 3:

A. Practicas Microbiolégicas Estandar

1.

Queda limitado o restringido el acceso al laboratorio a discrecion del
director del laboratorio cuando se estén llevando a cabo los experimentos.

El personal debe lavarse las manos después de manipular materiales
infecciosos, después de retirarse los guantes y cuando se retira del
laboratorio.

No se permite comer, beber, fumar, manipular lentes de contacto y
maquillarse en el laboratorio. Las personas que usan lentes de contacto en
laboratorio también deben usar anteojos o proteccion facial. Los alimentos
se deben guardar en gabinetes o refrigeradores fuera del area de trabajo
designados a estos fines solamente.

Se prohibe el pipeteo con la boca; se utilizan dispositivos pipeteadores
mecanicos.

Se instituyen politicas para la manipulacion segura de objetos punzantes.

Todos los procedimientos se realizan con cuidado para minimizar la
generacion de aerosoles.

Las superficies de trabajo se descontaminan por lo menos una vez por dia
y después de todo derrame de material viable.

Se descontaminan todos los cultivos, materiales y otros desechos
regulados antes de su disposicion por algun método de descontaminacion
aprobado, como autoclave. Los materiales que se deben descontaminar
fuera de las instalaciones del laboratorio inmediato se colocan en un
recipiente duradero a prueba de filtraciones cerrado para su transporte
desde el laboratorio. Se deben descontaminar los desechos infecciosos de
los laboratorios BSL-3 antes de retirarlos para desecharlos fuera de las
instalaciones.

Se encuentra en vigencia un programa de control de roedores e insectos
(remitase al Anexo G).
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B. Practicas Especiales

1.

Las puertas del laboratorio se mantienen cerradas cuando se estan
practicando experimentos.

El director del laboratorio controla el acceso al laboratorio y restringe el
acceso a las personas que deben estar en laboratorio a los fines del
programa o asistencia. No se permite la presencia en el laboratorio o en las
salas de animales de las personas que corren riesgo mayor de contraer
infecciones o para quienes una infeccion podria tener consecuencias
graves. Por ejemplo, las personas con compromiso inmunolégico o
depresiéon del sistema inmunolégico pueden correr el riesgo de contraer
infecciones. EIl director tiene la responsabilidad final de evaluar cada
circunstancia y determinar quién puede ingresar o trabajar en el laboratorio.
No se permite el acceso de menores al laboratorio.

El director del laboratorio establece politicas y procedimientos por medio de
los cuales so6lo las personas que han sido advertidas sobre los riesgos
biolégicos posibles, que cumplan con los requisitos de ingreso especificos
(por ejemplo, inmunizaciones) y que cumplan con los procedimientos de
entrada y salida podran ingresar al laboratorio o salas de animales.

Se debe colocar un cartel de bioriesgo, incorporando el simbolo de
bioriesgo universal en la puerta de acceso a todos los laboratorios y salas
de animales cuando se encuentren presentes agentes infecciosos o
animales infectados en el laboratorio o0 modulo de contencion. La sefial de
advertencia de bioriesgo identifica al agente o agentes infecciosos en uso,
enumera el nombre y el nimero de teléfono de la persona o personas
responsables e indica los requisitos especiales necesarios para poder
ingresar al laboratorio (por ejemplo, la necesidad de inmunizaciones,
respiradores u otras medidas de proteccion personal).

El personal del laboratorio debe someterse a las inmunizaciones o a los
andlisis de los agentes manejados o potencialmente presentes (por
ejemplo, vacuna contra la Hepatitis B, evaluacion cutanea de Tuberculosis
y a estudios periédicos segun las recomendaciones para el agente que se
esta manipulando).

Se recogen muestras de suero base segun sea apropiado y se almacenan
para todo el personal del laboratorio y otras personas en riesgo. Se pueden
recolectar periddicamente otros especimenes de suero adicionales,
dependiendo de los agentes manipulados o la funcion del laboratorio.

El director del laboratorio prepara o adopta un manual de bioseguridad
especifico para el laboratorio e incorpora precauciones de bioseguridad en
los procedimientos de operacién estdndar. Se advierte al personal sobre
los riesgos especiales y se le exige que lea y siga las instrucciones de las
practicas y procedimientos.
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8.

9.

El personal del laboratorio y de asistencia o soporte recibe la capacitacion
apropiada sobre los posibles riesgos asociados con el trabajo en cuestion,
las precauciones necesarias para evitar exposiciones y los procedimientos
de evaluacion de la exposicion. El personal recibe las actualizaciones
anuales o la instruccién adicional segun sea necesario, conforme a las
modificaciones de los procedimientos.

El director del laboratorio es responsable de garantizar que, antes de
trabajar con organismos en el Nivel de Bioseguridad 3, todo el personal
demuestre pericia en las préacticas y técnicas microbiolégicas estandar, y
en las préacticas y operaciones especificas del laboratorio. Esto podra
incluir experiencia previa en la manipulacion de patégenos humanos o
cultivos celulares o un programa de capacitacion especifico presentado
por el director del laboratorio u otro cientifico competente habil en las
practicas y técnicas microbiolégicas seguras.

10.Se debe siempre tener un alto grado de precaucion con los articulos

punzantes o cortantes contaminados, incluyendo las agujas y jeringas,
portaobjetos, pipetas, tubos capilares y escalpelos.

a. El uso de agujas y jeringas y otros instrumentos punzantes o
cortantes debe quedar restringido en el laboratorio para cuando
no haya otra alternativa, como inyeccion parenteral, flebotomia,
aspiracion de fluidos de los animales de laboratorio o botellas con
diafragma. El material de vidrio se debe reemplazarse por el de
plastico, siempre que sea posible.

b. Se utilizan solamente jeringas con trabas de agujas o unidades de
jeringa y aguja descartables (es decir, la aguja esté integrada a la
jeringa) para las inyecciones o aspiracibn de materiales
infecciosos. Las agujas descartables utilizadas no se deben
doblar, cortar, romper, recubrir, retirar de las jeringas
descartables, o de otra forma manipular manualmente antes de su
disposicion; mas bien, se deben colocar con cuidado en
recipientes resistentes a punciones para la disposicion de objetos
punzantes ubicados en un lugar conveniente. Los objetos
punzantes o cortantes no descartables se deben colocar en un
recipiente de paredes duras para su transporte al area de
procesamiento para su descontaminacion, preferentemente en
autoclave.

c. Se deben utilizar jeringas que re-enfunden las agujas, sistemas
sin agujas y otros dispositivos seguros cuando sea conveniente.

d. No se debe manipular directamente con las manos los articulos
de vidrio rotos, sino que deben retirarse por medios mecéanicos
como un cepillo y pala, pinzas o férceps. Los recipientes de
agujas contaminadas, objetos punzantes y vidrio roto deben
descontaminarse antes de desecharlos y se deben descartar de
acuerdo a las reglamentaciones federales, estatales y locales.

11.Toda manipulacion abierta de materiales infecciosos se practica en

gabinetes de seguridad biolégica u otros dispositivos de contencion fisica
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dentro del mdédulo de contencién. No se realizan trabajos en recipientes
abiertos sobre la mesa de trabajo. La limpieza se facilita usando toallas de
papel con base de plastico sobre las superficies de trabajo no perforadas
dentro de los gabinetes de seguridad biolégica.

12.Se deben descontaminar los equipos de laboratorio y las superficies de

trabajo de manera rutinaria con un desinfectante efectivo, después de
finalizar el trabajo con materiales infecciosos, y especialmente después de
derrames, salpicaduras u otra forma de contaminacion manifiesta con
materiales infecciosos.

a. Los derrames de materiales infecciosos son descontaminados,
contenidos y limpiados por personal profesional idoneo u otros
con instruccion adecuada y equipados para trabajar con el
material infeccioso concentrado. Se desarrollan y anuncian los
procedimientos de derrame.

b. Se deben descontaminar los equipos contaminados antes de
retirarlos de las instalaciones para su reparacion o mantenimiento
0 embalarlos para su transporte, conforme a las normas federales,
estatales o locales.

13.Se colocan los cultivos, tejidos, especimenes de fluidos corporales o

desechos en un recipiente a prueba de filtraciones durante la recoleccion,
manejo, procesamiento, almacenamiento, transporte o envio.

14.Se descontaminan todos los materiales de desecho potencialmente

contaminados (por ejemplo, guantes, ambos de laboratorio, entre otros) de
los laboratorios antes de desecharlos o reutilizarlos.

15.Los derrames o accidentes que representen una exposicion manifiesta o

potencial a los materiales infecciosos deben informarse de inmediato al
director del laboratorio. Se ofrece la evaluacion, el control y tratamiento
meédico necesario y se guardan registros escritos.

16.No se permite la presencia de animales o plantas no relacionadas con el

trabajo practicado en el laboratorio.

C. Equipos de Seguridad (Barreras Primarias)

1.

2.

3.

El personal que ingresa al laboratorio debe usar delantales envolventes o
con la delantera lisa o trajes de limpieza 0 mamelucos. No se debe usar la
ropa de proteccion fuera del laboratorio. La ropa no descartable se
descontamina antes de lavarse. Se cambia la ropa cuando se encuentra
manifiestamente contaminada.

Se deben usar guantes cuando se manipulen materiales infecciosos,
animales infectados y equipos contaminados.

Se recomienda el cambio frecuente de guantes acompafado del lavado de
las manos. No se deben volver a usar los guantes descartables.
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4. Todas las manipulaciones de materiales infecciosos, necropsia de animales

5.

6.

infectados, recoleccion de tejidos o liquidos de los animales infectados o
cosecha de huevos embrionados, etc. se realizan en un gabinete de
seguridad biolégica Clase Il o Clase Il (remitase al Anexo A).

Cuando no se puede practicar un procedimiento o proceso dentro de un
gabinete de seguridad biol6gica, se utilizan las combinaciones adecuadas
de equipos de proteccion personal (por ejemplo, respiradores, mascaras
faciales) y dispositivos de contencion fisica (por ejemplo, cubetas de
seguridad para centrifugas o rotores sellados).

Se utilizan protectores faciales y de respiracion dentro de las salas con
animales infectados.

D. Instalaciones de Laboratorio (Barreras Secundarias)

1.

El laboratorio estd separado de otras areas abiertas al flujo de trafico
irrestricto dentro del edificio, y el acceso al laboratorio esta restringido. El
pasaje a través de una serie de puertas que se cierran automéaticamente es
el requisito béasico de ingreso al laboratorio desde los corredores de
acceso. Las puertas se pueden cerrar con llave (remitase al Anexo F). Se
puede incluir un vestuario en el camino.

Cada sala de laboratorio contiene un lavadero de manos. El lavadero se
opera automaticamente o sin manos y esta ubicado cerca de la puerta de
salida.

Las superficies interiores de paredes, pisos y cielorrasos de las areas
donde se manipulan agentes de BSL-3 estan construidas para facilitar la
limpieza y descontaminacion. Si existen bordes, deben sellarse. Las
paredes, cielorrasos y pisos deben ser lisos, impermeables a los liquidos y
resistentes a las sustancias quimicas y desinfectantes normalmente
utilizados en el laboratorio. Los pisos deben ser monoliticos y
antideslizantes. Se debe considerar el uso de cobertores de pisos
acanalados. Se sellan las penetraciones en los pisos, paredes y
cielorrasos. Las aberturas alrededor de los ductos y los espacios entre
puertas y marcos se pueden sellar para facilitar la descontaminacion.

Las superficies de las mesas de trabajo deben ser impermeables al agua y
resistentes al calor moderado y a los solventes organicos, acidos, alcalis y
sustancias quimicas empleadas para descontaminar las superficies y
equipos de trabajo.

Los muebles del laboratorio pueden soportar las cargas y usos
anticipados. Los espacios entre las mesas de trabajo, gabinetes y los
equipos son accesibles para su limpieza. Las sillas y otros muebles
utilizados en el trabajo de laboratorio deben estar cubiertos por otro
material que no sea tela que se pueda limpiar facilmente.
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6.

7.

10.

11.

Se deben cerrar y sellar todas las ventanas en el laboratorio.

Se cuenta con un método de descontaminacion de los desechos de
laboratorio en las instalaciones y se utiliza, preferentemente, dentro del
laboratorio (por ejemplo, autoclave, desinfeccion quimica, incineracion, u
otro método de descontaminacion aprobado). Se deben considerar los
métodos de descontaminacion de los equipos. Si se transportan los
desechos fuera del laboratorio, se debe sellar de manera adecuada y no
transportar por los corredores publicos.

Es necesario que se coloquen los gabinetes de seguridad bioldgica lejos de
las puertas, de las rejillas de ventilaciéon de la sala y de las areas de
laboratorio muy transitadas.

Se prevé un sistema de ventilacion de aire escape por conductos. Este
sistema crea un flujo de aire direccional que toma el aire para el laboratorio
de areas “limpias” y lo elimina en areas “contaminadas”. El aire de escape
no se recircula a ninguna otra parte del edificio. Es probable que no se
exija el filtrado y otros tratamientos de aire de escape, pero puede
considerarse sobre la base de los requisitos del centro y las
manipulaciones de agentes especificos y condiciones de uso. El aire
viciado debe dispersarse lejos de las areas ocupadas y de las entradas de
aire o se debe filtrar con HEPA. El personal del laboratorio debe verificar
que la direccion del flujo de aire (en el laboratorio) sea la adecuada. Se
recomienda la colocacion de un dispositivo de monitoreo visual que indique
y confirme el flujo de aire direccional hacia adentro en la entrada del
laboratorio. Se debe considerar la instalacion de un sistema de control
HVAC para evitar la presurizacion positiva constante del laboratorio. Se
debe considerar la instalacion de alarmas audibles para notificar al
personal las fallas del sistema HVAC.

El aire de escape viciado por HEPA desde un gabinete de seguridad
biolégica Clase Il puede recircularse en el laboratorio si se controla y
certifica el gabinete por lo menos una vez por afio. Cuando se tenga que
descargar el aire viciado de los gabinetes de seguridad Clase Il al exterior
a través de un sistema de aire de escape, se deben conectar los gabinetes
de tal forma que se evite interferir con el equilibrio de aire de los gabinetes
o el sistema de escape del edificio (por ejemplo, un espacio de aire entre el
gabinete de escape y el ducto de escape). Cuando se utilicen gabinetes de
seguridad biologica Clase lll, deben estar directamente conectados con el
sistema de escape. Si se conectan los gabinetes Clase Il al sistema de
alimentacion o suministro, debe realizarse de manera tal que se evite la
presurizacion positiva de los gabinetes (remitase a Anexo A).

Las centrifugadoras de flujo continuo u otros equipos que pueden producir
aerosoles deben estar contenidos en dispositivos que liberen el aire a
través de filtros HEPA, antes de descargarlo al laboratorio. Estos sistemas
HEPA se deben controlar por lo menos una vez por afio. De manera
opcional, se puede ventilar el escape de dichos equipos al exterior si se
dispersa lejos de las areas ocupadas y de las entradas de aire.
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12. Se protegen las lineas de vacio con trampas de desinfectante liquido y
filtros HEPA o equivalentes. Se deben reemplazar los filtros segin sea
necesario. Una alternativa es usar bombas de vacio portéatiles (también
adecuadamente protegidas con trampas YV filtros).

13. Se dispone de una estacion para lavado de ojos dentro del laboratorio.

14. La iluminacién es adecuada para todas las actividades, evitando los
reflejos y el brillo que molestan la vision.

15. El disefio y los procedimientos operativos del establecimiento del Nivel de
Bioseguridad 3 deben estar documentados. Se debe hacer una prueba
para verificar si se ha cumplido con el disefio y con los parametros
operativos del establecimiento antes de comenzar a operar. Luego se
debera hacer una reverificacion del establecimiento, por lo menos una vez
al afio, sobre la base de estos procedimientos, segun hayan sido
modificados por la experiencia operativa.

16.Se debera considerar la inclusién de proteccion ambiental adicional (por
ejemplo: duchas para el personal, filtracion HEPA de aire de escape,
contencibn de otros servicios entubados y la provisibn de
descontaminacion de efluentes), si asi lo recomienda el informe resumido
del agente, segun se determine por la evaluacion del riesgo, las
condiciones del lugar, u otras normas federales, estatales o locales
aplicables.

Nivel de Bioseguridad 4 (BSL-4)

El Nivel de Bioseguridad 4 debe aplicarse para trabajar con agentes peligrosos y
exoticos que poseen un riesgo individual alto de producir infecciones de laboratorio
transmitidas por aerosoles y enfermedades mortales. Los agentes que tienen una relacién
antigénica cercana o idéntica a los agentes del Nivel de Bioseguridad 4 se manipulan en
este nivel hasta que se obtienen datos suficientes, ya sea para confirmar la continuacion
del trabajo en este nivel o para trabajar con ellos en un nivel mas bajo. Los miembros del
personal de laboratorio poseen una capacitacion especifica y completa para manipular
agentes infecciosos extremadamente peligrosos y conocen las funciones de contencion
primaria y secundaria de las practicas estandar y especiales, los equipos de contencién y
las caracteristicas de disefio del laboratorio. Este personal es supervisado por cientificos
competentes que poseen capacitacion y experiencia para trabajar con estos agentes. El
acceso al laboratorio es controlado estrictamente por el director del laboratorio. El
establecimiento se encuentra en un edificio separado o en un area controlada dentro de
un edificio, la cual estd totalmente aislada de todas las demas éareas del edificio. Se
prepara o se adopta un manual de operaciones especifico para el establecimiento.

Dentro de las areas de trabajo del establecimiento, todas las actividades se
restringen a los gabinetes de seguridad bioldgica Clase Il o a los gabinetes de seguridad
biologica Clase Il utilizados con trajes de personal presurizado con presion positiva y de
una sola pieza ventilados por aire externo. El laboratorio de Nivel de Bioseguridad 4 tiene
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caracteristicas especiales de ingenieria y disefio para evitar la diseminaciéon de los
microorganismos en el medio ambiente.

Las préacticas de seguridad estédndar y las instalaciones especiales para agentes
correspondientes al Nivel de Bioseguridad 4 son las siguientes:

A. Practicas Microbiolégicas Estandar

1.

6.

El director del laboratorio limita el acceso al mismo cuando se estan
realizando los experimentos.

Se instituyen politicas para la manipulacion segura de objetos punzantes o
cortantes.

Todos los procedimientos se llevan a cabo con cuidado para minimizar la
generacion de aerosoles.

Las superficies de trabajo se descontaminan por lo menos una vez al dia 'y
después de producirse cualquier derrame de material viable.

Todos los desechos se descontaminan antes de ser desechados utilizando
un método aprobado, como el de autoclave.

Se aplica un programa de control de insectos y roedores (ver Anexo G).

B. Practicas Especiales

1.

Soélo se autoriza el ingreso a las personas cuya presencia en el
establecimiento o salas individuales de laboratorio se requiere a los fines
del programa o por razones de mantenimiento. Las personas
inmunocomprometidas o inmunodeprimidas pueden correr riesgo de
contraer infecciones. Por lo tanto, no se permite el ingreso al laboratorio ni
a las salas de animales a las personas que pueden correr un mayor riesgo
de contraer una infeccion o las personas para las cuales una infeccion
puede resultar extraordinariamente peligrosa, como los nifios o las mujeres
embarazadas.

El supervisor tiene la responsabilidad final de evaluar cada circunstancia en
particular y de determinar quién puede ingresar o trabajar en el laboratorio.
El acceso al establecimiento esta limitado por medio de puertas seguras y
cerradas. El acceso lo administra el director del laboratorio, el funcionario
de control de bioriesgo u otra persona responsable de la seguridad fisica
del establecimiento. Antes de ingresar, se notifica a las personas los
posibles bioriesgos y se les comunican las medidas de seguridad
adecuadas que deben tomar para asegurar su seguridad. Las personas
autorizadas cumplen con las instrucciones y con todos los demas
procedimientos aplicables de entrada y salida. Un libro de bitacora firmado
por todo el personal indica la fecha y hora de cada ingreso y salida. Se
establecen protocolos practicos y efectivos para situaciones de
emergencia.
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Cuando hay materiales infecciosos o animales infectados en el laboratorio
0 en las salas de animales, se colocan en todas las puertas de acceso
carteles de advertencia de riesgo, en los que se incluye el simbolo
universal de bioriesgo. El cartel identifica el agente, menciona el nombre
del director del laboratorio o el de la o las personas responsables, y sefala
los requisitos especiales para ingresar en el area (por ejemplo, el uso de
inmunizaciones o respiradores).

El director del laboratorio es responsable de asegurar que, antes de
trabajar con organismos en el Nivel de Bioseguridad 4, todo el personal
demuestre una gran habilidad para implementar las practicas y técnicas
microbiolégicas estandar y las practicas y operaciones especiales
especificas del laboratorio. Esto podria incluir experiencia anterior en la
manipulacién de patégenos humanos o cultivos de células o un programa
especifico de capacitacion instrumentado por el director del laboratorio o
por otro cientifico competente con gran habilidad para estas préacticas y
técnicas microbiolégicas seguras Unicas.

El personal del laboratorio recibe inmunizaciones disponibles para los
agentes manipulados o que posiblemente puedan estar potencialmente
presentes en el laboratorio.

Se toman y almacenan muestras de suero de base para todo el personal
del laboratorio y demas personal de riesgo. Periddicamente, se pueden
recolectar otras muestras de suero adicionales, dependiendo de los
agentes que se manipulen o la funcién del laboratorio. La decision de
implementar un programa de control serolégico tiene en cuenta la
disponibilidad de métodos para la evaluacién de anticuerpos a los agentes
en cuestion. El programa incluye disposiciones para la prueba de las
muestras de suero en cada intervalo de recoleccion y la comunicacion de
los resultados a los participantes.

Se prepara o se adopta un manual de bioseguridad. Se notifica al personal
acerca de los riesgos especiales y se le ordena que lea y cumpla las
instrucciones sobre practicas y procedimientos.

El personal de laboratorio y de mantenimiento recibe capacitacion
adecuada sobre los posibles riesgos asociados con el trabajo en cuestion,
las precauciones necesarias para evitar las exposiciones y la exposicion a
procedimientos de evaluacion. El personal recibe actualizaciones anuales o
capacitacion adicional, segun resulte necesario para los cambios de
procedimientos.

El personal ingresa y sale del laboratorio s6lo después de realizarse el
cambio de ropa o de pasar por las duchas. Los miembros del personal
deben tomar una ducha descontaminante cada vez que salen del
laboratorio. El personal utiliza las esclusas de aire para ingresar o salir del
laboratorio s6lo en caso de emergencia.
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9. El personal se quita la ropa en la sala externa de cambio de ropa y la deja
alli. A todo el personal que ingresa al laboratorio se le suministra ropa
completa de laboratorio, incluyendo ropa interior, pantalones y camisas o
mamelucos, zapatos y guantes, y el personal debe usar esa ropa. Cuando
sale del laboratorio y antes de pasar al area de duchas, el personal se quita
su ropa de laboratorio en la sala interna de cambio de ropa. La ropa sucia
se pasa por autoclave antes de lavarla.

10.Los insumos y materiales necesarios son introducidos por medio de la
autoclave de doble puerta, cAmara de fumigacion o esclusa de aire, la cual
es adecuadamente descontaminada entre un uso y otro. Después de cerrar
las puertas externas, el personal dentro del establecimiento recupera los
materiales abriendo las puertas internas de la autoclave, camara de
fumigacion o esclusa de aire. Estas puertas se cierran después de traer los
materiales al laboratorio.

11. Siempre se debe tener mucha precaucion con los instrumentos filosos
contaminados, incluyendo las agujas vy las jeringas, portaobjetos, pipetas,
tubos capilares y escalpelos.

a. El uso de agujas y jeringas y demas instrumentos filosos en el
laboratorio esté restringido sélo para los casos en que no queda
otra alternativa, como la inyeccion parenteral, flebotomia o
aspiracion de fluidos de animales de laboratorio y botellas con
diafragma. Siempre que sea posible, los materiales de vidrio
deberan ser reemplazados por envases de plastico.

b. Para la inyeccidén o aspiracion de materiales infecciosos se utilizan
solamente jeringas con traba para agujas o unidades de agujas y
jeringas descartables (es decir, la aguja es parte integral de la
jeringa). Las agujas descartables usadas no deben ser dobladas,
cortadas, rotas, recubiertas, retiradas de las jeringas descartables
ni manipuladas de otra manera con la mano antes de ser
desechadas. En cambio, deberan ser cuidadosamente ubicadas
en recipientes resistentes de paredes rigidas a las pinchaduras,
ubicados donde resulte conveniente para el desecho de objetos
cortantes 0 punzantes. Los objetos cortantes o punzantes que no
sean descartables deberan ser ubicados en un recipiente con
paredes resistentes para su transporte al area de procesamiento
para la descontaminacion, preferentemente por autoclave.

c. Cuando resulta adecuado, se utilizan jeringas que recubren la
aguja, sistemas sin aguja u otros dispositivos de seguridad.

d. Los envases de vidrio rotos no deben ser manipulados
directamente con la mano, sino que deben ser retirados por
medios mecanicos como un cepillo y pala, pinzas o férceps. Los
recipientes que tienen agujas contaminadas, equipos filosos y
vidrios rotos deben ser descontaminados antes de ser
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12.

13.

14

15.

16.

17.

Todos
en el gabinete de seguridad biologica Clase Il o en gabinetes de seguridad bioldgica
Clase Il utilizados conjuntamente con trajes presurizados de presion positiva de una

desechados, de acuerdo con las normas locales, estatales o
federales.

Los materiales biologicos que deben retirarse del gabinete Clase Il o del
laboratorio de Nivel de Bioseguridad 4 en estado viable o intacto son
transferidos a un recipiente primario sellado e irrompible y luego
encerrados en un recipiente secundario sellado e irrompible. Esto se retira
del establecimiento por medio de un tanque de inmersion desinfectante,
cadmara de fumigacion o esclusa de aire disefiada para este fin.

No se retira ningln material del laboratorio de Nivel de Bioseguridad 4,
salvo los materiales bioldgicos que deben permanecer en estado viable o
intacto, a menos que hayan sido pasados por la autoclave o
descontaminados antes de sacarlos del laboratorio. Los equipos o los
materiales que puedan dafarse por las altas temperaturas o por el vapor
pueden ser descontaminados por métodos gaseosos o de vapor en una
esclusa o camara de aire disefiada para ese fin.

.Los equipos de laboratorio son descontaminados rutinariamente después

de finalizado el trabajo con materiales infecciosos, y especialmente
después de derrames o salpicaduras directas o de otra contaminacion con
materiales infecciosos. Los equipos son descontaminados antes de ser
enviados para su reparacion o mantenimiento.

Miembros profesionales adecuados del personal u otras personas
debidamente capacitadas y equipadas para trabajar con material infeccioso
concentrado contienen y limpian los derrames de materiales infecciosos.
Se desarrolla un procedimiento para derrames y se coloca un instructivo
del mismo en el laboratorio.

Se establece un sistema para informar accidentes y exposiciones de
laboratorio y ausentismo del personal, asi como también para el control
médico de enfermedades potenciales asociadas al laboratorio. Se preparan
y llevan registros escritos. Un accesorio esencial para este sistema de
control de informes es la disponibilidad de un establecimiento para
cuarentena, aislamiento y atencion médica del personal que puedan
contraer enfermedades potenciales en el laboratorio.

No se permite que haya en el establecimiento materiales no relacionados
con el experimento que se esta realizando (por ejemplo, plantas, animales

y ropa).

C. Equipos de Seguridad (Barreras Primarias)

los procedimientos realizados dentro del establecimiento se llevan a cabo

D. Laboratorio (Barreras Secundarias)

30



Hay dos modelos para los laboratorios de Nivel de Bioseguridad 4: (A) el
Laboratorio con Gabinete, donde toda manipulacion del agente es realizada en un
Gabinete de Seguridad Bioldgica Clase lll, y (B) el Laboratorio en el que se requiere el
uso de trajes especiales de seguridad, donde el personal utiliza un traje de proteccion.
Los laboratorios de Nivel de Bioseguridad 4 pueden estar basados en uno de estos
modelos o en la combinacién de ambos en el mismo establecimiento. Si se utiliza una
combinacion, cada tipo debe cumplir todos los requerimientos necesarios.

(A) Laboratorio con Gabinete (Ver Anexo A)

1. El establecimiento de Nivel de Bioseguridad 4 consiste en un edificio
separado o en una zona claramente demarcada y aislada dentro de un
edificio. Las salas del establecimiento estan dispuestas para asegurar el
pasaje a través de un minimo de dos puertas antes de ingresar a las salas
donde se encuentra el gabinete de seguridad biolégica Clase Il (sala de
gabinete). Hay una sala exterior y una interior de cambio de ropa
separadas por duchas a disposicion del personal que ingresa y sale de la
sala de gabinete. En la barrera de contencién hay una autoclave con doble
puerta, un tanque de inmersién, una camara de fumigacion o una antesala
ventilada para la descontaminacion que se debe realizar antes del pasaje
de los materiales, insumos o0 equipos que no ingresan a la sala de gabinete
a través de la sala de cambio de ropa.

2. Antes de comenzar con el trabajo de laboratorio, se realizan inspecciones
diarias de todos los parametros de contencion (por ejemplo, flujo de aire
direccional) y sistemas mantenedores de vida para asegurar que el
laboratorio esté operando de acuerdo con sus parametros operativos.

3. Las paredes, pisos y cielorrasos de la sala de gabinete y de la sala interior
de cambio de ropa son construidos de manera que forman una caparazoén
interna sellada, que facilita la fumigacion y es resistente a la entrada y
salida de animales e insectos. Los pisos estan totalmente sellados y son
abovedados. Las superficies internas de este caparazén son resistentes a
los liquidos y quimicos para facilitar la limpieza y descontaminacién del
area. Todas las penetraciones en estas estructuras y superficies estan
selladas. Las aberturas alrededor de las puertas que abren hacia adentro
de la sala de gabinete y de la sala interior de cambio de ropa son minimas
y pueden ser selladas para facilitar la descontaminacién. Los desagues del
piso de la sala de gabinete estan conectados directamente al sistema de
descontaminacion de desecho de liquidos. Las ventilaciones de las cloacas
y demas lineas de servicios contienen filtros HEPA y proteccién contra
vermes.

4. La parte superior de las mesas tienen superficies sin costura o superficies
selladas, que son impermeables al agua y resistentes al calor moderado y
a los solventes organicos, &cidos, élcalis y quimicos, utilizados para
descontaminar las superficies de trabajo y los equipos.
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9.

Los muebles de laboratorio son de construccion abierta simple, capaces de
soportar cargas y usos anticipados. Los espacios entre las mesas de
trabajo, gabinetes y equipos son accesibles para la limpieza vy
descontaminacion. Las sillas y demas muebles utilizados en el trabajo de
laboratorio deben estar cubiertos con un material que no sea tela y que
pueda ser facilmente descontaminado.

Cerca de la puerta de la o las salas de gabinete y en las salas exterior e
interior de cambio de ropa hay un lavabo para manos operado
autométicamente o de manos libres.

Si hay un sistema de vacio central, no se debe utilizar para areas fuera del
gabinete. Lo més cerca posible de cada punto de uso o grifo de servicio se
colocan filtros HEPA en linea. Los filtros se instalan para permitir la
descontaminacion y reemplazo en el lugar. Los demas servicios de liquidos
y gases a la sala de gabinete son protegidos por dispositivos que evitan el
reflujo.

Si hay fuentes de agua, son operadas en forma automatica o con el pie y
estan ubicadas en los pasillos de los compartimentos fuera del laboratorio.
El servicio de agua hacia la fuente esta aislado del sistema de distribucion
gue suministra agua a las areas de laboratorio y estd equipado con
prevencion de reflujo.

Las puertas de acceso al laboratorio se cierran solas y tienen cerrojo.

10. Las ventanas son resistentes a las roturas y estan selladas.

11.Se dispone de autoclaves de doble puerta, para decontaminar los

materiales que salen tanto de los Gabinetes de Bioseguridad Clase 11l o de
la sala gabinete. Las autoclaves que abren fuera de la barrera de
contencidn, deben estar selladas a la pared de la barrera de contencion.
Las puertas de la autoclave son controladas en forma automética de
manera que la puerta externa solo puede ser abierta después que ha
terminado el ciclo de “esterilizacion” de la autoclave.

12.Se proporcionan tanques de inmersion de pase directo, camaras de

fumigacion u otros métodos equivalentes de descontaminacion de manera
que los materiales y equipos que no puedan ser descontaminados en la
autoclave puedan ser retirados en forma segura del o de los Gabinetes de
Seguridad Bioldgica Clase Il y de la o las salas de gabinete.

13. Las emanaciones de liquidos provenientes del lado sucio de la sala interna

de cambio de ropa (incluyendo los bafios) y los lavabos de la sala de
gabinete, drenajes del piso (en caso de utilizarse), camaras de autoclave y
demas fuentes dentro de la sala de gabinete son descontaminados por
medio de un método probado, preferentemente tratamiento con calor, antes
de ser descargados a los liquidos efluentes. Los efluentes de las duchas y
lavatorios del lado limpio pueden ser descargadas a la caferia sanitaria sin
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tratamiento alguno. El proceso utilizado para la descontaminacion de
desechos liquidos debe ser fisica y biologicamente convalidado.

14.Hay un sistema de ventilacién no recirculante especial. Los componentes
de suministro y escape del sistema estan equilibrados para asegurar un
flujo de aire direccional desde el area de menor riesgo al o a las areas de
mayor riesgo potencial. El flujo de aire de presion diferencial/direccional
entre las areas adyacentes esta controlado y equipado con una alarma
para indicar cualquier mal funcionamiento del sistema. En la entrada de la
sala de cambio de ropa limpia hay un dispositivo de control de presion
visual adecuado que indica y confirma la presion diferencial de la sala de
gabinete. Se controla el flujo de aire en los componentes de suministro y
escape, y el sistema de control HVAC esta disefiado para evitar la
presurizacion positiva constante en el laboratorio. EI Gabinete Clase Il
debe estar conectado directamente al sistema de escape. Si el Gabinete
Clase Il esta conectado al sistema de suministro, estd conectado de
manera tal que evita la presurizacion positiva del gabinete.

15. El aire de suministro y el aire de escape proveniente de la sala de gabinete,
de la sala interior de cambio de ropa y de la antesala pasa a través de
filtros HEPA. El aire es descargado de los espacios ocupados y de las
tomas de aire. Los filtros HEPA estan ubicados lo mas cerca posible de la
fuente para minimizar la longitud de las tuberias potencialmente
contaminadas. Todos los filtros HEPA deben ser probados y certificados
todos los afios. Las carcazas de los filtros HEPA estan disefiadas para
permitir la descontaminacién in situ del filtro antes de retirarlo o la remocién
del filtro en un recipiente primario sellado estanco al gas para la posterior
descontaminacion y/o destruccidon por incineracion. El disefio de la carcaza
del filtro HEPA debe facilitar la validacion de la instalacion del filtro. El uso
de pre-filtros HEPA certificados puede ser una ventaja. La vida util de los
filtros HEPA de escape puede extenderse a traves del prefiltrado adecuado
del aire de suministrado.

16.El disefio y procedimientos operativos del establecimiento de Nivel de
Bioseguridad 4 deben estar documentados. Se debe probar el
establecimiento para verificar que se ha cumplido con el disefio y los
parametros operativos antes de la operacion. El establecimiento debera ser
verificado nuevamente todos los afios, basdndose en estos procedimientos
con sus modificaciones hechas sobre la base de la experiencia operativa.

17. Se proporcionan sistemas de comunicacion adecuados entre el laboratorio
y el exterior (por ejemplo, micréfonos, fax, computadora).

(B) Laboratorio en el que se requiere el uso de trajes especiales de seguridad

1. El establecimiento de Nivel de Bioseguridad 4 consiste en un edificio
separado o0 en una zona claramente demarcada y aislada dentro de un
edificio. Las salas del establecimiento estan dispuestas para asegurar el
pasaje a través de las areas de cambio de ropa y descontaminacion antes
de ingresar a la o las salas donde se realiza el trabajo con agentes BSL-4
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2.

(4rea con trajes). Hay una sala exterior y una interior de cambio de ropa
separadas por duchas a disposicion del personal que ingresa y sale de la
sala de trajes especiales de seguridad. En el establecimiento se mantiene
un area de trajes especialmente disefiado para proporcionar proteccion al
personal equivalente a la proteccion dada por los Gabinetes de Seguridad
Biologica Clase lll. El personal que ingresa en esta area usa un traje de
presion positiva de una sola pieza que es ventilado por un sistema
mantenedor de vida protegido por filtracion HEPA. El sistema mantenedor
de vida incluye compresores de aire de respiracion redundante, alarmas y
tanques de aire de respiracion de respaldo para casos de emergencia. El
ingreso a esta area es a través de una esclusa de aire equipada con
puertas herméticas. Hay una ducha quimica para descontaminar la
superficie del traje antes de que el empleado del laboratorio salga del area.
Para el sistema de escape, sistemas mantenedores de vida, alarmas,
iluminacién, controles de entrada y salida y BSCs hay un generador de
energia minima de emergencia que se dispara en forma automatica. La
presion del aire dentro del traje es positiva respecto del laboratorio
circundante. La presion del aire dentro del area de trajes es menor que la
de cualquier otra area adyacente. Hay sistemas de comunicacion e
iluminacion de emergencia. Todas las penetraciones a la carcaza interna
del area de trajes, ducha quimica y esclusas de aire estan selladas.

Antes de comenzar el trabajo de laboratorio se realiza una inspeccion diaria
de todos los pardmetros de contencion (por ejemplo, flujo de aire
direccional, duchas quimicas) y de los sistemas mantenedores de vida para
asegurar que el laboratorio est4 operando de acuerdo con sus pardmetros
operativos.

En la barrera de contencion hay una autoclave de doble puerta para la
descontaminacion de los materiales de desecho que deben ser retirados
del area de trajes. La puerta de la autoclave, que se abre hacia el area
externa del area de trajes, esta sellada hacia la pared externa del area de
trajes y es controlada en forma automética de manera que la puerta
exterior pueda ser abierta sélo después del ciclo de “esterilizacion” por
autoclave. Hay un tanque de inmersion, una cadmara de fumigacion o una
esclusa de aire ventilada para la descontaminacion a realizarse antes del
pasaje de materiales, insumos o equipos que no son ingresados al area de
trajes a través de la sala de cambio de ropa. Estos dispositivos también
pueden ser utilizados para la remocidn segura de materiales, insumos o
equipos del laboratorio, que no puedan ser descontaminados por
autoclave.

Las paredes, pisos y cielorrasos de la sala de trajes especiales de
seguridad estan construidos de manera que forman una caparazon interna
sellada que facilita la fumigacion e impide la entrada y salida de animales e
insectos (ver Anexo G). Las superficies internas de este caparazdn son
resistentes a los liquidos y quimicos para facilitar la limpieza y
descontaminacion del area. Todas las penetraciones en estas estructuras y
superficies estan selladas. Los desagles del piso de la sala de trajes
especiales de seguridad contienen trampas llenas con un desinfectante
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10.

11.

12.

quimico de demostrada eficacia contra el agente objeto y estan conectados
directamente al sistema de descontaminacion de desecho de liquidos. Las
ventilaciones de las cloacas y demés lineas de servicios contienen filtros
HEPA.

Los accesorios internos del establecimiento en el area de trajes, tal como
luces, tubos de aire y cafierias de servicios, estan dispuestos de manera tal
de minimizar las superficies horizontales.

La parte superior de las mesas de trabajo tiene superficies sin costura que
son impermeables al agua y resistentes al calor moderado y a los solventes
organicos, acidos, élcalis y quimicos utilizados para descontaminar las
superficies de trabajo y los equipos.

Los muebles de laboratorio son de construccion abierta simple, capaces de
soportar cargas y usos anticipados. Se prefieren los materiales no porosos.
Los espacios entre las mesas de trabajo, gabinetes y equipos son
accesibles a la limpieza y descontaminacion. Las sillas y demas muebles
utilizados en el trabajo de laboratorio deben estar cubiertos con un material
que no sea tela y que pueda ser facilmente descontaminado.

En el &rea de trajes hay un lavabo para manos operado automaticamente o
con manos libres; también deberia considerarse la inclusién de lavabos en
las salas interna y externa de cambio de ropa, baséandose en la evaluacion
del riesgo.

Si hay un sistema de vacio central, no esta destinado a las areas fuera de
la sala de trajes especiales de seguridad. Lo mas cerca posible de cada
punto de uso o grifo de servicio se colocan filtros HEPA en linea. Los filtros
se instalan para permitir la descontaminacion y reemplazo en el lugar. Los
demas servicios de liquidos y gases a la sala de trajes son protegidos por
dispositivos que evitan el reflujo.

Las puertas de acceso al laboratorio se cierran solas y tienen cerrojo. Las
puertas internas y externas que dan a la ducha quimica y las puertas
internas y externas que dan a las esclusas de aire estan bloqueadas para
evitar que ambas puertas se abran al mismo tiempo.

Las ventanas son resistentes a las roturas y estan selladas.

Los efluentes liquidos provenientes de los lavabos, drenajes del piso (en
caso de utilizarse), cAmaras de autoclave y demas fuentes dentro de la
barrera de contenciébn son descontaminados por medio de un método
probado, preferentemente tratamiento con calor, antes de ser descargados
a los desagues sanitarios. Los efluentes de las duchas y de los bafios
pueden ser descargadas a la cafieria sanitaria sin tratamiento alguno. El
proceso utilizado para la descontaminacion de desechos liquidos debe ser
fisica y biolégicamente validado.
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13. Hay un sistema de ventilacion exclusivo. Los componentes de suministro y
escape del sistema estan equilibrados para asegurar al flujo de aire
direccional desde el &rea de menor riesgo al 0 a las areas de mayor riesgo
potencial. Se exige el uso de ventiladores de escape redundante. El flujo
de aire de presion diferencial/direccional entre las areas adyacentes esta
controlado y equipado con una alarma para indicar cualquier desperfecto
en el funcionamiento del sistema. En la entrada de la sala de cambio de
ropa limpia debe haber un dispositivo de control de presion visual
adecuado que indica y confirma la presién diferencial del area de trajes. Se
controla el flujo de aire en los componentes de suministro y escape y hay
un sistema de control HVAC instalado para evitar la presurizacion positiva
del laboratorio.

14.El aire de suministro y el aire de escape provenientes del area de trajes, de
la ducha de descontaminacion y de la esclusa de aire de descontaminacion
estan protegidos por el pasaje a través de filtros HEPA. El aire de escape
proveniente del area de trajes, de la ducha de descontaminacion y de la
esclusa de aire de descontaminacién son tratados por pasaje a través de
dos filtros HEPA en serie antes de la descarga hacia el exterior. El aire se
descarga de los espacios ocupados y tomas de aire. Los filtros HEPA estan
ubicados lo mas cerca posible de la fuente para minimizar la longitud de las
tuberias potencialmente contaminadas. Todos los filtros HEPA deben ser
probados y certificados todos los afios. Las carcazas de los filtros HEPA
estan disefiadas para permitir la descontaminacion in situ del filtro antes de
retirarlo. Como alternativa, el filtro puede ser removido en un recipiente
primario, estanco al gas, sellado para la posterior descontaminacion y/o
destruccién por incineracion. El disefio de la carcaza del filtro HEPA debe
facilitar la validacion de la instalacién del filtro. El uso de pre -filtros HEPA
certificados puede ser una ventaja. La vida util de los filtros HEPA de
escape puede extenderse a través del prefiltrado adecuado del aire de
suministro.

15.La ubicacion de los puntos de suministro y escape debe ser tal que
minimice el espacio de aire muerto en la sala de trajes especiales de
seguridad.

16. El aire de escape tratado de los Gabinetes de Seguridad Biologica Clase I,
ubicado en un establecimiento donde quienes trabajan en el laboratorio
usan un traje de presion positiva, puede ser descargado al ambiente de la
sala o al exterior a travées del sistema de escape de aire del
establecimiento. Si el escape tratado es descargado al exterior a travées del
sistema de escape del establecimiento, estara conectado a este sistema de
manera tal de evitar cualquier interferencia con el equilibrio del aire de los
gabinetes o del sistema de escape del establecimiento.

17.El disefio y procedimientos operativos del establecimiento de Nivel de
Bioseguridad 4 deben estar documentados. Se debe probar el
establecimiento para verificar que se ha cumplido con el disefio y
parametros operativos antes de la operacion. El establecimiento debera ser
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verificado nuevamente todos los afios, basandose en estos procedimientos
con sus modificaciones hechas sobre la base de la experiencia operativa.

18.Se deben proporcionar sistemas de comunicacién adecuados entre el
laboratorio y el exterior.

Tabla 1. Resumen de Niveles de Bioseguridad Recomendados para Agentes
Infecciosos
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BSL Agentes Précticas Equipos de Seguridad Instalaciones
(BarrerasPrimarias) (Barreras Secundarias)

1 No se ha comprobado que | Précticas Microbiol6gicas No se exige ninguna Se exige mesada abierta con
producen enfermedad en Estandar pileta (s) en € laboratorio
adultos sanos

2 Asociado con laenfermedad | Préctica BSL-1 més: Barreras Primarias= BSC | BSL-1 més:
humana, riesgo = dafio «  Acceso restringido | Clasel oll uotros +  autoclave
percutaneo, ingestion, . Sefiales de dispositivos de contencion disponible
exposicion delamembrana advertencia de fisica utilizados para todas
mucosa riesgo biolégico las manipulaciones de

. Precauciones para | @jentes que provocan
“objetos salpicaduras o aerosoles
punzantes” de materiales infecciosos;

. Manual de PPE: ambos de
bioseguridad que | laboratorio, guantes;
define la descon- | Proteccion del rostro
taminacion cuando es necesario.
necesaria de
desechos o las
politicas de control
médico

3 Agentes indigenos o PrécticaBSL-2 més: Barreras Primarias=BSC | BSL-2 més:
ex6ticos con potencial de «  Acceso controlado | Clasel oll uotros e Separacion
transmisién por aerosol, . Descontaminacion | dispositivos de contencion fisica de los
enfermedad que puede de todos los fisica utilizados para todas corredores de
derivar en consecuencias desechos las manipulaciones acceso.
graves o letales «  Descontaminacion | abiertas de agentes; PPE: . Acceso de

de la ropa de ambos de laboratorio, cierre
laboratorio antes | guantes; proteccion automatico con
del lavado respiratoria necesaria. doble puerta

. Suero de linea de . No se recircula
base el aire de

escape

. Flujo de aire
negativo dentro
del laboratorio

4 Agentes peligrosos/excticos | Préctica BSL-3 més: Barreras Primarias = todos | BSL-3 més:
gue presentan un alto riesgo . Cambio de ropa los procedimientos . Edificio
de enfermedad, que pone en antes de ingresar realizados en BSC Clase separado o
riesgo lavida, infecciones . Ducha al salir Il oClasel oIl junto con zona aislada
de laboratorio de . Descontaminacion | personal con un uniforme . Sistemas de
transmisién por aerosol o de todos los de cuerpo entero, con aire alimentacion y
agentes relacionados con materiales a la y presion positiva escape
riesgos de transmision salida de las dedicados,
desconocidos instalaciones vacio y

descontamina-
cion

. Otros requisitos
detallados en el
texto

SECCION IV
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Criterios de Nivel de Bioseguridad de los Animales Vertebrados

Si se utilizan animales experimentales, la gerencia de la institucién debe proveer
las instalaciones, el personal y las practicas establecidas que aseguren de manera
razonable los niveles adecuados de calidad ambiental, seguridad y atencion. Las
instalaciones para los animales de laboratorio son simplemente una clase de laboratorio.
Como principio general, son comparables los niveles de bioseguridad (instalaciones,
practicas y requisitos operativos) recomendados para trabajar con agentes infecciosos in
Vivo e in vitro.

Sin embargo, es oportuno recordar que la sala para animales puede presentar
algunos problemas singulares. En el laboratorio microbiolégico, las condiciones de riesgo
son generadas por el personal o el equipo utlizado. En la sala para animales, las
actividades de los animales mismos pueden presentar nuevos riesgos. Los animales
pueden generar aerosoles, pueden morder o rasgufiar, y pueden estar infectados con una
enfermedad zoondtica.

Estas recomendaciones presuponen que las instalaciones de los laboratorios para
animales, las practicas operativas y la calidad de la atencion de los animales cumplen con
los estandares y reglamentaciones aplicables (por ejemplo, Guide for the Care and Use of
Laboratory Animals® [Guia para la Atencion y Uso de Animales de Laboratorio] y
Laboratory Animal Welfare Regulations®) y que han sido seleccionadas las especies
adecuadas para los experimentos con animales. Ademas, la organizacién deberia contar
con un plan de seguridad y de salud ocupacional. La reciente publicacion del Institute of
Medicine (Instituto de Medicina) titulada Occupational Health and Safety in the Care of
Research Animals ® (Salud Ocupacional y Seguridad en la Atencién de los Animales de
Investigacidn) resulta muy util en este sentido.

Idealmente, las instalaciones utilizadas en los estudios de enfermedades
infecciosas o no infecciosas deberian estar separadas fisicamente de otras actividades
como la produccion y cuarentena de animales, los laboratorios clinicos, y especialmente
de las instalaciones en donde se atiende a pacientes. Deberia considerarse en los planos
el flujo de trafico que minimizaré el riesgo de contaminacion cruzada. Podria resultar atil a
los fines de la minimizacion de este riesgo realizar la distribucion por medio de una “sala
limpia / sucia”.

Las recomendaciones que se detallan a continuacion describen cuatro
combinaciones de précticas, equipo de seguridad e instalaciones para experimentos con
animales infectados con agentes que provocan, o pueden provocar, infecciones en los
seres humanos. Estas cuatro combinaciones, designadas Niveles de Bioseguridad Animal
(ABSL) 1-4, ofrecen mayores niveles de proteccion al personal y al medio ambiente, y se
recomiendan como estandares minimos para las actividades que involucren a animales
de laboratorio infectados. Los cuatro ABSL describen las instalaciones de animales y las
practicas aplicables para trabajar con animales infectados con agentes asignados a los
Niveles de Bioseguridad 1-4, respectivamente.

Los investigadores sin experiencia en la realizacion de estos tipos de experimentos

deben recurrir para el disefio de sus experimentos a los profesionales mas
experimentados en este trabajo especial.
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No se abordan especificamente los estandares de las instalaciones y las practicas
para vectores invertebrados y huéspedes en los estandares para los animales de
laboratorio mas comunmente utilizados. La guia Laboratory Safety for Arboviruses and
Certain Other Viruses of Vertebrates® (Seguridad de Laboratorio para Arbovirus y Otros
Virus de los Vertebrados) preparada por el Subcommittee on Arbovirus Laboratory Safety
(SALS) of the American Committee on Arthropod-Borne Viruses (Subcomité de Seguridad
de Laboratorio para Arbovirus [SALS] del Comité Americano de Virus Artropodos) sirve
como una referencia valida en el disefio y operacion de las instalaciones utilizando
artrépodos.

Nivel de Bioseguridad Animal 1 (ABSL-1)

El Nivel de Bioseguridad Animal 1 (ABSL-1) es apropiado para el trabajo que
involucra agentes bien caracterizados que no se conocen como generadores de
enfermedad en seres humanos adultos sanos, y que imponen un riesgo potencial minimo
para el personal del laboratorio y el medio ambiente.

A. Practicas Estandares

1. El director de las instalaciones para animales establece politicas,
procedimientos y protocolos para situaciones de emergencia. Cada
proyecto estd sujeto a la pre-aprobacion del Comité Institucional para la
Atencion y Uso de Animales (IACUC) y el Comité Institucional de Riesgo
Biologico(IBC). Toda practica especial se aprueba en este momento.

2. Sodlo tienen autorizacion para ingresar a las instalaciones las personas que
cumplan funciones dentro del programa o de apoyo. Antes de ingresar, se
les advierte a las personas sobre los riesgos biologicos (RB) potenciales y
se les indica las medidas de seguridad adecuadas.

3. Se encuentra en vigencia un programa de control médico apropiado.

4. Se prepara o adopta un manual de seguridad. Se le advierte al personal
sobre los riesgos especiales y se le exige que lea y siga las instrucciones
sobre practicas y procedimientos.

5. Las siguientes actividades sélo pueden realizarse en las areas designadas
y no se permiten en las salas para animales o para procedimientos con
ellos: comer, beber, fumar, manipular lentes de contacto, maquillarse y
almacenar alimentos para consumo humano.

6. Todos los procedimientos se llevan a cabo con mucho cuidado para
minimizar la creacion de aerosoles o salpicaduras.

7. Se descontaminan las superficies de trabajo después de utilizarlas o
siempre que se produzca el derrame de cualquier material viable.

8. Se transportan todos los desechos de la sala para animales (incluyendo
tejidos, cuerpos muertos y lecho contaminado) desde la sala en recipientes
cubiertos a prueba de filtraciones, para la disposicion adecuada de
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conformidad con los requisitos institucionales y locales aplicables. Se
recomienda la incineracion.

9. Se instituyen politicas para el manejo seguro de objetos cortantes o
punzantes.

10. El personal debe higienizarse las manos después de manipular cultivos y
animales, después de retirarse los guantes y antes de salir de las
instalaciones para animales.

11. Se debe colocar una sefal de advertencia de RB en la entrada a la sala
para animales cuando se encuentren presentes agentes infecciosos. La
sefial de advertencia de RB identifica al agente o agentes infecciosos en
uso, enumera el nombre y el nimero de teléfono de la o de las personas
responsables e indica los requisitos especiales necesarios para poder
ingresar a la sala para animales (por ejemplo, la necesidad de
Inmunizaciones y respiradores).

12. Se encuentra en vigencia un programa de control de insectos y roedores
(remitase al Anexo G).

B. Practicas Especiales: Ninguna.
C. Equipo de Seguridad (Barreras Primarias)

1. Se recomienda el uso de ambos, delantales o uniformes de laboratorio
dentro de las instalaciones. Los ambos de laboratorio deben permanecer
en la sala de animales. No se utilizaran los delantales o uniformes fuera de
las instalaciones.

2. Las personas en contacto con primates no humanos deben evaluar el
riesgo de exposicion de membranas mucosas y usar la proteccién para
ojos y rostro adecuada®.

D. Instalaciones (Barreras Secundarias)

A. Las instalaciones para animales se encuentran separadas de otras areas
abiertas al trafico irrestricto de personal dentro del edificio.

B. Las puertas externas de las instalaciones se cierran y se traban
automaticamente. Las puertas de las salas para animales abren hacia
adentro, se cierran automéaticamente y se mantienen cerradas cuando se
encuentran presentes animales para experimentos. Las puertas internas
del cubiculo pueden abrir hacia fuera o deslizarse de manera horizontal o
vertical.

C. Las instalaciones para animales se disefian, construyen y mantienen para

facilitar la limpieza y el mantenimiento. Las superficies interiores (paredes,
pisos y cielorrasos) son resistentes al agua.
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Los accesorios de interior de las instalaciones, como accesorios de
iluminacién, ductos de aire y tuberias de servicios, estan instalados “a
nivel” para minimizar las areas de superficie horizontal.

No se recomiendan las ventanas. Toda ventana debe ser resistente a
roturas. En la medida de lo posible, las ventanas deben estar selladas. Si
las instalaciones para animales tienen ventanas que se abren, deben
colocarse mosquiteros.

Si se colocan drenajes en el piso, las trampas siempre tienen que tener
agua y/o un desinfectante apropiado.

La ventilacion debe cumplir con la Guide for Care and Use of Laboratory
Animals, (ltima edicion®. No debe recircularse el aire de escape. Se
recomienda que las salas para animales mantengan una presion negativa
en comparacion con los corredores adyacentes.

Debe haber un lavatorio o pileta para manos en las instalaciones.
Se lavan las jaulas manualmente o en una lavadora de jaulas. La lavadora
de jaulas mecéanica debe dar un enjuague final a una temperatura de por lo

menos 180° F.

La iluminacion es adecuada para todas las actividades, evitando el reflejo
y brillo que pueden molestar la vista.

Nivel de Bioseguridad Animal 2 (ABSL-2)

El Nivel de Bioseguridad Animal 2 incluye practicas para el trabajo con aquellos
agentes que se asocian con la enfermedad humana. Aborda los riesgos de la ingestion,
asi como los que derivan de la exposicion a la membrana percutanea y mucosa. El ABSL-
2 se construye a partir de las préacticas, procedimientos, equipos de contencion y
requisitos de las instalaciones de ABSL-1.

A. Practicas Estandares

1. Ademas de las politicas, procedimientos y protocolos para situaciones de

emergencia establecidos por el director del establecimiento, se deben
desarrollar politicas y procedimientos especiales adecuados, segun sea
necesario, que deben ser aprobados por el Comité Institucional para la
Atencion y Uso de Animales (IACUC) y el Comité Institucional de RB (IBC).

El acceso a la sala para animales esta limitado al menor nimero de
individuos posible. Se advierte al personal que debe ingresar en la sala a
los efectos del programa o servicio sobre los riesgos potenciales cuando se
estan llevando a cabo las tareas.

Se encuentra en vigencia un programa de control médico apropiado. Todo
el personal debe someterse a las inmunizaciones o a los andlisis de los
agentes manejados o0 potencialmente presentes (por ejemplo, vacuna
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10.

11.

contra la Hepatitis B, evaluacion cutdnea de TB). Cuando sea apropiado,
se implementara un sistema de control de sueros’.

Se prepara o adopta un manual de seguridad. Se le advierte al personal
sobre los riesgos especiales y se le exige que lea y siga las instrucciones
sobre practicas y procedimientos.

Las siguientes actividades solo pueden realizarse en las areas designadas
Yy nho se permiten en las salas para animales o para procedimientos con
ellos: comer, beber, fumar, manipular lentes de contacto, maquillarse y
almacenar alimentos para consumo humano.

Todos los procedimientos se llevan a cabo con mucho cuidado para
minimizar la creacion de aerosoles o salpicaduras.

Se descontaminan los equipos y las superficies de trabajo regularmente
con un desinfectante efectivo después de trabajar con el agente infeccioso,
y especialmente cuando se producen derrames evidentes, salpicaduras u
otra contaminacién por materiales infecciosos.

Se recogen, etiquetan, transportan y procesan todas las muestras
infecciosas a los fines de contener y evitar la transmision de agentes. Se
transportan todos los desechos de la sala para animales (incluyendo
tejidos, cuerpos muertos, lechos contaminados, alimentos no utilizados,
objetos cortantes y otros residuos) desde la sala en recipientes cubiertos a
prueba de filtraciones, para la disposicion adecuada de conformidad con
los requisitos institucionales y locales aplicables. Se desinfecta la superficie
externa del recipiente antes de transportar el material. Se recomienda
someter a los contenidos al procedimiento de autoclave antes de la
incineracion.

Se instituyen politicas para el manejo seguro de objetos cortantes o
punzantes:

a. Se restringe el uso de agujas y jeringas y otros instrumentos
punzantes en las instalaciones de animales so6lo para cuando no
haya otra alternativa, como inyeccién parenteral, extraccion de
sangre o aspiracion de fluidos de los animales de laboratorio y
botellas de diafragma.

b. Se deben utilizar jeringas que re-enfundan las agujas, sistemas
sin agujas, y otros dispositivos seguros cuando sea conveniente.

c. Se deben reemplazar los instrumentos de vidrio por instrumentos
de plastico siempre que sea posible.

El personal debe higienizarse las manos después de manipular cultivos y
animales, después de retirarse los guantes y antes de salir de las
instalaciones de animales.

Se debe colocar una sefal de advertencia de RB en la entrada de la sala
de animales cuando se encuentren presentes agentes infecciosos. La
sefal de advertencia de RB identifica al o los agentes infecciosos en uso,
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enumera el nombre y el nimero de teléfono de la o las personas
responsables, e indica los requisitos especiales necesarios para poder
ingresar a la sala para animales (por ejemplo, la necesidad de
Inmunizaciones y respiradores).

12. Se encuentra en vigencia un programa de control de insectos y roedores

(remitase al Anexo G).

B. Practicas Especiales

1.

2.

3.

4,

Se le ofrece al personal de soporte y de laboratorio de atencion de
animales instruccion adecuada sobre los riesgos potenciales asociados con
el trabajo en cuestion, las precauciones necesarias para evitar
exposiciones y los procedimientos de evaluacion de la exposicion. El
personal recibe actualizaciones anuales o capacitacion adicional, segun
sea necesario, conforme a las modificaciones en las politicas y
procedimientos. Se guarda registro de todas las actividades de
capacitacion ofrecidas. En general, las personas que pueden correr un
mayor riesgo de contagio de infeccion o para quienes el contagio seria
inusualmente peligroso no tienen autorizado el ingreso a las instalaciones
para los animales, salvo que se puedan eliminar los riesgos extra por
medio de procedimientos especiales.

So6lo se permite la presencia en la sala de los animales utilizados para los
experimentos.

Se deben descontaminar correctamente todos los equipos antes de
retirarlos de la sala.

Se deben informar de inmediato al director de la institucién los derrames y
accidentes que deriven en exposiciones evidentes a los materiales
infecciosos. Se ofrece la evaluacion, el control y tratamiento médico
necesario y se guardan registros escritos.

C. Equipo de Seguridad (Barreras Primarias)

1.

2.

3.

Se deben usar delantales, uniformes o ambos de laboratorio dentro de la
sala para animales. El ambo de laboratorio debe sacarse y permanecer en
la sala para animales. Se deben sacar los delantales, uniformes y ambos
de laboratorio antes de retirarse de las instalaciones para animales. Se
deben usar guantes cuando se manipulen animales infectados y cuando es
inevitable el contacto de la piel con los materiales infecciosos.

Se utiliza el equipo de proteccion persona sobre la base de las
determinaciones de la evaluacion de riesgo. El personal que ingresa a las
salas donde se alojan primates no humanos debe usar la proteccion para
0jos y rostro adecuadas.

Se utilizan gabinetes de seguridad biolégica, otros dispositivos de
contencién fisica y/o equipo de proteccion personal (por ejemplo,
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4,

respiradores, mascaras faciales) cuando se lleven a cabo procedimientos
con un alto potencial de crear aerosoles. Estos incluyen la necropsia de
animales infectados, recoleccién de tejidos o fluidos de los animales
infectados o huevos, o la inoculacién intranasal de animales.

Cuando sea necesario, se alojaran los animales en equipos de contencion
primaria de bioseguridad adecuados para la especie animal. Las jaulas con
filtros en la parte superior deben manipularse siempre en gabinetes de
biocontencién animal, adecuadamente disefiados, recomendados para
roedores.

D. Instalaciones (Barreras Secundarias)

1.

Las instalaciones de animales se encuentran separadas de otras areas
abiertas al trafico irrestricto de personal dentro del edificio.

El acceso a las instalaciones esta protegido por puertas de seguridad con
cerradura. Las puertas externas de las instalaciones se cierran y se traban
automaticamente. Las puertas de las salas para animales abren hacia
adentro, se cierran automaticamente y se mantienen cerradas cuando se
encuentran presentes animales para experimentos. Las puertas internas
del cubiculo pueden abrir hacia fuera o deslizarse de manera horizontal o
vertical.

Las instalaciones para animales se disefian, construyen y mantienen para
facilitar la limpieza y el mantenimiento. Las superficies interiores (paredes,
pisos y cielorrasos) son resistentes al agua.

Los accesorios de interior de las instalaciones, como accesorios de
iluminacion, ductos de aire y tuberias de servicios, estan instalados “a
nivel” para minimizar las areas de superficie horizontal.

No se recomiendan las ventanas. Toda ventana debe ser resistente a
roturas y debe estar sellada.

Si se colocan drenajes en el piso, las trampas siempre tienen que contener
un desinfectante apropiado.

El aire de escape se libera al exterior sin recircularlo a las otras salas. Se
debe proveer la ventilacion de conformidad con los criterios de la Guide for
Care and Use of Laboratory Animals, tltima edicion. La direccion del flujo
de aire en las instalaciones para animales es hacia adentro; las salas para
animales deben mantener una presion negativa en comparacion con los
corredores adyacentes.

Se lavan las jaulas manualmente o en una lavadora de jaulas. La lavadora

de jaulas mecanica debe dar un enjuague final a una temperatura de por lo
menos 180° F.
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9.

Esta disponible una autoclave en las instalaciones de animales para
descontaminar los desechos infecciosos.

10. Debe haber un lavatorio para manos en la sala de animales donde se

alojan los animales infectados, al igual que en otros sectores.

11.La iluminacion es adecuada para todas las actividades, evitando el reflejo y

brillo que pueden molestar la vista.

Nivel de Bioseguridad Animal 3 (ABSL-2)

El Nivel de Bioseguridad Animal 3 incluye practicas adecuadas para el trabajo con
animales infectados con agentes autéctonos o exdéticos que presentan el potencial de
transmision por aerosol y pueden provocar enfermedades graves o potencialmente
letales. EI ABSL-3 se construye a partir de las practicas, procedimientos, equipo de
contencién y requisitos de las instalaciones de ABSL-2.

A. Practicas Estandares

1.

Ademas de las politicas, procedimientos y protocolos para situaciones de
emergencia establecidos por el director del establecimiento, se deben
desarrollar politicas y procedimientos especiales adecuados, segun sea
necesario, que deben ser aprobados por el Comité Institucional para la
Atencion y Uso de Animales (IACUC) y el Comité Institucional de RB (IBC).

El director del laboratorio 0 de las instalaciones para animales limita el
acceso a la sala de animales al menor nimero de individuos posible. Se
advierte al personal que debe ingresar a la sala a los efectos del programa
0 servicio sobre los riesgos potenciales cuando se estan llevando a cabo
las tareas.

Se encuentra en vigencia un programa de control médico apropiado. Todo
el personal debe someterse a las inmunizaciones o a los analisis de los
agentes manejados o potencialmente presentes (por ejemplo, vacuna
contra la Hepatitis B, evaluacion cutdnea de TB). Cuando sea apropiado,
se implementara un sistema de control de sueros’. En general, las
personas que puedan correr un mayor riesgo de contagio de infeccién o
para quienes la infeccibn tendria consecuencias graves, no tienen
autorizado el ingreso a las instalaciones para los animales salvo que se
puedan eliminar los riesgos extra por medio de procedimientos especiales.
La evaluacion debe realizarla un médico ocupacional.

Se prepara o adopta un manual de bioseguridad. Se le advierte al personal
sobre los riesgos especiales y se le exige que lea y siga las instrucciones
sobre practicas y procedimientos.

Las siguientes actividades solo pueden realizarse en las areas designadas
y no se permiten en las salas de animales o procedimientos: comer, beber,
fumar, manipular lentes de contacto, maquillarse y almacenar alimentos
para consumo humano.
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6.

7.

9.

10.

11.

12.

13.

Todos los procedimientos se llevan a cabo con mucho cuidado para
minimizar la creacion de aerosoles o salpicaduras.

Se descontaminan los equipos y las superficies de trabajo regularmente
con un desinfectante efectivo después de trabajar con un agente
infeccioso, y especialmente cuando se produce un derrame evidente,
salpicadura u otra contaminacion por materiales infecciosos.

Se transportan todos los desechos de la sala para animales (incluyendo
tejidos, cuerpos muertos, lechos contaminados, alimentos no utilizados,
objetos cortantes y otros tejidos animales residuos) desde la sala en
recipientes cubiertos a prueba de filtraciones, para la disposicion adecuada
de conformidad con los requisitos institucionales y locales aplicables. Se
recomienda la incineracién. Se desinfecta la superficie externa del
recipiente antes de transportar el material (remitase a Practicas Especiales
Numero 3 a continuacion).

Se instituyen politicas para el manejo seguro de objetos cortantes:

a. Se restringe el uso de agujas y jeringas y otros instrumentos
punzantes en las instalaciones para animales sélo para cuando no
haya otra alternativa, como inyeccién parenteral, extraccion de
sangre o aspiracion de fluidos de los animales de laboratorio y
botellas de diafragma.

b. Se deben utilizar jeringas que re-enfundan las agujas, sistemas
sin agujas y otros dispositivos seguros cuando sea conveniente.

c. Se deben reemplazar los instrumentos de vidrio por instrumentos
de plastico siempre que sea posible.

El personal debe higienizarse las manos después de manipular cultivos y
animales, después de retirarse los guantes y antes de salir de las
instalaciones para animales.

Se debe colocar una sefial de advertencia de RB en la entrada a la sala de
animales cuando se encuentren presentes agentes infecciosos. La sefal
de advertencia de RB identifica al o los agentes infecciosos en uso,
enumera el nombre y el ndmero de teléfono de la o las personas
responsables e indica los requisitos especiales necesarios para poder
ingresar a la sala de animales (por ejemplo, la necesidad de
inmunizaciones y respiradores).

Se recogen, etiquetan, transportan y procesan todas las muestras
infecciosas a los fines de contener y evitar la transmision de agentes.

Se le ofrece al personal de soporte y de laboratorio de atencion de
animales instruccidn adecuada sobre los riesgos potenciales asociados con
el trabajo en cuestién, las precauciones necesarias para evitar
exposiciones y los procedimientos de evaluacién de la exposicion. El
personal recibe actualizaciones anuales y/o capacitacién adicional, segun
sea necesario, conforme a las modificaciones en las politicas y
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procedimientos. Se guarda registro de todas las actividades de
capacitacion ofrecidas.

14. Se encuentra en operacion un programa de control de insectos y roedores.

B. Practicas Especiales

1.

Las jaulas se deben someter al proceso de autoclave o ser
cuidadosamente descontaminadas antes de retirar el lecho y antes de
limpiarlas y lavarlas. Se debe descontaminar el equipo conforme a las
normas locales, estatales o federales antes de ser embalado para
transporte o remocion del establecimiento para su reparacibn o
mantenimiento.

Se desarrolla y anuncia un procedimiento para derrames. Solamente el
personal capacitado y equipado para trabajar con materiales infecciosos
puede limpiar los derrames. Se deben informar de inmediato al director del
establecimiento los derrames y accidentes que deriven en exposiciones
evidentes a los materiales infecciosos. Se ofrece evaluacion, control y
tratamiento médico segln sea necesario y se guardan registros escritos.

Se deben someter al proceso de autoclave todos los desechos de las salas
para animales antes de la incineracion u otro tratamiento terminal
adecuado.

No se permite la presencia de materiales no relacionados con el
experimento (por ejemplo, plantas, animales) en la sala para animales.

C. Equipo de Seguridad (Barreras Primarias): PROTECCION FACIAL

1.

2.

El personal que ingresa a la sala para animales debe usar uniformes o
trajes de limpieza. Se deben usar delantales envolventes o con la delantera
lisa sobre esta vestimenta. No son adecuados los ambos con botones en la
parte delantera. Se deben sacar y dejar los delantales en la sala para
animales. Antes de dejar las instalaciones de animales, se deben sacar los
uniformes y trajes de limpieza, ubicarlos en el lugar adecuado y
descontaminarlos antes de lavarlos o desecharlos.

El equipo de proteccion del personal utilizado se basa en determinaciones
de evaluacién de riesgo

a) Se debe usar equipo de proteccion personal para todas las
actividades que impliquen la manipulacién de material infeccioso
0 animales infectados.

b) El personal debe usar guantes cuando manipule animales
infectados. Los guantes se retiran asépticamente y se someten al
proceso de autoclave con otros desechos de la sala para
animales antes de ser desechados.
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c) Todo el personal que ingresa a la sala para animales debe usar
proteccion adecuada para el rostro/ojos y de respiracién (por
ejemplo, respiradores y mascaras de rostro).

d) Quedan a disposicion botas, cobertores de zapatos u otro calzado
protector para su utilizacion cuando sea indicado.

También se puede reducir el riesgo de aerosoles infecciosos de animales
infectados o de sus lechos si se alojan los animales en sistemas de jaulas
de contencién, como jaulas abiertas ubicadas en recintos ventilados con
flujo hacia adentro (por ejemplo, gabinetes de flujo laminar), jaulas con
paredes y piso solidos cubiertas con tapas con filtros, u otros sistemas de
contencién primaria similares.

Se utilizan gabinetes de seguridad biolégica y otros dispositivos de
contencién fisica cuando se llevan a cabo procedimientos con un alto
potencial de crear aerosoles. Estos incluyen la necropsia de animales
infectados, recoleccion de tejidos o fluidos de los animales infectados o
huevos o inoculacion intranasal de animales. En el BSL-3, todo el trabajo
debe realizarse en una barrera primaria; de lo contrario, el personal debe
usar respiradores en la sala.

D. Instalaciones (Barreras Secundarias)

1.

2.

Las instalaciones para animales se encuentran separadas de otras areas
abiertas al trafico de personal irrestricto dentro del edificio.

El acceso a las instalaciones esta restringido por puertas que cierran y
traban automaticamente. Esta puerta de entrada desde el exterior puede
controlarse por una cerradura de llave, una tarjeta o un lector de
proximidad. El ingreso a la sala para animales se realiza via una entrada
de doble puerta que incluye un vestuario con duchas. Puede proveerse un
acceso adicional con doble puerta (cierre hermético) o autoclave con doble
puerta para el movimiento de provisiones y desechos dentro y fuera de las
instalaciones, respectivamente. Las puertas de las salas para animales
abren hacia adentro, se cierran automaticamente. Las puertas del cubiculo
dentro de la sala de animales pueden abrir hacia afuera o deslizarse de
manera horizontal o vertical.

Las instalaciones para animales se disefian, construyen y mantienen para
facilitar la limpieza y el mantenimiento. Las superficies interiores (paredes,
pisos y cielorrasos) son resistentes al agua. Las penetraciones en las
superficies de los pisos, paredes y cielorrasos estan selladas y las
aberturas que rodean a los ductos y los espacios entre las puertas y los
marcos pueden sellarse para facilitar la descontaminacion.

Se coloca un lavadero de manos operado automaticamente o de manos

libres en cada sala de animales cerca de la puerta de salida. La trampa del
lavatorio se llena con un desinfectante adecuado después de cada uso.
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10.

11.

Los accesorios de interior de las instalaciones, como accesorios de
iluminaciéon, ductos de aire y tuberias de servicios, estan colocados para
minimizar las areas de superficie horizontal.

Todas las ventanas deben ser resistentes a roturas. En la medida de lo
posible, se deben sellar las ventanas. Si las instalaciones tienen ventanas
gue se pueden abrir, deben colocarse mosquiteros.

Si existen drenajes en el piso, tienen que tener siempre un desinfectante
adecuado.

La ventilacién debe cumplir con los criterios de la Guide for Care and Use
of Laboratory Animals, Ultima version. Se prevé un sistema de ventilacion
de aire escape por conductos. Este sistema crea un flujo de aire direccional
gue toma el aire para el laboratorio de areas “limpias” y lo elimina en &reas
“contaminadas”. El aire de escape no se recircula a ninguna otra parte del
edificio. Es probable que no se exija el filtrado y otros tratamientos de aire
de escape, pero debe considerarse sobre la base de los requisitos del
centro y las manipulaciones de agentes especificos y condiciones de uso.
El aire de escape debe dispersarse fuera de las areas ocupadas y de las
entradas de aire o se debe filtrar con HEPA. El personal debe verificar que
la direccion del flujo de aire (en las areas de animales) sea adecuada. Se
recomienda la colocacion de un dispositivo de monitoreo visual que indique
y confirme que se provea el flujo de aire direccional hacia adentro en la
entrada de la sala para animales. Se debe considerar la instalacion de un
sistema de control HVAC para evitar la presurizacién positiva sostenida de
las &reas de animales. Se debe considerar la instalacion de alarmas
audibles para notificar al personal las fallas del sistema HVAC.

El aire de escape filtrado por HEPA desde un Gabinete de Seguridad
Biologica Clase Il puede recircularse en la sala para animales si se controla
y certifica el gabinete por lo menos una vez por mes. Cuando se tenga que
descargar el aire de escape de los Gabinetes de Seguridad Clase Il al
exterior a través de un sistema de aire de escape, se deben conectar los
gabinetes de tal forma que se evite cualquier interferencia con el equilibrio
de aire de los gabinetes o el sistema de escape del edificio (por ejemplo,
un espacio de aire entre el gabinete de escape y el ducto de escape)
Cuando se utilicen Gabinetes Clase Ill, deben estar directamente
conectados con el sistema de escape. Si se conectan los Gabinetes Clase
Il al sistema de alimentacién o suministro, debe realizarse de manera tal
que se evite la presurizacion positiva de los gabinetes (Anexo A).

Las jaulas se lavan en una lavadora de jaulas. La lavadora de jaulas tiene
una temperatura de enjuague final de por lo menos 180° F.

Se encuentra a disposicién una autoclave, que es conveniente para las
salas para animales donde se encuentra presente un riesgo biolégico. Se
utiliza para descontaminar los desechos infecciosos antes de trasladarlos a
otras areas de las instalaciones.
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12. Si se ofrece un servicio de vacio (por ejemplo, central o local), cada
conexion del servicio debe contar con trampas de desinfectante liquido y
un filtro HEPA en linea, ubicados tan cerca como sea posible de cada
punto de uso o grifo de servicio. Se instalan los filtros para permitir la
descontaminacion en el lugar y el reemplazo.

13. La iluminacion es adecuada para todas las actividades, evitando reflejos y
brillos que puedan molestar la vista.

14. Se deben documentar los procedimientos operativos y el disefio de las
instalaciones de Nivel 3 de Bioseguridad completos. Se deben controlar las
instalaciones para verificar que se haya cumplido con el disefio y los
pardmetros operativos antes de la operacion. Se deben verificar
nuevamente las instalaciones por lo menos una vez por afio para estos
procedimientos y las modificaciones realizadas a partir de la experiencia
operativa.

15. Se debe considerar la utilizacién de protecciones ambientales adicionales
(por ejemplo, duchas para el personal, filtros HEPA para el aire de escape,
contencion de otros servicios entubados y la provision de
descontaminacion de efluentes) si lo recomienda el informe resumido de
agentes, segun las determinaciones de la evaluacién del riesgo de las
condiciones del centro u otras reglamentaciones federales, estatales o
locales aplicables.

Nivel de Bioseguridad Animal 4 (ABSL-4)

El Nivel de Bioseguridad Animal 4 incluye practicas adecuadas para manejar los
agentes peligrosos o exéticos que presentan un alto riesgo de producir una enfermedad
que ponga en riesgo la vida, la transmision por aerosol y agentes relacionados con
riesgos de transmision desconocidos. EI ABSL-4 se construye a partir de las précticas,
procedimientos, equipos de contencion y requisitos de las instalaciones de ABSL-3. Se
deben desarrollar los procedimientos localmente para abordar las operaciones especificas
de la linea de Gabinete Clase Il o laboratorio apropiado.

A. Préacticas Estandares

1. Ademéds de las politicas, procedimientos y protocolos para situaciones de
emergencia establecidos por el director del establecimiento, se deben
desarrollar politicas y procedimientos especiales adecuados, segun sea
necesario, que deben ser aprobados por el Comité Institucional para la
Atencién y Uso de Animales (IACUC) y el Comité Institucional de RB (IBC).

2. El director del laboratorio o instalaciones para animales limita el acceso a la
sala de animales al menor nimero de individuos posible. Se advierte al
personal que debe ingresar en la sala a los efectos del programa o servicio
sobre los riesgos potenciales cuando se estan llevando a cabo las tareas.

3. Se encuentra en operacién un programa de control médico apropiado.
Todo el personal debe someterse a la vacunacion o a los analisis de los
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agentes manejados o potencialmente presentes (por ejemplo, vacuna
contra la Hepatitis B, evaluacion cutdnea de TB). Cuando sea apropiado,
se implementara un sistema de control de sueros’. En general, las
personas que puedan correr un mayor riesgo de contagio de infeccion o
para quienes la infeccion tendria consecuencias graves, no tienen
autorizado el ingreso a las instalaciones para animales, salvo que se
puedan eliminar los riesgos extra por medio de procedimientos especiales.
La evaluacion debe realizarla un médico ocupacional.

4. Se prepara o adopta un manual de bioseguridad. Se le advierte al personal
sobre los riesgos especiales y se le exige que lea y siga las instrucciones
sobre las préacticas y procedimientos.

5. Las siguientes actividades so6lo pueden realizarse en las areas designadas
y no se permiten en las salas de animales o procedimientos: comer, beber,
fumar, manipular lentes de contacto, maquillarse y almacenar alimentos
para consumo humano.

6. Todos los procedimientos se llevan a cabo con mucho cuidado para
minimizar la creacion de aerosoles o salpicaduras.

7. Se descontaminan los equipos y las superficies de trabajo regularmente
con un desinfectante efectivo después de trabajar con un agente
infeccioso, y especialmente cuando se produzca un derrame evidente,
salpicadura u otra contaminacion por materiales infecciosos.

8. Se desarrolla y anuncia un procedimiento para derrames. Solamente el
personal capacitado y equipado para trabajar con materiales infecciosos
puede limpiar los derrames. Se deben informar de inmediato al director del
establecimiento los derrames y accidentes que deriven en exposiciones
evidentes a los materiales infecciosos. Se ofrece la evaluacion, el control y
tratamiento médico necesario y se guardan registros escritos.

9. Se esterilizan todos los desechos de la sala para animales (incluyendo
tejidos, cuerpos muertos, lechos contaminados), otros materiales para
disposicién y la ropa para lavar en una autoclave ubicada en la pared de la
barrera secundaria de las instalaciones (remitase a B-4 siguiente). Se
incineran los desechos descartables.

10. Se instituyen politicas para el manejo seguro de objetos cortantes:

a. Se restringe el uso de agujas y jeringas y otros instrumentos
punzantes en las instalaciones de animales so6lo para cuando no
haya otra alternativa, como inyeccién parenteral, extraccion de
sangre o aspiracion de fluidos de los animales de laboratorio y
botellas de diafragma.

b. Se deben utilizar jeringas que re-enfunden las agujas, sistemas
sin agujas y otros dispositivos seguros cuando sea conveniente.

c. Se deben reemplazar los instrumentos de vidrio por instrumentos
de plastico siempre que sea posible.
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11. Se debe colocar una sefial de RB en la entrada a la sala para animales
cuando se encuentren presentes agentes infecciosos. La sefial de
advertencia de RB identifica al o los agentes infecciosos en uso, enumera
el nombre y el numero de teléfono de la o las personas responsables e
indica los requisitos especiales necesarios para poder ingresar a la sala
para animales (por ejemplo, la necesidad de inmunizaciones Yy
respiradores).

12. Se le ofrece al personal de soporte y de laboratorio de atencién de
animales instruccion adecuada sobre los riesgos potenciales asociados con
el trabajo en cuestion, las precauciones necesarias para evitar
exposiciones y los procedimientos de evaluacion de la exposicién. El
personal recibe actualizaciones anuales y/o capacitacion adicional, segun
sea necesario, conforme a las modificaciones en las politicas y
procedimientos. Se guarda registro de todas las actividades de
capacitacion ofrecidas.

13.Las jaulas se deben someter al proceso de autoclave o ser
cuidadosamente descontaminadas antes de retirar el lecho y antes de
limpiarlas y lavarlas. Se debe descontaminar el equipo conforme a las
normas locales, estatales o federales antes de ser embalado para
transporte o remocion del establecimiento para su reparacidbn o
mantenimiento.

14. El personal asignado al trabajo con animales infectados debe trabajar de a
dos. Basandose en la evaluacion de riesgo (remitase a la Seccion V), se
debe instituir el uso de jaulas de sujecion, el trabajo con animales
anestesiados solamente u otros procedimientos para reducir la posible
exposicion del trabajador.

15. No se permite la presencia de materiales no relacionados con el
experimento (por ejemplo, plantas, otros animales) en la sala para
animales.

B. Practicas Especiales

1. Se pondran en efecto medidas adicionales para controlar el acceso (por
ejemplo, una guardia de 24 horas y un sistema de control de entrada y
salida). El personal puede ingresar y salir de las instalaciones solamente a
través de los vestuarios y duchas. El personal se ducha cada vez que se
retira de las instalaciones. El personal no debe ingresar o salir de las
instalaciones a través de los cierres herméticos, salvo en una emergencia.

2. En una operacion de Gabinete Clase lll, el personal se saca la ropa en el
vestuario exterior y permanece alli. Se le entrega al personal que ingresa al
establecimiento un juego completo de ropa de laboratorio, incluyendo la
ropa interior, pantalones y camisas o trajes de una pieza, calzado y
guantes. Cuando exista, el personal se retirara la ropa de laboratorio en el
vestuario interno antes de ingresar a la zona de duchas. Se esteriliza la
ropa sucia en una autoclave.
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3. En una operaciéon de ABSL-4, se requiere un cambio de ropa completo. Es
necesaria una ducha personal después de retirarse el uniforme
descontaminado. Se somete a la ropa de laboratorio sucia al procedimiento
de autoclave antes de lavarla.

4. Los suministros y materiales se ingresan al establecimiento via una
autoclave de doble puerta o una camara de fumigacion. Después de
asegurar la puerta exterior, el personal dentro de las instalaciones abre la
puerta interior para retirar los materiales. Las puertas de la autoclave y de
la camara de fumigacién estdn interconectadas como para evitar la
apertura de la puerta exterior salvo que se haya operado la autoclave a
través de un “ciclo de esterilizacion” o que se haya descontaminado la
camara de fumigacion.

5. Se establece un sistema para informar accidentes, incidentes, exposiciones
y ausentismo de los empleados, y para el control médico de las
enfermedades de laboratorio potenciales. Un accesorio esencial de dicho
sistema de informe/control es la disponibilidad de instalaciones de
cuarentena, aislamiento o atencibn médica de las personas con una
enfermedad de laboratorio potencial o conocida.

6. Se analizan las muestras de suero recolectadas a intervalos. Se comunican
los resultados a los participantes.

C. Equipo de Seguridad (Barreras Primarias)

1. Los animales de laboratorio infectados con agentes del Nivel 4 de
Bioseguridad deben alojarse dentro de un Gabinete de Bioseguridad
Biologica Clase Ill en un Laboratorio de Gabinete BSL-4. En un Laboratorio
apropiado BSL-4, se le exige a todo el personal que vista uniformes de una
pieza con presion positiva ventilados con un sistema de soporte de vida.
Los animales infectados deben colocarse en un sistema de contencién
parcial (como jaulas abiertas ubicadas en recintos ventilados, con paredes
y fondo sélidos cubiertas con tapas con filtros y que se abran en campanas
de flujo laminar u otros sistemas de contencion primarios).

2. Se debe considerar el empleo de material descartable que no necesite
limpieza, incluyendo las jaulas de los animales. Los materiales
descartables deben someterse al proceso de autoclave a la salida de las
instalaciones y luego incinerarse.

D. Equipo de Seguridad (Barreras Secundarias)

Las areas de animales BSL-4 pueden incluirse como una parte integral de los
Laboratorios de Gabinete o Laboratorios Aptos BSL-4, segun la descripcion de la Seccion
[Il del documento. Se deben utilizar los requisitos del establecimiento delineados en la
seccion de Laboratorio BSL-4 junto con las jaulas descriptas en la seccion de equipos
precedente.
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Tabla 1. Resumen de Niveles de Bioseguridad Recomendados para las Actividades en
las cuales se Utilizan Animales Vertebrados Infectados Natural o Experimentalmente
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BSL

Agentes

Practicas

Equipo de Seguridad
(Barreras Primarias)

Instalaciones ( Barreras
Secundarias)

exéticos con alto riesgo
de generar una
enfermedad que pone en
riesgo la vida;
transmisién por aerosol,
0 agentes relacionados
con riesgos de
transmision
desconocidos

Ingreso por el
vestuario donde se
deja la ropa
personal y se
coloca el uniforme
para el laboratorio;
ducha a la salida
Descontaminacion
de todos los
desechos antes de
su remocion de las
instalaciones

Equipo de contencién
maxima (por ejemplo,
BSC de Clase lll o
equipos de contencién
parcial combinados con
trajes de aire de presion
positiva de cuerpo
completo para el
personal) utilizados
para todos los
procedimientos y
actividades

1 No se ha comprobado Practicas de administracion y | Las necesarias para la | Instalaciones de animales
que produce enfermedad | atencién de animales atencién normal de estandar
en adultos sanos estandar cada especie . No se recircula
el aire de
escape
. Se recomienda
el flujo de aire
direccional
. Se recomienda
el lavado de
manos
2 Asociado con la Practica ABSL-1 mas: Equipos ABSL-1 mas: Instalaciones ABSL-1
enfermedad humana, »  Acceso restringido | barreras primarias: mas:
riesgo = dafio . Sefiales de equipos de contencion . Autoclave
percutaneo, ingestion, advertencia de adecuados para las disponible
exposicion a la riesgo biol6gico especies animales; «  Lavatorio para
membrana mucosa . Precauciones para | PPEs: ambos de manos
“objetos laboratorio, guantes, disponible en la
punzantes” proteccion del rostro y sala de
. Manual de respiratoria necesaria animales
bioseguridad . Uso de lavadora
- Descontaminacion de jaulas
de todos los mecanica
desechos
infecciosos y de
las jaulas de los
animales antes del
lavado
3 Agentes autéctonos o Practica ABSL-2 mas: Equipos ABSL-2 mas: Instalaciones ABSL-2
exoticos con potencial de »  Acceso controlado «  Equipos de mas:
transmision por aerosol; +  Descontaminacion contencion «  Separacién
enfermedad que puede de la ropa antes para alojar a fisica de los
provocar efectos graves del lavado los animales corredores de
en la salud . Descontaminacién y descarte de acceso
de las jaulas antes jaulas . Acceso de
de retirar los BSCdeClaseloll cierre
lechos disponible para automatico con
- Bafio desinfectante | Procedimientos doble puerta
de pies si es manipulativos +  Penetraciones
necesario (inoculacién, necropsia) selladas
que pueden Crear . Autoclave
aerosoles infecciosos. disponible en
PPEs: proteccion las instalaciones
respiratoria
4 Agentes peligrosos / Practica ABSL-3 mas: Equipos ABSL-3 mas: Instalaciones ABSL-3

mas:

. Edificio
separado o
zona aislada

. Sistemas de
suministro y de
escape
dedicados,
vacioy
descontamina-
i6n

. Otros requisitos
detallados en el
texto
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SECCION V

Evaluacioén del riesgo

“Riesgo” implica la probabilidad de que ocurra un dafio, lesion o enfermedad. En el
contexto de los laboratorios microbiolégicos y biomédicos, la evaluacion del riesgo se
concentra principalmente en la prevencion de infecciones de laboratorio. Cuando se trate
de actividades de laboratorio que involucren material infeccioso o potencialmente
infeccioso, la determinacion del riesgo representa un ejercicio critico y productivo. Ayuda
a asignar los niveles de bioseguridad (instalaciones, equipo y practicas) que reducen al
minimo el riesgo de exposicidn del trabajador o del ambiente a un agente. La finalidad de
la presente seccidon es servir de guia y establecer un marco para seleccionar el nivel de
bioseguridad adecuado.

La evaluacion del riesgo puede ser cualitativa o cuantitativa. Ante la presencia de
materiales peligrosos conocidos (por ejemplo, niveles residuales de formaldehido una vez
descontaminado el laboratorio), se puede realizar una determinacion cuantitativa. Sin
embargo, en muchos de los casos, los datos cuantitativos pueden ser incompletos o hasta
no existir (por ejemplo, la investigacion de un agente desconocido o recepcion de una
muestra no etiquetada). Los tipos, subtipos y variantes de agentes infecciosos que
involucran vectores diferentes o inusuales, la dificultad de los ensayos para medir el
potencial de amplificacibn de un agente y las consideraciones Uunicas de los
recombinantes genéticos son solamente algunos de los desafios que impone la
realizacion de un trabajo de laboratorio seguro. Ante dicha complejidad, con frecuencia no
se cuenta con métodos de muestreo cuantitativo significativos. Por lo tanto, el proceso de
evaluacion o determinacion del riesgo cuando se trabaja con materiales que revisten
peligro no puede depender de un algoritmo prescripto.

El director del laboratorio o0 quien se encuentre a cargo de la investigacion sera el
responsable de evaluar el riesgo con el fin de establecer el nivel de bioseguridad para el
trabajo. Esto debe realizarse en estrecha colaboraciéon con el Institutional Biosafety
Committee (Comité de Bioseguridad Institucional) y/u otros profesionales de bioseguridad
segun lo requiera el caso para garantizar el cumplimiento de las guias y reglamentaciones
establecidas.

Al realizar una evaluacién del riesgo cualitativa, en primer lugar, se deben
identificar y explorar todos los factores de riesgo. Es posible que encuentre otra
informacion relacionada como el presente manual, y las siguientes guias: NIH
Recombinant DNA Guidelines (Guias sobre ADN Recombinante NIH), Canadian
Laboratory Biosafety Guidelines (Guias sobre Bioseguridad en Laboratorios de Canadd) o
WHO Biosafety Guidelines (Guias sobre Bioseguridad de la OMS). En algunos casos, uno
debe recurrir a otras fuentes de informacioén como ser datos de campo de expertos en la
materia. Esta informacion se interpreta por su tendencia a aumentar o a disminuir el
riesgo de una infeccion de laboratorio®.

El desafio de la determinacion del riesgo se encuentra en aquellos casos donde no
se posee informacion completa sobre estos factores. Es conveniente adoptar una postura
conservadora cuando la falta de informacién obliga a la emisiébn de un juicio subijetivo.
Siempre es aconsejable tomar precauciones universales.
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Los factores de interés en la evaluacién del riesgo incluyen:

* La patogenicidad del agente infeccioso o la sospecha de que puede ser infeccioso,
incluyendo la incidencia y la gravedad de la enfermedad (es decir, una baja
morbididad contra una alta mortalidad, una enfermedad aguda contra una crénica).
Cuanto més grave sea la enfermedad que potencialmente se pueda contraer,
mayor sera el riesgo. Por ejemplo, el staphylococcus aureus rara vez provoca una
enfermedad grave o que revista riesgo de muerte dentro del ambiente del
laboratorio y es relegada a un BSL-2. Los virus como el Ebola, Marburg vy fiebre
Lassa, que producen enfermedades con altas tasas de mortalidad y para los
cuales no existen ni vacunas ni tratamiento, son manipulados en un BSL-4. No
obstante, la gravedad de la enfermedad debe ser mitigada por otros factores. Los
trabajos con el virus de inmunodeficiencia humana (HIV) y el de la Hepatitis B
también se realizan en un BSL-2, si bien pueden causar una enfermedad
potencialmente letal. Pero no se transmiten por via de aerosoles, la incidencia de
la infeccién adquirida en laboratorio es extremadamente baja para el HIV y existe
una vacuna efectiva para la Hepatitis B.

« Es posible que la ruta de transmisidon (por ejemplo, parenteral, por aire o por
ingestion) de agentes recientemente aislados no se haya establecido de manera
definitiva. Los agentes que pueden transmitirse por aire son los que han originado
la mayoria de las infecciones de laboratorio. Es aconsejable, al planificar un
trabajo con un agente relativamente no caracterizado y cuyo modo de transmision
no sea cierto, considerar la posibilidad de que se transmita por aerosol. Cuanto
mayor sea el potencial, mayor sera el riesgo.

» La estabilidad del agente es una consideracion que involucra no sélo la infeccion
por aerosol (por ejemplo, de bacterias que forman esporas), sino también la
habilidad del agente para sobrevivir durante largo tiempo en el ambiente. Se
deben tener en consideracion factores tales como la desecacion, la exposicion a la
luz solar o a luz ultravioleta o la exposicion a desinfectantes quimicos.

« La dosis infecciosa del agente representa otro de los factores a considerar. La
dosis que origine la infeccibn puede variar de una a miles de unidades. La
compleja naturaleza de la interaccion de los microorganismos y del huésped
presenta un desafio significativo aun para el mas sano e inmune de los empleados
del laboratorio, y puede generar un serio riesgo a aquellos que posean una menor
resistencia. El estado inmune del personal de laboratorio est4 directamente
relacionado a su susceptibilidad a la enfermedad al trabajar con un agente
infeccioso.

* La concentracion (nimero de organismos infecciosos por unidad de volumen) es
importante en el proceso de evaluacion del riesgo. Tal determinacién incluira la
consideracion del ambiente que contenga el organismo (por ejemplo, tejido sélido,
sangre viscosa, esputo o un medio liquido) y la actividad planificada en el
laboratorio (por ejemplo, la amplificacion del agente, sonicacioén o centrifugacion).
También es de importancia el volumen del material concentrado que se esta
manipulando. En la mayoria de los casos, los factores de riesgo aumentan a
medida que aumenta el volumen de los microorganismos de alta titulacion, ya que
se requerira una manipulacion adicional de los materiales.
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e El origen del material potencialmente infeccioso también representa un elemento
critico al determinar el riesgo. “Origen” puede referirse a la ubicacion geografica
(por ejemplo, dentro o fuera del pais), al huésped (por ejemplo, ser humano o
animal infectado o no infectado) o a la naturaleza de la fuente (zoondtica potencial
0 asociada con el brote de una enfermedad). Desde otra perspectiva, este factor
también abarca el potencial de los agentes para poner en peligro al ganado o aves
de granja americanos.

» La disponibilidad de datos surgidos de estudios con animales, en ausencia de
datos humanos, puede brindar informacion de utilidad al evaluar el riesgo. La
informacion relacionada con la patogenicidad, infectividad y con la ruta de
transmision en animales puede brindar pautas valiosas. Sin embargo, siempre hay
gue tomar recaudos al trasladar los datos sobre infectividad de una especie de
animal a otra especie.

» Otro de los factores esenciales a ser considerados es la disponibilidad de una
profilaxis eficaz o la intervencion terapéutica. La forma de profilaxis mas usual
consiste en la inmunizacién con una vacuna eficaz. La evaluacion del riesgo
incluye determinar si existe una inmunizacion efectiva disponible. En algunos
casos, la inmunizacion puede afectar el nivel de bioseguridad (por ejemplo, el virus
Junin de BSL-4 puede ser manipulado en un BSL-3 por personal inmunizado). La
inmunizacién también puede ser pasiva (por ejemplo, el uso de inmunoglobulina
en suero en exposicion a HBV). Si bien es importante, la inmunizacion sélo sirve
como un paso adicional de proteccién mas alla de los controles técnicos, de las
practicas y procedimientos correctos y del uso de equipo de proteccidon personal.
Ocasionalmente, la inmunizacién o la intervencion terapéutica (antibiéticos o
terapia antiviral) pueden ser de particular importancia en las condiciones del
ambiente. La oferta de inmunizaciones forma parte de la administracion del riesgo.

» La supervision médica garantiza que las medidas de seguridad que se han tomado
realmente produzcan los resultados de salud esperados. La supervision médica es
parte de la evaluacion del riesgo. Puede incluir bancos de suero, el monitoreo de
la salud del empleado y la participacion en las medidas post-exposicion.

« La determinacién del riesgo también debe incluir una evaluacion de la experiencia
y del nivel de capacitacién del personal que se encuentra expuesto al riesgo, como
ser las personas que trabajan en el laboratorio y el personal de mantenimiento, el
personal de limpieza y el personal encargado del cuidado de los animales
(remitase a la Seccién lll). Puede ser necesaria la planificacién de instruccion
adicional para garantizar la seguridad de las personas que trabajan en cada uno
de los niveles de bioseguridad.

Los agentes infecciosos cuyo riesgo se evalla generalmente quedan contenidos
en las siguientes categorias:

Materiales que contienen agentes infecciosos conocidos. Las caracteristicas
de la mayoria de los agentes infecciosos conocidos han sido bien identificadas. Se puede
obtener informacion de utilidad para realizar la evaluacién del riesgo de: investigaciones
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de laboratorio, seguimiento de una enfermedad y estudios epidemiolégicos. Los agentes
infecciosos que se conocen como generadores de infecciones de laboratorio estan
incluidos en el informe resumido de agentes de este volumen (remitase a la Seccion VII).
Otras fuentes incluyen: el Manual de la Asociacién de Salud Pablica Americana, Control of
Communicable Diseases (Control de Enfermedades Transmisibles). Los resimenes de
literatura sobre infecciones adquiridas en laboratorios también pueden resultar de
utilidad®*>®"8,

Materiales que contienen agentes infecciosos desconocidos. El desafio aqui
consiste en establecer el nivel de bioseguridad mas apropiado con la limitada informacion
disponible. Generalmente, éstos consisten en especimenes clinicos. Algunas preguntas
gque ayudan a determinar el riesgo son:

1. ¢Por qué se sospecha la presencia de un agente infeccioso?

2. ¢Con qué datos epidemioldgicos se cuenta? ¢Qué ruta de transmisién esta
indicada? ¢ Cual es la tasa de morbilidad o de mortalidad asociada con el
agente?

3. ¢Qué datos médicos estan disponibles?

Las respuestas a estas preguntas pueden identificar al agente o al agente sustituto
cuyo resumen existente pueda emplearse para determinar el nivel de bioseguridad. En
ausencia de datos sélidos, se recomienda un enfoque mas conservador.

Materiales que contienen moléculas de ADN recombinante. Esta categoria de
agentes incluye microorganismos que han sido genéticamente modificados mediante
procedimientos de ADN recombinante. Estos procedimientos continGan evolucionando
con rapidez. Los procedimientos experimentales disefiados para derivar virus
recombinados, bacterias, fermentos y otros microorganismos nuevos se han transformado
en practicas normales durante los ultimos afos. Es muy posible que las futuras
aplicaciones de procedimientos tecnoldgicos para ADN recombinante produzcan nuevos
virus hibridos. La publicacion de los Institutos Nacionales de Salud, Guidelines for
Research Involving Recombinant DNA Molecules (Guias para la investigacion de
Moléculas con ADN Recombinante)g, es una referencia clave en el establecimiento del
nivel de bioseguridad adecuado para las préacticas que involucren microorganismos
recombinantes.

Al seleccionar un nivel de bioseguridad para tal trabajo, quizas el desafio mayor
sea evaluar el aumento del peligro potencial relacionado con una modificacion genética en
particular. En la mayoria de esos casos, la eleccion de un nivel de bioseguridad adecuado
comienza estableciendo la clasificacion del virus no modificado. Entre los virus
recombinantes que actualmente se desarrollan en forma rutinaria se encuentran los
siguientes: adenovirus, alfavirus, retrovirus, virus de vaccinia, herpesvirus, y otros
disefiados para expresar productos genéticos heterdlogos. No obstante, es de suma
importancia tener en cuenta la naturaleza de las modificaciones genéticas y la cantidad de
virus para seleccionar el nivel de bioseguridad para trabajar con un virus recombinante.

Dentro de los puntos a considerar al trabajar con microorganismos recombinantes
se encuentran:
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« ¢Posee el gen insertado una toxina conocida 0 una toxina relativamente no
caracterizada?

» ¢ Tiene la modificacion el potencial de alterar el rango del huésped o el tropismo
celular del virus?

« ¢ Tiene la modificacion el potencial de aumentar la capacidad de replicacion del
virus?

* ¢Posee el gen insertado un oncogen conocido?

» ¢ Posee el gen insertado el potencial de alterar el ciclo de la célula?

» ¢Seintegra el ADN viral al genoma huésped?

e ¢ Cual es la probabilidad de generar la replicacion de otros virus?

Obviamente, ésta no es la Unica lista de preguntas a tener en cuenta.
Simplemente, sirve como ejemplo sobre la informacién que se necesita para juzgar si se
requiere un nivel de bioseguridad mayor al trabajar con microorganismos modificados
genéticamente. Ya que en muchos de los casos las respuestas a las preguntas que se
formularon anteriormente no son definitivas, es importante que la organizacion cuente con
una Comision Institucional de Bioseguridad bien constituida e informada, segun se detalla
en las Guias NIH, para evaluar la determinacion del riesgo.

Materiales que pueden contener o no agentes infecciosos desconocidos. A
falta de informacién que sugiera un agente infeccioso, serdn de aplicacién las
precauciones universales.

Estudios en animales. Estudios de laboratorio con animales pueden presentar
muchos tipos diferentes de riesgos fisicos, ambientales y bioldgicos. Los riesgos
especificos que se presentan en cualquier instalaciébn animal en particular son Unicos, y
varian de acuerdo con las especies en cuestion y con la naturaleza de la actividad de
investigacion. La valuacion del riesgo de peligro biolégico debe concentrarse
particularmente en el potencial que tiene la instalacion animal para una mayor exposicion,
tanto para los agentes patdogenos humanos como para los agentes zoonaoticos.

Los animales en si mismos pueden introducir nuevos riesgos biologicos a la
instalacion. Las infecciones latentes son las mas comunes en animales capturados en
campo o0 en animales que vienen de rebafios no controlados. Por ejemplo, el virus b del
mono presenta un riesgo latente para las personas gque manipulan macacos. Para la
valuacion del riesgo también deben considerarse las vias de transmision del animal. Los
animales que difunden el virus por diseminacién respiratoria o por diseminacién en orina o
heces son mucho mas peligrosos que los que no lo hacen por esas vias. Las personas
gue manipulan animales en la instalacion de investigacion donde se trabaja con agentes
infecciosos tienen un mayor riesgo de exposicion a los aerosoles, mordeduras y rasguios
de los animales. En la Seccion IV, se describen las practicas e instalaciones aplicables
para trabajar con animales infectados con agentes asignados a los Niveles de
Bioseguridad 1-4' correspondientes.

Otras aplicaciones. El proceso descripto de valuacion del riesgo también se
aplica a las operaciones de laboratorio que no sean aquellas que implican el uso de
agentes primarios de enfermedad humana. Es cierto que los estudios microbiolégicos de
agentes patogenos especificos de un huésped en animales, suelo, agua, alimentos,
forraje 'y otros materiales naturales o manufacturados representan riesgos
comparativamente menores para quien trabaja en el laboratorio. No obstante, los
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microbiélogos y demas cientificos que trabajan con esos materiales pueden considerar
valiosas las préacticas, equipos de contenciébn y recomendaciones para instalaciones
descriptas en esta publicacion para desarrollar estandares operativos para satisfacer sus
propias necesidades evaluadas.
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SECCION VI

Niveles de Bioseguridad Recomendados para Agentes Infecciosos y Animales
Infectados

La seleccion de un nivel de bioseguridad adecuado para trabajar con un agente o
en un estudio animal en particular depende de varios factores (ver Seccion V, Valuacion
del Riesgo). Algunos de los factores mas importantes son: la virulencia, la patogenicidad,
la estabilidad biologica, la via de diseminacion y el contagio del agente; la naturaleza o
funcién del laboratorio; los procedimientos y manipulaciones que involucran al agente; la
endemicidad del agente y la disponibilidad de vacunas o medidas terapéuticas efectivas.

Los informes resumidos de agentes incluidos en esta seccion sirven como guia
para la seleccion de los niveles de bioseguridad adecuados. Se incluye informacion
especifica sobre riesgos de laboratorio relacionados con un agente en particular, y
recomendaciones respecto de dispositivos de seguridad practicos que pueden reducir
significativamente el riesgo de enfermedades de laboratorio. Se presentan informes
resumidos de agentes que retnen uno 0 mas de los siguientes criterios: el agente es un
peligro probado para el personal de laboratorio que trabaja con materiales infecciosos (por
ejemplo: virus Hepatitis B, M. Tuberculosis); el potencial de infecciones de laboratorio es
alto, aun en ausencia de infecciones de laboratorio documentadas anteriormente (por
ejemplo, arbovirus exoticos), o si las consecuencias de la infeccion son graves.

En los informes resumidos se incluyen recomendaciones para el uso de vacunas y
toxoides cuando esos productos estan disponibles, ya sea como productos autorizados o
como Nueva Droga de Investigacion (IND), (ver Apéndice B, Inmunoprofilaxis). Cuando
corresponde, las recomendaciones para el uso de estos productos se basan en las
recomendaciones vigentes del Public Health Service Advisory Committee on Immunization
Practice (Comité Asesor de Practicas de Inmunizacion del Servicio de Salud Publica) y
estan especificamente orientadas al personal de laboratorio en riesgo y a otras personas
que deben trabajar o ingresar en el area de laboratorio. Estas recomendaciones
especificas no deben impedir de ninguna manera el uso de rutina de productos como
toxoides difteria-tétanos, vacuna del poliovirus, vacuna contra la influenza y demas
vacunas, debido al posible riesgo de exposiciones comunitarias que no tienen que ver con
los riesgos de laboratorio. Se deben tomar las precauciones adecuadas en la
administracion de vacunas de virus atenuados Vvivos en personas cuya
inmunocompetencia se encuentra alterada o que presentan otra condicidbn médica (por
ejemplo, embarazo), ya que una infeccién viral en estas personas podria provocar
consecuencias adversas.

Las valuaciones de riesgo y los niveles de bioseguridad recomendados en los
informes resumidos presuponen una poblacion de individuos inmunocompetentes. Las
personas que tienen su inmunocompetencia alterada pueden correr mayor riesgo al ser
expuestas a agentes infecciosos. La inmunodeficiencia puede ser hereditaria, congénita o
inducida por varias enfermedades neoplasicas o infecciosas, por terapia o por radiacion.
El riesgo de infectarse o la consecuencia de la infeccion también pueden estar influidos
por factores como la edad, el sexo, la raza, el embarazo, la cirugia (por ejemplo,
esplenectomia, gastrectomia), por enfermedades que generan predisposicion (por
ejemplo, diabetes, lupus eritematoso) o por la alteracion de la funcion fisiolégica. Estas y
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otras variables deben ser consideradas al aplicar las valuaciones de riesgo genéricas de
los informes resumidos de agentes a actividades especificas de individuos seleccionados.

El nivel de bioseguridad asignado a un agente se basa en las actividades
tipicamente asociadas con el crecimiento y manipulacion de las cantidades Yy
concentraciones de agentes infecciosos que se requieren para lograr la identificacion o la
determinacion del grupo sanguineo. Si las actividades con materiales clinicos presentan
un riesgo menor para el personal que aquellas actividades asociadas con la manipulacion
de cultivos, se recomienda un menor nivel de bioseguridad. Por otro lado, si las
actividades implican grandes volumenes y/o preparaciones concentradas (“cantidades de
produccién”) o manipulaciones que pueden producir aerosoles o0 que de otra manera
representan un peligro intrinseco, es posible que se indiquen precauciones adicionales al
personal y mayores niveles de contencion primaria y secundaria.

Las “cantidades de produccion” son los grandes volimenes o concentraciones de
agentes infecciosos que exceden considerablemente aquellos tipicamente utilizados para
las actividades de identificacion y determinacion de grupo sanguineo. La propagacion y la
concentracién de agentes infecciosos, tal como ocurre con los fermentos a gran escala, la
produccién de antigenos y vacunas y una variedad de otras actividades comerciales y de
investigacion, claramente, tienen que ver con la manipulacién de grandes cantidades de
agentes infecciosos que razonablemente son considerados “cantidades de produccion”.
Sin embargo, en términos del riesgo potencialmente incrementado de la gran cantidad de
agentes infecciosos no es posible definir las “cantidades de produccién” en volimenes o
concentraciones finitas para un agente dado. Por lo tanto, el director del laboratorio debe
hacer una valuacién de las actividades realizadas y seleccionar las practicas, el equipo de
contencién y la instalacion adecuada para el riesgo, sin perjuicio del volumen o
concentracion del agente implicado en cuestion.

Hay ocasiones en las que el director del laboratorio debe seleccionar un nivel de
bioseguridad mayor que el recomendado. Por ejemplo, la naturaleza Unica de la actividad
propuesta puede indicar un mayor nivel de bioseguridad (por ejemplo, la necesidad de
contencién especial para aerosoles generados experimentalmente para estudios de
inhalacion) o por la proximidad del laboratorio a areas de especial cuidado (por ejemplo,
un laboratorio de diagndstico ubicado cerca de las areas de atencion al paciente). De la
misma manera, un nivel de bioseguridad recomendado se puede adaptar para compensar
la falta de ciertos dispositivos de seguridad recomendados. Por ejemplo, en las
situaciones para las que se recomienda un Nivel de Bioseguridad 3, se puede lograr la
seguridad aceptable para las operaciones de rutina o repetitivas (por ejemplo,
procedimientos de diagnostico no propagativos de un agente para la identificacion,
determinacion del grupo sanguineo y prueba de susceptibilidad) en laboratorios donde las
caracteristicas de la instalacion cumplen las recomendaciones del Nivel de Bioseguridad
2, con la condicibn de que se cumplan estrictamente las practicas microbioldgicas
estandar, las practicas especiales y el equipo de seguridad recomendados para el Nivel
de Bioseguridad 3.

Un ejemplo es el trabajo con el Virus de la Inmunodeficiencia Humana (HIV). El
trabajo de diagnostico de rutina con especimenes clinicos se puede hacer en forma
segura en el Nivel de Bioseguridad 2, utilizando las practicas y procedimientos del Nivel
de Bioseguridad 2. El trabajo de investigacion (incluyendo el cocultivo, los estudios de
replicacion de virus o las manipulaciones con virus concentrados) se puede hacer en una
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instalacion con Nivel de Bioseguridad 2 (BSL-2), utilizando las practicas y procedimientos
del Nivel de Bioseguridad 3 (BSL-3). Las actividades de produccién de virus, incluidas las
concentraciones de virus, exigen una instalacion con Nivel de Bioseguridad 3 (BSL-3) y la
utilizacion de préacticas y procedimientos del Nivel de Bioseguridad 3 (BSL-3), (ver el
Informe Resumido de Agentes).

La decision de adaptar de esta manera las recomendaciones del Nivel de
Bioseguridad 3 sélo puede ser tomada por el director del laboratorio. Sin embargo, no se
sugiere realizar esta adaptacién para operaciones o actividades de produccion de agentes
donde los procedimientos cambian con frecuencia. El director del laboratorio también
debe considerar especialmente la seleccion de dispositivos de seguridad adecuados para
los materiales que contienen un agente sospechado. Por ejemplo, los sueros de origen
humano pueden contener el virus de la Hepatitis B y, por lo tanto, toda la sangre o los
fluidos derivados de la sangre deben ser manipulados en condiciones que prevengan
razonablemente la exposicibn cutanea, de la membrana mucosa o parenteral del
personal. Los esputos presentados al laboratorio para el ensayo del bacilo de la
tuberculosis deben ser manipulados en condiciones que eviten razonablemente la
generacion de aerosoles durante la manipulacién de materiales o cultivos clinicos.

En la Seccion VIl se incluye una lista ordenada por categorias de los agentes
infecciosos que cumplen con los criterios antes mencionados. Para utilizar estos
resumenes, ubique primero el agente en la lista en la categoria de agente
correspondiente. Luego, utilice las practicas, el equipo de seguridad y el tipo de
instalacion recomendados en el informe resumido del agente tal como se describe en la
Seccidn VII para el trabajo con materiales clinicos, cultivos o agentes infecciosos, o con
animales infectados.

El director del laboratorio también es responsable de la valuacion del riesgo

adecuada y de la utilizacion de practicas, equipo de contencion y de la instalacion para
agentes no incluidos en los informes resumidos de agentes.
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SECCION VI
Informes Resumidos de Agentes

* Seccion VII-A: Agentes Bacterianos
Agente: Bacillus anthracis

Se han informado numerosos casos de anthrax asociados al laboratorio, que
se producen en instalaciones que realizan investigaciones con anthrax.En los
Estados Unidos, no se han informado casos de anthrax asociados al laboratorio
desde fines de la década del "50, cuando se descubri6é la vacuna del anthrax
humano. Cualquier trabajo que se realice con B. Anthracis exige consideraciones
especiales de seguridad debido a su posible uso con fines de terrorismo bioldgico.
Los animales infectados natural y experimentalmente presentan un riesgo potencial
para el personal encargado del cuidado del laboratorio y de los animales.

Riesgos de laboratorio: El agente se puede encontrar en la sangre, en la piel, en
exudados de lesiones, en el fluido cerebroespinal, en el fluido pleural, en el esputo v,
raramente, en la orina y heces. Los principales riesgos para el personal del laboratorio
son el contacto directo e indirecto de la piel intacta o dafiada con cultivos y superficies
contaminadas del laboratorio, inoculacién parenteral accidental y, raramente, exposicion a
aerosoles infecciosos.

Precauciones Recomendadas: Para las actividades en las que se utilizan
materiales clinicos y cantidades de diagnoéstico de cultivos infecciosos se recomiendan las
practicas, el equipo de contencion y las instalaciones correspondientes al Nivel de
Bioseguridad 2. Para los estudios que utilizan roedores de laboratorio experimentalmente
infectados, se recomiendan las préacticas, el equipo de contencién y las instalaciones
correspondientes al Nivel de Bioseguridad 2. Para los trabajos en donde se utilizan
cantidades de produccidén o concentraciones altas de cultivos y para las actividades con
alto potencial de produccién de aerosol, se recomiendan las practicas, el equipo de
contencion y las instalaciones correspondientes al Nivel de Bioseguridad 3.

Nota: Los Centros de Control y Prevencion de Enfermedades tienen disponible
una vacuna autorizada; sin embargo, no se recomienda la inmunizacién del personal de
laboratorio salvo que se prevea la realizacion de trabajos frecuentes con especimenes
clinicos o cultivos de diagnostico (por ejemplo, laboratorio de diagnéstico de
enfermedades animales). En este tipo de instalaciones, se recomienda la inmunizacién de
todas las personas que trabajan con el agente, de todas las personas que trabajan en la
misma sala de laboratorio donde se manipulan los cultivos, y de las personas que trabajan
con animales infectados.

Transporte del Agente: Para obtener un permiso para la importacion de este
agente, comuniquese con el CDC. Para obtener un permiso para exportar este agente,
comuniquese con el Departamento de Comercio. Antes de enviar o recibir este agente
seleccionado, debera registrar su laboratorio en el CDC. El permiso de transporte nacional
0 de importacion para este agente debera ser solicitado al USDA/APHIS/VS.
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Agente: Bordetella pertussis

Bordetella pertussis, un agente patdégeno respiratorio humano de
distribucion mundial, es el agente causante de la tos ferina. La enfermedad es una
enfermedad tipica de la nifiez; sin embargo, el agente se asocia cada vez mas con
enfermedad en adultos®*®. En la literatura se han informado varios brotes en
trabajadores de la salud®’. Los adolescentes y adultos con enfermedad atipica o no
diagnosticada pueden servir como receptores de la infeccion y transmitir el
organismo a bebés y nifios®. En un gran instituto de investigacion se han
documentado ocho casos de infeccidon con B. Pertussis en adultos. Los individuos
afectados no trabajaban directamente con el organismo, pero tenian acceso a
espacios comunes del laboratorio donde se manipulaba el organismo. Se ha
documentado un caso de transmision secundaria a un familiar’. En una gran
Universidad de Medio Oriente se produjo un incidente similar, que tuvo como
resultado dos casos documentados de infeccién de laboratorio y un caso
documentado de transmision secundaria’®. Se han informado otras infecciones de
laboratorio con B. Pertussis, asi como también transmisién entre adultos en el lugar
de trabajo'*. No se han informado infecciones de laboratorio que resulten de la
manipulacién de especimenes clinicos o cepas puras. La intimidad y la frecuencia
de exposicion de individuos susceptibles tienen influencia sobre el porcentaje de
ataque de esta infeccién transportada por el aire.

Riesgos de laboratorio: El agente se puede presentar en secreciones respiratorias,
pero no se encuentra en sangre ni en tejido. Ya que la forma de transmision natural es por
la via respiratoria, el mayor peligro potencial es la generacion de aerosoles durante la
manipulacién de cultivos o de suspensiones concentradas del organismo.

Precauciones Recomendadas: Para todas las actividades que implican el uso o
manipulacién de materiales o cultivos clinicos infecciosos o potencialmente infecciosos,
se recomiendan las practicas, el equipo de contencibn y las instalaciones
correspondientes al Nivel de Bioseguridad 2. Para alojar animales infectados, debera
utilizarse el Nivel de Bioseguridad Animal 2. Para las actividades que pueden generar
aerosoles potencialmente infecciosos, deberan utilizarse dispositivos y equipos de
contencion primarios (por ejemplo, gabinetes de seguridad biologica, ventosas de
seguridad centrifuga o centrifugados de seguridad especialmente disefiados). Las
practicas, el equipo de contencion y las instalaciones del Nivel de Bioseguridad 3 resultan
adecuados cuando se los utiliza en operaciones de produccion a gran escala.

Nota: Hay vacunas de pertussis disponibles pero actualmente no se recomienda
Su uso en adultos. Se aconseja al lector consultar las recomendaciones actuales del
Advisory Commitee on Immunization Practices (ACIP) (Comité Asesor en Préacticas de
Inmunizacion) publicadas en el CDC Morbidity and Mortality Weekly Report (Informe
Semanal de Mortalidad y Morbilidad del CDC) (MMWR), donde se incluyen
recomendaciones para la vacunacion contra pertussis en adultos.

Transporte del Agente: Para conseguir un permiso de importacion de este agente
debe comunicarse con el CDC.
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Agente: Brucella (B. abortus, B. canis, B. melitensis, B. suis)

La brucelosis sigue siendo la infeccion bacteriana de laboratorio més
comunmente informada™***®. Tanto B. abortus, B. canis, B. melitensis como B. suis
han provocado enfermedades en personal de laboratorio'®!"'®, La hipersensibilidad
a los antigenos de Brucella también representa un peligro para el personal de
laboratorio. Los casos que se han producido ocasionalmente han sido atribuidos a
la exposicion a animales experimental y naturalmente infectados, o a sus tejidos.

Riesgos de laboratorio: El agente puede estar en sangre, en el fluido
cerebroespinal, en el semen y, a veces, en la orina. La mayoria de los casos de
laboratorio se han producido en instalaciones de investigacion y se debieron a la
exposicion a organismos de Brucella cultivados en grandes cantidades. También se han
producido casos en el ambito del laboratorio clinico por aspirar cultivos bacteriolégicos™®.
En estos casos, generalmente, ha habido contacto directo de la piel con los cultivos o con
especimenes clinicos infecciosos de animales (por ejemplo, sangre, descargas uterinas).
Los aerosoles generados durante los procedimientos de laboratorio han provocado
grandes brotes . El pipeteo con la boca, las inoculaciones parenterales accidentales y
los aerosoles hacia los 0jos, nariz y boca también han provocado infecciones.

Precauciones Recomendadas: Para las actividades con especimenes clinicos de
origen humano o animal que contienen o que puedan contener Brucella spp. patogénica,
se recomienda el Nivel de Bioseguridad 2. Para todas las manipulaciones de cultivos de
Brucella spp. patogénica incluidos en este resumen y para estudios experimentales con
animales, se recomiendan las practicas, el equipo de contencion y las instalaciones del
Nivel de Bioseguridad 3.

Nota: Si bien en otros paises se han desarrollado y probado, con un éxito limitado,
vacunas de Brucella humana, al momento de esta publicacion no hay ninguna vacuna
disponible en los Estados Unidos?.

Transporte del Agente: Para obtener un permiso para la importacion de este
agente, comuniquese con el CDC. Para obtener un permiso para exportar este agente,
comuniquese con el Departamento de Comercio. Antes de enviar o recibir este agente
seleccionado, debera registrar su laboratorio en el CDC. El permiso de transporte nacional
o de importacion para este agente deberéa ser solicitado al USDA/APHIS/VS.

Agente: Burkholderia pseudomallei (Pseudomonas pseudomallei)

Se han informado dos casos de laboratorio de melioidosis: uno asociado con
una exposicién masiva al aerosol y a la piel®y el segundo como resultado de un
aerosol creado durante la sonicacion a frasco abierto de un cultivo que se presume
era Ps. cepacia®.

Riesgos de laboratorio: El agente puede estar presente en el esputo, en la sangre,
en exudados de heridas y en varios tejidos, segun el lugar de localizacion de la infeccion.
Los principales riesgos de laboratorio son el contacto directo con cultivos y materiales
infecciosos de humanos, animales o del ambiente, la ingestion, autoinoculaciéon y
exposicion a aerosoles y gotitas infecciosas. Se ha demostrado la presencia del agente en
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la sangre, en el esputo y en materiales de abscesos y también puede estar presente en
muestras de suelo y de agua de zonas endémicas.

Precauciones Recomendadas: Para todas las actividades en las que se utilizan
fluidos, tejidos y cultivos corporales infecciosos 0 potencialmente infecciosos, se
recomiendan las practicas, el equipo de contencion y las instalaciones del Nivel de
Bioseguridad 2. Se deben utilizar guantes para la manipulacion de animales infectados,
durante su necropsia y cuando existe posibilidad de contacto directo de la piel con
materiales infecciosos. Es posible que se indiquen precauciones adicionales de
contencion para el personal, como las descriptas en el Nivel de Bioseguridad 3, para
actividades con un alto potencial de produccién de aerosol o gotitas, y para actividades
que impliquen el uso de cantidades de produccién o concentraciones de materiales
infecciosos. Actualmente, no hay vacunas disponibles para su uso en humanos.

Transporte del Agente: Para obtener un permiso para exportar este agente,
comuniquese con el Departamento de Comercio.

Agente: Campylobacter (C. jejuni/C. coli, C. fetus subsp. fetus)

La gastroenteritis por C. jejuni/C. coli es raramente una causa de enfermedad
de laboratorio, si bien se han documentado casos de infecciones asociadas al
laboratorio®?®?’. Numerosos animales domésticos y salvajes, incluyendo aves de
corral, mascotas, animales de granja, animales de laboratorio y pdjaros salvajes
son receptores conocidos y potenciales fuentes de infeccidon para el personal de
laboratorio y para el personal encargado del cuidado de los animales. Los animales
infectados por via experimental también son una fuente potencial de infeccion?.

Riesgos de laboratorio: Las campylobacterias patdogenas pueden presentarse en
grandes cantidades en muestras de heces. El C. fetus subsp. fetus también puede estar
presente en la sangre, en exudados de abscesos, tejidos y esputos. La ingestién o la
inoculacion parenteral de C. jejuni constituyen el principal riesgo de laboratorio. La
ingestiéon por via oral de 500 organismos ha provocado infeccién en un individuo®. Se
desconoce la importancia de la exposicion al aerosol.

Precauciones Recomendadas: Para las actividades con cultivos o con materiales
clinicos potencialmente infecciosos, se recomiendan las practicas, el equipo de
contencion y las instalaciones del Nivel de Bioseguridad 2. Para las actividades con
animales infectados natural o experimentalmente, se recomiendan las practicas, el equipo
de contencién y las instalaciones del Nivel de Bioseguridad Animal 2. Actualmente, no hay
vacuna disponible para su uso en humanos.

Transporte del Agente: Para obtener un permiso para la importacién de este
agente, comuniquese con el CDC.

Agente: Chlamydia psittaci, C. pneumoniae, C. trachomatis
En un tiempo, la psitacosis, el linfogranuloma venéreo (LGV) y las
infecciones de tracoma estaban entre las infecciones bacterianas de laboratorio

mas comunmente informadas®. En los casos informados antes de 1955%, la
mayoria de las infecciones eran psitacosis, y éstas eran las que tenian la tasa méas
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alta de fatalidad de casos de los agentes infecciosos de laboratorio. El contacto con
los aerosoles infecciosos y la exposicion a los mismos durante la manipulacion, el
cuidado o la necropsia de pajaros infectados natural o experimentalmente son las
principales fuentes de psitacosis de laboratorio. Los ratones y huevos infectados
son fuentes menos importantes de C. psittaci. Los animales de laboratorio no son
una causa de infeccién humana con C. trachomatis.

Riesgos de laboratorio: C. psittaci puede estar presente en tejidos, heces,
secreciones nasales y sangre de pajaros infectados, y en la sangre, el esputo y los tejidos
de humanos infectados. C. trachomatis puede estar presente en los fluidos genitales, del
buboén y de las conjuntivas de humanos infectados. La exposicion a aerosoles y gotitas
infecciosas, generados durante la manipulacion de pajaros y tejidos infectados, son los
principales riesgos a los que se expone el personal de laboratorio que trabaja con
psitacosis. Los principales riesgos de laboratorio del C. trachomatis son la inoculacion
parenteral accidental y la exposicion directa e indirecta de las membranas mucosas de los
0jos, nariz y boca a los fluidos genitales del bubén, o de las conjuntivas, a los materiales
del cultivo celular y a los fluidos de huevos infectados. Los aerosoles infecciosos también
pueden representar una posible fuente de infeccion.

Precauciones Recomendadas: Para las actividades que involucran la necropsia de
pajaros infectados y el examen de diagndstico de tejidos o cultivos infectados o
potencialmente infectados con C. psittaci o C. Trachomatis, se recomiendan las practicas,
el equipo de contencion y las instalaciones del Nivel de Bioseguridad 2. Si se humedecen
las plumas de pajaros infectados con un detergente desinfectante antes de la necropsia,
se puede reducir sensiblemente el riesgo de producciéon de aerosoles de heces y de
secreciones nasales infectadas en las plumas y superficies externas del pajaro. Para el
personal que trabaja con pajaros enjaulados infectados natural o experimentalmente, se
recomiendan las practicas, el equipo de contencién y las instalaciones y proteccion
respiratoria del Nivel de Bioseguridad Animal 2. Para la necropsia de pajaros y ratones,
para la apertura de huevos inoculados y cuando existe la posibilidad de contacto directo
con la piel con tejidos infectados, fluidos del bubdn y otros materiales clinicos, se
recomienda el uso de guantes. Para las actividades con un alto potencial de produccion
de gotitas o aerosol y para actividades que involucren grandes cantidades o
concentraciones de materiales infecciosos, se recomiendan las préacticas, el equipo de
contencidn y las instalaciones del Nivel de Bioseguridad 3.

Nota: Actualmente, no hay vacunas disponibles para uso en humanos.

Transporte del Agente: Para obtener un permiso para exportar este agente,
comuniquese con el Departamento de Comercio.

Agente: Clostridium botulinum

Si bien hay un solo informe® de botulismo asociado con la manipulacion del
agente o toxina en el laboratorio o por trabajar con animales infectados natural o
experimentalmente, las consecuencias de dichas intoxicaciones igualmente deben
ser consideradas bastante graves. El trabajo con cultivos de C. botulinum requiere
consideraciones especiales de seguridad debido a su uso potencial con fines de
terrorismo bioldgico.
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Riesgos de laboratorio: EI C. botulinum o su toxina pueden estar presentes en
varios alimentos, materiales clinicos (suero, heces) y en muestras ambientales (suelo,
agua de superficie). La exposiciéon a la toxina del C. botulinum es el principal riesgo de
laboratorio. La toxina se puede absorber después de la ingestion o después del contacto
con la piel, ojos 0 membranas mucosas, incluyendo el tracto respiratorio®®. La inoculacion
parenteral accidental también puede representar una significativa exposiciéon a la toxina.
Los caldos de cultivo en condiciones de produccion 6ptima de toxina pueden contener
2x10° LDs, para el ratén por mi**.

Precauciones Recomendadas: Para todas las actividades con materiales que
contienen o que puedan contener la toxina se recomiendan las practicas, el equipo de
contencién y las instalaciones del Nivel de Bioseguridad 2. En los Centros para el Control
y Prevencion de Enfermedades hay un toxoide de botulismo pentavalente (ABCDE)
disponible como nueva droga de investigacion (IND). Este toxoide se recomienda para el
personal que trabaja con cultivos de C. botulinum o sus toxinas. Las soluciones de
hipoclorito de sodio (0,1%) o de hidréxido de sodio (0,1N) desactivan inmediatamente la
toxina y se las recomienda para descontaminar las superficies de trabajo y los derrames
de cultivos o toxina. Para las actividades con un gran potencial de produccion de aerosol
o de gotitas y para aquellas que impliquen cantidades de produccién de toxina, se indican
precauciones de contencion y de personal primarias adicionales, tales como las
recomendadas para el Nivel de Bioseguridad 3. Para los estudios de diagnéstico y para la
titulacion de toxina se recomiendan las practicas, el equipo de contencién y las
instalaciones del Nivel de Bioseguridad 2.

Transporte del Agente: Para obtener un permiso para la importacién de este
agente, comuniquese con el CDC.

Agente: Clostridium tetani

Si bien el riesgo de infeccién del personal de laboratorio es insignificante, se
han registrado cinco incidentes relacionados con la exposicion del personal
durante la manipulacion de la toxina®.

Riesgos de laboratorio: La inoculacién parenteral accidental y la ingestion de la
toxina son los principales riesgos para el personal de laboratorio. Debido a que es incierto
si la toxina del tétanos se puede absorber o no a través de las membranas mucosas, no
se han esclarecido los riesgos relacionados con aerosoles y gotitas.

Precauciones Recomendadas: Para las actividades que implican la manipulacion
de cultivos o toxina, se recomiendan las practicas, el equipo de contencion y las
instalaciones del Nivel de Bioseguridad 2. Si bien el riesgo de tétanos de laboratorio es
bajo, la administracion de un toxoide difteria-tétanos para adulto cada 10 afios reduce aun
mas el riesgo de exposicion a la toxina y de contaminacién por heridas del personal de
laboratorio y del personal encargado del cuidado de animales y, por lo tanto, es altamente
recomendado®®. Se aconseja al lector consultar las actuales recomendaciones del Comité
de Asesoramiento sobre Préacticas de Inmunizacion (ACIP) publicadas en el Informe
Semanal de Mortalidad y Morbidez del CDC (MMWR), donde se incluyen
recomendaciones para la vacunacion contra C. Tetani en adultos.
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Transporte del Agente: Para obtener un permiso para la importacién de este
agente, comuniquese con el CDC. Para obtener un permiso para exportar este agente,
comuniquese con el Departamento de Comercio. Antes de enviar o recibir este agente
seleccionado, deberd registrar su laboratorio en el CDC.

Agente: Corynebacterium diphtheriae

Se han documentado infecciones de laboratorio con C. diphtheriae. No se
han informado infecciones de laboratorio asociadas con animales®’.

Riesgos de laboratorio: El agente puede estar presente en exudados o
secreciones de la nariz, garganta (amigdala), faringe, laringe, heridas, en la sangre y en la
piel. Los principales riesgos de laboratorio son la inhalacién, la inoculacion parenteral
accidental y la ingestion.

Precauciones Recomendadas: Para todas las actividades en las que se utilizan
materiales clinicos o cultivos infectados o potencialmente infectados, se recomiendan las
practicas, el equipo de contencion y las instalaciones del Nivel de Bioseguridad 2. Para
los estudios que utilizan animales de laboratorio infectados, se recomiendan las précticas,
el equipo de contencion y las instalaciones del Nivel de Bioseguridad Animal 2. Si bien el
riesgo de adquirir difteria en el laboratorio es bajo, la administracion de un toxoide difteria-
tétanos para adultos cada 10 afios reduce aun mas el riesgo de exposicion a la toxina y al
trabajo con la toxina del personal de laboratorio y del personal encargado del cuidado de
animales®. Se aconseja al lector consultar las recomendaciones actuales del Comité
Asesor en Practicas de Inmunizacién (ACIP) publicadas en el Informe Semanal de
Mortalidad y Morbidez del CDC (MMWR), donde se incluyen recomendaciones para la
vacunacion contra C. diphtheriae.

Transporte del Agente: Para obtener un permiso para la importacion de este
agente, comuniquese con el CDC.

Agente: Escherichia coli (Organismos que producen citotoxinas (VTEC/SLT)

Las cepas de Escherichia coli (también denominadas cepas
enterohemorragicas) que producen citotoxinas (VTEC/SLT) constituyen un peligro
probado para el personal de laboratorio en los Estados Unidos y en todas partes del
mundo®**“*  El sindrome urémico hemolitico se produce en una pequefia
proporcién de pacientes (generalmente nifios) y es responsable de la mayoria de
las muertes relacionadas con infecciones con estos organismos. Los animales
domésticos de granja (particularmente los bovinos) son receptores importantes de
los organismos. Sin embargo, los animales pequefios infectados
experimentalmente también son fuente de infeccién en el laboratorio.

Riesgos de laboratorio: La E. coli enterohemorragica generalmente se aisla de las
heces. Varios alimentos contaminados con los organismos pueden servir como vehiculos
de dispersion, entre los que se incluye la carne cruda y los productos lacteos no
pasteurizados. Raramente, se la encuentra en la sangre de humanos o animales
infectados. La ingestién es el principal riesgo de laboratorio. No se conoce la importancia
de la exposicion al aerosol.
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Precauciones Recomendadas: Para todas las actividades donde se utilizan
materiales o cultivos clinicos infecciosos o potencialmente infecciosos, se recomiendan
las practicas, el equipo de contencion y las instalaciones del Nivel de Bioseguridad 2.
Para las actividades con animales infectados natural o experimentalmente, se
recomiendan las practicas, el equipo de contencion y las instalaciones del Nivel de
Bioseguridad Animal 2. Actualmente, no hay vacunas disponibles para su uso en
humanos. Se aconseja al lector consultar las recomendaciones actuales del ACIP
publicadas en el Informe Semanal de Mortalidad y Morbidez del CDC (MMWR), donde se
incluyen recomendaciones para la vacunacion contra cepas enterohemorragicas de E.
coli.

Transporte del Agente: Para obtener un permiso para la importacion de este
agente, comuniquese con el CDC.

Agente: Francisella tularensis

La tularemia ha sido una infeccion bacteriana de laboratorio comunmente
informada®. Casi todos los casos se produjeron en instalaciones donde se
investigaba la tularemia. Algunos casos se han relacionado con el trabajo con
animales infectados natural o experimentalmente o con sus ectoparésitos. Si bien
no se han informado, ha habido casos en laboratorios clinicos. El trabajo con
cultivos de F. tularensis exige consideraciones especiales de seguridad, debido a
su posible uso con fines de terrorismo biolégico.

Riesgos de laboratorio: El agente puede estar presente en exudados de lesiones,
en secreciones respiratorias, en fluido cerebroespinal, en la sangre, en la orina, en tejidos
de animales infectados y en fluidos de artropodos infectados. El contacto directo de la piel
o de las membranas mucosas con materiales infecciosos, la inoculacion parenteral
accidental, la ingestion y la exposicion a aerosoles y a gotitas infecciosas han provocado
infeccion. La infeccion se ha asociado mas comunmente con cultivos que con materiales
clinicos y animales infectados. La dosis infecciosa en el 25% al 50% de los humanos es
de aproximadamente 10 organismos por la via respiratoria®.

Precauciones Recomendadas: Para las actividades donde se utilizan materiales
clinicos de origen humano o animal que contienen o que puedan contener Francisella
tularensis, se recomiendan las practicas, el equipo de contencion y las instalaciones del
Nivel de Bioseguridad 2. Para todas las manipulaciones de cultivos y para estudios
experimentales con animales, se recomiendan las précticas, el equipo de contencion y las
instalaciones del Nivel de Bioseguridad 3 y del Nivel de Bioseguridad Animal 3,
respectivamente.

Nota: Esta disponible una vacuna contra F. tularensis y debe ser tenida en cuenta
para el personal que trabaja con materiales infecciosos o con roedores infectados. Se
recomienda la vacunacién en personas que trabajan con el agente o con animales
infectados, y en personas que trabajan en el laboratorio 0 en la sala de animales o que
ingresan al laboratorio o a la sala de animales donde se guardan los cultivos o los
animales infectados*. Se aconseja al lector consultar las recomendaciones actuales del
Comité Asesor en Practicas de Inmunizacién (ACIP) publicadas en el Informe Semanal de
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Mortalidad y Morbidez del CDC (MMWR), donde se incluyen recomendaciones para la
vacunacion contra F. tularensis.

Transporte del Agente: Para obtener un permiso para la importacion de este
agente, comuniquese con el CDC. Para obtener un permiso para exportar este agente,
comuniquese con el Departamento de Comercio. Antes de enviar o recibir este agente
seleccionado, debera registrar su laboratorio en el CDC.

Agente: Helicobacter pylori

Desde su descubrimiento en 1982, Helicobacter pylori ha recibido cada vez
méas atencion como agente de gastritis*. El habitat principal del H. pylori es la
mucosa gastrica humana. La infeccién humana con H. pylori puede tener una
duracién prolongada, presentando pocos o0 ningun sintoma, o puede presentarse
como una enfermedad gastrica aguda. Se han informado infecciones humanas de
laboratorio accidentales y experimentales con H. pylori*®*’. El agente puede estar
presente en secreciones gastricas u orales y en las deposiciones. Si bien no se
comprende totalmente, se piensa que su transmision es por via fecal-oral u oral-
oral.

Riesgos de laboratorio: El agente puede estar presente en secreciones gastricas y
orales y en materia fecal. La ingestion es el principal riesgo de laboratorio conocido. No se
conoce la importancia de la exposicion a los aerosoles.

Precauciones Recomendadas: Para las actividades con materiales y cultivos
clinicos que contienen los agentes o que puedan contener los agentes, se recomiendan
las practicas, el equipo de contencidn y las instalaciones del Nivel de Bioseguridad 2.
Para las actividades con animales infectados natural o experimentalmente, se
recomiendan las practicas, el equipo de contencion y las instalaciones del Nivel de
Bioseguridad Animal 2. Actualmente, no hay vacunas disponibles para su uso en
humanos.

Transporte del Agente: Para obtener un permiso para la importacion de este
agente, comuniquese con el CDC.

Agente: Leptospira interrogans —todas las serovariedades

La leptospirosis es un riesgo de laboratorio bien documentado. Pike informé
37 infecciones de laboratorio y 10 muertes®, y en otros lugares se han informado
otros tres casos®.

Se identificé un conejo infectado experimentalmente como fuente de una
infeccion con L. Interrogans de serovariedad icterohemorrhagiae®. El contacto
directo e indirecto con fluidos y tejidos de mamiferos infectados natural o
experimentalmente durante su manipulacién, cuidado o necropsia es una posible
fuente de infeccién. En animales con infecciones renales crénicas, el agente se
elimina en la orina en enormes cantidades durante largos periodos de tiempo.
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Riesgos de laboratorio: El agente puede estar presente en la orina, en la sangre y
en los tejidos de animales y humanos infectados. La ingestion, la inoculacién parenteral
accidental y el contacto directo e indirecto de la piel o de las membranas mucosas con
cultivos o tejidos infectados o con fluidos corporales, especialmente con la orina, son los
principales riesgos de laboratorio. No se conoce la importancia de la exposicion al
aerosol.

Precauciones Recomendadas: Para todas las actividades que implican el uso o
manipulacion de tejidos, fluidos corporales y cultivos infectados o potencialmente
infectados y para el alojamiento de animales infectados, se recomiendan las précticas, el
equipo de contencioén y las instalaciones del Nivel de Bioseguridad 2. Se recomienda el
uso de guantes para la manipulacién y necropsia de animales infectados y cuando existe
la posibilidad de contacto directo de la piel con materiales infecciosos. Actualmente, no
hay vacunas disponibles para su uso en humanos.

Transporte del Agente: Para obtener un permiso para la importacién de este
agente, comuniquese con el CDC. El permiso de transferencia nacional o de importacion
para este agente deberd ser solicitado al USDA/APHIS/VS.

Agente: Listeria monocytogenes

Listeria monocytogenes representa un peligro potencial para el personal de
laboratorio. Los bacilos aerdbicos que no forman esporas, grampositivos, son
hemoliticos y catalasa-positivos®’. Se han aislado bacterias del suelo, del polvo, de
alimentos para consumo humano, de animales y de humanos asintométicos®*. La
mayoria de los casos de listeriosis ha surgido como consecuencia de consumir
alimentos contaminados, en su mayoria quesos blandos, carne cruda y vegetales
crudos no lavados®. Si bien los adultos y nifios sanos pueden contraer una
infeccion con Listeria, generalmente, la enfermedad no es grave. Quienes corren
riesgo de contraer una enfermedad grave por esta causa son las mujeres
embarazadas, los recién nacidos y las personas cuya funcion inmune esta
deprimida.

Riesgos de laboratorio: Listeria monocytogenes se puede encontrar en las heces,
en liquido cefaloraquideo y en la sangre, asi como en los alimentos y en materiales
ambientales®™*°. Los animales infectados natural o experimentalmente son una fuente de
exposicion para quienes trabajan en el laboratorio y para el personal encargado del
cuidado de animales y para otros animales. La ingestion es la forma mas posible de
exposicion, pero la Listeria también puede provocar infecciones oculares y de la piel
después de una exposicion directa. Las infecciones con Listeria monocytogenes en
mujeres embarazadas se producen con mayor frecuencia en el tercer trimestre del
embarazo y pueden adelantar el parto. La transmisién transplacentaria de L.
monocytogenes representa un grave riesgo para el feto y puede tener como resultado
abscesos que contribuyen con una tasa de mortalidad de casi el 100%.

Precauciones Recomendadas: Para las actividades realizadas con especimenes y
cultivos clinicos que contienen el agente o que puedan contenerlo, se recomiendan las
practicas, el equipo de contencion y las instalaciones del Nivel de Bioseguridad 2. Para
manipular cultivos infectados deberan utilizarse guantes y proteccion para los ojos. Para
las actividades con animales infectados natural o experimentalmente, se recomiendan las
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practicas, el equipo de contencion y las instalaciones del Nivel de Bioseguridad Animal 2.
Actualmente, no hay vacunas disponibles para humanos®. Se debera informar en forma
acabada a las mujeres embarazadas que trabajan con Listeria monocytogenes en
laboratorios clinicos o de investigacion acerca de los riesgos potenciales asociados con el
organismo, incluyendo los posibles riesgos para el feto.

Transporte del Agente: El permiso de transferencia nacional o de importacion para
este agente deberd ser solicitado al USDA/APHIS/VS.

Agente: Legionella pneumophila; otros agentes similares a Legionella

Se ha registrado un Unico caso de laboratorio no fatal documentado de
legionellosis, debido a la presunta exposicion al aerosol o a gotitas durante
estudios con animales con el agente de la Fiebre de Pontiac (L. Pneumophila)®. No
se ha documentado el contagio entre humanos.

En cobayos y en huevos de gallina embrionados, la infeccion experimental
se produce inmediatamente®. Los conejos a los que se han administrado antigenos
desarrollan anticuerpos pero no enfermedad clinica. Los ratones son refractarios a
la exposicion parenteral. Estudios no publicados realizados en los Centros para el
Control y Prevencion de Enfermedades han demostrado que no se produjo la
transmisién entre animales en una variedad de especies mamiferas y avicolas
experimentalmente infectadas.

Riesgos de laboratorio: El agente puede estar presente en el fluido pleural, en
tejido, en esputo y en fuentes ambientales (por ejemplo, agua para refrigeracion). Debido
a que el modo natural de transmision es por el aire, el mayor peligro potencial es la
generacion de aerosoles durante la manipulacion de cultivos o de otros materiales que
contengan altas concentraciones de microorganismos infecciosos (por ejemplo, sacos
vitelinos y tejidos infectados).

Precauciones Recomendadas: Para todas las actividades que implican el uso o
manipulacion de materiales o cultivos clinicos infecciosos o potencialmente infecciosos o
para el alojamiento de animales infectados, se recomiendan las préacticas, el equipo de
contencién y las instalaciones del Nivel de Bioseguridad 2. Para las actividades que
puedan generar aerosoles potencialmente infecciosos y para las actividades que implican
el uso de cantidades de produccién de microorganismos, se recomiendan las préacticas
con dispositivos y equipos de contencion primarios (por ejemplo, gabinetes de seguridad
biolégica, centrifugas de seguridad) del Nivel de Bioseguridad 3.

Nota: Actualmente, no hay vacunas disponibles para su uso en humanos.

Transporte del Agente: Para obtener un permiso para la importacién de este
agente, comuniquese con el CDC.

Agente: Mycobacterium leprae
Se ha informado la transmision inadvertida de lepra entre humanos por via
parenteral a causa de un pinchazo accidental que un cirujano se hizo con una

aguja®™ y también después de usar una aguja para tatuaje presuntamente
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contaminada®. No se han informado casos como resultado de trabajar en un
laboratorio con biopsias 0 con otros materiales clinicos de origen humano o animal.
Si bien se ha informado de lepra producida naturalmente o enfermedades similares
a la lepra en armadillos®® y en primates®®, los humanos son el Gnico receptor
natural importante de la enfermedad.

Riesgos de laboratorio: El agente infeccioso se puede presentar en tejidos y en
exudados de lesiones de humanos infectados y de animales infectados natural o
experimentalmente. El contacto directo de la piel y de las membranas mucosas con
materiales infecciosos y la inoculaciéon parenteral accidental son los principales riesgos de
laboratorio asociados con la manipulacion de materiales clinicos infecciosos.

Precauciones Recomendadas: Para todas las actividades realizadas con
materiales clinicos infecciosos o potencialmente infecciosos de humanos y animales
infectados, se recomiendan las practicas, el equipo de contencion y las instalaciones del
Nivel de Bioseguridad 2. Se debera poner especial cuidado para evitar la inoculacion
parenteral accidental con instrumentos cortantes contaminados. Para los estudios con
animales en los que se usan roedores, armadillos y primates, se recomiendan las
practicas, el equipo de contencion y las instalaciones del Nivel de Bioseguridad Animal 2.
Actualmente, no hay vacunas disponibles para su uso en humanos.

Transporte del Agente: Para obtener un permiso para la importacién de este
agente, comuniquese con el CDC.

Agente: Mycobacterium spp. Exceptuando M. tuberculosis, M. bovis 0 M. leprae

Pike informé 40 casos de “tuberculosis” no pulmonar que se creia estaban
relacionados con accidentes o incidentes en el laboratorio o en la sala de
autopsia®. Presuntamente, estas infecciones se debieron a mycobacterias que no
eran ni M. tuberculosis ni M. bovis. Varias micobacterias que son por naturaleza
ubicuas se asocian con enfermedades distintas de la tuberculosis y de la lepra en
humanos, animales domésticos y en el reino salvaje. Estos organismos son
caracteristicamente infecciosos pero no contagiosos. Clinicamente, las
enfermedades asociadas con infecciones provocadas por estas micobacterias
“atipicas” se pueden dividir en tres categorias generales:

1. Enfermedades pulmonares parecidas a la tuberculosis, que pueden
asociarse a la infeccién provocada por M. kansasii, complejo de M. avium vy, rara
vez, por M. xenopi, M. malmoense, M. asiaticum, M. simiae y M. szulgai.

2. Linfadenitis, que puede asociarse con la infeccion provocada por M.
scrofulaceum, complejo de M. avium y, rara vez, por M. foruitum y M. kansasii.

3. Ulceras de piel e infecciones de heridas del tejido blando, que pueden
asociarse con la infeccion provocada por M. ulcerans, M. marinum, M. fortuitum y
M. chelonei.

Riesgos de laboratorio: Los agentes pueden estar presentes en esputos, exudados

de lesiones, tejidos y muestras ambientales (por ejemplo, suelo y agua). Los principales
riesgos de laboratorio asociados con los materiales y cultivos clinicos son el contacto
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directo de la piel o las membranas mucosas con materiales infecciosos, la ingestion y la
inoculacién parenteral accidental. Los aerosoles infecciosos generados durante la
manipulacion de caldos de cultivos o de homogenatos de tejidos de estos organismos
asociados con enfermedad pulmonar representan un peligro potencial de infeccion para el
personal de laboratorio.

Precauciones Recomendadas: Para las actividades que implican la manipulacion
de materiales y cultivos clinicos de Mycobacterium spp., que no sea ni M. tuberculosis ni
M. bovis, se recomiendan las préacticas, el equipo de contencion y las instalaciones del
Nivel de Bioseguridad 2. Para los estudios con animales con mycobacterias que no sean
M. tuberculosis, M. bovis o M. leprae, se recomiendan las practicas, el equipo de
contencién y las instalaciones del Nivel de Bioseguridad Animal 2. Actualmente, no hay
vacunas disponibles para su uso en humanos.

Transporte del Agente: Para obtener un permiso para la importacién de este
agente, comuniquese con el CDC.

Agente: Mycobacterium tuberculosis, M. bovis

Las infecciones con Mycobacterium tuberculosis y M. bovis (incluida la BCG)
constituyen un peligro probado para el personal de laboratorio, asi como para otras
personas que puedan estar expuestas a aerosoles infecciosos en el
laboratorio® %% ge ha informado que la incidencia de tuberculosis en el
personal de laboratorio que trabaja con M. tuberculosis es tres veces mayor que la
de quienes no trabajan con el agente”. Los primates infectados natural o
experimentalmente son una fuente probada de infeccibn humana (por ejemplo, la
tasa anual de conversion de tuberculina en el personal que trabaja con primates
infectados es aproximadamente 70/10.000 en comparacion con una tasa de menos
de 3/10.000 en la poblacién general)”. Los cobayos o ratones infectados
experimentalmente no presentan el mismo problema, ya que estas especies no
producen nucleos de gotitas al toser; sin embargo, la camilla de animales
infectados puede contaminarse y servir como fuente de aerosoles infecciosos.

Riesgos de laboratorio: Los bacilos de tuberculosis pueden presentarse en el
esputo, en los fluidos de lavaje gastrico, en el fluido cerebroespinal, en la orina y en
lesiones de varios tejidos’™. El peligro mas importante que se encuentra es la exposicion a
aerosoles generados en el laboratorio. Los bacilos de tubérculos pueden sobrevivir en
especimenes fijados con calor’”® y se pueden aerosolizar en la preparacion de secciones
congeladas y durante la manipulacién de cultivos liquidos. Debido a la baja dosis
infecciosa de M. tuberculosis en humanos (es decir, IDs; <10 bacilos) y, en algunos
laboratorios, a la alta tasa de aislamiento de organismos acidorresistentes de
especimenes clinicos (>10%)’°, los esputos y otros especimenes clinicos de casos de
tuberculosis sospechada o conocida deben considerarse potencialmente infecciosos y
deben ser manipulados con la precaucién correspondiente.

Precauciones Recomendadas: Para las manipulaciones de especimenes clinicos
donde no hay aerosoles, como la preparacion de especimenes acidorresistentes, se
recomiendan las practicas, el equipo de contencion y las instalaciones del Nivel de
Bioseguridad 2. Todas las actividades que generen aerosoles deben realizarse en un
Gabinete de Seguridad Biologica Clase | o Il. Se recomienda el uso de una bandeja
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corrediza con calor, en lugar de una de secado por llamas. La licuacion y la concentracion
de esputos para la coloracidon de acidorresistencia también se pueden realizar en forma
segura en la mesada, tratando previamente el espécimen (en un Gabinete de Seguridad
Clase | o Il) con un volumen equivalente al 5% de solucion de hipoclorito de sodio
(blanqueador doméstico no diluido) y esperando 15 minutos antes del centrifugado’”®.

Para las actividades de laboratorio de propagacion y manipulacion de cultivos de
M. tuberculosis o M. bovis y para estudios con animales utilizando primates no humanos
infectados natural o experimentalmente con M. tuberculosis o M. Bovis, se recomiendan
las précticas, el equipo de contencion y las instalaciones del Nivel de Bioseguridad 3. Los
estudios con animales utilizando cobayos o ratones se pueden realizar implementando el
Nivel de Bioseguridad Animal 2.

Nota: Las pruebas en piel con el derivado de proteina purificada (PPD) en
personal de laboratorio con pruebas previas negativas en piel se pueden utilizar como
procedimiento de control. Existe una vacuna viva atenuada (BCG) pero no se utiliza en los
Estados Unidos para el personal de laboratorio. Se aconseja al lector consultar las
recomendaciones actuales del Comité Asesor en Practicas de Inmunizacién (ACIP)
publicadas en el Informe Semanal de Mortalidad y Morbidez del CDC (MMWR), donde se
incluyen recomendaciones para las vacunaciones que se hacen actualmente.

Transporte del Agente: Para obtener un permiso para la importacién de este
agente, comuniquese con el CDC. El permiso de transferencia nacional o de importacion
para M. bovis debera ser solicitado al USDA/APHIS/VS.

Agente: Neisseria gonorrhoeae

En los Estados Unidos se han informado infecciones gonocécicas de
laboratorio®.

Riesgos de laboratorio: El agente puede estar presente en los exudados
conjuntivales, uretrales y cervicales, en el fluido sinovial, en la orina, heces y fluido
cerebroespinal. Los principales riesgos de laboratorio conocidos son la inoculacion
parenteral accidental y el contacto directo o indirecto de las membranas mucosas con
materiales clinicos infectados. No se ha determinado la importancia de los aerosoles.

Precauciones Recomendadas: Para todas las actividades que implican el uso o
manipulacion de materiales o cultivos clinicos, se recomiendan las practicas, el equipo de
contencidn y las instalaciones del Nivel de Bioseguridad 2. Se debera utilizar guantes para
manipular animales infectados de laboratorio y cuando exista la posibilidad de contacto
directo de la piel con materiales infectados. Para la produccion de aerosol o gotitas y para
las actividades que involucran cantidades de produccion o concentraciones de materiales
infecciosos, se pueden indicar precauciones adicionales primarias de contencion para el
personal, como las que se describen en el Nivel de Bioseguridad 3. Actualmente, no hay
vacunas disponibles para su uso en humanos.

Transporte del Agente: Para obtener un permiso para la importacion de este
agente, comuniquese con el CDC.

Agente: Neisseria meningitidis
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La meningitis meningocdcica es un peligro que rara vez enfrentan quienes
trabajan en el laboratorio, pero que se ha demostrado®-%2%2,

Riesgos de laboratorio: El agente puede estar presente en los exudados faringeos,
en el fluido cerebroespinal, en la sangre y en la saliva. Los principales riesgos para el
personal del laboratorio son la inoculacion parenteral, la exposicion a las gotitas de las
membranas mucosas, el aerosol infeccioso y la ingestion.

Precauciones Recomendadas: Para todas las actividades en las que se utilizan
fluidos corporales, tejidos y cultivos infecciosos o0 potencialmente infecciosos, se
recomiendan las practicas, el equipo de contencién y las instalaciones del Nivel de
Bioseguridad 2. Para las actividades que tienen gran posibilidad de que se produzcan
gotitas o aerosol y para las actividades que involucran cantidades de produccion o
concentraciones de materiales infecciosos, se pueden indicar precauciones adicionales
primarias de contencion y para el personal, como las que se describen en el Nivel de
Bioseguridad 3.

Nota: Existen vacunas disponibles para N. meningitidis, cuya administracion
deberd considerarse para el personal que trabaja normalmente con materiales
infecciosos. Se aconseja al lector consultar las recomendaciones actuales del Comité
Asesor en Practicas de Inmunizacién (ACIP) publicadas en el Informe Semanal de
Mortalidad y Morbidez del CDC (MMWR), donde se incluyen recomendaciones para la
vacunacion contra N. meningitidis.

Transporte del Agente: Para obtener un permiso para la importacién de este
agente, comuniquese con el CDC.

Agente: Salmonella —todos los serotipos salvo Typhi

La salmonelosis es un peligro documentado para el personal del
laboratorio®®°®® Los huéspedes receptores primarios incluyen un amplio espectro
de animales domésticos y salvajes, incluyendo pajaros, mamiferos y reptiles, todos
los cuales pueden servir como fuente de infeccidon para el personal del laboratorio.

Riesgos de laboratorio: El agente puede estar presente en las heces, en la sangre,
en la orina y en los alimentos, en el forraje y en los materiales ambientales. Los
principales riesgos de laboratorio son la ingestién y la inoculacion parenteral. No se
conoce la importancia de la exposicién al aerosol. Los animales infectados natural o
experimentalmente son una fuente potencial de infeccidn para el personal del laboratorio y
para el personal encargado del cuidado de los animales, y para los demas animales.

Precauciones Recomendadas: Para las actividades que implican la manipulacion
de materiales y de cultivos clinicos que contienen o que puedan contener los agentes se
recomiendan las practicas, el equipo de contencién y las instalaciones del Nivel de
Bioseguridad 2. Para las actividades con animales infectados natural o
experimentalmente, se recomiendan las practicas, el equipo de contencion y las
instalaciones del Nivel de Bioseguridad Animal 2. Actualmente, no hay vacunas
disponibles para su uso en humanos.
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Transporte del Agente: Para obtener un permiso para la importacién de este
agente, comuniquese con el CDC.

Agente: Salmonella typhi

La fiebre tifoidea es un peligro demostrado para el personal del
laboratorio®”%%%°,

Riesgos de laboratorio: El agente puede estar presente en las heces, en la sangre,
en la vesicula biliar (bilis) y en la orina. Los Unicos receptores conocidos de la infeccion
son los humanos. Los principales riesgos de laboratorio son la ingestion y la inoculacién
parenteral del organismo. No se conoce la importancia de la exposicion al aerosol.

Precauciones Recomendadas: Para todas las actividades en las que se utilizan
materiales y cultivos clinicos infecciosos o potencialmente infecciosos, se recomiendan
las practicas, el equipo de contencién y las instalaciones del Nivel de Bioseguridad 2.
Para las actividades que puedan generar aerosoles o para actividades en las que se
utilizan cantidades de produccién de organismos, se recomiendan las practicas y los
procedimientos del Nivel de Bioseguridad 3.

Existen vacunas contra S. Typhi, cuya administracion debera ser considerada para
el personal que trabaja normalmente con materiales potencialmente infecciosos. Se
aconseja al lector consultar las recomendaciones actuales del Comité Asesor en Practicas
de Inmunizacion (ACIP) publicadas en el Informe Semanal de Mortalidad y Morbidez del
CDC (MMWR), donde se incluyen recomendaciones para la vacunacién contra S. typhi.

Transporte del Agente: Para obtener un permiso para exportar este agente,
comuniquese con el Departamento de Comercio.

Agente: Shigella spp.

La shigellosis es un peligro demostrado para el personal de laboratorio. Sélo
en los Estados Unidos y en Gran Bretafia se han informado docenas de
casos™92% gj pjen se han producido brotes en primates no humanos en
cautiverio, los humanos son los Unicos receptores importantes de la infeccién. Sin
embargo, se ha probado que los cobayos, otros roedores y primates no humanos
experimentalmente infectados también son fuentes de infeccidn.

Riesgos de laboratorio: El agente puede estar presente en las heces vy, rara vez,
en la sangre de humanos o de animales infectados. Los principales riesgos de laboratorio
son la ingestion y la inoculacién parenteral del agente. La dosis infecciosa oral al 25%-
50% de S. flexneri para humanos es de aproximadamente 200 organismos®. No se
conoce la importancia de la exposicion al aerosol.

Precauciones Recomendadas: Para todas las actividades en las que se utilizan
materiales o cultivos clinicos infecciosos o potencialmente infecciosos, se recomiendan
las practicas, el equipo de contencion y las instalaciones del Nivel de Bioseguridad 2.
Para las actividades con animales infectados natural o experimentalmente, se
recomiendan las practicas, el equipo de contencion y las instalaciones del Nivel de
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Bioseguridad Animal 2. Actualmente, no hay vacunas disponibles para su uso en
humanos.

Transporte del Agente: Para obtener un permiso para exportar este agente,
comuniquese con el Departamento de Comercio.

Agente: Treponema pallidum

La sifilis es un peligro documentado para el personal de laboratorio que
manipula o recolecta material clinico de lesiones cutaneas. Pike menciona 20 casos
de infeccién de laboratorio®. Los humanos son los Gnicos receptores conocidos
del agente. La sifilis se ha transmitido a personal de laboratorio que trabajé con una
suspension concentrada de T. pallidum obtenida de una orquitis de conejo
experimental®. La transferencia hematégena de la sifilis se ha producido por la
transfusion de una unidad de sangre fresca obtenida de un paciente con sifilis
secundaria. La T. pallidum esta presente en la circulacién durante la sifilis primaria
y secundaria. EIl nUmero minimo (LDsy) de organismos de T. pallidum necesarios
para infectar por inyeccién subcutanea es 23%. Sin embargo, no se ha determinado
la concentracion de T. pallidum en la sangre de pacientes durante la sifilis
temprana.

No se han informado casos de infecciones de laboratorio asociadas con
animales; no obstante, cepas de T. pallidum adaptadas al conejo (Nichols y
posiblemente otras) retienen su virulencia para los humanos.

Riesgos de laboratorio: El agente puede estar presente en materiales recolectados
de lesiones primarias y secundarias cutaneas y de las mucosas, y en la sangre. Los
principales riesgos para el personal de laboratorio son la inoculacion parenteral
accidental, el contacto de las membranas mucosas o de piel lesionada con materiales
clinicos infecciosos y, posiblemente, con aerosoles infecciosos.

Precauciones Recomendadas: Para todas las actividades que implican el uso o
manipulacion de sangre o de materiales de lesiones de humanos o de conejos infectados,
se recomiendan las précticas, el equipo de contencion y las instalaciones del Nivel de
Bioseguridad 2. Cuando exista la posibilidad de contacto directo de la piel con materiales
de lesiones se deberan utilizar guantes. Debera considerarse el control serolégico
periodico del personal que trabaja normalmente con materiales infecciosos. Actualmente,
no hay vacunas disponibles para su uso en humanos.

Transporte del Agente: Para obtener un permiso para la importacion de este
agente, comuniquese con el CDC.

Agente: Enteritis Vibriénica (Vibrio cholerae, V. parahaemolyticus)
La enteritis vibridénica debida a Vibrio cholerae o Vibrio parahaemolyticus es
una causa documentada, aunque rara, de enfermedad de laboratorio®. Los animales

infectados natural y experimentalmente son una fuente potencial de infeccion.

Riesgos de laboratorio: Los vibrios patogénicos pueden encontrarse en las heces.
La ingestion de V. Cholerae y la ingestién o la inoculacién parenteral de otros vibrios
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constituyen el principal riesgo de laboratorio. La dosis oral humana de V. cholerae
necesaria para la infeccion en individuos no aclorhidricos sanos es de aproximadamente
10° organismos®. No se conoce la importancia de la exposicion al aerosol. El riesgo de
infeccion que sigue a la exposicion oral puede aumentar en individuos aclorhidricos.

Precauciones Recomendadas: Para las actividades que implican la manipulacion
de cultivos o de materiales clinicos potencialmente infecciosos, se recomiendan las
practicas, el equipo de contencién y las instalaciones del Nivel de Bioseguridad 2. Para
las actividades con animales infectados natural o experimentalmente, se recomiendan las
practicas, el equipo de contencion y las instalaciones del Nivel de Bioseguridad Animal 2.
Si bien existen vacunas contra el célera, no se ha recomendado su uso de rutina por parte
del personal de laboratorio. Se aconseja al lector consultar las recomendaciones actuales
del Comité Asesor en Practicas de Inmunizacion (ACIP) publicadas en el Informe
Semanal de Mortalidad y Morbidez del CDC (MMWR), donde se incluyen
recomendaciones para la vacunaciéon contra V. cholerae. Actualmente, no hay vacunas
para humanos contra el V. parahaemolyticus.

Transporte del Agente: Para obtener un permiso para exportar este agente,
comuniquese con el Departamento de Comercio.

Agente: Yersinia pestis

La plaga es un riesgo de laboratorio probado pero raro. Se han informado
casos en los Estados Unidos'®'®. Trabajar con Y. pestis exige consideraciones
especiales de seguridad debido a su posible uso con fines de terrorismo biolégico.

Riesgos de laboratorio: El agente se puede presentar en el fluido del bubon, en la
sangre, en el esputo, en el fluido cerebroespinal (CSF), en las heces y en la orina de
humanos, segun la forma clinica y la etapa de la enfermedad. Los principales riesgos para
el personal del laboratorio incluyen el contacto directo con cultivos y materiales
infecciosos de humanos o roedores, aerosoles o gotitas infecciosas generados durante la
manipulacién de cultivos y tejidos infectados. En la necropsia de roedores, los principales
riesgos para el personal del laboratorio incluyen la autoinoculacién accidental, ingestion y
mordeduras de pulgas infectadas quitadas a los roedores.

Precauciones Recomendadas: Para todas las actividades que implican la
manipulacion de materiales y cultivos clinicos potencialmente infecciosos, se recomiendan
las préacticas, el equipo de contencion y las instalaciones del Nivel de Bioseguridad 2. Se
debera tener especial cuidado para evitar la generacién de aerosoles de materiales
infecciosos y durante la necropsia de roedores infectados natural o experimentalmente.
Se deben utilizar guantes para manipular roedores de laboratorio recolectados en campo
o infectados, y cuando exista la posibilidad de contacto directo de la piel con materiales
infecciosos. Resulta ideal realizar la necropsia de los roedores en un Gabinete de
Seguridad Biologica. Para las actividades con alto potencial de produccion de gotitas o
aerosol, para trabajar con cepas resistentes a los antibioticos y para las actividades que
involucran cantidades o concentraciones de produccion de materiales infecciosos, se
recomienda tomar precauciones primarias adicionales de contencion y para el personal
como las que se describen en el Nivel de Bioseguridad 3.
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Nota: Existe una vacuna contra la Y. pestis, cuya administracion deberia

considerarse para el personal que trabaja con materiales infecciosos o con roedores
infectados. Se aconseja al lector consultar las recomendaciones actuales del Comité
Asesor en Practicas de Inmunizacion (ACIP) publicadas en el Informe Semanal de
Mortalidad y Morbidez del CDC (MMWR), donde se incluyen recomendaciones para la
vacunacion contra Y. pestis.

Transporte del Agente: Para obtener un permiso para la importacién de este

agente, comuniquese con el CDC. Para obtener un permiso para exportar este agente,
comuniquese con el Departamento de Comercio. Antes de enviar o recibir este agente
seleccionado, debera registrar su laboratorio en el CDC.
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e Seccion VII-B: Agentes Fungicos
Agente: Blastomyces dermatitidis

Se han informado infecciones locales de laboratorio posteriores a la
inoculacion parenteral accidental con tejidos o cultivos infectados que contenian
formas levaduriformes de B. dermatitidis*?***®"® Se han producido infecciones
pulmonares después de la presunta inhalacién de conidia; dos personas
desarrollaron neumonia y una tuvo una lesion osteolitica de la cual se cultivé B.
dermatitidis®'°. Se presume que las infecciones pulmonares sélo estan asociadas a
las formas de hongos con esporulaciéon (conidia).

Riesgos de laboratorio: Las formas levaduriformes se pueden presentar en los
tejidos de animales infectados y en especimenes clinicos. La inoculacién parenteral
(subcutdnea) de estos materiales puede provocar granulomas locales. Los cultivos en
forma de hongo de B. Dermatitidis, que contienen conidia infecciosa, y el procesamiento
del suelo o de otras muestras ambientales pueden representar un riesgo de exposicion al
aerosol.

Precauciones Recomendadas: Para las actividades realizadas con materiales
clinicos, tejidos animales, cultivos, muestras ambientales y animales infectados, se
recomiendan las practicas, el equipo de contencion y las instalaciones del Nivel de
Bioseguridad 2.

Transporte del Agente: Para obtener un permiso para la importacion de este
agente, comuniquese con el CDC. Antes de enviar o recibir este agente seleccionado,
debera registrar su laboratorio en el CDC.
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Agente: Coccidioides immitis

La coccidioidomicosis de laboratorio es un riesgo
documentado®!1213141216.17.18.19.202122 - gmith jnformé que 28 de 31 (el 90%) de las
infecciones de laboratorio que se produjeron en su institucion tuvieron como
resultado una enfermedad clinica, mientras que més de la mitad de las infecciones
adquiridas en estado natural fueron asintomaticas®.

Riesgos de laboratorio: Debido al tamafio (2-5 milimicrones), la artroconidia tiende
a dispersarse inmediatamente en el aire y a ser retenida en los espacios pulmonares
profundos. El tamafio mucho mas grande de la esférula (30-60 milimicrones) reduce
considerablemente la efectividad de esta forma de hongo como patégeno transportado
por el aire.

Las esférulas de los hongos se pueden presentar en especimenes clinicos y en
tejidos de animales, y la artroconidia infecciosa se puede presentar en cultivos de moho y
de suelo o0 en otras muestras de lugares naturales. La inhalacién de artroconidia de
muestras ambientales o de cultivos de moho representa un grave riesgo de laboratorio.
Los especimenes clinicos o los tejidos de animales infectados o de humanos que han sido
almacenados o enviados de manera tal de promover la germinacion de artroconidia
representan un riesgo tedrico de laboratorio. Existe un solo informe de un veterinario con
coccidioidomicosis que comenzo 13 dias después de la autopsia de un caballo que tenia
esa infeccion, si bien hay que considerar que el veterinario vivia en una zona endémica®.
La inoculacién percutanea accidental de la esférula puede resultar en la formacién de un
granuloma local®. La enfermedad diseminada se produce mucho mas en personas de
raza negray en los filipinos que en las personas de raza blanca.

Precauciones Recomendadas: Para la manipulacién y el procesamiento de
especimenes clinicos, la identificacibn de cepas puras y el procesamiento de tejidos
animales, se recomiendan las practicas, el equipo de contencién y las instalaciones del
Nivel de Bioseguridad 2. Para los estudios experimentales con animales donde la ruta de
administracion es parenteral, se recomiendan las practicas, el equipo de contencion y las
instalaciones del Nivel de Bioseguridad Animal 2.

Para propagar y manipular cultivos con espoluracion ya identificados como C.
immitis y para procesar suelo u otros materiales ambientales que contienen o que puedan
contener artroconidia infecciosa, se recomiendan las préacticas, el equipo de contencion y
las instalaciones del Nivel de Bioseguridad 3.

Transporte del Agente: Para obtener un permiso para la importacion de este
agente, comuniquese con el CDC. Antes de enviar o recibir este agente seleccionado,
debera registrar su laboratorio en el CDC.

Agente: Cryptococcus neoformans
La inoculacion accidental de un in6culo denso de Cryptococcus neoformans
en las manos de quienes trabajan en el laboratorio se ha producido durante la

inyeccién o necropsia de animales®?. Como resultado, se ha producido un
granuloma local o, en otros casos, no ha habido ninguna lesidn, lo que sugiere baja
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patogenicidad por esta via. No se han registrado infecciones respiratorias como
consecuencia de la exposicion en el laboratorio.

Riesgos de laboratorio: La inoculacion parenteral accidental de cultivos o de otros
materiales infecciosos representa un riesgo potencial para el personal de laboratorio,
particularmente para quienes pueden estar inmunocomprometidos. Las mordeduras de
ratones infectados experimentalmente y las manipulaciones de materiales ambientales
infecciosos (por ejemplo, deyecciones de paloma) también pueden representar un riesgo
potencial para el personal de laboratorio.

Precauciones Recomendadas: Para las actividades con materiales clinicos,
ambientales o cultivos infecciosos o potencialmente infecciosos y con animales infectados
experimentalmente, se recomiendan, respectivamente, las préacticas, los equipos de
contencion y las instalaciones del Nivel de Bioseguridad 2 y del Nivel de Bioseguridad
Animal 2.

El procesamiento de suelo o de otros materiales ambientales que contienen o
puedan contener células de levadura infecciosas deberd realizarse en un Gabinete de
Seguridad Bioldgica Clase | o Clase Il. Esta precaucion también esta indicada para el
cultivo de estado sexual del agente.

Transporte del Agente: Para obtener un permiso para la importacién de este
agente, comuniquese con el CDC.

Agente: Histoplasma capsulatum

La histoplasmosis de laboratorio es un riesgo documentado en instalaciones
donde se realizan trabajos de diagndstico o investigacion®®?°*°, Se han producido
infecciones pulmonares por la manipulacion de cultivos del hongo®. Se ha
producido infeccién local por la puncién en piel durante una autopsia de un
humano infectado® y por la inoculacién accidental de un cultivo viable con una
aguja®. La recoleccion y procesamiento de muestras de suelo de zonas endémicas
han provocado infecciones pulmonares en el personal de laboratorio. Las esporas
encapsuladas son resistentes a la desecacién y pueden permanecer viables por
largos periodos de tiempo. El pequefio tamafio de la conidia infecciosa (menos de 5
micrones) hace que se pueda dispersar por el aire y que sea retenida en los
pulmones. Furcolow informé que 10 esporas fueron casi tan efectivas como un
indculo letal en ratones como si se tratara de 10.000 a 100.000 esporas™.

Riesgos de laboratorio: La etapa infecciosa de este hongo dimorfico (conidia) esta
presente en cultivos con forma de hongo con esporulaciéon y en el suelo de zonas
endémicas. La forma levaduriforme en tejidos o fluidos de animales infectados puede
producir infeccién local posterior a la inoculacion parenteral.

Precauciones Recomendadas: Para la manipulacion y el procesamiento de
especimenes clinicos, para la identificacion de cepas puras, de tejidos animales y cultivos
de moho, para identificar cultivos en laboratorios de diagnéstico de rutina y para estudios
con animales experimentales, cuando la via de administracion es parenteral, se
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recomiendan las practicas, los equipos de contencion y las instalaciones del Nivel de
Bioseguridad 2 y del Nivel de Bioseguridad Animal 2.

Para la propagacion y manipulacion de cultivos ya identificados como H.
capsulatum, asi como para el procesamiento de suelo o de otros materiales ambientales
que contienen o puedan contener conidia infecciosa, se recomiendan las précticas, el
equipo de contencion y las instalaciones del Nivel de Bioseguridad 3.

Transporte del Agente: Para obtener un permiso para la importacién de este
agente, comuniquese con el CDC.

Agente: Sporothrix schenckii

S. schenckii ha provocado una cantidad significativa de infecciones locales
en piel y ojos en el personal de laboratorio®. La mayoria de los casos ha estado
asociada a accidentes y ha implicado el salpicado de material del cultivo dentro del
0jo**¥ piel erosionada® o inyeccion® de material infectado en la piel o mordedura
de un animal infectado experimentalmente’®®*. También se han producido
infecciones de piel por manipular cultivos***** o por la necropsia de animales® sin
hacer un cambio conocido en la técnica. No se han informado infecciones
pulmonares como resultado de la exposicion en laboratorio, si bien se considera
que la enfermedad de pulmén contraida naturalmente es resultado de la inhalacién.

Precauciones Recomendadas: Para todas las actividades con animales, tanto de
laboratorio como experimentales, con S. Schenckii, se recomiendan las practicas, los
equipos de contencion y las instalaciones del Nivel de Bioseguridad 2 y del Nivel de
Bioseguridad Animal 2. Para manipular animales infectados experimentalmente, deberan
utilizarse guantes, asi como durante las operaciones con caldos de cultivo que puedan
producir contaminacién de la mano.

Transporte del Agente: Para obtener un permiso para la importacion de este
agente, comuniquese con el CDC.

Agente: Miembros Patégenos de los Géneros Epidermophyton, Microsporum y
Trichophyton

Si bien las infecciones de piel, pelo y ufias provocadas por estos mohos
dermatofiticos estdn entre las infecciones humanas mé&s prevalecientes, el
procesamiento de material clinico no se ha asociado con infecciones de laboratorio.
Las infecciones han sido contraidas por el contacto con animales de laboratorio
infectados natural o experimentalmente (ratones, conejos, cobayos, etc.) v,
ocasionalmente, a través de la manipulacion de cultivos*®*/#849,

Riesgos de laboratorio: Los agentes estan presentes en la piel, pelo y ufas de
humanos y huéspedes de animales. El contacto con animales de laboratorio infectados
con infecciones aparentes 0 no aparentes constituye el principal riesgo para el personal
de laboratorio. Los cultivos y los materiales clinicos no son una fuente importante de
infeccion humana.
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Precauciones Recomendadas: Para todas las actividades con animales
experimentales y de laboratorio con dermatofites se recomiendan las practicas, los
equipos de contencion y las instalaciones del Nivel de Bioseguridad 2 y del Nivel de
Bioseguridad Animal 2. Los animales infectados experimentalmente deben ser
manipulados utilizando guantes descartables.

Transporte del Agente: Para obtener un permiso para la importacion de este
agente, comuniquese con el CDC.

Agente: Hongos Varios

Varios mohos provocan infecciones graves en huéspedes
inmunocompetentes después de la presunta inhalacion o inoculacién subcutanea
accidental proveniente de fuentes ambientales. Estos agentes son Penicillium
marneffei, Exophiala (Wangiella) dermatitidis, Fonsecaea pedrosoi, Ochroconis
gallopavum, Claduphialopora bantians y Ramichlorisium mackenzieim, especies
bipolares. Si bien, con la mayoria de estos agentes no se ha informado sobre
infecciones contraidas en laboratorio, la gravedad de la enfermedad contraida
naturalmente es suficiente para dedicarle precauciones especiales en el laboratorio.
Penicillium marneffei ha provocado infeccion por inoculacién local en un miembro
del personal de laboratorio®. Stachybotrus atra probablemente no es causa de
infeccion ni de toxicosis en humanos cuando se inhala el hongo o fomites que
contiene el hongo, si bien la ingestién de granos fungosos que contienen el hongo
ha sido causa de envenenamiento en animales.

Riesgos de laboratorio: La inhalacion de conidia de cultivos de moho con
esporulacién o la inyeccion accidental en la piel durante la infeccibn de animales
experimentales constituyen un riesgo tedrico para el personal de laboratorio.

Precauciones Recomendadas: Para la propagacion y manipulacién de cultivos que
contienen estos agentes, se recomiendan las practicas, los equipos de contencion y las
instalaciones del Nivel de Bioseguridad 2.

Transporte del Agente: Para obtener un permiso para la importacion de este
agente, comuniquese con el CDC.
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e Seccion VII-C: Agentes Parasitarios
Agente: Parésitos Protozoarios en Sangre y Tejido Humanos

Se han informado infecciones de Ilaboratorio con Plasmodium spp.
(incluyendo P. Cynomologi); Trypanosoma spp,; y Leishmania spp.!?34°6789101112
Si bien no se han informado infecciones de laboratorio con Babesia spp., podrian

contraerse como resultado de un pinchazo accidental con una aguja o por la
mordedura de un acaro infectado.

Si bien no son comunes las infecciones de laboratorio asociadas con
animales, si se han producido infecciones de malaria transmitidas por mosquitos.
Otras posibles fuentes directas de infeccion para el personal de laboratorio
incluyen el contacto con el material de la lesion de roedores con leishmaniasis
cutdnea y el contacto con las heces o con la sangre de animales o insectos
infectados experimental o naturalmente con T. cruzi®.

Riesgos de laboratorio: Las etapas infectivas se pueden presentar en sangre,
heces, fluido cerebroespinal (CSF), médula 6sea o en otros tejidos de biopsia, en
exudados de lesiones y en artropodos infectados. Segun el parasito de que se trate, los
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principales riesgos de laboratorio son: ingestion, penetracion en la piel a través de heridas
0 microabrasiones, inoculacion parenteral accidental y transmision por vectores
artropodos. La exposicion de organismos al aerosol o a las gotitas por las membranas
mucosas de los ojos, de la nariz o de la boca constituyen riesgos potenciales cuando se
trabaja con cultivos de Leishmania spp., T. cruzi o con homogenatos de tejidos o con
sangre que contiene hemoflagelados. Los individuos inmunocomprometidos deben evitar
trabajar con organismos vivos.

Precauciones Recomendadas: Para las actividades con etapas infectivas de los
parasitos incluidos en la lista precedente se recomiendan las practicas e instalaciones del
Nivel de Bioseguridad 2. Los artrépodos infectados deben mantenerse en instalaciones
que eviten razonablemente la exposicion del personal o que eviten que se escapen al
exterior. Cuando se trabaja con cultivos de Leishmania spp., T. cruzi o con tejidos
homogenatos de tejidos o con sangre que contiene hemoflagelados, se puede indicar la
contencién primaria (por ejemplo, Gabinete de Seguridad Bioldgica) o la proteccion
personal (por ejemplo, casco facial)****. Para las actividades donde existe la posibilidad
de contacto directo de la piel con etapas infectivas de los parasitos incluidos en la lista
precedente, se recomienda el uso de guantes. Existen tratamientos adecuados para la
mayoria de las infecciones protozoaricas y hay informacion disponible sobre dosis, fuente
de drogas, etcétera’®.

Transporte del Agente: Para obtener un permiso para la importacién de este
agente, comuniquese con el CDC.

Agente: Parésitos Intestinales Protozoarios Humanos

Se han informado infecciones de laboratorio con Toxoplasma spp.;
Entamoeba spp.; Isospora spp.; Giardia spp.; Sarcocystis spp.; y Cryptosporidium
spp.t"8192021 'No se han informado infecciones de laboratorio con Microsporidium
spp. pero podrian contraerse como resultado de la ingestion de esporas en heces,
orina, esputo, fluido cerebroespinal o cultivos.

Se han informado infecciones de laboratorio asociadas con animales, las
cuales sirven como fuente directa de infeccidon para el personal de laboratorio que
entra en contacto con las heces de animales infectados natural o
experimentalmente. En el caso de los roedores inoculados experimentalmente con
Toxoplasma por via intraperitoneal, el contacto con el fluido peritoneal podria
resultar en la exposicion a organismos infecciosos.

Las infecciones de laboratorio con Cryptosporidium spp. se han producido
regularmente en casi todos los laboratorios que trabajan con este agente,
especialmente en aquellos en los que las vacas son utilizadas como fuente de
oocistos u ooquistes. Otros animales infectados experimentalmente también
representan riesgos potenciales. La evidencia circunstancial sugiere que se puede
producir la transmision por el aire de oocistos u ooquistes de este pequefio
organismo. Si se respeta estrictamente el protocolo, deberia reducirse la
adquisicion de estas infecciones en el personal de laboratorio y en el personal
encargado del cuidado de los animales.
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Riesgos de laboratorio: Las etapas infectivas pueden presentarse en las heces o
en otros fluidos y tejidos corporales. Segun el parasito de que se trate, la ingestion es el
principal riesgo de laboratorio. La exposicion al aerosol o a las gotitas de las membranas
mucosas de los ojos, de la nariz o de la boca a los trofozoitos podria representar riesgos
potenciales cuando se trabaja con cultivos de Ameba de vida libre, como Naegleria
fowleri, Acanthamoeba spp. o Balamuthia mandrilaris, pero se desconoce el nivel de
riesgo. Los individuos inmunocomprometidos deben evitar trabajar con organismos vivos.
Debido a las graves consecuencias de la toxoplasmosis en el feto en desarrollo, las
mujeres seroldégicamente negativas en edad reproductiva que puedan quedar
embarazadas deben recibir amplio asesoramiento del supervisor idéneo del laboratorio
acerca de los riesgos potenciales para el feto. Los empleados informados que decidan no
exponerse deberan recibir tareas alternativas en un area de trabajo donde no se
manipulan organismos viables de Toxoplasma spp.. Trabajar con oocistos infecciosos
presenta el maximo riesgo de contraer la infeccion; los pinchazos con agujas con material
gque contiene taquizoitos o bradizoitos también representan un riesgo importante. También
es posible la infeccion con taquizoitos o bradizoitos a través de las membranas mucosas
0 de abrasiones de la piel. Los laboratorios que realizan estudios solamente con
materiales de parasitos muertos o inactivados o con fracciones de parasitos no
representan riesgos importantes.

Precauciones Recomendadas: Para las actividades con etapas infectivas de los
parasitos incluidos en la lista precedente, se recomiendan las practicas y las instalaciones
del Nivel de Bioseguridad 2. Cuando se trabaja con cultivos de Naegleria fowleri o de
Cryptosporidium spp., se puede indicar la contencion primaria (por ejemplo, Gabinete de
Seguridad biolégica) o proteccidn personal (por ejemplo, casco facial). Existen
tratamientos adecuados para la mayoria de las infecciones por protozoarios y hay
informacion disponible sobre dosis, fuentes de drogas, etcétera.

Transporte del Agente: Para obtener un permiso para la importacién de este
agente, comuniquese con el CDC.

Agente: Parasitos Trematodes Humanos (Schistosoma spp. y Fasciola spp.)

Se han informado infecciones de laboratorio con Schistosoma spp. y
Fasciola spp. Ninguna ha sido directamente asociada con animales de laboratorio,
con la excepcion de huéspedes intermediarios de moluscos®?+2°2¢,

Riesgos de laboratorio: Las etapas infectivas de Schistosoma spp. (cercaria) y
Fasciola spp. (metacercaria) se pueden encontrar, respectivamente, en el agua o
enquistadas en plantas acuaticas en acuarios de laboratorio utilizados para mantener
huéspedes intermediarios de caracoles. Los principales riesgos de laboratorio son la
penetracion en la piel por la cercaria del esquistosoma y la ingestion de la metacercaria
del trematode. La diseccién o el aplastamiento de caracoles infectados con esquistosoma
también pueden tener como resultado la exposicion de la piel o de la membrana mucosa a
las gotitas que contienen cercarias. Ademas, la metacercaria puede transferirse de
manera inadvertida de la mano a la boca por los dedos o por los guantes, después del
contacto con vegetacion acuatica contaminada o con superficies del acuario. La mayoria
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de las exposiciones de laboratorio a Schistosoma spp. podrian resultar en bajas cargas de
gusanos con un minimo potencial de enfermedad. Existen drogas seguras y efectivas
para el tratamiento de la esquistosomiasis.

Precauciones Recomendadas: Para las actividades con las etapas infectivas de
los parédsitos incluidos en la lista precedente, se recomiendan las practicas y las
instalaciones del Nivel de Bioseguridad 2. Cuando pueda haber contacto directo con agua
que contenga cercaria 0 con vegetacion que contenga metacercaria de huéspedes
intermediarios de caracoles infectados natural o experimentalmente, deberan utilizarse
guantes. Deberan utilizarse guardapolvos de laboratorio de manga larga u otro traje
protector cuando se trabaje en acuarios o con otras fuentes de agua que puedan contener
esquistosoma cercaria. Se deberan matar con quimicos (por ejemplo, hipocloritos, yodo) o
con calor los caracoles y la cercaria en el agua del acuario del laboratorio antes de
desecharlos a los desaglies. Existen tratamientos adecuados para la mayoria de las
infeccior;gzs con trematodos y hay informacién disponible sobre fuentes de drogas, dosis,
etcétera“.

Transporte del Agente: Para obtener un permiso para la importacién de este
agente, comuniquese con el CDC.

Agente: Parasitos Cestodes Humanos — Echinococcus granulosus, Taenia solium
(Cysticercus cellulosae) y Hymenolepis nana.

Si bien no se han informado infecciones de laboratorio con E. granulosus ni
con T. solium, las consecuencias de estas infecciones posteriores a la ingestién de
huevos infectivos de E. granulosus o T. solium son potencialmente graves. H. nana
es un parasito cosmopolita que no requiere un huésped intermediario y es
directamente transmisible por ingestion de heces de humanos o de roedores
infectados.

Riesgos de laboratorio: Los huevos infectivos pueden estar presentes en las heces
de perros u otros canidos (que son el huésped definitivo de E. granulosus) o en las heces
de humanos (que son el huésped definitivo de T. solium). La ingestion de huevos
infectivos provenientes de estas fuentes es el principal riesgo de laboratorio. Los quistes y
los fluidos de quistes de E. granulosus no son infecciosos para los humanos. La ingestion
de quistes que contienen T. solium en etapa de larva (Cysticercus cellulosae) produce
inmediatamente la infecciébn en humanos con el gusano cestodo adulto. En el caso de
ambos parasitos, la ingestion de un huevo infectivo de las heces del huésped definitivo
podria resultar posiblemente en una enfermedad grave. La ingestidon de los huevos de H.
nana en las heces del huésped definitivo podria resultar en infeccion intestinal.

Precauciones Recomendadas: Para trabajar con las etapas infectivas de estos
parasitos, se recomiendan las practicas y las instalaciones del Nivel de Bioseguridad 2.
Se deberéa prestar especial atencion a las practicas de higiene del personal (por ejemplo,
lavado de manos) y evitar la ingestion de huevos infectivos. Se recomienda el uso de
guantes cuando pueda haber contacto directo con las heces o0 con superficies
contaminadas con heces frescas de perros infectados con E. granulosus, con humanos
infectados con T. solium o con humanos o roedores infectados con H. nana. Existen
tratamientos adecuados para muchas infecciones con cestodos y hay informacién
disponible respecto de la fuente de las drogas, dosis, etcétera®®.
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Transporte del Agente: Para obtener un permiso para la importacién de este
agente, comuniquese con el CDC.

Agente: Parasitos Nematodes Humanos

Se han informado infecciones de laboratorio con Ascaris spp.; Strongyloides
spp.; Uncinarias y Enterobius spp.?*°3!. Las reacciones alérgicas a distintos
componentes antigénicos de nematodos (por ejemplo, antigenos aerosolizados de
Ascaris) pueden representar un riesgo individual para las personas sensibilizadas.
No se han informado infecciones asociadas con animales de laboratorio
(incluyendo artrépodos), pero las larvas infectivas en las heces de primates no
humanos infectados con Strongyloides spp. constituyen un riesgo potencial de
infeccion para el personal de laboratorio y para el personal encargado del cuidado
de los animales.

Riesgos de laboratorio: Los huevos y las larvas en heces frescas pasadas de
huéspedes infectados generalmente no son infectivos; el desarrollo hacia las etapas
infectivas puede tomar desde un dia hasta varias semanas. La Trichinella es un parasito
preocupante, ya que el tejido fresco o digerido puede contener larvas y podria ser
infectivo si es ingerido. La ingestion de huevos infectivos o la penetracion en piel de larvas
infectivas son los principales riesgos para el personal de laboratorio y para el personal
encargado del cuidado de los animales. Los artropodos infectados con parasitos filariales
representan un riesgo potencial para el personal de laboratorio. Es comun que el personal
de laboratorio que esta frecuentemente expuesto a antigenos aerosolizados de Ascaris
spp. desarrolle hipersensibilidad.

Precauciones Recomendadas: Para las actividades con las etapas infectivas
mencionadas anteriormente, se recomiendan las practicas y las instalaciones del Nivel de
Bioseguridad 2. Se debe evitar la exposicion a antigenos sensibilizantes aerolizados de
Ascaris spp.. Los individuos hipersensibilizados pueden requerir contencion primaria (por
ejemplo, Gabinete de Seguridad Bioldgica) para trabajar con estos materiales. Existen
tratamientos adecuados para la mayoria de las infecciones con nematodos y hay
informacion disponible sobre dosis, fuentes de drogas, etcétera.

Transporte del Agente: Para obtener un permiso para la importacién de este
agente, comuniquese con el CDC.
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* Seccion VII-D: Priones

Los Centros para el Control y Prevencién de Enfermedades y los Institutos
Nacionales de Salud desean expresar su agradecimiento a Jiri Safar, Médico; Darlene
Groth, Bachiller Universitario; Stephen J. DeAmond, Médico; Doctor en Medicina; vy
Stanley B. Prusiner, Médico, de la Universidad de California San Francisco, San
Francisco, California, por su contribucion a este campo emergente y a la preparacion de
esta seccion.

Los priones son particulas infecciosas proteicas que no tienen acidos nucleicos®.
Los priones estdn compuestos en gran medida, pero no totalmente, por una isoforma
anormal de una proteina celular normal. En los mamiferos, los priones estan compuestos
por una isoforma anormal, patogénica de la proteina del prion (PrP), designado PrP%°. El
superindice “Sc” surgio inicialmente del término scrapie (encefalopatia espongiforme
transmisible) porque “scrapie” es la enfermedad prototipica del prion. Ya que todas las
enfermedades conocidas del prion (Tabla 1) de los mamiferos implican el metabolismo
aberrante del PrP similar al observado en la encefalopatia espongiforme transmisible, se
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sugiere el uso del superindice “Sc” para todas las isoformas de PrP anormales y
patogénicas®. En este contexto, el superindice “Sc” se utiliza para designar la isoforma
parecida a la encefalopatia espongiforme transmisible del PrP.

Un gen cromosomico codifica PrP y no se encuentran genes de PrP en
preparaciones purificadas de priones. El PrP*¢ se deriva de PrP° (la isoforma celular del
PRP) por un proceso postraduccional por medio del cual el PrP®® adquiere un alto nivel de
plegamiento B*. No se han detectado ni acidos nucleicos especificos del prion ni particulas
similares a virus en preparaciones infecciosas purificadas. En los hongos, se ha
encontrado evidencia para tres priones distintos®.

Los priones mamiferos provocan encefalopatia espongiforme transmisible y otras
enfermedades neurodegenerativas relacionadas de humanos y animales (Tabla 1). Las
enfermedades del prion también se denominan encefalopatias espongiformes
transmisibles (TSEs).®

Tabla 1. Las Enfermedades del Prion

Enfermedad (Abreviatura) |Huésped Natural |Prion Isoforma _PrP
Patogénico

Scrapie Ovejas y cabras Prion de scrapie | OvPrP°°

Encefalopatia de los visones | Vison Prion de TME MkPrp>°

transmisible (TME)

Enfermedad cronica Cariacu y alce Prion de CWD MdePrpP*¢

desgastante (CWD)

Encefalopatia espongiforme | Ganado Prion de BSE BoPrpP>°

de bovino (BSE)

Encefalopatia espongiforme | Gatos Prion de FSE FePrp*°

de felino (FSE)

Encefalopatia ungulada Nyala y gran kudu | Prion de EUE UngPrp®°

exoética (EUE)

Kuru Humanos Prion de Kuru HuPrP>*

Enfermedad de Creutzfeldt- | Humano Prion de CJD HuPrp=°

Jakob (CJD)

Sindrome de Gerstmann-|Humanos Prion de GSS HuPrp>*

Straussler-Scheinker (GSS)

Insomnio fatal familiar (FFI) | Humanos Prion de FFI HuPrp>°

Especificidad de las especies de priones. A diferencia de muchos virus, las
propiedades de los priones cambian drasticamente cuando son pasados de una especie a
otra. Los resultados de estudios en ratones transgénicos (Tg) en ratones indican que
cuando los priones humanos son pasados a los ratones, su patogenicidad potencial no-Tg
para los humanos posiblemente disminuya drasticamente®. Los priones que se propagan
en ratones no-Tg son priones de ratdn, no priones humanos. Los priones del ratén
contienen PrP*° de rat6n, no PrP*® humano. Este cambio especifico de la especie en la
molécula de PrP*° estd acompafiado de una alteracién en la patogenicidad del prion. A
diferencia de los priones humanos, los priones de raton son altamente patogénicos para
los ratones. Nuestros conocimientos acerca de estos cambios especificos de la especie
en la patogenicidad del prion provienen en gran medida de estudios de ratones que
expresan una variedad de transgenes PrP. Debido a que el PrP*® producido en el ratén
proviene del PrP°® del ratén, no es posible determinar el origen del prion inicialmente
inoculado al raton’.
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Es notable que la susceptibilidad de una especie en particular a los priones de
otras especies puede verse profundamente afectada por distintas cepas de priones®. Las
propiedades que se manifiestan en las cepas de priones, tales como los tiempos de
incusbacic’)n y los perfiles neuropatoldgicos, parecen estar cifrados en la conformacion del
Prp>c.

Estas consideraciones de los principios basicos de la biologia del prion nos ayudan
a formar la base para la clasificacion de bioseguridad de distintos priones.

Clasificacién del Nivel de Bioseguridad. Los priones humanos y aquellos que se
propagan en simios y monos son manipulados en los Niveles de Bioseguridad 2 o 3,
segun los estudios que se estén realizando. Los priones de BSE son manipulados de
igual manera en los Niveles de Bioseguridad 2 o 3, debido a la posibilidad de que los
priones de BSE hayan sido transmitidos a humanos en Gran Bretafia y en Francia®.

Todos los demas priones animales son considerados patégenos de Nivel de
Bioseguridad 2. De esta manera, basandonos en nuestros conocimientos de la biologia
del prion descriptos anteriormente, una vez que los priones humanos son pasados a
ratones y una vez que se produce el PrP*° del raton, estos priones deben considerarse
priones de Nivel de Bioseguridad 2, aunque los priones humanos correspondan al Nivel
de Bioseguridad 3 en la mayoria de las condiciones experimentales. Una excepcion a esta
afirmacioén es el caso de ratones que expresan transgenes humanos o transgenes
humanos/de ratdn quiméricos. Estos ratones transgénicos producen priones humanos
cuando son infectados con priones humanos y deben ser tratados en los Niveles de
Bioseguridad 2 o 3 de acuerdo con las normas descriptas anteriormente. Se desconoce el
mecanismo de dispersion del prion entre las ovejas y cabras que desarrollan scrapie
natural’®*. Se piensa que tanto la CWD, como la TME, BSE, FSE y EUE se contraen
después de consumir alimentos infectados con priones™?*345,

Enfermedades humanas provocadas por el prion. Las precauciones utilizadas para
los pacientes con SIDA o hepatitis son ciertamente adecuadas para atender pacientes
gue mueren a causa de la enfermedad humana provocada por el prion. En contraposicion
a estas enfermedades virales, las enfermedades humanas provocadas por el prion no son
contagiosas'®. No hay evidencia de transmisién de priones de un humano a otro por
contacto o aerosol. Sin embargo, son infecciosas en algunas circunstancias, tales como el
canibalismo ritual practicado en Nueva Guinea que provoca kuru, la administracion de
hormonas producidas contaminadas con priones que provocan CJD iatrogénico y el
transplante de injertos de duramadre contaminados con priones*’*®*°. EI CJD Familial, el
GSS y el FFI son mayormente enfermedades heredadas provocadas por el prion; se ha
demostrado que hay cinco mutaciones del gen PrP genéticamente relacionadas con el
desarrollo de la enfermedad heredada provocada por el prion. Los priones de muchos
casos de enfermedad heredada provocada por el prion han sido transmitidos a simios,
monos y ratones que llevan transgenes humanos de PrP%#%,

Procedimientos quirdrgicos. Se deben minimizar los procedimientos quirdrgicos en
pacientes a quienes se les ha diagnosticado una enfermedad provocada por el prion. Se
considera que la CJD ha sido difundida por un paciente con CJD a otros dos pacientes, a
quienes se les practicaron neurocirugias en la misma sala de operaciones poco tiempo
después®. Si bien no hay documentacion de la transmisién de los priones a humanos a
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través de las gotitas de sangre o del fluido cerebroespinal, ni por la exposicion con la piel
intacta, ni por las membranas gastrica 0 mucosa, es posible que exista el riesgo de que
esto suceda. Se debe realizar la esterilizacion de los instrumentos y la descontaminacion
de la sala de operaciones de acuerdo con las recomendaciones descriptas a continuacion.

Debido a que es importante establecer un diagnéstico “definitivo” de una
enfermedad humana provocada por el prion y distinguir entre casos esporadicos y
familiares, y aquellos contraidos por infeccion como resultado de procedimientos médicos
0 por consumo de productos alimentarios contaminados con priones, se debe extraer
tejido cerebral no fijo. En todos los casos en que se sospeche enfermedad humana
provocada por el prion, un minimo de un centimetro cubico de corteza cerebral no fija
debera formar parte de cualquier biopsia que se realice. Se debe disectar este espécimen
desde la superficie cortical a través de la materia blanca subyacente, estando la mitad del
espécimen fijado con formalina y la otra mitad congelado.

Autopsias. Para las autopsias de rutina y para el procesamiento de pequefias
cantidades de tejidos fijados se debe operar con Bioseguridad 2**. En la autopsia, se debe
extraer todo el cerebro y cortarlo en secciones en forma de coronas de alrededor de 1,5
pulgadas (aproximadamente 4 centimetros) de espesor, pequefios bloques de tejido se
pueden retirar facilmente de cada seccion coronal y luego deben colocarse en fijador para
posteriores andlisis histopatol6gicos. Inmediatamente, se sella con calor cada seccion en
forma de corona en una bolsa de plastico para trabajos pesados. Se presume que la parte
exterior de esta bolsa esta contaminado con priones y otros patdgenos. Utilizando
guantes nuevos o con la ayuda de un asistente que utilice guantes no contaminados, se
coloca la bolsa que contiene el espécimen en otra bolsa de plastico cuya superficie
exterior no esta contaminada. Luego, se deben congelar las muestras en hielo seco o se
las debe colocar directamente en un congelador a -70°C para su almacenamiento. Con el
minimo riesgo posible, se debe tomar y congelar una seccién coronal del hemisferio
cerebral que contiene el tAlamo y una del hemisferio del cerebelo y del tronco cerebral.

La falta de tratamientos efectivos conocidos para la enfermedad provocada por los
priones exige cuidado especial. Las maximas concentraciones de priones estan en el
sistema nervioso central y en sus coberturas. Sobre la base de estudios en animales, es
probable que también se encuentren altas concentraciones de priones en el bazo, en el
timo, en los nédulos linfaticos y en los pulmones. La principal precaucion que debe
tomarse cuando se trabaja con material infectado con priones o contaminado es evitar la
puncién de la piel”®. Si es posible, el operador debera utilizar guantes resistentes a los
cortes. Si se produce la contaminacion accidental de la piel, se debe limpiar la zona con
hidroxido de sodio 1N durante 5 minutos y luego lavarla con abundante cantidad de agua.
En las Tablas 2-5 se incluyen normas para reducir la posibilidad de puncién de la piel,
aerosoles y la contaminacion de la sala de operaciones, de las superficies de la morgue y
de los instrumentos. Las muestras no fijadas de cerebro, de la médula espinal y demas
tejidos que contengan priones humanos deben ser procesadas con extremo cuidado
implementando el Nivel de Bioseguridad 3.

Encefalopatia espongiforme de bovino. No es claro cual es el riesgo de infeccion
con priones de BSE para los humanos. Tal vez, el método mas prudente consista en
estudiar los priones de BSE en instalaciones de Nivel de Bioseguridad 2 o 3 segun las
muestras que haya que estudiar, tal como se establecidé anteriormente respecto de los
priones humanos (es decir, cerebro, médula espinal).
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Enfermedades experimentales en roedores provocadas por priones. Los ratones y
los hdmsters son los animales experimentales elegidos para realizar todos los estudios de
la enfermedad provocada por el prion. Con el desarrollo de ratones transgénicos que son
altamente susceptibles a los priones humanos, raramente resulta necesario utilizar simios
y monos. Las titulaciones mas altas de los priones (aproximadamente 10°° IDsy/g) se
encuentran en el cerebro y en la médula espinal de roedores de laboratorio infectados con
cepas adaptadas de priones **%’; en el bazo y en el sistema linforreticular se presentan las

titulaciones mas bajas (aproximadamente 10° IDso/g)?®2°.

Propiedades fisicas de los priones. La particula infecciosa mas pequefia de un
prion es probablemente un dimero de PrP*¢, esta estimacion es coherente con un tamafio
objeto de radiacion por ionizacion de 55 + 9 kDa*. Por lo tanto, la mayoria de los filtros
gue eliminan eficientemente bacterias y virus no pueden retener los priones. Ademas, los
priones se agregan en particulas de tamafio no uniforme y no son solubles por medio del
uso de detergentes, salvo en condiciones desnaturalizantes cuando se ha perdido la
calidad de infeccioso®*?. Los priones resisten la desactivacion por nucleasas®, por
irradiacion de rayos ultravioletas a 254 nm***® y el tratamiento con psoralenes®, cationes
divalentes, quelacién con iones de metal, acidos (con pH entre 3 y 7), hidroxilamina,
formalina, hervor o proteasas®"®.

Desactivacion de los priones. Los priones se caracterizan por su extrema
resistencia a los procedimientos convencionales de desactivacion, incluidos la radiacion,
el hervor, el calor seco y los quimicos (formalina, betapropiolactona, alcoholes). Mientras
que la capacidad de infectar del prion en muestras purificadas disminuye por la digestion
prolongada con proteasas®*“, los resultados del hervido con dodecil sulfato de sodio y
urea son variables. La esterilizacién de extractos de cerebro de roedor con altos titulos de
priones requiere autoclave a 132°C durante 4,5 horas. También se pueden utilizar para la
esterilizacién solventes organicos desnaturalizantes, como el fenol o los reactivos
caotropicos, tales como el isotiocianato de guanidina o alcali*****%*_ Los priones se
desactivan por medio de isocianato o hidrocloruro de guanidina 1N NaOH, 4.0 M
(concentracion de cloro libre al < 2%), y autoclave a vapor a 132°C durante 4,5
horas*®*"484% Se recomienda utilizar autoclave a 132°C durante 4,5 horas en el desecho
seco o incinerarlo. Las grandes cantidades de desecho liquido infeccioso que contienen
altos titulos de priones se pueden esterilizar completamente por medio del tratamiento con
1N NaOH (concentracion final) o con autoclave a 132°C durante 4,5 horas. Se recomienda
utilizar material plastico descartable, que puede ser desechado como desecho seco.
Debido a que el procedimiento de vaporizacion con paraformaldehido no disminuye los
titulos del prion, los Gabinetes de Bioseguridad deben ser descontaminados con NaOH
1IN, seguido por HCI 1N y lavados con agua. Los filtros HEPA deben ser tratados con
autoclave e incinerados.

Si bien no hay evidencia que sugiera que se produce la transmision por aerosol en
la enfermedad natural, es prudente evitar la generacion de aerosoles o gotitas durante la
manipulacion de tejidos o de fluidos, y durante la necropsia de animales experimentales.
También se recomienda el uso de guantes para las actividades en las que haya
oportunidad de contacto de la piel con tejidos y fluidos infecciosos. Los tejidos fijados con
formaldehido y embebidos con parafina, especialmente los del cerebro, siguen siendo
infecciosos. Algunos investigadores recomiendan sumergir los tejidos fijados con
formalina tomados de casos en los que se sospecha enfermedad provocada por priones
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durante 30 minutos en &cido o fenol féormico al 96% antes del procesamiento
histopatol6gico®, pero este tratamiento puede distorsionar gravemente la neuropatologia
microscopica.

Manipulacion y procesamiento de tejidos de pacientes en los que se sospecha
enfermedad provocada por priones. Las especiales caracteristicas que reviste el trabajo
con priones exige prestar particular atencion a las instalaciones, el equipo, las politicas y
los procedimientos utilizados. Las consideraciones relacionadas descriptas en las tablas
gue se incluyen a continuacion deberan incorporarse a la administracion de riesgo del
laboratorio para este trabajo.

Tabla 2. Precauciones estandar* para autopsias de pacientes en los que se
sospecha enfermedad por prion
*No confundir estas precauciones con las “Precauciones Universales Estandar”

1. La asistencia deberd limitarse a un patdlogo con experiencia, como minimo, y a la
menor cantidad de personal posible. Un miembro del equipo evitara el contacto directo
con el muerto pero ayudara a manipular los instrumentos y los envases para los
especimenes.

2. Es obligatorio utilizar el atuendo estandar para autopsia.

a. Enlugar de usar una bata de tela se usa una bata impermeable y descartable.

b. Se usan guantes resistentes a los cortes debajo de dos pares de guantes
quirdrgicos o se usan guantes de cota de mallas entre dos pares de guantes
quirdrgicos.

c. Los aerosoles se generan principalmente durante la apertura del craneo con
una sierra Stryker. Se debe usar proteccion respiratoria adecuada (es decir,
PAPR).

3. Para reducir la contaminacion de la sala de autopsia:

a. La camilla de autopsia se cubre con una sabana absorbente cuya parte
posterior es impermeable.

b. Los instrumentos contaminados se colocan sobre un pafio absorbente.

c. Se quita el cerebro y la cabeza se deja en una bolsa de plastico para reducir la
aerosolizacion y las salpicaduras.

d. Se puede colocar el cerebro en un envase con un forro de bolsa de plastico
para pesarlo.

e. Se coloca el cerebro en una tabla para cortar y se disectan las muestras
correspondientes para luego congelarlas en forma instantanea (ver Tabla 4).

f. El cerebro o los 6rganos a ser fijados son colocados inmediatamente en un
envase con formalina separada neutral al 10%.

g. En la mayoria de los casos en los que se sospecha enfermedad del prion, la
autopsia se puede limitar el examen del cerebro solamente. En los casos en
que se requiera una autopsia completa, se debera considerar examinar y tomar
especimenes de los 6rganos toracicos y abdominales in situ.

Tabla 3. Procedimientos de descontaminacién de la sala de autopsia
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Los instrumentos (cerraduras y mordazas de caja abierta) y las cuchillas de las sierras
se colocan en un gran plato de acero inoxidable, humedecido durante 1 hora en NaOH
2N o durante 2 horas en NaOH 1N, y luego lavado muy bien con agua antes de
pasarlo por autoclave a 134°C (autoclave con vapor de desplazamiento de gravedad
durante 1 hora; autoclave con vapor de carga porosa durante un ciclo de 18 minutos a
30 libras psi 0 en seis ciclos de 3 minutos a 30 libras psi).

La sierra Stryker se limpia mojandola repetidas veces con solucion de hidroxido de
sodio 2N durante 1 hora. Se requiere un lavado adecuado para quitar todo el NaOH
residual.

La cubierta absorbente de la camilla y los pafios para instrumentos, la ropa
descartable, etc., se guardan en bolsas dobles para residuos infecciosos adecuadas
para su posterior incineracion.

Las zonas de la camilla o de la sala de autopsia en las que se sospecha
contaminacion son descontaminadas humedeciéndolas repetidas veces durante 1
hora con hidréxido de sodio 2N.

Tabla 4. Procedimientos de corte del cerebro

1.

Después de la fijacién adecuada con formaldehido (por lo menos durante 10 a 14
dias), se examina el cerebro y se corta sobre una mesa cubierta con un pafio
absorbente cuya parte posterior es impermeable.

Las muestras para histologia se colocan en cassettes rotulados con “precauciones
CJD". En el caso de los laboratorios que no tienen equipos de fijacion y tincién o
micrétomos dedicados a enfermedades infecciosas, incluyendo la CJD, se pueden
colocar bloques de tejido fijado con formalina en é&cido férmico absoluto al 96%
durante 30 minutos, y luego en solucién de formalina separada neutral fresca al 10%
durante 48 horas™. El bloque de tejido es luego fijado con parafina como de
costumbre. Las técnicas neurofisiologicas o0 inmunohistoquimicas estandar
obviamente no se ven afectadas por el tratamiento con &cido férmico; sin embargo,
segln nuestra experiencia, las secciones de tejido son fragiles y se quiebran durante
el seccionamiento.

Todos los instrumentos y las superficies que entren en contacto con el tejido son
descontaminados tal como se describe en la Tabla 3.

Los remanentes de tejidos, los restos de los cortes y la solucion de formaldehido
contaminada deben ser desechados dentro de un envase de plastico como desecho
infeccioso hospitalario para su posterior incineracion.

Tabla 5. Preparacion de los tejidos

1. Los técnicos de histologia utilizan guantes, delantal, bata de laboratorio y proteccion

facial.

108



2. Luego de fijar de manera adecuada las pequefias muestras de tejido (por ejemplo,
biopsias) de un paciente en el que se sospecha enfermedad provocada por el prion,
se realiza la fijacion posterior en acido férmico absoluto al 96% durante 30 minutos y
luego en formalina fresca al 10% durante 48 horas.

3. El desecho liquido se junta en una botella para desechos con capacidad para 4 litros
que contiene 600 ml de hidroxido de sodio 6N.

4. Los guantes, los moldes para embeber y todos los materiales manipulados son
desechados como desecho biopeligroso.

5. Los cassettes de tejido son procesados en forma manual para evitar la contaminacion
de los procesadores de tejidos.

6. Los tejidos se embeben en un molde descartable para embeber. Si se utilizaron
férceps, deben ser descontaminados.

7. Para preparar las secciones, se utilizan guantes, se junta el desecho de las secciones
y se lo desecha en un envase para “desecho con riesgo biologico”. El portaobjetos del
cuchillo se limpia con NaOH 1-2N y el cuchillo utilizado es inmediatamente descartado
en un envase para “cuchillas con riesgo biologico”. Las laminas deben ser rotuladas
con “Precauciones por CJD”. El bloque seccionado es sellado con parafina.

8. Tincion de rutina:

a. Laslaminas se procesan a mano.

b. Los reactivos se preparan en recipientes para especimenes descartables de
100 ml.

c. Después de colocar la tapa para cubrir las laminas, éstas son
descontaminadas mojandolas durante 1 hora con NaOH 2N.

d. Las laminas se rotulan con “CJD infecciosa”.

9. Otras sugerencias:

a. Los recipientes descartables de especimenes o los soportes de las laminas se
pueden utilizar para los reactivos.

b. Las laminas para inmunocitoquimica se pueden procesar en placas de petri
descartables.

c. El equipo es descontaminado tal como se describié anteriormente.
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* Seccion VII-E: Agentes Rickettsiales
Agente: Coxiella burnetii

De los agentes rickettsiales, Coxiella burnetii probablemente sea el que presenta el
mayor riesgo de infeccion de laboratorio. El organismo es altamente infeccioso y
sumamente resistente al secado y a las condiciones ambientales’. Se ha calculado que la
dosis infecciosa de los organismos virulentos de Fase | en los animales de laboratorio es
tan pequefia como un solo organismo. La ID,550 humana estimada (inhalacion) para la
fiebre Q es 10 organismos®. El resumen de Pike indica que la fiebre Q es la segunda
infeccion de laboratorio mas comunmente informada, con brotes que afectan a 15
personas 0 mas registrados en varias instituciones®* . Una amplia gama de animales
domésticos y salvajes son huéspedes naturales de la fiebre Q y pueden servir como
fuentes potenciales de infeccion para el personal de laboratorio y para el personal
encargado del cuidado de los animales. La exposicibn a ovejas y a sus subproductos
naturalmente infectados, a menudo asintomaticos, es un riesgo documentado para el
personal®®. Si bien es raro, se sabe que el C. burnetii provoca infecciones crénicas como
endocarditis o hepatitis granulomatosa.

Riesgos de laboratorio: La necesidad de utilizar huevos embrionarios con técnicas
de cultivo celular para la propagacion de C. burnetii conlleva amplios procesos de
purificacién. La exposicion a los aerosoles infecciosos o la inoculacion parenteral son las
fuentes mas probables de infeccion para el personal de laboratorio y para el personal
encargado del cuidado de los animales’. El agente puede estar presente en artropodos
infectados, y en la sangre, la orina, las heces, la leche y los tejidos de animales infectados
o huéspedes humanos. La placenta de ovejas infectadas puede contener hasta 10°
organismos por gramo de tejido® y la leche puede contener 10° organismos por gramo.

Precauciones Recomendadas: Para los procedimientos de laboratorio no
propagativos se recomiendan las practicas y las instalaciones del Nivel de Bioseguridad 2,
incluyendo los examenes seroldgicos y la tincion de especimenes de impresion. Para las
actividades que implican la inoculacion, la incubacién y la cosecha de huevos
embrionarios o cultivos celulares, la necropsia de animales infectados y la manipulacién
de tejidos infectados, se recomiendan las practicas y las instalaciones del Nivel de
Bioseguridad 3. Ya que los cobayos infectados y otros roedores infectados pueden
dispersar los organismos en la orina o en las heces’, los roedores infectados
experimentalmente deben ser mantenidos bajo el Nivel de Bioseguridad Animal 3. Se
pueden considerar menores medidas de contencion para las cepas puras clonales
especificas de cepas avirulentas (Fase 11)*°.

Spinelli* y Bernard describen las precauciones recomendadas para las
instalaciones que utilizan ovejas como animales experimentales. Existe una nueva vacuna
(IND) para la fiebre Q en Fase | de investigacion en el Programa Especial de
Inmunizaciones, Ejército de los Estados Unidos, Instituto de Investigaciones Médicas para
Enfermedades Infecciosas (USAMRIID), Fort Detrick, Maryland. El uso de esta vacuna
debe limitarse a quienes corran un alto riesgo de exposicién y que no hayan demostrado
sensibilidad al antigeno de la fiebre Q. Los individuos con enfermedad cardiaca valvular
no deben trabajar con C. burnetii.
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Transferencia del Agente: Para obtener un permiso para la importacion de este
agente, comuniquese con el CDC. Para obtener un permiso para exportar este agente,
comuniquese con el Departamento de Comercio. Antes de enviar o recibir este agente
seleccionado, deberd registrar su laboratorio en el CDC. El permiso de transferencia
nacional o de importacion para este agente debera ser solicitado al USDA/APHIS/VS.

Agente: Rickettsia prowazekii, Rickettsia typhi (R. Mooseri), Orientia (Rickettsia)
tsutsugamushi y agentes de enfermedad humana del Grupo Fiebre Exantematica,
Rickettsia rickettsii, Rickettsia conorii, Rickettsia akari, Rickettsia australis,
Rickettsia siberica y Rickettsia japonicum

Pike inform6 57 casos de tifus de laboratorio (tipo no especificado), 56 casos de
tifus epidémico con tres muertes y casos de tifus murino'. Mas recientemente, se
informaron tres casos de tifus en un establecimiento de investigacion'. Dos de estos tres
casos estuvieron asociados con la manipulacion de materiales infecciosos en el banco
abierto; el tercer caso se produjo como resultado de una inoculacion parenteral accidental.
Estos tres casos representaron una tasa de ataque del 20% en el personal que trabaja
con materiales infecciosos.

La fiebre exantematica de las Montafias Rocosas es un riesgo documentado para
el personal de laboratorio. Pike inform6 63 casos de laboratorio, 11 de los cuales fueron
fatales'®. Oster informé 9 casos que se produjeron a lo largo de un periodo de 6 afios en
un laboratorio, que se considerd que habian sido causados por la exposicion a aerosoles
infecciosos™®.

Riesgos de laboratorio: La inoculacion parenteral accidental y la exposicion a
aerosoles infecciosos son las fuentes mas probables de infecciones de laboratorio’. La
transmision exitosa de R. rickettsii por aerosoles ha sido documentada en forma
experimental en primates no humanos'®. Cinco casos de rickettsiosis variceliforme
registrados por Pike estuvieron asociados con la exposicion a mordeduras de acaridos
infectados™.

Los mamiferos infectados en forma natural o experimental, sus ectoparasitos y sus
tejidos infectados son fuentes potenciales de infeccion humana. Los organismos son
relativamente inestables bajo condiciones de temperatura ambiente.

Precauciones Recomendadas: Las practicas y las instalaciones del Nivel de
Bioseguridad 2 son recomendadas para procedimientos de laboratorio que no revisten
riesgos de propagacion, incluyendo procedimientos de anticuerpos fluorescentes vy
serolégicos, y para el tefiido de especimenes de impresion. Las practicas y las
instalaciones del Nivel de Bioseguridad 3 son recomendadas para todas las demas
manipulaciones de materiales infecciosos o potencialmente infecciosos, incluyendo la
necropsia de animales infectados en forma experimental y la trituracion de sus tejidos, y la
inoculacién, la incubacion y la recoleccion de huevos embrionarios o cultivos celulares.
Las practicas y las instalaciones del Nivel de Bioseguridad 2 Animal se recomiendan para
conservar a mamiferos infectados en forma experimental que no sean artrépodos. Las
practicas en instalaciones del Nivel 3 se recomiendan para estudios de animales con
artrépodos infectados en forma natural o experimental con agentes rickettsiales de
enfermedad humana.
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Dado el probado valor de la terapia con antibiéticos en los estadios tempranos de
la infeccidn, es esencial que los laboratorios que trabajan con rickettsias cuenten con un
sistema efectivo para reportar enfermedades febriles del personal de laboratorio, realizar
la evaluacion médica de casos potenciales y, si fuera indicado, administrar el tratamiento
adecuado con antibidticos. Actualmente, no existen vacunas para uso en humanos
(remitase a la siguiente Seccién Control).

Transferencia del Agente: Para obtener un permiso de importacion de estos
agentes, comuniquese con el CDC. Comuniquese con el Departamento de Comercio Si
desea un permiso para exportar estos agentes. El laboratorio debe registrarse en el CDC
antes de enviar o recibir estos agentes.

Control del Personal para Verificar la presencia de Infecciones Rickettsiales de
Laboratorio

Bajo circunstancias naturales, la gravedad de la enfermedad provocada por
agentes rickettsiales varia en forma considerable. En el laboratorio, se pueden producir
inoculaciones significativas, que pueden a su vez provocar respuestas inusuales y quizas
muy graves. El control del personal para detectar infecciones de laboratorio con agentes
rickettsiales puede reducir significativamente el riesgo de consecuencias graves de la
enfermedad.

La experiencia indica que las infecciones tratadas en forma adecuada con
quimioterapia especifica anti-rickettsial el primer dia de la enfermedad en general no
presentan problemas serios. La demora en la administracion de la quimioterapia
apropiada, sin embargo, puede producir debilidad o enfermedad grave aguda, que puede
oscilar entre mayores periodos de convalecencia en casos de tifus y enfermedad de
tsutsgamushi o muerte provocada por R. rickettsii. La clave para reducir la gravedad de
las enfermedades provocadas por infecciones de laboratorio es contar con un sistema de
supervision confiable que incluya: 1) la disponibilidad de un médico con experiencia las 24
horas del dia; 2) el adoctrinamiento de todo el personal acerca de los riesgos potenciales
de trabajar con agentes rickettsiales y las ventajas de una terapia temprana; 3) un sistema
de informes de todas las exposiciones y accidentes manifiestos; 4) el reporte de todas las
enfermedades febriles, especialmente de aquellas asociadas a dolores de cabeza,
malestares y postracion cuando no existe otra causa cierta y 5) un clima no punitivo que
estimule el reporte de toda enfermedad febril.

Los agentes rickettsiales pueden ser manejados en el laboratorio con un peligro de
vida minimo real cuando se combina un sistema de control adecuado con un personal
consciente de los peligros de las infecciones rickettsiales y que implementa los
resguardos recomendados en los informes resumidos de agentes.
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* Seccion VII-F: Agentes Virales (excepto arbovirus)
Agente: Hantavirus

El trabajo con el virus Hantaan (fiebre hemorragica con sindrome renal) y otros
hantavirus (Puumala, Seoul y Sin Nombre, estén o no registrados en el International
Catalogue of Arboviruses and Certain Other Viruses-1985 [Catélogo Internacional de
Arbovirus y Otros Virus, de 1985]), como por ejemplo el virus El Cafion del Moro en ratas,
ratones del campo y otros roedores de laboratorio, debe realizarse con especial
precaucion debido al riesgo extremo de infeccion provocada por aerosoles,
especialmente, por la orina de roedores infectados.

El sindrome pulmonar por Hantavirus (HPS) es una enfermedad nueva y grave,
generalmente fatal, provocada por el virus Sin Nombre y/o otros virus relacionados’. La
mayoria de los casos de enfermedad humana ha sido originada por exposiciones a
roedores salvajes infectados en forma natural. Los vectores artropodos no transmiten
hantavirus. La transmisién persona a persona no ha sido reportada con ninguno de los
virus asociados a esta enfermedad.

Riesgos de laboratorio: La transmision en el laboratorio del hantavirus de roedores
a seres humanos a través de aerosoles esta suficientemente documentada®®**°. Se
presume que las exposiciones a excreciones de roedores, a materiales de necropsias
recientes y a camas de animales estan asociadas con el riesgo. Otras vias potenciales de
infeccion en el laboratorio incluyen la ingestion, el contacto de materiales infecciosos con
las mucosas o piel lastimada, y, en particular, las mordeduras de animales.

Cuatro empleados de laboratorio fueron infectados mientras trabajaban con el
virus Hantaan adaptado en cultivo de células. Si bien los procedimientos asociados con la
infeccién no fueron claros, las cuatro personas trabajaron en forma reiterada con cultivos
del hantavirus y realizaron la centrifugacion de virus concentrado®. Se ha detectado RNA
viral en especimenes de necropsias, en sangre y en plasma de pacientes obtenidos en el
estadio inicial de la enfermedad’. Se desconocen las implicancias de estos
descubrimientos para la infectividad de la sangre o de los tejidos.

Precauciones Recomendadas: Se recomienda utilizar las practicas y los
procedimientos del Nivel de Bioseguridad 2 para la manipulacién de los sueros de
personas potencialmente infectadas con los agentes de HPS. Se aconseja el uso de un
Gabinete Certificado de Seguridad Biol6gica para el manejo de fluidos corporales
humanos cuando existe la posibilidad de salpicaduras o aerosoles.

Las muestras de tejidos potencialmente infectados deben manejarse en
instalaciones BSL-2, siguiendo las practicas y los procedimientos BSL-3. La propagacion
del virus por cultivo celular debe realizarse en una instalacion BSL-3 de acuerdo con las
practicas y los procedimientos BSL-3. El cultivo del virus a gran escala, incluyendo la
preparacion y el manejo de concentrados virales, debe realizarse en instalaciones BSL-4.
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Las especies de roedores infectadas en forma experimental que no excretan el
virus pueden alojarse en instalaciones ABSL-2, utilizando las practicas y los
procedimientos ABSL-2. Se deben utilizar BSCs y otros dispositivos primarios de
contencidn fisica siempre que se lleven a cabo procedimientos con un alto potencial de
generacion de aerosoles. Las muestras de tejido y suero de roedores potencialmente
infectados deben manipularse en BSL-2, utilizando las practicas y los procedimientos
BSL-3. Todo trabajo que implique la inoculacion de muestras que contengan virus en P.
maniculatus u otras especies permisivas deben realizarse en ABSL-4.

Transporte de los Agentes: Para obtener un permiso de importacion de estos
agentes, comuniquese con el CDC. Comuniquese con el Departamento de Comercio si
desea un permiso de exportacion de estos agentes. El laboratorio debe registrarse en el
CDC antes de enviar o recibir estos agentes.

Agente: Virus Hendra y tipo Hendra (incluye el virus que antes se conocia con el
nombre de Virus del Sarampién Equino)

En 1994 y 1995, se produjeron en Australia brotes en caballos de un
paramyxovirus no reconocido previamente, denominado en un principio virus del
sarampion equino, y posteriormente virus Hendra®*'°''?, Tres personas en contacto
cercano con los caballos desarrollaron encefalitis o enfermedad respiratoria y dos
murieron. No se reconocieron brotes asociados de enfermedad humana, pero dos
personas que trabajaban con cerdos recordaron una enfermedad similar a la gripe en el
momento del brote en cerdos, y presentaron titulos de anticuerpos neutralizantes al virus
Menangle. Durante 1998-1999, se produjo un brote de enfermedad provocado por un
virus similar a Hendra pero distinto, en Singapur y Malasia'®. En Malasia y Singapur, la
enfermedad humana, caracterizada por la fiebre, dolor de cabeza severo, mialgia y signos
de encefalitis, afecté a personas que estaban en contacto cercano con los cerdos (es
decir, criadores de cerdos y personas que trabajan en mataderos de chanchos). Escasos
pacientes desarrollaron enfermedad respiratoria. La mitad de las personas infectadas con
este virus murieron. Los huéspedes naturales de los virus Hendra y tipo Hendra no han
sido identificados; sin embargo, en Australia, se sospecha que los murciélagos son
portadores del virus Hendra. Ya se han iniciado los estudios epidemiolégicos y de
laboratorio.

No se han reportado infecciones adquiridas en el laboratorio como resultado de la
exposicion al virus Hendra o tipo Hendra. Sin embargo, debe tenerse en cuenta que en
los brotes de Australia y Malasia/Singapur el virus ha sido reconocido como un patégeno
veterinario significativo. Los estudios de laboratorio se han realizado Unicamente en
laboratorios de enfermedades infecciosas humanas y/o veterinarias de alta contencion y
todos los estudios han sido monitoreados de cerca por funcionarios de Salud Publica.

Riesgos de laboratorio: El modo exacto de transmisién no ha sido establecido.
Hasta la fecha, todos los casos estuvieron asociados a un contacto cercano con caballos,
su sangre o fluidos corporales (Australia) o con cerdos (Malasia/Signapur). Los virus
Hendra y tipo Hendra han sido aislados de los tejidos de los animales infectados en los
brotes mencionados anteriormente. En el brote reciente de Malasia y Singapur, el
antigeno viral se ha encontrado en el sistema nervioso central, tejidos de rifion y pulmén
de casos humanos fatales™.
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Precauciones Recomendadas: En virtud de los riesgos desconocidos para quienes
trabajan en los laboratorios y del potencial impacto que podria sufrir el ganado autéctono
si el virus escapase de un laboratorio de investigacion o diagnostico, los funcionarios de la
Salud y los gerentes de los laboratorios deberian evaluar la necesidad de trabajar con el
virus y la capacidad de contencion del establecimiento antes de emprender ningun trabajo
con el virus Hendra, del tipo Hendra o virus asociados sospechados. Tanto los expertos
en Salud Publica humana como los expertos en enfermedades veterinarias deberian
participar en la planificacion de dichos estudios de laboratorio y en el transporte de
especimenes y cepas puras hasta el laboratorio. Hasta tanto se disponga de mayor
informacion, el manejo de especimenes clinicos humanos o los intentos de aislamientos
del virus deben realizarse como minimo en instalaciones BSL-3 por parte de personal
experimentado. Se deben utilizar BSL-4 (Laboratorio apropiado o Gabinete de Seguridad
Clase lll) para cualquier trabajo con animales infectados o en el que estén involucradas
grandes cantidades de virus®.

Transporte del Agente: Si desea un permiso de importacién de este agente,
comuniquese con el CDC. Puede solicitarse un permiso de importacion o transferencia
interna para este agente a USDA/APHIS/VS. Comuniquese con el Departamento de
Comercio si desea un permiso de exportacién de este agente. Es necesario que el
laboratorio se registre en el CDC antes de enviar o recibir este agente.

Agente: Virus de la Hepatitis A, Virus de la Hepatitis E

Las infecciones asociadas a las préacticas de laboratorio con el virus de la Hepatitis
A 0 E no parecen representar un riesgo ocupacional importante para el personal de
laboratorio. No obstante, la enfermedad constituye un riesgo documentado para quienes
trabajan con animales y con chimpancés y otros primates no humanos que fueron
infectados en forma natural o experimental®. El virus de la Hepatitis E parece ser menos
riesgoso para el personal que el virus de la Hepatitis A, excepto durante el embarazo,
durante el cual la infeccion puede derivar en una enfermedad grave o fatal. Quienes
trabajan con otros primates susceptibles, recientemente capturados (“owl monkeys”,
monos titi), pueden también estar en riesgo.

Riesgos de laboratorio: Los agentes pueden estar presentes en las heces, en la
saliva y en la sangre de primates humanos y no humanos infectados. La ingestién de
heces, suspensiones de materia fecal y otros materiales contaminados constituyen el
riesgo principal al que esta expuesto el personal de laboratorio. La importancia de la
exposicion a aerosoles no ha sido demostrada. Las cepas atenuadas o avirulentas de los
virus de la Hepatitis A resultantes del pasaje serial en el cultivo celular ya han sido
descriptas® 8.

Precauciones Recomendadas: Se recomiendan las practicas, los equipos y las
instalaciones de seguridad del Nivel de Bioseguridad 2 para las actividades con heces
infectadas o potencialmente infectadas de primates humanos y no humanos. Se
recomiendan las practicas y las instalaciones del Nivel de Bioseguridad 2 para actividades
en las que se utilizan primates no humanos infectados en forma natural o experimental. El
personal que tiene a su cargo la atencion de animales debe utilizar guantes y tomar otras
precauciones a fin de evitar la posible exposicion fecal-oral. En Europa existe una vacuna
inactivada autorizada contra la Hepatitis A; en Estados Unidos esta autorizada como
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vacuna de investigacion, y se la recomienda para el personal de laboratorio. No existen
vacunas contra la Hepatitis E para su uso en humanos.

Transporte del Agente: Para obtener un permiso de importacion de estos agentes,
comuniquese con el CDC.

Agente: Virus de la Hepatitis B, Virus de la Hepatitis C (antes denominado Virus No
Ay No B); Virus de la Hepatitis D

La Hepatitis B ha sido una de las infecciones de laboratorio méas frecuentes™, y
quienes trabajan en laboratorios son reconocidos como un grupo con un alto riesgo de
contraer dichas infecciones®. Los individuos que estan infectados con el virus de la
Hepatitis B corren el riesgo de infectarse con el virus de la Hepatitis D (delta), que es
defectuoso y requiere de la presencia del virus de la Hepatitis B para su replicacion.

La infeccion con el virus de la Hepatitis C puede ocurrir en el laboratorio. La
prevalencia del anticuerpo de la Hepatitis C es algo mayor en los trabajadores de la salud
que en la poblacion en general. Las pruebas epidemiolégicas indican que la Hepatitis C se
disemina predominantemente por la via parenteral®*?*%,

Riesgos de laboratorio: El virus de la Hepatitis B puede estar presente en la sangre
y en productos sanguineos de origen humano, en la orina, en el semen, en el fluido
cerebroespinal y en la saliva. La inoculacion parenteral, la exposicion de membranas
mucosas a gotitas y la exposicién por contacto de piel lastimada constituyen los
principales riesgos de laboratorio. El virus puede permanecer estable en sangre seca o en
componentes sanguineos durante varios dias. No se han identificado cepas atenuadas o
avirulentas.

El virus de la Hepatitis C ha sido detectado principalmente en sangre y suero, con
menor frecuencia en la saliva y rara vez en la orina 0 en el semen. Parece ser
relativamente inestable en almacenamiento a temperatura ambiente, congelamiento y
descongelamiento reiterado, etcétera.

Precauciones Recomendadas: Se recomienda emplear las préacticas, los equipos
de contencién y las instalaciones del Nivel de Bioseguridad 2 para todas las actividades
que utilizan fluidos y tejidos corporales que son o pueden ser infecciosos. Puede indicarse
una contencién primaria adicional y medidas de precaucion por parte del personal, como
aquellas descriptas para el Nivel de Bioseguridad 3, para las actividades que pueden
producir gotitas o aerosoles y para las actividades que producen concentraciones de
materiales infecciosos. Se recomiendan las practicas, los equipos de contencion y las
instalaciones del Nivel de Bioseguridad 2 para actividades en las que se utilizan
chimpancés infectados en forma natural o experimental u otros primates no humanos. Se
deben utilizar guantes cuando se trabaja con animales infectados y cuando existe la
probabilidad del contacto de la piel con materiales infecciosos. Existen vacunas
recombinantes autorizadas contra la Hepatitis B y son muy recomendadas y ofrecidas al
personal de laboratorio®. Las vacunas contra la Hepatitis C y D no estan aun disponibles
para su uso en humanos.

Ademds de estas precauciones recomendadas, las personas que trabajan
con HVB, HCV u otros patdbgenos que se transmiten por sangre deben consultar el
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Estdndar de Patdégenos Transmitidos por Sangre de OSHA (OSHA Bloodborne
Pathogen Standard). Las peguntas relacionadas con la interpretacién de este
Estandar deben dirigirse a las oficinas federales, regionales o estatales de OSHA.

Transporte del Agente: Para obtener permiso de importacion de estos agentes,
comuniquese con el CDC.

Agente: Herpesvirus Simiae (herpesvirus cercopitecine [CHV-1], virus-B)

El CHV-1 es un alfaherpesvirus que se produce en forma natural y que infecta a
macacos que viven en libertad o en cautiverio incluyendo el Macaca mulatta, M.
Fascicularis, y otros miembros del género. En los macacos esta relacionado con lesiones
orales vesiculares agudas, asi como también con infeccion latente, generalmente,
recrudescente®®. Se han documentado infecciones humanas en al menos 50 instancias,
generalmente, con un resultado letal o graves secuelas de encefalitis?’ 24233233 Se han
reportado veintinueve casos fatales de infecciones humanas (a una tasa de fatalidad del
58%) con CHV-13+33037,

Si bien el CHV-1 presenta un riesgo potencial para el personal de laboratorio que
trabaja con el agente, las infecciones humanas de laboratorio con CHV-1 han estado
limitadas, salvo raras excepciones, a quienes tenian un contacto directo con macacos.
Los cultivos celulares primarios de macacos, incluyendo células de rifion del macaco de la
India preparadas en forma comercial, pueden ocasionalmente estar infectados en forma
asintomatica con el CVH-1 y han estado implicados en un caso humano®.

La capacitacidén periddica especifica en evaluacion de riesgo, comprension de las
formas de transmision y exposicion al CHV-1, y el uso adecuado de los equipos de
proteccién personal es altamente recomendado para todas las personas que trabajan o
tienen contacto con macacos, sus tejidos y su medio ambiente potencialmente
contaminados (incluyendo jaulas, juguetes y materiales de desechos). Es necesaria la
capacitacion y contar con suministros de primeros auxilios y apoyo médico en caso de
emergencias.

Riesgos de laboratorio: La dispersion asintomética es la responsable de la mayoria
de las transmisiones de los monos a los humanos que trabajan con los mismos, aunque el
riesgo mas alto de contraer el CHV-1 de macacos es a través de la mordedura de un
mono infectado con lesiones activas. La contaminacion de la piel lastimada o membranas
mucosas con secreciones orales, oculares o urogenitales de macacos infectados durante
sus infecciones recrudescentes o primarias es también peligrosa y ha causado al menos
una fatalidad ocupacional®. Se desconoce la estabilidad de las particulas virales en jaulas
y otras superficies, pero debe reconocerse el riesgo potencial de los cortes o abrasiones
producidos en estas superficies potencialmente contaminadas. No se cree que otros
alfaherpesvirus puedan persistir en el medio ambiente. Los experimentos llevados a cabo
con animales indican que es posible que la importancia de la exposicion a aerosoles del
CHV-1 sea minima. No se han identificado cepas atenuadas o avirulentas.

El agente puede también estar presente en visceras abdominales y toracicas y en

tejidos nerviosos de macacos infectados en forma natural. Estos tejidos, y los cultivos
preparados a partir de ellos, constituyen riesgos potenciales®.
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Precauciones Recomendadas: Se recomiendan las practicas y las instalaciones
del Nivel de Bioseguridad 2 para todas las actividades que requieran del uso o la
manipulacion de tejidos y materiales de cultivos de tejidos de macacos. Ademas, se
recomiendan las précticas y las precauciones adicionales, como las detalladas para el
Nivel de Bioseguridad 3, para las actividades que requieran del uso o manipulacién de
cualquier material que contenga o pueda contener el CHV-1, incluyendo la propagacion
in-vitro del virus con fines de diagnoéstico. Seria prudente confinar las manipulaciones de
cultivos positivos que puedan contener virus de alto titulo a un establecimiento BSL-4
(BSC Clase Ill o Laboratorio adecuado; remitase a la Seccioén lll), de acuerdo al criterio
del director del laboratorio.

Se recomiendan las practicas y las instalaciones del Nivel de Bioseguridad 4 para
actividades que impliquen la propagacion y manipulacion de cantidades de produccion o
concentrados de CHV-1.

Se debe presumir que todas las colonias de macacos, aun aquellas que se
suponen libres del anticuerpo del CHV-1, estan infectadas en forma natural. Los animales
con lesiones orales sugestivas de una infeccion activa del virus B deben identificarse y
manejarse con extrema precaucién. Los estudios con animales infectados en forma
experimental con el CHV-1 deben realizarse en ABSL-3.

Existen normas para trabajar con macacos en forma segura que deben ser
consultadas***. Se recomienda el uso de guantes, mascaras, ambos y overoles de
laboratorio para todo el personal durante el trabajo con primates no humanos,
especialmente macacos Yy otras especies del viejo mundo, y para todas las personas que
ingresan a salas de animales en las que estan alojados primates no humanos. A fin de
minimizar la exposicion potencial de las membranas mucosas®, se debe utilizar algin tipo
de barrera para prevenir la salpicadura de gotitas en los 0jos, en la boca y en los pasajes
nasales. Los tipos y el uso de equipos de proteccion personal (por ejemplo, antiparras,
anteojos con protecciones laterales sdlidas o protectores faciales envolventes utilizados
junto con mascaras y respiradores) deben determinarse consultando la evaluacion
institucional del riesgo. Las especificaciones de los equipos deben estar equilibradas con
el trabajo a realizar de forma tal que las barreras elegidas no incrementen el riesgo en el
lugar de trabajo por disminucion de la vision, aumentando el riesgo de mordeduras,
pinchazos con agujas o rasgufios de animales.

Las drogas antivirales han demostrado buenos resultados en la terapia de conejos
infectados con el H. simiae, y ciertas experiencias clinicas***® sugieren que esto puede
extenderse al hombre**’. Dada la gravedad de la infeccién con este virus, se debe contar
con personal médico con gran experiencia a quien poder consultar todo lo referente al
manejo de incidentes de exposicion al agente o infecciones sospechadas. En un caso, se
ha documentado la transmisién de humano a humano, lo cual indica que se debe tener
precaucién con los fluidos vesiculares, las secreciones orales y conjuntivales de personas
infectadas®®. No existen vacunas disponibles para su uso en humanos.

Transporte del Agente: Para obtener un permiso de importacion de este agente,
comuniquese con el CDC.
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Agente: Herpesvirus Humanos

Los herpesvirus son patégenos humanos ubicuos que estan habitualmente
presentes en una variedad de materiales clinicos remitidos para el aislamiento del virus.
Si bien se han demostrado escasas infecciones clinicas de laboratorio causadas por estos
virus, son patdgenos primarios y oportunistas, especialmente en huéspedes cuyos
sistemas inmunoldgicos se encuentran comprometidos. Los virus del herpes simple 1y 2
y los virus de la varicela representan cierto riesgo via contacto directo y/o aerosoles; el
citomegalovirus y el virus de Epstein-Barr representan riesgos de infeccion relativamente
bajos para el personal de laboratorio. Se desconoce el riesgo de infeccion de laboratorio
de los herpesvirus 6 y 7. Si bien este grupo diverso de agentes virales indigenas no retne
los criterios para ser incluido en informes resumidos de agentes especificos (es decir,
infeccion de laboratorio demostrada o con un alto riego potencial de que se produzca;
consecuencias graves en caso de producirse la infeccion), la frecuencia de su presencia
en materiales clinicos y su uso comdn en la investigacion justifican su inclusion en esta
publicacion.

Riesgos de laboratorio: Los materiales clinicos y las cepas puras del herpesvirus
representan un riesgo de infeccion luego de su ingestidn, inoculacion parenteral
accidental, exposicion a gotitas de las membranas mucosas de los ojos, nariz, boca o
inhalacion de materiales en aerosoles concentrados. Los especimenes clinicos que
contienen los Herpesvirus simiae (virus B) mas virulentos pueden entregarse en forma
inadvertida para el diagnostico de infeccion sospechada con el herpes simple. Este virus
también fue hallado en cultivos celulares primarios de rifion de macacos de la India. El
citomegalovirus puede representar un riesgo especial durante el embarazo debido al
potencial de infeccion del feto.

Precauciones Recomendadas: Se recomiendan las practicas, los equipos de
contencién y las instalaciones del Nivel de Bioseguridad 2 para actividades que utilizan
materiales clinicos infecciosos o potencialmente infecciosos o cultivos de agentes virales
indigenos que estdn asociados o identificados como un patdogeno primario de la
enfermedad humana. Si bien existen escasas pruebas de que los aerosoles infecciosos
constituyan una fuente significativa de infecciones de laboratorio, es prudente evitar la
generacion de aerosoles durante la manipulacion de materiales o cepas puras clinicas o
durante la necropsia de animales. Los dispositivos de contencion (por ejemplo, Gabinetes
de Seguridad Bioldgica) constituyen la barrera basica que protege al personal de la
exposicion a aerosoles infecciosos.

Transporte del Agente: Para obtener un permiso de importacion de estos agentes
comuniquese con el CDC.

Agente: Gripe

Si bien las infecciones de laboratorio con gripe habitualmente no se documentan
en forma escrita, podemos afirmar, sobre la base de relatos informales e informes
publicados, que si se han producido, particularmente, cuando nuevas cepas que muestran
tendencias o alteraciones antigénicas se introducen en un laboratorio con fines de
diagnéstico/investigacion®.
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Las infecciones de laboratorio asociadas con animales no son reportadas; sin
embargo, existe una alta posibilidad de infeccion humana trasmitida por hurones
infectados y viceversa.

Riesgos de laboratorio: El agente puede estar presente en tejidos respiratorios o
secreciones humanas o en la mayoria de los animales infectados, y en la cloaca de
muchas especies avicolas infectadas. El virus puede diseminarse en 6rganos mdltiples en
algunas especies de animales infectados.

El principal riesgo de laboratorio es la inhalacion del virus a partir de aerosoles
generados por animales infectados, o por la aspiracién, la preparacion o la mezcla de
muestras infectadas por el virus. La manipulacion genética tiene el potencial de alterar el
rango de huéspedes, la patogenicidad y la composicion antigénica de los virus de la gripe.
Se desconoce el potencial de transmision al hombre de virus transmisibles con una nueva
composicion antigénica.

Precauciones Recomendadas: Se recomiendan las practicas y las instalaciones
del Nivel de Bioseguridad 2 en el momento de recibir e inocular especimenes para
diagndsticos de rutina en el laboratorio. Los materiales de autopsias deben manipularse
en un Gabinete de Seguridad Biologica, utilizando procedimientos del Nivel de
Bioseguridad 2.

Actividades que utilizan Cepas de Virus No Contemporaneos: Las consideraciones
de Bioseguridad deben tener en cuenta la informacién disponible acerca de la infeccion, la
virulencia de las cepas que se estan utilizando y el dafio potencial que puede sufrir el
individuo o la sociedad en caso de producirse la infeccién adquirida en el laboratorio y la
subsiguiente transmision. Las investigaciones o las actividades de produccion que utilizan
cepas contemporaneas pueden llevarse a cabo en forma segura, utilizando las practicas
de contencion del Nivel de Bioseguridad 2. La susceptibilidad a la infeccion con cepas
humanas no contemporaneas mas afiejas, con recombinantes, o con cepas puras de
animales amerita el uso de los procedimientos de contencion del Nivel de Bioseguridad 2.
Sin embargo, no existen evidencias de infeccién adquirida en el laboratorio con referencia
a cepas A/PR/8/34 y AIWS/33, o sus variantes neurotropicas cominmente utilizadas.

Transporte del Agente: Para obtener un permiso de importacion de este agente,
comuniquese con el CDC. Se puede obtener un permiso de importacién o transferencia
interna para este agente de USDA/APHIS/VS.

Agente: Virus de la Coriomeningitis Linfocitica

Las infecciones de laboratorio con el virus LCM estdn bien documentadas en
instalaciones donde se producen infecciones en roedores de laboratorio, especialmente,
ratas, hamsteres y cobayos®**?, Las ratas desnudas y con SCID pueden alojar
infecciones cronicas silentes. Los cultivos celulares que se han infectado en forma
inadvertida representan una fuente potencial de infeccidén y diseminacion del agente. Las
infecciones naturales se encuentran en primates no humanos, inclusive en macacos y
monos titi (el virus de la hepatitis Callitrichid es un virus de la coriomeningitis linfocitica), y
pueden ser fatales en los monos titi. Los cerdos y los perros son vectores de menor
importancia.
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Riesgos de laboratorio: El agente puede estar presente en la sangre, el fluido
cerebroespinal, la orina, las secreciones nasofaringeas, las heces y los tejidos de
huéspedes animales infectados y posiblemente del hombre. La inoculacion parenteral, la
inhalacion, la contaminacion de membranas mucosas o la piel lastimada con tejidos
infecciosos o los fluidos de animales infectados constituyen riesgos comunes. La
transmision por aerosoles se encuentra suficientemente documentada®. El virus puede
representar un riesgo especial durante el embarazo debido a la infeccién potencial del
feto.

Precauciones Recomendadas: Las practicas y las instalaciones del Nivel de
Bioseguridad 2 son adecuadas para actividades en las que se utilizan fluidos corporales
infecciosos o potencialmente infecciosos, y para el pasaje de cultivos celulares de cepas
con pasaje de cerebro de ratdn adaptadas para laboratorio. Las préacticas y las
instalaciones del Nivel de Bioseguridad 2 son adecuadas para estudios en ratas adultas
con cepas con pasaje de cerebro de raton adaptadas para laboratorio. Sin embargo, se
recomienda una contencion primaria y medidas de precaucion adicionales por parte del
personal, como aquellas descriptas para el Nivel de Bioseguridad 3, respecto de las
actividades con un alto potencial de produccion de aerosoles o que impliquen cantidades
0 concentraciones de produccién de materiales infecciosos, y para la manipulaciéon de
tumores transplantables infectados, cepas puras de campo y materiales clinicos de casos
humanos. Se recomiendan las practicas y las instalaciones del Nivel de Bioseguridad
Animal 3 para trabajar con hamsteres infectados. No existen vacunas para su uso en
humanos®.

Transporte del Agente: Para obtener un permiso de importacion de este agente,
comuniquese con el CDC.

Agente: Poliovirus

Las infecciones de laboratorio con el poliovirus son poco frecuentes y se han
limitado al personal de laboratorio no vacunado que trabaja con el agente en forma
directa®. Se han documentado al menos 12 infecciones de laboratorio con el poliovirus,
incluyendo dos muertes, desde 1941 a 1976°°. Sin embargo, dado que sélo ~1% de las
infecciones con el poliovirus ha derivado en enfermedad, es imposible, sin la confirmacién
del laboratorio, estimar la confiabilidad de las cifras que indican la cantidad de casos de
infecciones contraidas en el laboratorio. Contando con las vacunas efectivas disponibles y
con las instalaciones, las tecnologias y los procedimientos de laboratorio notablemente
mejorados, es poco probable que dichas infecciones se presenten en las personas que
trabajan en el laboratorio. Sin embargo, si dichas personas contraen la infeccion,
proporcionan una fuente del virus para las personas expuestas no vacunadas de la
comunidad®’. No se han reportado infecciones de laboratorio asociadas con animales®®;
sin embargo, los primates no humanos infectados en forma natural o experimental podrian
proporcionar una fuente de infeccidon para personas no vacunadas expuestas. Las ratas
transgénicas que expresan el receptor humano para poliovirus pueden infectarse en forma
experimental por inyeccidén con poliovirus virulentos y pueden ser una fuente potencial de
infeccion humana.

Riesgos de laboratorio: El agente esté presente en las heces y en las secreciones
de la garganta de las personas infectadas. La ingestion o la inoculacion parenteral de
tejidos o fluidos infecciosos por parte del personal no inmunizado constituyen los riesgos
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principales de infeccion en el laboratorio. Se desconoce la importancia de la exposiciéon a
aerosoles; no ha sido reportada como un riesgo. Las exposiciones en el laboratorio
representan un riesgo que se corre en caso de negligencia para personas
adecuadamente inmunizadas.

Precauciones Recomendadas: Se recomiendan las practicas y las instalaciones
del Nivel de Bioseguridad 2 para todas las actividades en las que se utilizan fluidos de
cultivos infecciosos o0 potencialmente infecciosos y materiales clinicos que involucren
cepas del tipo salvaje 0 sospechadas de serlo. Todo el personal de laboratorio que trabaja
en forma directa con el agente debe contar con vacuna contra la polio documentada o una
evidencia serolégica demostrada de inmunidad a los tres tipos de poliovirus®®. Se
recomiendan las précticas y las instalaciones del Nivel de Bioseguridad 2 para los
estudios de virus virulentos en animales. A menos que existan razones cientificas de peso
para trabajar con poliovirus virulentos (que han sido erradicados de los Estados Unidos),
los laboratorios deben utilizar cepas de vacunas del poliovirus de Sabin oral. Estas no
representan un riesgo significativo para el personal de laboratorio.

La Organizacion Mundial de la Salud (WHO) ha publicado documentos
orientativos®® respecto del trabajo con poliovirus salvajes en el futuro cercano y a largo
plazo. A partir de 1999, se deben establecer laboratorios de Polio/BSL-2 para todos los
trabajadores que deseen manipular poliovirus salvajes. Polio/BSL-2 sigue los requisitos
BSL-2 tradicionales para las instalaciones, las practicas y los procedimientos con los
siguientes requisitos adicionales: 1) todos los stocks de poliovirus y materiales
potencialmente infecciosos se desecharan cuando no existan necesidades programaticas
0 de investigacion para retenerlos; 2) todas las personas que ingresen al laboratorio
deben estar totalmente inmunizadas contra la polio; 3) el acceso al laboratorio es
restringido; 4) todos los poliovirus salvajes retenidos en el laboratorio estaran asentados
en un inventario y almacenados en un area segura separada con acceso limitado; 5) sélo
se utilizaran los virus que se puedan identificar rapidamente mediante métodos
moleculares si se requieren cepas de referencia de virus salvajes o stocks de trabajo y 6)
se utilizara una esterilizacion y/o incineracion adecuada para disponer de poliovirus
salvajes, materiales infecciosos y potencialmente infecciosos.

Todos los laboratorios que deseen conservar materiales infecciosos de poliovirus
salvajes infecciosos o potencialmente infecciosos deben comenzar a implementar
procedimientos de contencion Polio/BSL-3 un afio después de la deteccién del udltimo
poliovirus salvaje y proporcionar documentacion respecto de la implementacion antes del
segundo afo. Los laboratorios que deseen calificar como establecimiento Polio/BSL-3 y
retener materiales infecciosos de poliovirus salvajes deben incluirse en la lista de
Agency/Institutional and National Inventories (Inventarios Nacionales e Institucionales/de
Agencias). Los laboratorios que no deseen convertirse en un establecimiento de
contencién Polio/BSL-3 deben destruir todos los poliovirus salvajes y los materiales
potencialmente infecciosos mediante autoclave o incineracion. En forma alternativa, los
laboratorios pueden comunicarse con un deposito Polio/BSL-3 designado por la WHO a
fin de coordinar la transferencia y almacenamiento de los materiales seleccionados.

Cuando la inmunizacion OPV se detiene, todo trabajo con poliovirus salvajes se

realizard solamente en laboratorios de méaxima contencion (BSL-4). Estos pueden ser
laboratorios adecuados o de gabinete (Seccion llI).
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Transporte del Agente: para obtener un permiso de importacion de este agente,
comuniquese con el CDC.

Agente: Poxvirus

Han sido esporadicos los casos reportados de infecciones de laboratorio con
poxvirus (viruela, vaccinia, yaba, tanapox)®. Las evidencias epidemioldgicas sugieren que
la transmision del virus de la viruela de los monos a humanos, de primates no humanos o
roedores a humanos puede haberse producido en forma natural, y no en dentro del
laboratorio. Los animales de laboratorio infectados en forma natural o experimental son
una fuente potencial de infeccion para el personal de laboratorio expuesto no vacunado.
Los virus de vaccinia recombinantes obtenidos en forma genética representan un riesgo
potencial adicional para el personal de laboratorio, a través del contacto directo o el
contacto con materiales clinicos de animales o voluntarios infectados.

Riesgos de laboratorio: Los agentes pueden estar presentes en fluidos de lesiones
0 en costras, en secreciones respiratorias o en tejidos de huéspedes infectados. La
ingestion, la inoculacion parenteral y la exposicion a aerosoles o gotitas de membranas
mucosas o piel lastimada con fluidos o tejidos infecciosos son los principales riesgos para
el personal que trabaja en el laboratorio o en la atencién de animales. Algunos poxvirus
son estables a temperatura ambiente cuando estan desecados y pueden transmitirse a
través de fomites.

Precauciones Recomendadas: La posesion y el uso del virus de la viruela estan
limitados al Centro de Colaboracién de la Organizacion Mundial de la Salud para Viruela u
Otras Infecciones del Poxvirus, ubicada en Centros para el Control y Prevencién de
Enfermedades (Centers for Disease Control and Prevention), Atlanta, Georgia. Se
recomiendan las préacticas y las instalaciones del Nivel de Bioseguridad 2 para todas las
actividades que impliquen el uso o la manipulacién del poxvirus, excepto la viruela, que
representen un riesgo de infeccion para los humanos. Todas las personas que trabajan o
ingresan en areas del laboratorio o en areas destinadas a la atencion de animales donde
se estén llevando a cabo actividades con virus de la viruela bovina y del mono o con virus
de vaccinia deben contar con constancias documentadas de vacunacion satisfactoria
dentro de los diez afios anteriores®*®. Las actividades con el virus de la viruela bovina o
del macaco o con el virus de vaccinia, en cantidades o concentraciones superiores a las
que estan presentes en los cultivos de diagnéstico, pueden también ser llevadas a cabo
conforme al Nivel de Bioseguridad 2 por personal inmunizado, siempre que todas las
manipulaciones de materiales viables se realicen en Gabinetes de Seguridad Bioldgica
Clase | o Il. Los individuos inmunodeprimidos tienen un mayor riesgo de contraer
enfermedades graves si se infectan con el poxvirus®.

Transporte del Agente: Para obtener un permiso de importacién de estos agentes,
comuniquese con el CDC. Comuniquese con el Departamento de Comercio si desea
obtener un permiso de exportacion de estos agentes. Es necesario que el laboratorio se
registre en el CDC antes de enviar o recibir estos agentes seleccionados.

Agente: Virus de la Rabia

Las infecciones de laboratorio son muy poco frecuentes. Se han documentado sélo
dos casos. Ambos fueron provocados por una supuesta exposicion a aerosoles de alto
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titulo, uno generado en un establecimiento que produce vacunas® y el otro, en un
establecimiento de investigacion®. Los animales infectados en forma natural o
experimental, sus tejidos y sus excreciones constituyen una fuente de exposicion para el
personal de laboratorio y para quienes trabajan en el cuidado de animales.

Riesgos de laboratorio: El agente puede estar presente en todos los tejidos de
animales infectados. Los titulos més altos se presentan en el tejido del SNC, en las
glandulas salivales y en la saliva. La inoculacion parenteral accidental, los cortes o
pinchazos con equipos de laboratorio contaminados, las mordeduras de animales
infectados y la exposicion de membranas mucosas o piel lastimada a fluidos o tejidos
infecciosos son las fuentes mas probables de exposicién del personal de laboratorio y de
quienes trabajan en el cuidado de animales. No se ha demostrado que los aerosoles
infecciosos representen un riesgo para el personal que trabaja con materiales clinicos y
que lleva a cabo estudios de diagndstico. Se estima que las cepas atenuadas y fijas del
virus son menos riesgosas, pero los Unicos dos casos registrados de rabia de laboratorio
fueron causados por la exposicion a un Estandar de Virus Administrado (CVS) fijo y a una
cepa atenuada derivada de la cepa SAD (Street Alabama Dufferin), respectivamente®” %,

Precauciones Recomendadas: Se recomiendan las practicas y las instalaciones
del Nivel de Bioseguridad 2 para todas las actividades que utilizan materiales infecciosos
o potencialmente infecciosos. Se recomienda la inmunizacién de todas las personas antes
de trabajar con el virus de la rabia o animales infectados, o antes de emprender
actividades de diagnostico, produccion o investigacion con el virus de la rabia. La
inmunizacion también se recomienda para todas las personas que ingresan o trabajan en
la misma sala donde se utiliza el virus de la rabia o animales infectados. Aunque no
siempre es factible abrir el craneo o retirar el cerebro de un animal infectado dentro de un
Gabinete de Seguridad Bioldgica, se deben utilizar guantes de proteccion gruesos a fin de
evitar cortes o pinchazos de instrumentos cortantes o fragmentos déseos, y usar una
mascara facial para proteger las membranas mucosas de los 0jos, nariz y boca de la
exposicion a gotitas o fragmentos de tejidos infecciosos. Si se utiliza una sierra de Stryker
para abrir el craneo, se debe evitar el contacto del cerebro con el filo de la sierra. Se
pueden indicar contenciones primarias y precauciones del personal adicionales, como las
descriptas para el Nivel de Bioseguridad 3, para actividades con un alto potencial de
produccion de gotitas o aerosoles, y para actividades que implican cantidades de
produccién o concentraciones de materiales infecciosos.

Transporte del Agente: Para obtener un permiso de importacion de este agente,
comuniquese con el CDC.

Agente: Retrovirus, incluyendo los Virus de Inmunodeficiencia Humanay Simia (HIV
y SIV)

Los datos sobre transmision ocupacional del HIV en personal de laboratorio son
recopilados mediante dos sistemas nacionales de control respaldados por el CDC: control
personas infectadas con 1) el AIDS y 2) HIV que puedan haber adquirido su infeccion a
través de exposiciones ocupacionales. Para fines de control, los trabajadores de
laboratorio se definen como aquellas personas, incluyendo estudiantes y trainees, que
han trabajado en un entorno de laboratorio de HIV o clinico en algdn momento a partir del
afio 1978. Los casos reportados en estos dos sistemas se clasifican ya sea como
transmision ocupacional documentada o posible. Los clasificados como transmision
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ocupacional documentada presentaban evidencias de seroconversion del HIV (un test de
anticuerpos del HIV negativo en el momento de la exposicién que se convirtié en positivo),
luego de una discreta exposicion ocupacional mucocutanea o percutdnea a fluidos
corporales u otros especimenes clinicos o de laboratorio. A partir de junio de 1998, el
CDC recibi6 reportes de 16 trabajadores de laboratorio (todos clinicos) en los Estados
Unidos con transmisién ocupacional documentada®.

En 1992, se informdé que dos trabajadores de distintos laboratorios habian
desarrollado anticuerpos al virus de inmunodeficiencia simia (SIV), luego de estar
expuestos a dicho virus. Un caso estuvo asociado a un pinchazo de aguja que se produjo
mientras el trabajador estaba manipulando una aguja contaminada con sangre, luego de
producir el sangrado de un mono macaco infectado con el SIV. El otro afecté a un
trabajador de laboratorio que manipulaba especimenes de sangre infectada con SIV de un
macaco sin guantes. Si bien no pudo recordarse un incidente especifico, este trabajador
presentd dermatitis en los antebrazos y en las manos mientras trabajaba con los
especimenes de sangre infectada’. El primer trabajador presentd una seroconversion sin
evidencias de infeccidbn con SIV persistente. El segundo trabajador fue seropositivo
durante al menos nueve afios sin evidencias de enfermedad o incompetencia
inmunolégica.

En publicaciones recientes’"®, se ha identificado la prevalencia (4/231, 1.8%) de
la infeccién con spumavirus de los simios (SFV) en humanos expuestos en términos
ocupacionales a primates no humanos.

Las evidencias de infecciones con HIV incluyeron seropositividad, deteccion de
DNA proviral y aislamientos del spumavirus. El origen de los SFV infectantes fue un mono
verde africano en una persona y mandriles en tres personas. Estas infecciones no han
derivado aun en enfermedad o transmisién sexual, y pueden representar infecciones
benignas de punto final.

Riesgos de laboratorio: El HIV ha sido aislado de la sangre, del semen, de la
saliva, de las lagrimas, de la orina, del fluido cerebroespinales, del fluido amni6tico, de la
leche materna, de la secrecion cervical y del tejido de personas infectadas y primates no
humanos infectados en forma experimental’”®. EI CDC ha recomendado que las
precauciones con la sangre y los fluidos corporales se utilicen en forma consistente en la
manipulaciéon de especimenes de sangre contaminada’’®. Este criterio, denominado
“Precauciones Universales”, elimina la necesidad de identificar los especimenes clinicos
obtenidos de pacientes HIV positivos o de especular respecto del estado del HIV de un
espécimen.

Si bien el riesgo de contraer el HIV en forma ocupacional es principalmente a
través de la exposicion a sangre infectada, es aconsejable también usar guantes siempre
que deban manipularse otros fluidos corporales, como por ejemplo las heces, la saliva, la
orina, las lagrimas, la transpiracion, el vomito y la leche materna. Esto también reduce el
potencial de exposicion a otros microorganismos que pueden provocar otro tipo de
infecciones.

En el laboratorio, los virus deben presumirse presentes en todos los especimenes
de sangre o clinicos contaminados con sangre, en cualquier tejido u érgano no fijo
(excepto piel intacta) de un humano (vivo o muerto) en cultivos de HIV, en todos los
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materiales derivados de cultivos de HIV y en todos los equipos y dispositivos que estan en
contacto directo con cualquiera de estos materiales.

El SIV ha sido aislado de la sangre, de los fluidos cerebroespinales y de una
variedad de tejidos de primates no humanos infectados. Existen datos limitados respecto
de la concentracién del virus en semen, saliva, secreciones cervicales, orina, leche
materna y liquido amnio6tico. En el laboratorio, se debe presumir que el virus esta presente
en todos los cultivos de SIV, en animales infectados en forma experimental o inoculados
con el SIV, en todos los materiales derivados de cultivos de HIV o SIV y en todos los
equipos y dispositivos que tomen contacto directo con cualquiera de estos materiales.

En el laboratorio, la piel (especialmente cuando existen rasgufos, cortes,
abrasiones, dermatitis u otras lesiones) y las membranas mucosas de los ojos, de la nariz
y de la boca deben considerarse como vias potenciales de ingreso de estos retrovirus. Se
desconoce si la infeccibn puede producirse a través del tracto respiratorio. Debe
evaluarse la necesidad del uso de agujas delgadas en el laboratorio. Las agujas, los
instrumentos filosos, los vidrios rotos y otros objetos cortantes deben manipularse
cuidadosamente y ser descartados en la forma adecuada. Deben tomarse las medidas
necesarias a fin de evitar el derrame y la salpicadura de liquidos de cultivos celulares
infectados y otros materiales que contengan el virus o potencialmente infectados’®.

Precauciones Recomendadas:

Ademas de las siguientes recomendaciones, las personas que trabajan con
el HIV, SIV u otros patdgenos de transmisién por sangre deben consultar el
Estdndar de Patdgenos Transmitidos por Sangre (Bloodborne Pathogen Standard)
de la OSHA™. Las dudas en cuanto a la interpretacion de este Estandar deben
dirigirse a las Oficinas Federales, Regionales o Estatales de la OSHA.

1. Se recomiendan las précticas especiales y estandar, los equipos de contencién y
las instalaciones BSL-2 para las actividades con todos los especimenes clinicos de
sangre contaminada, de fluidos corporales y de tejidos de todos los humanos o de
los animales de laboratorio inoculados o infectados con el HIV o SIV.

2. Las actividades tales como la produccion de cantidades en escala para
investigacion de laboratorio del HIV o SIV, la manipulacion de preparaciones de
virus concentrados y la implementacion de procedimientos que puedan producir
gotitas o aerosoles se llevan a cabo en un establecimiento BSL-2, pero utilizando
las practicas y los equipos de contencién adicionales recomendados para BSL-3.

3. Las actividades que implican volimenes en escalas industriales o la preparacion
de los virus HIV o SIV concentrados se llevan a cabo en un establecimiento BSL-3,
utilizando las practicas y los equipos de contencion BSL-3.

4. Los primates no humanos u otros animales infectados con el HIV o SIV se alojan
en instalaciones ABSL-2, utilizando las practicas especiales y los equipos de
contencién ABSL-2.

Comentarios Adicionales:
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1. No hay evidencias de que la indumentaria de laboratorio represente un riesgo para
la transmisién del retrovirus; sin embargo, la indumentaria que se contamina con
VIH o SIV debe ser descontaminada antes de ser lavada o desechada. El personal
de laboratorio debe sacarse la indumentaria de laboratorio antes de ir hacia las
areas fuera del laboratorio.

2. Cuando es patente que las superficies estdn contaminadas, al final de cada dia de
trabajo, estas superficies de trabajo se descontaminan con un germicida quimico
adecuado una vez que concluyeron los procedimientos. Hay muchos
desinfectantes quimicos disponibles en el mercado que pueden utilizarse®®8!%28%84
para descontaminar las superficies de trabajo del laboratorio y algunos
instrumentos de laboratorio, asi como también para quitar manchas de la
indumentaria de laboratorio contaminada y para limpiar los derrames de materiales
infecciosos. La descontaminacion inmediata de los derrames debe constituir una
practica estandar.

3. El suero humano de cualquier fuente que es utilizado como control o reactivo en
un procedimiento de ensayo se debe manipular en el BSL-2.

4. Se recomienda que todas las instituciones establezcan politicas escritas respecto
de la administracion de la exposicion de laboratorio al VIH y al SIV, conjuntamente
con las leyes federales, estatales y locales aplicables. Estas politicas deben tener
en cuenta la confidencialidad, el consentimiento para realizar los ensayos, la
administracion de terapia con droga profilactica®, el asesoramiento y demés temas
relacionados. Si alguien que trabaja en el laboratorio sufre una exposicién
parenteral o de la membrana mucosa a sangre, a fluido corporal o a material de
cultivo viral, se debe identificar el material fuente y, si fuera posible, debe ser
probado para detectar la presencia de virus. Si el material fuente es positivo para
anticuerpos de HIV, virus o antigeno de HIV o si no estd disponible para ser
examinado, quien trabaja en el laboratorio debe ser asesorado respecto del riesgo
de infeccion y debe ser evaluado clinicamente y serolégicamente para ver si hay
evidencias de infeccion con HIV. Se debe ofrecer profilaxis posterior a la
exposicion de acuerdo con las ultimas normas vigentes. Se debe avisar a quien
trabaja en el laboratorio que informe y solicite una evaluacion médica de cualquier
enfermedad febril aguda que se produzca dentro de las 12 semanas posteriores a
la exposicion®. Esta enfermedad, particularmente caracterizada por fiebre, rash o
linfadenopatia, puede indicar una reciente infeccion con HIV. Si la prueba inicial (al
momento de la exposicion) da negativo, la persona debera volver a someterse al
ensayo 8 semanas después de la exposicion y en forma periddica a partir de ese
momento (es decir, a las 12 semanas y a los 6, 9 y 12 meses después de la
exposicion). Durante este periodo de seguimiento, se debe asesorar a las
personas expuestas en el laboratorio para que cumplan las recomendaciones del
Servicio de Salud Publica para evitar la transmision de HIV8" 88899091

5. Otros agentes patdgenos primarios y oportunistas pueden presentarse en los
fluidos corporales y en los tejidos de personas infectadas con HIV. Quienes
trabajan en el laboratorio deben cumplir las practicas de bioseguridad aceptadas
para asegurar la maxima proteccion contra la exposicion inadvertida de laboratorio
a agentes que también pueden estar presentes en especimenes clinicos o en
especimenes obtenidos de primates no humanos® %%,
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En muchos laboratorios se realizan investigaciones que con otros retrovirus
humanos y simios (es decir, virus T-linfotrépicos humanos tipos | y Il). Recientemente, el
control de dichas infecciones revel6 la exposicion ocupacional y la infeccion por
Spumavirinae de macacos entre quienes se encargan del cuidado de los animales en las
instalaciones de investigacion del laboratorio™®. Las precauciones detalladas
anteriormente son suficientes cuando se trabaja con estos agentes.

El trabajo de laboratorio con vectores retrovirales, especialmente con aquellos que
contienen genomas moleculares infecciosos de longitud total (VIH-1), debe ser realizado
en instalaciones del BSL-2 en virtud de la préactica del BSL-2/3. Esto incluye los clones
infecciosos derivados de virus no humanos, pero que poseen rangos de huésped
(especialmente para las células humanas) xenotropicos.

Transporte del Agente: Para obtener un permiso para la importacién de este
agente, comuniquese con el CDC.

Agente: Encefalopatias Espongiformes Transmisibles (Enfermedad de Creutzfeldt-
Jakob, kuru y agentes relacionados)

No se han documentado infecciones de laboratorio con las encefalopatias
espongiformes transmisibles (enfermedades del prion). Sin embargo, hay evidencias de
que la enfermedad de Creutzfeldt-Jakob (CJD) ha sido transmitida iatrogénicamente a
pacientes por transplantes de coérnea, injertos de duramadre y hormona de crecimiento
extraida de las glandulas pituitarias humanas y por la exposicion a electrodos
electroencefalograficos contaminados®. La infeccién siempre es fatal. Los primates no
humanos y otros animales de laboratorio se han infectado por inoculacién, pero no hay
evidencias de transmisién secundaria. El scrapie de ovejas y cabras, la encefalopatia
espongiforme bovina y la encefalopatia del vison son encefalopatias espongiformes
transmisibles de animales que son similares a las enfermedades transmisibles humanas.
Sin embargo, no hay evidencia de que las enfermedades del animal puedan transmitirse a
humanos (ver también la Seccién VII-D, Priones).

Riesgos de laboratorio: Se han demostrado altos titulos de un agente transmisible
en el cerebro y en la médula espinal de personas con kuru. En las personas con
enfermedad de Creutzfeldt-Jakob y sus variantes del sindrome de Gerstmann-Straussler-
Schenker, se ha demostrado un agente transmisible similar en el cerebro, en el bazo, en
el higado, en nodulos linfaticos, en los pulmones, en la médula espinal, en los rifiones, en
la cérnea y en el cristalino y en el fluido espinal y en la sangre. La inoculacion parenteral
accidental, especialmente de los tejidos nerviosos, incluyendo los especimenes fijados
con formalina, es extremadamente peligrosa. Si bien los tejidos no nerviosos resultan
infecciosos con menos frecuencia, todos los tejidos de humanos y animales infectados
con estos agentes deben ser considerados potencialmente peligrosos. Se desconoce el
riesgo de infeccibn con aerosoles, gotitas y la exposicién de la piel intacta y de las
membranas géstricas y mucosas; sin embargo, no hay evidencias de transmision por
contacto o por aerosol. Estos agentes se caracterizan por su extrema resistencia a los
procedimientos convencionales de inactivacion incluyendo la irradiacion, el hervor, el calor
seco y los quimicos (formalina, betapropiolactona, alcoholes); sin embargo, son
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inactivados por 1 N NaOH, hipoclorito de sodio (concentracion de cloro libre al < 2%), y
autoclave a vapor a 132°C durante 4,5 horas.

Precauciones Recomendadas: Para todas las actividades en donde se utilizan
tejidos y fluidos infecciosos o potencialmente infecciosos de humanos infectados
naturalmente y de animales infectados experimentalmente, se recomiendan las practicas
y las instalaciones del Nivel de Bioseguridad 2. Se debe ejercer extremo cuidado para
evitar la autoinoculacion accidental u otras inoculaciones parenterales trauméaticas de
tejidos y de fluidos infecciosos®. Si bien no hay evidencia que sugiera que se produce la
transmision por aerosol en la enfermedad natural, es prudente evitar la generacion de
aerosoles o gotitas durante la manipulacion de los tejidos o de los fluidos, y durante la
necropsia de animales experimentales. También se recomienda el uso de guantes para
realizar actividades que presenten oportunidad de contacto de la piel con tejidos y fluidos
infecciosos. Los tejidos fijados con formaldehido y los embebidos en parafina,
especialmente del cerebro, siguen siendo infecciosos. Se recomienda que los tejidos
fijados con formalina de casos en los que se sospecha encefalopatia transmisible sean
inmersos en acido férmico al 96% durante 30 minutos antes del procedimiento
histopatoldgico®. No hay vacunas disponibles para su uso en humanos*®.

Transporte del Agente: Para obtener un permiso para la importacién de este
agente, comuniquese con el CDC. El permiso de transferencia nacional o de importacion
para encefalopatia espongiforme de bovino debera ser solicitado al USDA/APHIS/VS.

Agente: Virus de Estomatitis Vesicular

Se han informado varias infecciones de laboratorio con cepas indigenas de
VSV, Las actividades de laboratorio con estas cepas presentan dos niveles distintos de
riesgo para el personal de laboratorio y estan relacionados, al menos en parte, con la
historia de pasaje de las cepas utilizadas. Las actividades en las que se utiliza ganado
infectado, sus tejidos infectados y aislamientos virulentos de estas fuentes son un riesgo
demostrado para el personal del laboratorio y para el personal encargado del cuidado de
los animales'®*'®, Las tasas de seroconversion y de enfermedad clinica en el personal
que trabaja con estos materiales son altas'®. Se pueden asociar riesgos similares con
cepas exoticas tales como Piry'®.

Por el contrario, la informacién anecdética indica que las actividades con cepas
adaptadas al laboratorio que son menos virulentas (por ejemplo, Indiana, San Juan y
Glasgow) raramente se asocian con seroconversion o enfermedad. Estas cepas son
comunmente utilizadas por bidlogos moleculares, a menudo en grandes cantidades y en
altas concentraciones, en condiciones en que la contencidon primaria es minima o
inexistente. Algunas cepas de VSV se consideran organismos restringidos por las
reglamentaciones de la USDA (9CFR 122.2). Los ratones infectados experimentalmente
no han sido fuente documentada de infeccion humana.

Riesgos de laboratorio: El agente puede estar presente en el fluido vesicular, en
los tejidos y en la sangre de animales infectados, y en la sangre y en las secreciones de
garganta de humanos infectados. La exposicién a los aerosoles infectados, las gotitas
infectadas, el contacto directo de la piel y de la membrana mucosa con tejidos y fluidos
infectados, y la autoinoculacion accidental son los principales riesgos de laboratorio
asociados con cepas puras virulentas. La inoculacion parenteral accidental y la exposicidn
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a aerosoles infecciosos representan riesgos potenciales para el personal que trabaja con
cepas adaptadas al laboratorio menos virulentas.

Precauciones Recomendadas: Para las actividades en las que se manipulan o
usan tejidos infectados y cepas puras virulentas de ganado vivo infectado natural o
experimentalmente, se recomiendan las préacticas y las instalaciones del Nivel de
Bioseguridad 3. Se recomienda el uso de guantes y de proteccion respiratoria para la
necropsia y la manipulacion de animales infectados. Para las actividades en las que se
usan cepas adaptadas al laboratorio de virulencia baja demostrada, se recomiendan las
practicas e instalaciones del Nivel de Bioseguridad 2. Actualmente, no hay vacunas para
Su uso en humanos.

Transporte del Agente: Para obtener un permiso para la importacion de este
agente, comuniquese con el CDC. El permiso de transferencia nacional o de importacion
de este agente deberd ser solicitado al USDA/APHIS/VS.
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e Seccion VII-G: Arbovirusy Virusrelacionados con Zoonosis
Arbovirus asignados a Bioseguridad Nivel 2

El Comité Americano de Virus en Antrépodos (ACAV) registré 537 arbovirus desde
diciembre de 1997. En 1979, el Subcomité de Seguridad de Arbovirus en Laboratorios
(SALS) de ACAV categorizo cada uno de los 424 virus luego registrados en el Catalogo
de Arbovirus y otros virus de Vertebrados' en uno de los cuatro grupos de practicas
recomendadas, equipamiento e insumos seguros. Estas estan descriptas en esta
publicacion como Niveles 1-4 de Bioseguridad. SALS actualiza periddicamente la
publicacién de 19807% proporcionando una lista complementaria, niveles de practica
recomendadas y cantidad de virus registrados desde 1979.

Las categorias de SALS se basan en el riesgo derivado de la informacion
proporcionada por una encuesta mundial de 585 laboratorios que trabajan con arbovirus.
SALS recomienda trabajar con la mayoria de los agentes que se trabajen al Nivel de
Bioseguridad 2 (Tabla 1). SALS también reconoce cinco vacunas comunmente utilizadas,
para lo cual se implementa firmemente la atenuacion. Estos virus se manejan en forma
segura en el Nivel de Bioseguridad 2, siempre y cuando, el personal que trabaja con ellos
sean inmunizado (Tabla 2). SALS ha clasificado todos los virus para los cuales existe
insuficiente experiencia de laboratorio como el Nivel de Bioseguridad 3 (Tabla 3), y
reevalla la clasificacion donde se reporta experiencia adicional.

Los virus clasificados como NBS-2 se encuentran enumerados alfabéticamente en
la Tabla 1 e incluye los siguientes agentes, que se reportan como que causaron

infecciones asociadas a los laboratorios®*®.

Virus Casos

Estomatitis Vesicular ## 46
Fiebre del Colorado | 16
Dengue # 11
Pichinde 17

Western equine encephalomyelitis## 7 (2 muertes)
Rio Bravo

Kunjin

Catu

Caraparu

Ross River

Bunyamwera

Eastern equine encephalomyelitis # ##
Zika

Apeu

Marituba

Tacaribe

Murutucu

O’nyong nyong

Modoc

Oriboca

g1 o1 o N

ol
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Ossa
Keystone
Bebaru

Bluetongue # ##

A

# La licencia exportada requerida por el Departamento de Comercio.
## Una importacion o transferencia doméstica permite que este agente pueda obtenerse

de USDA/APHIS/VS.

Los resultados de la encuesta de SALS indican claramente que el origen
sospechado de las infecciones asociadas a los laboratorios enumeradas arriba no fue la
exposicion a aerosoles infecciosos. La recomendacion que trabaja con los 342 arbovirus
enumerados en Cuadro 1 es el Nivel 2 de Bioseguridad que se baso en la existencia de
una experiencia histérica de laboratorio adecuada para indicar los riesgos de trabajar con

este tipo de virus.

Esto indica que se reportan (a) infecciones asociadas a los laboratorios, (b)
infecciones que resultan de exposiciones distintas a las del aerosol y (c) infecciones que
resultan de la exposicién al aerosol.

Tabla 1. Arbovirus y Arenavirus asignados al Nivel 2 de Bioseguridad

Acado
Acara
Aguacate
Afluy
Almpiwar
Amapari
Ananindeua
Anhanga
Anhembi
Anopheles A
Anopheles B
Apeu

Apoi

Aride
Arkonam
Aroa

Aruac
Arumowot
Aura

Avalon
Abras

Abu Hammad
Babahoyo
Bagaza
Bahig

Bakau

Baku
Bandia
Bangoran

Banzi

Barmah Forest

Barur

Batai
Batama
Bauline
Bebaru
Belmont
Benevides
Benfica
Bertioga
Bimiti

Birao
Bluetongue#
Boraceia
Botambi
Boteke
Bouboui
Bujaru
Bunyamwera
Bunyip Creek
Burg El Arab
Bushbush
Bussuquara
Buttonwillow
Bwamba
Cacao
Cache Valley
Caimito

Calovo

Candiru

Cape Wrath
Capim
Caraparu
Carey Island
Catu

Chaco

Chagres
Chandipura
Changuinola
Charleville
Chenuda
Chilibre

Chobar gorge
Clo Mor
Colorado tick fever
Corriparta
Cotia

Cowbone Ridge
Csiro Village
Cuiaba
D’Aguilar

Dakar Bat
Dengue 1
Dengue 2
Dengue 3
Dengue 4

Dera Ghazi Khan

141



East equine
Enceph. ##
Edge Hill
Entebbe Bat
Ep. Hem.
Erve
Eubenangee
Eyach
Flanders
Fort Morgan
Frijoles
Gamboa
Gan Gan
Gomoka
Gossas
Grand Arbaud
Great Island
Guajara
Guama
Guaratuba
Guaroa
Gumbo Limbo
Hart Park
Hazara
Highlands J
Guacho
Hughes
Icoaraci

leri

llesa

lleus
Ingwavuma
Inkoo

Py

Irituia
Isfahan
Itaporanga
Itaqui
Jamestown
Japanaut
Johnson Atoll
Joinjakaka
Juan Diaz
Jugra
Jurona
Oriboca
Ossa
Pacora
Pacui
Pahayokee

Jutiapa
Kadam
Kaeng Khoi
Kaikalur
Kaisodi
Kamese
Kammavanpettai
Kannamangalam
Kao Shuan
Karimabad
Karshi
Kasba
Kemerovo
Kern Canyon
Ketapang
Keterah
Keuraliba
Keystone
Kismayo
Klamath
Kokobera
Kolongo
Koomgol
Kotonkan
Kowanyama
Kunjin
Kununurra
Kwatta

La Crosse
La Joya
Lagos bat
Landija
Langat
Lanjan

Las Maloyas
Latino

La Dantec
Lebombo
Lednice
Lipovnik
Lokern
Lone Star
Lukuni
M’poko
Madrid
Sathuperi
Sawgrass
Sebokele
Seletar
Sembalam

Maguari
Mahogany hammock
Main Drain
Malakal
Manawa
Manitoba
Manzanilla
Mapputta
Maprik

Marco
Marituba
Maracay
Matariya
Matruh
Matucare
Melao

Mermet
Minatitlan
Minnal

Mirim

Mitchell River
Modoc

Moju

Mono Lake
Mont myotis leuk
Moriche
Mosqueiro
Mossuril

Mont Elgon bat
Murutucu
Mykines
Navarro
Nepuyo
Ngaingan
Nique
Nkolbisson
Nola

Ntaya

Nugget Canyon
Nyamanini
Nyando
O’nyong-nyong
Okhotskiy
Okola
Olifantsvlei
Toscana
Toure

Tribec

Triniti
Trivittatus
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Palyam Serra do Navio Trubanaman
Parana Shamonda Tsuruse
Pata Shark River Turlock
Pathum Thani Shuni Tyuleniy
Patois Silverwater Uganda S
Phnom — Penh bat Simbu Umatilla
Pichinde Simian hem. fever Umbre
Pixuna Sindbis Una
Pongola Sixgun City Upolu
Ponteves Snowshoe hare Urucuri
Precarious Point Sokuluk Usutu
Pretoria Soldado Uukuniemi
Prospect Hill Sororoca Vellore
Puchong Stratford Venkatapuram
Punta Salinas Sunday Canyon Vinces
Punta Toro Tacaiuma Virgin River
Qaiyub Tacaribe VS-Indiana
Quaranfil Taggert Vs-New Jersey
Restan Tahyna Wad Medani
Rio Bravo Tamiami Wallal
Rio Grande Tanga Wanowrie
Ross River Tanjong Rabok Warrego
Royal Fam Tataguine West. Equine enc. **
Sabo Tehran Whataroa
Saboya Tembe Witwatersrand
Saint Floris Tembusu Wongal
Sakhalin Tensaw Wongorr
Salehabad Tete Wyeomyia
San Angelo Tettnang Yaquina Head
Sandfly fever Thimiri Yata
(Naples) Thottapalayam Yogue
Sandfly fever Tibrogargan Zaliv Terpeniya
(Sicilian) Timbo Zegla
Sandjimba Timboteua Zika
Sango Tindholmur Zirga

# El departamento de Comercio exige permiso de exportacion.

## Se recomienda y se encuentra disponible una vacuna para todas las personas que
trabajen con este agente.

Una importacion o transferencia interna permida para este agente puede obtenerse de
USDA/APHIS/VS.

Transferencia de agentes: Para un permiso para importar estos agentes, contacte al CDC.
La registracion del Laboratorio con el CDC se requiere antes de enviar o recibir estos
agentes selectos.
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Tabla 2. Vacunas de Virus de NBS-3/4 que pueden manejarse en el Nivel Bioseguridad 2

Virus Vacuna
Chikungunya# 131/25
Junin # Candida #1
Rift Valley Fever 20MP-12
Venezuelan equine encephalitis# TC-83
Fiebre Amarilla# 17-D

# El departamento de Comercio exige permiso de exportacion.

Arbovirus y Arenavirus asignados al Nivel 3 de Bioseguridad

SALS recomienda trabajar con los 184 arbovirus incluidos en las listas alfabéticas de las
tablas 3 y 4 en un equivalente a las practicas, equipamiento y edificacién de Nivel 3 de
Bioseguridad. Estas recomendaciones se basan en el siguiente criterio: para la Tabla 3
(paginas 193-194), SALS considera que el laboratorio tiene la experiencia inadecuada
para

el riesgo, teniendo en cuenta la informacion disponible de la severidad de la enfermedad.
Para los agentes enunciados en la Tabla 4 (paginas 194-195), SALS nombra las
infecciones asociadas a laboratorios transmitidas por la ruta del aerosol en la ausencia o
falta de uso de vacunas, y considera que la muerte natural en humanos es potencialmente
severa, pone en riesgo la vida, o causa dafio residual.

Los arbovirus fueron siempre clasificados como NBS-3 si causan enfermedades en
animales domésticos en paises que no son EEUU.

Las infecciones asociadas a animales en laboratorios o de laboratorios han sido
notificadas
con los agentes de NBS-3:

Grandes cantidades y altas concentraciones del virus Semliki Forest son comUnmente
utilizadas o manipuleadas por bidlogos moleculares bajo condiciones de contencion
moderada o baja. Aunque los anticuerpos han sido demostrados en trabajos individuales
con el virus, la primera infeccion asociada a laboratorio fatal con este virus fue notificada
en 1979. Porque el resultado de esta infeccidén puede haber sido influenciado por una ruta
inusual de exposicion o una alta dosis, un huésped comprometido, o una mutacion del
virus,

este caso no es comun. Recientemente, SFV fue asociada con un brote de enfermedad
febril entre soldados europeos en Bangui. La ruta de exposicion no se determind una
enfermedad de laboratorio fatal, para infecciones naturales, los probables vectores son los
mosquitos.

SALS continua clasificando SFV como un virus NBS3, la mayoria de la actividades
pueden realizarse a través del Nivel de Bioseguridad 2.
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Algunos virus (ej. Akabane, Israel turkey meningoencefalitis) se enuncian en NBS-3, no
porque sean una amenaza a la salud humana, pero porque son enfermedades exdticas
de vida doméstica.

Peligros de laboratorio: Los agentes enunciados en este grupo pueden presentarse en
sangre, fluidos cerebroespinales, orina, y exudantes, dependiendo de agentes especificos
y el estado de la enfermedad. Los peligros primarios de laboratorio son la exposicion al
aerosol de soluciones infecciosas y habitat de los animales, inoculacion parenteral
accidental, y contacto con la piel rota. Algunos de estos agentes (ej,VEE) pueden ser
relativamente estables en sangre seca o exudantes.Para cinco virus NBS3/4, existen
caracteristicas atenuadas que se pueden manejar en el NBS-2, como se enumera en la
tabla 2.

Precauciones recomendadas: Practicas de Bioseguridad Nivel 3, equipamiento de
seguridad, y la edificacion son recomendadas para actividades utilizando materiales
clinicos potencialmente infecciosos y cultivos, animales o antrépodos infectados.

Un virus vivo atenuado se encuentra disponible para inmunizacion contra la fiebre
amarilla.

Se recomienda para todo el personal que trabaja con este agente o con animales
infectados, y aquellos calificados para entrar a las habitaciones donde los agentes o
animales infectados estdn presentes. De todos modos, pero para esta vacuna, la
efectividad del aerosol y los altos casos de fatalidad por el virus de fiebre amarilla pueden
modificar su clasificacion a NBS-4.

Para encefalomielitis equina venezolana, la vacuna investigacional (IND) TC83
proporciona una proteccidn excelente contra caracteres epizoticos. Esta proteccion se
puede extender a otros caracteres VEE incluyendo los virus Everglades, Mucambo,
Tonate y Cabassou. La vacuna TC-83 debe utilizarse como parte del programa de
comprension de seguridad y puede ser particularmente importante para proteger aquellos
que trabajan con animales infectados y virus concentrados. La administracion de la
vacuna y el uso de su contraparte inactivada (C_84) deberia determinarla el personal
experimentado en el uso de estas vacunas dentro del IND. Asimismo, una vacuna IND
inactivada se encuentra disponible para el virus de fiebre Rift Valley, y una vacuna del
virus Junin vivo atenuado (Candid #1). Estas vacunas IND se pueden obtener de
Investigaciones Médicas del Ejercito de EEUU y Comando Materiel, luego de consultar
con USAMRIID (teléfono 301-619-2833).

SALS ha bajado la clasificacion de biopeligrosidad del virus Junin a NBS-3, suponiendo
que todo el personal en riesgo esta inmunizado y el laboratorio esta equipado con filtros
HEPA. SALS ha bajado también la clasificacion de biopeligrosidad de los virus de
Encefalitis tick-borne del centro de europa (CETBE) a NBS-3 suponiendo que todo el
personal esta inmunizado. La vacuna IND inactiva para CETBE esta disponible de
USAMRIID y se recomienda para todos personal que trabaja en el cuidado de los
animales con el agente o animal infectado, y para todo el personal que entra al laboratorio
0 habitaciones de animales cuando el agente esta en uso.

Reforzar los contenedores de Nivel 3 de Bioseguridad: Estas situaciones pueden surgir
donde las précticas y equipos de Bioseguridad Nivel 3 se requieran. Un ejemplo de dicha

145



Situacién seria un laboratorio NBS-3 testeando diagndsticos en muestras de pacientes
con fiebre hemorragica que se supone que proviene del dengue o fiebre amarilla. Cuando
el origen de estas muestras es Africa, Medio oriente o Sudamérica, el potencial esta
presente para dichas muestras para contener agentes etiologicos, tales como arenavirus,
filovirus u otros virus que son generalmente manipulados en un laboratorio de
Bioseguridad Nivel 4. Los refuerzos para laboratorios de NBS-3 deben incluir una o0 més
de las siguientes categorias: a) proteccion respiratoria reforzada del personal contra
aerosoles, b)Filtros HEPA para sacar el aire fuera del laboratorio; c)descontaminacion del
liquido efluente de laboratorio.

Debe tenerse en cuenta la capacitacion adicional adecuada para todo el personal al
cuidado de los animales.

Biocontenedores de Infecciones desconocidas: Las decisiones considerando la
clasificacion de biopeligrosidad para materiales que contienen virus no identificados debe
basarse en toda la informacién del agente disponible. Los virus aislados de los pacientes
humanos

infectados deben manejarse al nivel 3 de bioseguridad con precauciones reforzadas,
como se detalla en el resumen del agente de hantavirus, o preferentemente a NBS4,
aunque se dice que el agente no es infeccioso a través de la ruta del aerosol. Todas las
muestras desconocidas se deben manejar en NBS-3, aunque exista una evidencia de
transmision por aerosol (la cual requiere contenedores NBS-4). SALS continuara para
evaluar los datos de efectividad y virulencia para todos los virus registrados en el
Catalogo de Arbovirus y Otros Virus de Vertebrados y para virus nuevos emergentes
previa registracion.

Transferencia de Agentes: para permiso para importar estos agentes, contacte al CDC.

Tabla 3. Arbovirus y otros virus asignados a Nivel 3 de Bioseguridad (en la base de
experiencia insuficiente)

Adelaide River Cananeia Inhangapi
Agua Preta Caninde Inini
Alenquer Chim Issyk-Kul
Almeirim Coastal Plains Itaituba
Altamira Connecticut [timirim
Andasibe Corfou ltupiranga
Antequera Dabakala Jacareacanga
Araguari Douglas Jamanxi
Aransas Bay Enseada Jari

Arbia Estero Real Kedougou
Arboledas Fomede Khasan
Babanki Forecariah Kindia

Batken Fort Sherman Kyzylagach
Belem Gabek Forest Lake Clarendon
Berrimah Gadgets Gully Llano Seco
Bimbo Garba Macaua
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Bobaya
Bobia

Bozo
Buenaventura
Cabassou
Cacipacore
Calchaqui
Nariva
Nasoule
Ndelle

New Minto
Ngari

Ngoupe
Nodamura
Northway
Odrenisrou
Omo
Oriximina
Ouango
Oubangui
Oubi
Ourem
Palestina
Palma
Para
Paramushir
Paroo River

Gordil

Grey Lodge
Gurupi

laco

Ibaraki

Ife

Iguape
Perinet
Petevo
Picola
Playas
Pueblo Viejo

Purus

Radi

Razdan
Resistencia
Rochambeau
Salanga

San Juan
Santa Rosa
Santarem
Saraca
Saumarez ref.
Sedlec

Sena Madureira

Sepik

Mapuera
Mboke

Meaban

Mojui Dos Compos
Monte Dourado
Munguba
Naranjal
Shokwe
Slovakia
Somone

Sripur

Tai

Tamdy
Telok Forest
Termeil
Thiafora
Tilligerry
Tinaroo
Tiacotalpan
Tonate
Utinga
Xiburema
Yacaaba
Yaounde
Yoka

Yug Bogdanovac

SALS recomienda que los que trabajan con estos agentes deben manejarse con edificios
de Bioseguridad Nivel 3 que proporcionan filtracion HEPA antes de eliminar el aire fuera

del laboratorio.

La vacuna TC-83 se encuentra disponible y es recomendada para todas las personas que

trabajan con este agente.

Tabla 4. Arbovirus y otros virus asignados al Nivel 3 de Bioseguridad

Aino
Akabane
Banna
Bhanja

Central EUR.TBE
(Kumlinge.Hypr,

Hanzaloba,
Absettarov)
Chikungunya
Cocal

Dugbe
Everglades
Flexal
Germiston
Getah
Hantaan

Israel Turkey menig.

Japanese enc.
Junin
Kairi

Kumlinge (Cent.
Eur.tbe)

Louping Il
Mayaro
Middelburg
Mobala

Mopeia

Mucambo

Murray Valley enc.

Nairobi sheep disease
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Dhory Kimberley Ndumu

Dobrava — Belgrade Koutango Negishi
Oroposuche Sagiyama Turuna
Orungo Sal vieja Venezuelan equine
Peaton San Perlita Encephaliti
Piry Semliki Fores Vesicular stomatitis
Powassan Seoul (Alagoas)
Puumala Sin Nombre Wesselsbron
Rift Valley fever Spondwvni West Nile

Saint Louis enc. Yellow fever
Rocio Thogoto Zinga

Arbovirus, arenavirus y filovirus asignados a Nivel de Bioseguridad 4

SALS recomienda que el trabajo con los 11 arbovirus, arenavirus o filovirus incluidos en la
tabla 5 se conduzca a través de las practicas, equipamiento y edificio a un equivalente del
Nivel 4 de Bioseguridad. Estas recomendaciones se basan en casos documentados de
infecciones humanas ocurrentes frecuentemente fatales e infecciones de laboratorio
transmitidas por aerosol. SALS recomienda que ciertos agentes con una relacién
antigénica cercana a los agentes de Nivel 4 de Bioseguridad (ej, Virus Encefalitis
Primavera-Verano Rusia) también puede ser manejado en este nivel o modificado paras
trabajar en un nivel menor. Como se explica arriba, con inmunizacion, SALS recomienda
bajar el grado de clasificacién de biopeligrosidad del virus de Junin y de la encefalitis tick-
borne Central Europea (Absettarov, Hanzalova, Hypr, and Kumlimge) a NBS-3.

Las infecciones de laboratorio o las asociadas a animales de laboratorio se han notificado
con los siguientes agentes:

Virus Casos (SALS)
Junin # 21 (1 muerte)
Marburg # 25 (5 muertes)
Primavera-Verano Rusa 8
Congo-Crimean Hemorragica 8 (1 muerte)
Omsk fiebre hemorragica 5

Lassa # 2 (1 muerte)
Machupo # 1 (1 muerte)
Ebola # 1

Sabia # 3 (1 muerte)

# El departamento de Comercio exige permiso de exportacion.

Los roedores son reservorios naturales de Lassa (Mastomys spp.), Junin, y Mapucho
virus (Calomys spp.), Guaranito (Zygodontomys spp.), y quiza otros miembros de este
grupo.

Los primates no humanos fueron asociados con los brotes iniciales de Kyasanur Forest
(Prebytis spp.) y Marburg (cercopithecus spp.) Mas recientemente, los filovirus
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relacionados con el Ebola fueron asociados con Macaca spp. Y chimpamzés (Pan
troglodytes). Los Antroépodos son los vectores naturales de los agentes complejos de
encefalitis tick-borne. Los que trabajan o estan expuestos a roedores, primates no
humanos o vectores natural o experimentalmente infectados con estos agentes
representan una potencial causa de la infeccion en humanos.

Peligros del Laboratorio. Los agentes infecciosos pueden presentarse en sangre, orina,
secreciones respiratorias y de la garganta, semen y tejidos de huéspedes de animales y
humanos, y en antropodos, roedores, y primates no humanos. Los principales peligros
para el personal del laboratorio y para los que cuidan los animales son la exposicion
respiratoria a infecciones por aerosol, exposicibn a membranas mucosas Yy inoculacion
parental accidental.

Precauciones Recomendadas. Se recomiendan practicas y edificacion de Nivel 4 de
Bioseguridad para todas las actividades que utilicen materiales de origen human, animal
0 antropodo potencialmente infecciosos o conocidos. Muestras clinicas de personas en
sospecha de estar infectadas con alguno de los agentes enunciados en este resumen
debe ser enviado al laboratorio con un edificio contenedor maximo de Nivel 4 de
Bioseguridad.

Transferencia del Agente: Para un permiso para importar estos agentes contacte al CDC.
Contacte al Departamento de Comercio para un permiso para exportar estos agentes. La
registracion del laboratorio con el CDC se requiere antes de enviar o recibir estos agentes
selectos.

Tabla 5. Arbovirus, Arenavirus y Filovirus asignados a un Nivel 4 de Bioseguridad

Central European tick-borne encephalitis
Congo-Crimean fiebre hemorragica
Ebola

Guanarito

Junin

Kyasanur Forest disease

Lassa

Machupo

Marburg

Omsk hemorrhagic fever
Encefalitis Primavera-Verano Rusa
Sabia

Transferencia de agentes: Para un permiso para importar estos agentes, contacte al CDC.
Contacte el Departamento de Comercio para un permiso de exportar estos agentes. La
registracion del laboratorio con el CDC se requiere antes de enviar o recibir estos agentes
selectos.
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APENDICE A

CONTENCION PRIMARIA: GABINETES DE SEGURIDAD BIOLOGICA

Los gabinetes de seguridad biolégica (GSB) se encuentran entre los dispositivos
de contencién mas eficaces y mas utilizados en laboratorios donde se trabaja con agentes
infecciosos. Las tres clases generales disponibles (Clase L,ll,1ll) poseen caracteristicas y
aplicaciones de desempefio que se describen en este apéndice.
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La utilizacion de los GSB de Clase | y Il en forma conjunta con técnicas
microbiologicas apropiadas ofrece un sistema de contencion efectivo para la manipulacion
segura de microorganismos de riesgo alto y moderado (Agentes de Nivel 2 y 3 de
Bioseguridad). Tanto los GSB de Clase | como los de Clase Il poseen velocidades FACE
hacia adentro (75-100 pies por minuto), que ofrecen niveles de contencion para proteger a
los investigadores y al medio ambiente inmediato contra aerosoles infecciosos que se
generan dentro del gabinete. Los GSB de Clase Il también protegen el material de
investigacion a través de una filtracion especial (filtracion HEPA) del flujo del aire en toda
la superficie de trabajo (circulacion laminar vertical). Los Gabinetes de Clase Il ofrecen
maxima proteccion al personal de laboratorio, a la comunidad y al medio ambiente porque
todos los materiales de peligro estan contenidos en un gabinete herméticamente cerrado
y ventilado.

CLASE |

(Nota: los GSB de Clase | se fabrican en forma limitada en la actualidad; muchos ya
han sido reemplazados por GSB de Clase II).

El Gabinete de Seguridad Bioldgica de Clase | (Fig.1) es un gabinete ventilado de
presion negativa que, por lo general, funciona con un frente abierto y una velocidad face
minima de al menos 75 pies lineales por minuto (Ifpm). La totalidad del aire del gabinete
se libera a traves del filtro HEPA hacia el laboratorio o hacia el exterior. Los GSB de Clase
| estdn disefiados para la investigacion microbiolégica con agentes de riesgo bajo y
moderado y se utilizan para la contencion de mezcladoras, licuadoras y otros equipos.

Estos gabinetes resultan inadecuados para la manipulacibn de material de
investigacion vulnerable a la contaminacion del aire dado que el flujo de aire no filtrado
proveniente del laboratorio puede transportar sustancias contaminantes al gabinete.

Los GSB de Clase | también pueden ser utilizados con un panel de cierre colocado
en el frente sin guantes que aumentara la velocidad del flujo a aproximadamente 150
Ifpm. Si tales gabinetes se conectan con el escape exterior, pueden ser utilizados para
materiales toxicos o que produzcan radiaciones que se utilizan como complemento de la
investigacion microbiologica. Ademas, se pueden instalar guantes de goma del largo del
brazo en el panel frontal con una descarga de presion de aire entrante para una mayor
proteccién. En esta configuracion, es necesario colocar una entrada de aire instalada con
un filtro HEPA en el gabinete.

CLASE Il

El Gabinete de Seguridad Bioldgica de Clase Il (Fig.2) esta disefiado con flujo de
aire de entrada a una velocidad como para proteger al personal (75-100 Ifpm), flujo
laminar vertical hacia abajo filtrado con HEPA para la proteccion del producto y flujo de
escape filtrado con HEPA para la proteccion ambiental. La National Sanitation Foundation
International, Ann Arbor, Michigan, ha desarrollado y dado a conocer las normas del
disefio, la construccién y la utilizacion de los GSB de Clase Il, asi como también la lista de
productos que cumplen estas normas. La utilizacion de estas normas y de esta lista debe
ser el primer paso en la seleccion e implementacion de GSB de Clase II.
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Los GSB de Clase Il se clasifican en dos tipos (A y B), segun la construccién, las
velocidades y los patrones del flujo del aire y los sistemas de escape. Basicamente, los
Gabinetes de tipo A son aptos para investigacion microbiologica en ausencia de productos
quimicos volatiles o téxicos y radionucleicos, ya que el aire vuelve a circular dentro del
gabinete. Los Gabinetes de tipo A pueden tener el escape orientado hacia el laboratorio o
hacia el exterior a través de una conexion al sistema de escape de la construccion.

Los Gabinetes de tipo B se subdividen en Bl1l, B2 y B3. Se presenta una
comparacion de las caracteristicas de disefio y aplicaciones en las figuras 2b, 2c y 2d,
respectivamente. Los Gabinetes de tipo B se conectan al sistema de escape de la
construccion y contienen plena presion negativa. Tales caracteristicas junto con una
velocidad de face de 100 Ifpm permiten que el trabajo se realice con productos quimicos o
radionucleicos.

Es obligatorio que los Gabinetes de Seguridad Biologica se evalten y certifiquen in
situ en el momento de la instalacion dentro del laboratorio, cuando se trasladan y por lo
menos una vez al afio a partir de ese momento. La certificacion en el lugar puede avalar
la capacidad de desempefio del gabinete o modelo individual pero no reemplaza la
certificacion esencial anterior a su uso en el laboratorio.

Al igual que con otros equipos de laboratorio, el personal debe estar entrenado
para el uso adecuado de los Gabinetes de Seguridad Biologica. Cabe mencionar aqui,
que hay actividades que alteran la direccion del aire. Se ha demostrado que el hecho de
que el personal introduzca y saque constantemente los brazos de la camara de trabajo, la
apertura y el cierre de puertas del laboratorio o del cubiculo de aislacion, la inadecuada
colocacién u operacion de materiales o equipo dentro de la camara de trabajo o el hecho
de que alguien se encuentre en la cercania del GSB mientras esta en uso generan el
escape de particulas de aerosoles desde el interior del gabinete. Los Gabinetes de Clase |
y Il deben colocarse lejos de patrones y puertas de circulacion. El aire proveniente de
ventiladores, rejillas de ventilacion y otros dispositivos que hacen circular el aire pueden
alterar el patrén de flujo del aire en el frente del gabinete. ElI cumplimiento estricto de las
practicas recomendadas para el uso de los GSB y su correcta colocacion en el laboratorio
son tan importantes para alcanzar la maxima capacidad de contencion del equipo como lo
es el desempefio mecanico del equipo mismo.

CLASE Il

El Gabinete de Seguridad Biolégica de Clase Il (Fig.3) es un gabinete
herméticamente cerrado y ventilado a prueba de gases. Ofrece el grado més elevado de
proteccion de personal y del ambiente contra los aerosoles infecciosos, asi como también
la proteccion de materiales de investigacion contra los contaminantes microbioldgicos. Los
Gabinetes de Clase Il son los mas aptos para trabajar con agentes peligrosos que
requieren contencion de Bioseguridad de Nivel 3 o 4.

Todas las operaciones en el area de trabajo del gabinete se realizan con guantes
de goma o trajes protectores. El Gabinete de Clase Il funciona bajo presion negativa. El
suministro de aire se realiza a través del filtrado HEPA y el gas de escape del gabinete se
filtra a través de dos filtros HEPA en serie o una filtracion HEPA seguida por una
incineracion antes de la descarga fuera del recinto. Todas las partes del equipo
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requeridas por la actividad del laboratorio, tales como los incubadores, los refrigeradores y
los centrifugadores, deben constituir una parte integral del sistema del gabinete. El
Gabinete de Clase Il debe ser conectado a autoclaves de doble extremo y/o a un tanque
de productos quimicos utilizado para esterilizar o desinfectar los materiales que salen del
gabinete y para permitir que nuevos materiales ingresen al mismo. En consecuencia,
muchos Gabinetes de Clase Il se conforman como sistemas interconectados.

TRAJE DEL PERSONAL DE PRESION POSITIVA

La proteccion del personal equivalente a aquella que se utiliza en los Gabinetes de
Clase lll pueden también lograrse mediante un traje de una pieza ventilada, que utiliza el
personal de laboratorio cuando trabaja con Agentes de Bioseguridad de Nivel 3 0 4 en el
“area de los trajes” y cuando utiliza GSB de Clase | o Il. El traje del personal se mantiene
bajo presion positiva con un sistema protector para evitar cualquier escape. Con este
sistema de contencion, el personal esta aislado de los materiales de trabajo.

El area de los trajes debe ser equivalente a un “Gran Gabinete de Clase IlI". Se
ingresa a la misma a través de una camara estanca equipada con puertas herméticas y se
utiliza una ducha quimica para descontaminar las superficies del traje cuando el personal
se aleja del lugar. El aire de escape que proviene del traje se filtra a través de dos
unidades de filtros HEPA instaladas en serie. La totalidad del area debe tener presion
negativa.

Como sucede con los GSB de Clase I, los guantes del traje del personal
constituyen el componente mas vulnerable del sistema ya que estan sujetos a
perforaciones.

Otros dispositivos: Las mesas de laboratorio de flujo laminar se utilizan en
instalaciones clinicas, farmacéuticas y de laboratorio para la proteccion del producto. No
deben utilizarse para manipular materiales toxicos, infecciosos, radioactivos o sensibles
dado que el personal trabaja en el escape inmediato de la mesa. Las mesas de
laboratorio de flujo laminar vertical pueden resultar Gtiles para ciertas manipulaciones de
materiales limpios (por ejemplo, planos de agar) pero no deben ser utilizadas cuando se
trabaja con materiales infecciosos.
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Tabla 1: Comparacion entre Gabinetes de Seguridad Bioldgica

Radionu-
Tipo Velocidad Patron de cloides/ Niveles Proteccion
nominal corriente Productos de del
(1 fpm) de aire Quimicos |Bioseguridad producto
Toxicos

Clase | 75 Ingresa en la parte No 2,3 No

frente anterior/posterior a

abierto* través filtro HEPA

Clase Il 75 70% recirculado por No 2,3 Si
Tipo A HEPA, escape por

HEPA
Clase Il 100 30% recirculado por | Si, niveles 2,3 Si
Tipo B1 HEPA, escape por bajos,
HEPA y conductos | volatilidad
Clase Il 100 No recirculacion; Si 2,3 Si
Tipo B2 escape total por
HEPA y conductos
Clase Il 100 Igual que A pero Si 2,3 Si
Tipo B3 pleno con presion
negativa y el escape
por conducto

Clase llI NA Ingreso y escape de Si 3,4 Si

aire por filtro HEPA
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FIGURA 1

Gabinete de Seguridad Biologica de Clase I. A. Apertura frontal; B. Ventana; C. Filtro de
Escape HEPA; D. Pleno de Escape.
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[ Room air
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Side View
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FIGURA 2a

Gabinete de Seguridad Biologica Clase Il, Tipo A. A. Apertura Frontal; B. Ventana; B.
Filtro de escape HEPA; D. Pleno posterior; E. Filtro HEPA de Suministro; F. Ventilador
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APENDICE B
INMUNOPROFILAXIS

Se puede alcanzar un nivel adicional de proteccidén para el personal de riesgo a
través de inmunizaciones profilacticas. Resulta esencial una politica escrita de la
organizacion que defina el personal de riesgo, especifique los riesgos y beneficios de
vacunas especificas y haga una distinciébn entre las vacunas requeridas y aquellas
recomendadas. Al desarrollar tal politica, estas recomendaciones y requisitos deben
apuntar a las enfermedades infecciosas comprobadas o a aquellas que probablemente se
encuentren en un determinado ambito.

Se deben exigir vacunas autorizadas donde los beneficios (niveles de anticuerpos
considerados como protectores) superen los riesgos (por ejemplo, reacciones locales o
sistémicas) para todo el personal de riesgo identificado. Algunos ejemplos incluyen las
vacunas contra la Hepatitis B, fiebre amarilla, rabia y poliomielitis. Deben considerarse
cuidadosamente las recomendaciones para aplicar vacunas menos efectivas, aquellas
asociadas con altas tasas de reacciones locales o sistémicas, aquellas que producen
reacciones cada vez mas severas con el uso y vacunas no autorizadas establecidas
segun protocolos de investigacion de nuevos farmacos. Pueden recomendarse los
productos con estas caracteristicas (vacuna contra el célera, antrax y tularemia) pero, por
lo general, no se requieren para el empleo. Se debe mantener un registro completo de las
vacunas recibidas, segun los requisitos o recomendaciones ocupacionales en la historia
clinica de cada empleado.

Las recomendaciones para la utlizacion de vacunas, adaptacion de las
recomendadas por el Public Health Service Advisory Committee on Inmunization
Practices, se incluyen en el resumen del capitulo VIl y estan detalladas en las referencias
mencionadas. Se aconseja consultar las recomendaciones relacionadas del ACIP
publicadas en el CDC Morbidity and Mortality Weekly Report. Debe prestarse especial
atencion a aquellos individuos que estan inmunocomprometidos, ya que las vacunas
recomendadas pueden diferir con aquellos inmunolégicamente competentes.
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APENDICE C
TRANSPORTE Y TRANSFERENCIA DE AGENTES BIOLOGICOS

Los agentes biolégicos incluyen agentes infecciosos de seres humanos, de
plantas, de animales y las toxinas producidas por microbios y por material genético
potencialmente peligroso en si mismo o cuando se introduce en un vector apropiado. Los
agentes etiologicos y las sustancias infecciosas son términos estrechamente vinculados
gue se encuentran en las reglamentaciones de transferencia y de transporte. Los agentes
biolégicos pueden presentarse como cultivos purificados y concentrados pero también
pueden estar presentes en una serie de materiales como los fluidos corporales, los
tejidos, las muestras del suelo, etc.. Los agentes biolégicos y los materiales que los
contienen o se sospecha que los contienen son considerados por los gobiernos
nacionales y locales como materiales peligrosos y su transporte y transferencia estan
sujetos a controles reglamentarios.

El transporte se refiere al envasado y envio de estos materiales por via aérea,
maritima o terrestre, realizado, por lo general, por un medio de transporte comercial. La
transferencia se refiere al proceso de intercambiar estos materiales entre las
instalaciones.

TRANSPORTE

Las reglamentaciones acerca del transporte de agentes biolégicos apuntan a
asegurar que el publico y el personal de la cadena de transporte estén protegidos de la
exposicién a cualquier agente que se encuentre en el envase. La proteccion se logra
mediante: a) los requisitos rigurosos para el envasado que resistird el manejo brusco y
contendra todo el material liquido dentro del envase sin ninguna pérdida; b) el rotulado
adecuado del envase con el simbolo de peligro de sustancia biolégica y otros rotulos para
alertar al personal de la cadena de transporte del contenido peligroso del envase; c) la
documentacién de contenidos peligrosos del envase en el caso de que la informacion sea
necesaria en una situacion de emergencia y d) la capacitacion de personal en la cadena
de transporte para familiarizarlo con los contenidos peligrosos, para que pueda asi
responder ante una situacion de emergencia.

REGLAMENTACION

Public Health Service 42 CFR Part 72. Interstate Transportation of Etiologic
Agents. Esta reglamentacidon estd en revisibn para homologarse con otras
reglamentaciones estadounidenses e internacionales. Una copia de la reglamentacion
actual puede obtenerse en Internet:
http://www.cdc.gov/od/ohs|

Department of Transportation. 49 CFR Parts 171-178. Hazardous Materials
Regulations. Hace referencia al envio de agentes biolégicos y especimenes clinicos. Se
uede obtener informacion de Internet:
http://www.dot.gov.rules.html|

United States Postal Service. 39 CFR Part 111. Mailability of etiologic agents.
Codificada en el manual de correo nacional 124.38: preparaciones de agentes etiolégicos.
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Se puede obtener una copia del manual de correo nacional comunicandose con la
reparticion gubernamental al 1-202-512-1800 o de Internet:
http://www.access.gpo.gov|

Occupational health and Safety Administration (OSHA).29 cfr Part 1910.1030.
Exposicion ocupacional a los patégenos trasmitidos por sangre. Ofrece los requisitos
minimos de envasado y rotulado para el transporte de la sangre y fluidos corporales
dentro y fuera del laboratorio. Se puede obtener informacién de la oficina local del OSHA
o de Internet:
http://www.osha.gov|

Dangerous Goods Regulations (DGR). International Air Transport Association
(IATA). Estas reglamentaciones contienen requisitos para el envasado y rotulado para
sustancias y materiales infecciosos y también especimenes clinicos que tienen baja
probabilidad de contener una sustancia infecciosa. Son las reglamentaciones que rigen
para las aerolineas. Estas reglamentaciones provienen del Comité de expertos acerca del
transporte de mercaderias peligrosas, la Secretaria de las Naciones Unidas y las
instrucciones técnicas para el transporte de mercaderias peligrosas via aérea
proporcionadas por la Organizacion de Aviacion Civil Internacional (ICAO).

Se puede obtener una copia de la DGR llamando al 1-800-716-6326 o en Internet:
http://www.iata.org o http://www.who.org|

REQUISITOS DE ENVASADO GENERAL PARA EL TRASPORTE DE AGENTES BIOLOGICOS
Y ESPECIMENES CLINICOS

La Figura 1 muestra el envasado “triple” generalizado (recipiente primario,
envasado secundario impermeable, envasado externo irrompible), que se requiere para
un agente biologico de enfermedad humana o materiales que contienen o se sospecha
que los contienen. Este envase requiere el rotulado de sustancia infecciosa, que se
observa en la Figura 2 en la cobertura externa del envase. Este envasado debe ser
certificado para satisfacer andlisis de desempefio rigurosos como se detalla en las
reglamentaciones citadas anteriormente.

También se requiere que los especimenes clinicos que presentan pocas
probabilidades de contener un agente infeccioso lleven “tres” envases, pero las pruebas
de desempefio solo requieren que el envase no pierda después de las pruebas de four-
foot drop. EI DOT, PHS e IATA requieren un rotulado de espécimen clinico fuera del
envase.

TRANSFERENCIA

Las reglamentaciones acerca de la transferencia de agentes bioldgicos apuntan a
asegurar que el traspaso de la posesion de materiales biolégicos sea de interés para el
publico y la nacion. Tales reglamentaciones requieren la documentacion del personal y de
las instalaciones, la justificacion de la necesidad del agente biolégico en el proceso de
transferencia y la resultante aprobacion del proceso de transferencia por parte de una
autoridad federal. Las siguientes reglamentaciones se ajustan a la siguiente categoria:
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IMPORTACION DE AGENTES ETIOLOGICOS DE ENFERMEDAD HUMANA

42 CFR Part 71 Foreign Quaranine. Part 71.54 Etiologic Agents, Hosts and
Vectors. Esta reglamentacion requiere un permiso de importacion de los centros de
control y prevencion de enfermedades para poder importar agentes etiolégicos de
enfermedad humana y cualquier material incluso animales o insectos vivos que puedan
contenerlos. Se puede obtener un formulario e informacién acerca de los permisos de
importacion llamando al 1-888-CDC-FAXX e ingresar el numero 101000 o en Internet:
http://www.cdc.gov/od/ohs/biosfty/impretper.html|

IMPORTACION DE AGENTES ETIOLOGICOS DE GANADO, AVES Y OTRAS ENFERMEDADES
DE ANIMALES

9 CFR Part 92, 94, 95, 96, 122, 130. Estas reglamentaciones requieren un permiso
de importacion del Departamento de Agricultura de los Estados Unidos (USDA), Servicio
de Inspeccion de Salud de Animales y Plantas (APHIS) y Servicios Veterinarios para
importar o transferir a nivel nacional agentes etiol6gicos de ganado, aves y otros animales
y cualquier otro material que pueda contener estos agentes. Se puede obtener
informacion llamando al (301)734-3277 o en Internet:
http://aphisweb.aphis.usda.gov/ncie|

IMPORTACION DE PESTES

7 CFR Part 330. Federal Plant Pest Regulation; General; Plant Pest;Soil; Stone
and Quarry Products; Garbage. Esta reglamentacion requiere un permiso para importar o
transferir a nivel nacional una peste, un agente biol6dgico de la planta o cualquier material
que pueda contenerlos. Se puede obtener informacion llamando al 301-734-3277 o en
Internet :
http://lwww.asphis.usda.gov./ppg/ppgpermits.htm]

TRANSFERENCIA DE AGENTES BIOLOGICOS EXCLUSIVOS DE LA ENFERMEDAD HUMANA

42 CFR Part 72.6 Additional Requirements for Facilities Transferring or Receiving
Select Agents. Las instalaciones que transfieren o seleccionan agentes exclusivos deben
ser registrados con la CDC y se debe documentar cada transferencia con un agente
exclusivo. Se puede obtener informacién en Internet:
http://www.cdc.gov/od/ohs/Irsat]|

EXPORTACION DE AGENTES ETIOLOGICOS DE HUMANOS, ANIMALES, PLANTAS Y
MATERIALES RELACIONADOS

Department of Commerce. 15 CFR Parts 730 a 799. Esta reglamentacién requiere
que los exportadores de una amplia gama de agentes de enfermedades humanas, plantas
y animales, incluyendo el material genético y productos que pueden utilizarse para el
cultivo de grandes cantidades de agentes, requieran una licencia para exportar.

Se puede obtener informacion llamando al DoC Bureau of Export Administration al 202-
482-4811 o en Internet:
http://bxa.fedworld.gov]o http://bxa.doc.gov|

Las Figuras 1 y 2 ilustran el envase y etiquetado de las sustancias infecciosas y
los especimenes clinicos en volumenes de menos de 50 ml de acuerdo con las
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disposiciones del subparrafo 72.3 (a) de la reglamentacion de Interstate Shipment of
Etiologic Agents (42 CFR, Part 72). Queda pendiente una revision que puede derivar en
requisitos de etiquetado adicionales, aunque esto no haya sido emitido de manera
definitiva hasta la fecha de la publicacion de esta cuarta edicion de BMBL.
Para més informacion o cualquier disposicién de esta reglamentacion, contactarse con:

Centers for Disease Control and Prevention

Attn: External Activities Program

Mail Stop F-05

1600 Clifton Road N.E

Atlanta, GA 30333

Teléfono: (404) 639-4418

FAX: (404) 639-2294

Notese que el nombre, direccion y numero de teléfono del exportador debe estar
en el interior y exterior del contenedor. Se aconseja al lector que se remita a las
disposiciones adicionales del Departamento de Transporte (49 CFR, Parts 171-180) de
reglamentacion de materiales peligrosos.
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FIGURA 1: Disposiciones para el envasado e identificacion de sustancias infecciosas.

FIGURA 2: Disposiciones para el envasado e identificacion de especimenes clinicos.

Figura 1.

Packing and Labaling of Infectious Subsiances

Figure 2

Packing and Labeling of Clinical

7]

pacimans
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APENDICE D

PATOGENOS ANIMALES RESTRINGIDOS

Los patdgenos no propios del ganado y de las aves nacionales pueden requerir
caracteristicas de disefio, operacion y contencién especiales, que no han sido estudiados
en detalle en esta publicacion. La importacién, posesion o uso de los siguientes agentes
esta prohibido o restringido por ley o por las reglamentaciones o politicas administrativas

del Departamento de Agricultura de los Estados Unidos:

African horse sickness

African Swine fever virus*
Akabane virus

Avian influenza virus

Besnoitia besnoiti

Bluetongue virus*

Borna disease virus

Encefalopatia espongiforme bovina
Bovine infectious petechial fever agent
Brucella abortus

Brucellosis melitensis*
Burkolderia mallei

Camelpox Virus

Classical swine fever

Cochliomya hominivorax

Cowdria ruminantium

Enfermedad de Creutzfeldt-Jacob
Ephemeral fever virus

Virus de fiebre aftosa*
Histoplasma (Zymonema) farciminosum
Louping ill virus

Lumpy skin disease virus
Mycobacterium bovis
Mycoplasma agalactiae
Mycoplasma mycoides

Nairobi sheep disease virus
Newcastle disease virus*

Peste de los pequefios rumiantes*
Rift valley fever virus

Rinderspest virus

Sheep and goat pox*

Swine vesicular disease virus*
Teschen disease virus

Theileria annulata

Theileria lawrencei

Theileria bovis

Theeileria hirci

Trypanosoma congolense
Trypanosoma equiperdum
Trypanosoma evansi
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Trypanosoma vivax

Venezuelan equine encephalopathy
Vesicular exanthema virus
Vesicular stomatitis

Viral hemorrhagic disease of rabbits
Wesselsbron disease virus

* Se requieren licencias de exportacion del Departamento de Comercio.

La importacién, posesion, uso o envio de patdgenos animales que no estan
detallados anteriormente entre los Estados también pueden estar sujetos a
reglamentaciones del Departamento de Agricultura de los Estados Unidos.

Se requiere el permiso de importacion de USDA/APHIS para importar cualquier
agente animal infeccioso que esté considerado como un patdégeno animal restringido por
tales organismos. Puede solicitarse tal permiso para importar cualquier otro agente
infeccioso de ganado o aves. También se requiere un permiso de importacion para
importar cualquier producto derivado de ganado o ave, tales como sangre, Suero u otros
tejidos.

Para mayor informacion contactarse con:

U.S Department of Agriculture

Animal and Plant Health Inspection Service

Veterinary Services, National Center for Import and Export
4700 River Road , Unit #40

Riverdale, Maryland 20737-1231

Teléfono: (301) 734-3277
Fax :(301) 734-8226

Internet: |http://www.aphis.usda.gov/ncei

169


http://www.aphis.usda.gov/ncei

APENDICE E
RECURSOS PARA INFORMACION

Los recursos para la informacién, las consultas, el asesoramiento acerca del
control de peligro de sustancias bioldgicas, los procedimientos de descontaminacion y
otros aspectos de la seguridad de la gestion de laboratorio incluyen:

Centers for Disease Control and Prevention
Attention: External Activities Program
Atlanta, Georgia 30333

Teléfono: (404) 639-4418

National Institutes of Health
Attention: Division of Safety
Bethesda, Maryland 20205
Teléfono: (301) 496-1357

National Animal Disease Center
U.S Department of Agriculture
Ames, lowa 50010

Teléfono: (515) 862-8258

Departamento de Trabajo, Seguridad Ocupacional y Administracion de Salud de los
Estados Unidos

« Exposicion ocupacional a los patdégenos trasmitidos por sangre, norma final
Regulacion federal 1991;56:64041-64182
http://www.osha-scl.gov/|OshStd_data/1910_1030.html

« Norma propuesta para la tuberculosis:
http://osha-slc.gov/|Fedreg_osha_data/FED 19980205.html

* Normas de seguridad y salud ocupacional.29 CFR Part 1910
(Www.osha-sic.gov/OshiStd_toc/OSHA_Sd_toc_1910.html)

PAUTAS GENERALES
Centros para el control y prevencion de enfermedades:
* Tuberculosis:

1994: jhttp://www.cdc.gov/nchstp/tb/pubs/250001. pdf
1997: http://wwwj} cdc.gov/od/ohs/th/tbdoc2html

* Inmunizacioén para el Personal de Salud:
http://www.cdc.gov/epo/mmwr/preview/rr4618.html
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e« Pautas para el Control de la Infeccibn en el Personal de Salud, 1998:
http://www.cdc.gov/ncidod/hip/draft_gu/waisgate.txt

* Profilaxis de HIV:
fttp://www.cdc.gov/epo/mmwr/mmwr_rr.htm|

Departamento de la Armada, DOD 32CFR Partes 626-627
Programa de Seguridad de Defensa Bioldgica:
http://www.gpo.gov.

Comité Nacional para Normas de Laboratorio (NCCLS)

« Pautas de trabajo aprobadas para la proteccién del personal del laboratorio del
peligro de las sustancias bioldgicas y enfermedades infecciosas trasmitidas por
sangre, fluidos corporales vy tejido. Dic.1997, documento NCCLS M29-A (ISBN 1-
56238-339-6. http://www/exoffice@nccls.org|

Institutos Nacionales de Salud:
* NIH pautas para moléculas de ADN recombinante:
http:// www.NIH.gov/od/orda/toc.html
« NIH oficina para actividades de ADN recombinante:
fvww.NIH.gov/od/ordal
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APENDICE F

SEGURIDAD DE LABORATORIO Y RESPUESTA DE EMERGENCIA PARA LOS
LABORATORIOS MICROBIOLOGICOS Y BIOMEDICOS

Las pautas de bioseguridad tradicionales han resaltado la utilizaciéon de las
practicas satisfactorias, el equipo de contencién adecuado, las instalaciones bien
disefiadas y los controles administrativos para minimizar los riesgos de una infeccion o
lesién accidental para el personal del laboratorio y para prevenir la contaminacion del
medio ambiente fuera del laboratorio. Si bien los laboratorios clinicos y de investigacion
pueden contener una serie de materiales radioactivos, biolégicos y quimicos, se han
presentado pocos informes hasta la fecha que indiquen que tales materiales fueron
utilizados para lastimar intencionalmente al personal.

Sin embargo, existe una creciente preocupacion en torno a la posible utilizacién de
los materiales quimicos, biologicos o radioactivos como agentes para el terrorismo. En
forma de respuesta a estas preocupaciones, las siguientes pautas abordan temas de
seguridad de laboratorio (por ejemplo, prevenir la entrada no autorizada en areas del
laboratorio y prevenir la sustraccion no autorizada de agentes bioldgicos peligrosos).

Las siguientes pautas se ofrecen para los laboratorios que utilizan agentes biolégicos
o toxinas capaces de causar enfermedades serias 0 mortales para los humanos o
animales. La mayor parte de los laboratorios trabajar4d conforme a las condiciones de
BSL-3 0 4 que se describen en las Secciones Il y lll. Sin embargo, los laboratorios
clinicos, de investigacion y de produccion, que trabajan con patégenos humanos
recientemente identificados, patégenos animales de alto nivel y/o toxinas no analizados
en las recomendaciones de BSL-3 o 4, también deben seguir estas pautas para minimizar
las oportunidades de sustraccion intencional o accidental de estos agentes.

1. Reconocer los distintos aspectos de la seguridad del laboratorio.

* Incluir a los especialistas de seguridad en la evaluacion y aplicacion de las
recomendaciones en una instalacion o en un laboratorio determinado.

* Revisar las politicas de seguridad y procedimientos en forma regular.
Los encargados de la gestion deben revisar las politicas para asegurar que son
apropiadas para las condiciones actuales y son coherentes con otras politicas y
procedimientos. Los supervisores del laboratorio deben asegurar que todos los
empleados y visitantes comprendan los requisitos de seguridad y que estén
capacitados y equipados para cumplir con los procedimientos establecidos.

* Revisar las politicas y procedimientos de seguridad en caso de accidente o al
identificar una amenaza.

2. Controlar el acceso en areas donde se utilicen y almacenen agentes biolégicos o
toxinas.

» Las é&reas de cuidado de animales y de laboratorio deben estar separadas de los
lugares de acceso publico de las instalaciones.
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e Las areas de cuidado de animales y de laboratorio deben estar cerradas en todo
momento.

* Deben utilizarse tarjetas de ingreso o dispositivos similares para permitir la entrada
al laboratorio o al area de animales.

 Deben registrarse todas las entradas (visitas, empleados de mantenimiento,
técnicos y otras personas que entren en forma ocasional), ya sea por medio de
una tarjeta de ingreso (preferentemente) o firmando en el libro de registro.

* Se debe permitir el ingreso en el area de laboratorio sélo a aquellos que deban
trabajar alli en un momento indicado.

a) El acceso de estudiantes, cientificos visitas, etc. debe limitarse a horas
cuando los empleados regulares estén presentes.

b) El acceso para la limpieza regular, el mantenimiento y las reparaciones
debe limitarse a horas cuando los empleados regulares estan presentes.

v Los congeladores, los refrigeradores, los gabinetes y otros
contenedores donde se almacenan los agentes biologicos,
productos quimicos peligrosos o materiales radioactivos deben
permanecer cerrados cuando no estan bajo directa supervision (es
decir, cuando estan ubicados en areas de almacenamiento no
controladas).

3. Tener conocimiento de quién esta en el laboratorio.

 Se debe conocer a todos los empleados para asi facilitarle la tarea a los
administradores y directores del laboratorio. Segun los agentes biolégicos que
participen y el tipo de tarea que se realiza, puede resultar apropiado un control o
autorizacion antes de que empleados recientemente incorporados ingresen en el
area de laboratorio.

» Todos los estudiantes, cientificos y otros empleados temporarios deben llevar una
identificacion visible. Esta identificacion debe incluir, por lo menos, una fotografia,
el nombre y una fecha de vencimiento. Puede resultar Gtil utilizar marcadores de
colores o simbolos de disefio faciimente identificables para indicar la autorizacion
para &reas restringidas (es decir laboratorios BSL-3 0 4 o &reas de animales).

« Debe entregarse una identificacion a las visitas y deben ser acompafiados y
supervisados, siguiendo los mismos procedimientos que se utilizan con los
trabajadores regulares.

4. Tener conocimiento de los materiales que se ingresan en el laboratorio.

e Todos los paquetes deben ser revisados (visualmente o por sistema de rayos)
antes de que ingresen el area de laboratorio.
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« Los paquetes que contienen especimenes, recipientes con bacterias o virus o
toxinas deben abrirse en un Gabinete de Seguridad u otro dispositivo de
contencién adecuado.

5. Tener conocimiento de cuéles son los materiales que se sustraen del area del
laboratorio.

« Los materiales biolégicos/toxinas que se envian a otros laboratorios deben ser
empaqguetados y rotulados en conformidad con todas las reglamentaciones de
envio locales, federales e internacionales aplicables.

a) Deben conseguirse todos los permisos requeridos (por ejemplo PHS,
DOT,DOC, USDA) antes de que se preparen los materiales para el envio.

b) EIl destinatario debe ser conocido y el remitente debe asegurarse que los
materiales se envian a una planta equipada para manejar tales materiales
en forma segura.

< El transporte manual de los materiales microbiolégicos y las toxinas a otras plantas
rara vez resulta adecuado. Si los materiales biol6gicos o las toxinas deben ser
transportados por una compafiia de transporte, se deben cumplir todas las
reglamentaciones aplicables.

* Los materiales contaminados o posiblemente contaminados deben ser
descontaminados antes de abandonar el area del laboratorio. Los materiales
quimicos y radioactivos deben ser eliminados de acuerdo con las
reglamentaciones locales, provinciales y federales.

6. Contar con un plan de emergencia.

» El control de acceso a las areas de laboratorio puede hacer que la respuesta de
emergencia sea mas compleja. Esto debe considerarse al confeccionar el plan de
emergencia.

a) Se debe conducir una evaluacion del &rea del laboratorio mediante el
personal de la planta con ayuda de otros especialistas, si es necesario,
para identificar los problemas de seguridad antes de confeccionar el
plan de emergencia.

b) Los administradores de las instalaciones, los directores del laboratorio,
los investigadores principales, los trabajadores del laboratorio, los
funcionarios de seguridad deben participar en el disefio del plan de
emergencia.

c) La policia, bomberos y otros servicios de emergencia deben estar
informados acerca de los tipos de materiales biol6gicos que se utilizan
en el laboratorio y deben ser asistidos para planificar las respuestas de
emergencia en areas de laboratorio.
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d) Los planes deben incluir la disposicion para la inmediata notificacién y
respuesta por parte de los directores del laboratorio, los trabajadores, el
personal de la oficina de seguridad y otros individuos experimentados
cuando se presente una emergencia, de manera tal que puedan
manejar cuestiones de bioseguridad.

* La planificacion de emergencias de laboratorio debe estar coordinada con
situaciones fuera de las instalaciones. Deben considerarse factores tales como
amenazas de bombas, condiciones climaticas severas (huracanes, inundaciones,
terremotos), cortes de energia al elaborar planes de emergencia del laboratorio.

7. Contar con un protocolo para notificar accidentes.
* Los directores del laboratorio junto con los funcionarios de seguridad deben contar
con politicas y procedimientos en el lugar para notificar e investigar incidentes o

posibles incidentes (por ejemplo, visitas no documentadas, productos quimicos
desaparecidos o llamadas telefénicas inusuales o0 amenazadoras).
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APENDICE G
MANEJO INTEGRADO DE PESTES

El manejo de las pestes es una parte importante de la gestion de una planta de
investigacion. Muchas pestes, tales como las moscas o0 cucarachas, pueden actuar de
vector con patdégenos de enfermedades y pueden comprometer el medio ambiente.
Incluso la presencia de insectos inocuos puede contribuir a la percepcién de condiciones
no saludables.

El enfoque mas comun para el control de las pestes ha sido la aplicacién de
pesticidas como medida preventiva o de saneamiento. Los tratamientos con pesticidas
pueden ser efectivos y pueden resultar necesarios como medida correctiva, pero tienen
efectos a largo plazo limitados cuando se utiliza como Unica medida. El uso de pesticidas
también presenta el potencial para contaminar el entorno de la investigacion a través de la
expansion y volatilizacion del pesticida.

Para controlar las pestes y minimizar el uso de pesticidas, es necesario emplear
un enfoque de programa exhaustivo para el manejo de las pestes que incluya la
administracion, el mantenimiento y los servicios de control de pestes. Este método de
control de pestes por lo general se denomina Manejo Integrado de Pestes (IPM). El
objetivo principal del programa consiste en prevenir las pestes, tomando los recaudos
necesarios para que el entorno sea lo menos proclive a una infeccion. Ademas de las
aplicaciones limitadas de pesticidas, el control de la peste se logra fundamentalmente
mediante estrategias de intervencion operativa y administrativa para mejorar las
condiciones que fomentan tales problemas.

La IPM es un servicio basado en estrategias. La decision de implementar el
programa IPM no debe basarse solo en los costos, sino también en la eficacia de los
componentes del problema. El IPM se aplica a cada instalacion particular y cada
programa debe ser confeccionado segun el lugar donde se va a aplicar. Los servicios de
IPM en un laboratorio seran distintos que aquellos que se realicen en un edificio de
oficinas o en un lugar de cuidado de animales.

Los programas de manejo integrado de pestes puede dividirse en distintos
componentes relacionados entre si que contribuyen al enfoque de “manejo ambiental”
para controlar las pestes. Estos son:

» Disefio de las instalaciones: La inclusion de temas de manejo de pestes y de los
requisitos en la planificacion, el disefio y la construccion ofrece una oportunidad
para incorporar caracteristicas que ayudan a combatir las pestes, minimizar el
habitat de las pestes y promover un servicio sanitario adecuado. Esto puede
también colaborar para reducir la necesidad futura de servicios correctivos que
pueden ser perturbadores para la investigacion.

* Supervision: Las inspecciones visuales y las entrevistas de personal se utilizan
para identificar areas y condiciones que pueden favorecer a las pestes. La
supervision es la actividad central del programa de IPM y se utiliza en lugar de
tratamientos con pesticidas preventivos.
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Sanidad y mantenimiento de la planta: Muchos problemas de pestes pueden
prevenirse o mejorarse utilizando condiciones sanitarias adecuadas, reduciendo la
magnitud de la peste y realizando reparaciones que eliminen a las pestes y
reduzcan su habitat. Llevar un registro de deficiencias estructurales y condiciones
de mantenimiento puede resultar util para rastrear problemas y determinar si las
acciones correctivas se realizan en el momento preciso.

Comunicacién: Un miembro del personal puede ser designado para reunirse con el
personal de manejo de pestes y asi contribuir a resolver cuestiones que tienen un
impacto en el manejo de la peste. La informacion de la actividad, las
recomendaciones de las practicas de personal y las condiciones de la planta que
afectan el manejo de la peste pueden ser confiadas a tal persona de manera
verbal o por escrito. La capacitacion en temas tales como identificacion de pestes,
biologia y condiciones sanitarias también puede promover la comprension y
cooperacion con los objetivos del programa IPM.

Registro: Se puede utilizar un libro de registro para la actividad de una peste y las
condiciones relevantes al programa de IPM. Puede contener protocolos y
procedimientos para los servicios de IPM en tal instalacion; informes de datos de
seguridad; rotulo de pesticidas; planos; informes de sondeos; etcétera.

Control de pestes sin la utilizacién de pesticidas: Los métodos para el control de
pestes, tales como el trapping, la exclusion, el sellado, el lavado y el
congelamiento, pueden aplicarse de manera segura y efectiva cuando se utiliza en
forma conjunta con condiciones de sanidad y reparaciones estructurales
adecuadas.

Control de pestes con pesticidas: Debe desalentarse la aplicacion preventiva de
pesticidas y los tratamientos deben limitarse a zonas con pestes comprobadas.
Cuando se aplican pesticidas, se deben utilizar los productos menos toxicos de
manera efectiva y segura.

Evaluacién del programa y aseguramiento de calidad: La revision del
aseguramiento de calidad y del programa debe realizarse con el objetivo de
ofrecer una evaluacion objetiva y permanente de las actividades y eficacia de IPM.
Esto es para asegurar que el programa controla la peste y satisface las
necesidades especificas del programa de la planta y sus empleados. Basados en
esta revision, los protocolos actuales de manejo de pestes pueden ser modificados
y se pueden introducir nuevos procedimientos.

Experiencia técnica: Un entomologo calificado puede aportar conocimientos
técnicos utiles para desarrollar e implementar un programa IPM. El personal
encargado del manejo de la peste debe tener licencias y deben ser certificadas a
través de una evaluacién por el organismo reglamentario correspondiente.

Seguridad: Al limitar el alcance de los tratamientos con pesticidas por medio de las

practicas de control sin pesticidas, IPM puede minimizar el potencial de la
exposicion a los pesticidas del personal y la investigacion.
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Antes de iniciar cualquier Programa de Manejo de Peste, el desarrollo de un marco
operativo para los servicios de IPM puede contribuir para promover la colaboracion entre
los especialistas y el personal en control de la peste. Este marco también puede ser
utilizado para incorporar restricciones y cuestiones operativas y de procedimiento al
programa de IPM. Un programa de control efectivo constituye una parte integral de la
gestion de una instalacion. El hecho de incluir una declaracion de politica IPM en los
procedimientos operativos de la planta puede aumentar el conocimiento del programa.

Se puede obtener material de los principios y préacticas del manejo de pestes
integrado y estructural e informacion acerca de programas IPM en distintas fuentes. Cabe
mencionar entre ellas: los departamentos entomoldgicos de las universidades, oficinas en
los condados, la Entomological Society of America, departamentos estaduales de
Agricultura, asociaciones para el control de pestes, la National Pest Control Association,
proveedores de equipos de control y consultores o compafiias de manejo de pestes.
También se dictan cursos y conferencias de capacitacién acerca de manejo de pestes
estructurales.

Informacién adicional:

Urban Entomology.1996. Insect and Mite Pests in the Human Environment.W.H.Robinson.
Chapman and Hall. New York.

Advances in Urban Pest Management 1986. GaryW.Benett and John M.Owens, eds. Van
Nostrand Reinhold Company. New York.

Common Sense Pest Control.1991. Least-toxic solutions for ypur home, garden, pests and
community. William Olkowski, Sheila Daar, Helga Olkowski. The Taunton Press, Inc.

Internet:

« National Pest control Association: http://www.pestworld.org|
« Biocontrol Network: http://www.bioconet.com|
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APENDICE H
TRABAJAR CON CELULAS Y TEJIDOS HUMANOS Y DE PRIMATES

Los centros para control y prevencion de enfermedades y los institutos nacionales
de salud desean expresar su agradecimiento a Frank. P. Simione, M.S y Jean Caputo,
B.A de la American Type Culture Collection, una organizacion mundial de biociencia
dedicada a las normas bioldgicas y biodiversidad, por sus contribuciones para la
preparacion de este apéndice.

Se informaron al menos 24 casos de infeccion en personal de laboratorio que
manipulaba cultivos de células primarias (por ejemplo, células de rifibn del Macacus
rhesus) en los ultimos 30 afios. Mientras que un numero limitado de infecciones asociadas
con el laboratorio ha sido informado como resultado de la manipulacién de células
humanas y de otros primates; se presenta un riesgo mayor de contraer el HIV o el virus de
la Hepatitis B de la exposicion a la sangre humana u otros fluidos corporales y OSHA ha
creado normas para patdgenos trasmitidos por la sangre. Se han publicado los
procedimientos para reducir la contaminacion de cultivos celulares con microorganismos u
otras células.

Peligros potenciales de laboratorio: Los peligros potenciales asociados con las
células y los tejidos humanos incluyen los patégenos trasmitidos por sangre HBV y HIV
asi como también agentes tales como la mycobacterium tuberculosis que puede estar
presente en tejidos pulmonares humanos. Otras células y tejidos de primates también
presentan riesgos para el personal del laboratorio. Los peligros potenciales se presentan
por células transformadas con agentes virales, tales como SV-40, EBV o HBV, asi como
también células que contienen material gendémico viral. Las células carcinogénicas
también resultan ser peligros potenciales como resultado de la auto-inoculacion.

Practicas Recomendadas: Tanto las células humanas como también las de otros
primates deben ser manipuladas utilizando las préacticas y contencion de Bioseguridad
Nivel 2. Todo el trabajo debe realizarse en un gabinete bioseguro y todo el material debe
ser descontaminado por medio de autoclave o desinfeccion antes de ser eliminado. Todos
los empleados que trabajan con células y tejidos humanos deben estar inscriptos en el
programa institucional de patégenos transmitidos por sangre y deben trabajar conforme a
las politicas y guias establecidas por el plan de control de la institucién. Los empleados
deben realizarse una muestra de suero de base, recibir la oportunidad de inmunizacion
contra la Hepatitis B y someterse a una evaluacion con un profesional de salud después
de un incidente de exposicion.
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APENDICE |
GUIA PARA TRABAJAR CON TOXINAS DE ORIGEN BIOLOGICO

Al reconocer el numero creciente de laboratorios microbiologicos y biomédicos que
trabajan con toxinas de origen biolégico, a continuacion se detallan algunas pautas para
trabajar con estas toxinas.

El material estd adaptado del Programa de Defensa de Seguridad Bioldgica, de los
Requisitos de Seguridad Técnica (panfleto DA 385-69) y del Apéndice A de la norma del
Departamento de Seguridad Ocupacional y Asociacion de Salud de los Estados Unidos
denominada: “Exposicion ocupacional a productos quimicos peligrosos en laboratorios”.

Los directores del laboratorio y los funcionarios de seguridad de la planta son
estimulados para utilizar las referencias mencionadas a continuacion para consultar con
expertos en el tema antes de utilizar cualquier toxina y para asegurar que los equipos de
contencidn, politicas, procedimientos, programas de capacitacion de personal y protocolos
de supervision médicos especificos a las toxinas y del laboratorio estén presentes en el
lugar.

GENERAL

Las instalaciones, equipo y procedimientos apropiados para trabajar con toxinas
de origen bioldgico deben reflejar el nivel intrinseco de peligro planteado por una toxina
especifica, asi como también los riesgos potenciales inherentes en las operaciones
realizadas. Si se utilizan toxinas y agentes infecciosos, ambos deben ser considerados al
seleccionar el equipo de contencion y al redactar las politicas y los procedimientos. Si se
utilizan animales, se debe considerar también las practicas de seguridad animal.

PRACTICAS ESTANDAR

Las practicas estandar enumeradas en BSL-2 Y BSL-3 deben ser revisadas e
incorporadas como adecuadas en los protocolos de trabajo con toxinas.

PRACTICAS ESPECIALES

Las practicas especiales que se enumeran en BSL-2 y BSL-3 deben ser revisadas
e incorporadas como adecuadas en los protocolos de trabajo con toxinas.

1. Cada laboratorio debe confeccionar un plan de higiene quimica especifico con la/s
toxina/s utilizadas en tal laboratorio. El plan debe: 1) identificar los peligros que se
encontraran en el uso normal de las toxinas y aquellos que se encontraran en caso de
derrame u otro accidente y 2) especificar las politicas y las practicas que se utilizaran
para minimizar riesgos (por ejemplo, equipo protector de contencion y personal,
manejo de los derrames, manejos de exposiciones accidentales, control médico).

2. Debe requerirse y documentarse la capacitacion especifica sobre la/s toxina/s

utilizadas para todo el personal de laboratorio antes de comenzar el trabajo con las
toxinas y a partir de entonces.
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10.

11.

12.

13.

Deben contar con un sistema de control de inventario en el lugar.

Las toxinas deben almacenarse en salones, gabinetes o congeladores cerrados
cuando no estan siendo utilizadas.

El acceso a lugares que contienen toxinas debe limitarse a aquellos cuyas tareas
requieran el acceso.

La preparacion de los envases primarios de soluciones madre de toxinas y la
manipulacion de los envases primarios de toxinas secas deben llevarse a cabo en un
recinto de gases quimicos, una glove box o un Gabinete de Seguridad Bioldgica o
sistema de contencion aprobado por el funcionario de seguridad. Puede requerirse
una filtracién HEPA y/o de carbdn del aire de escape, segun la toxina.

El usuario debe verificar la corriente de aire hacia el recinto o el Gabinete de
Seguridad Bioldgica antes de comenzar el trabajo.

La totalidad del trabajo debe realizarse dentro de la zona operativamente efectiva del
recinto o del Gabinete de Seguridad Bioldgica.

Cuando las toxinas estan siendo utilizadas, el lugar debe tener un cartel que indique
“Toxinas en uso, sOlo personal autorizado”. Cualquier otro requisito de entrada
especial debe especificarse en la entrada del lugar. Se debe permitir la presencia de
toda aquella persona requerida mientras las toxinas estan en uso.

Todas las operaciones de riesgo deben realizarse ante la presencia de individuos
capacitados. Cada uno de ellos debe estar familiarizado con los procedimientos,
mantener contacto visual con los otros y estar preparado para asistir en caso de
accidente.

Antes de trasladar los envases, la parte exterior del envase primario debe ser
descontaminado y colocado en un envase secundario limpio. Las toxinas sélo deben
ser transportadas mediante envases secundarios a prueba de derrame o pérdida.

La indumentaria y el equipo protector contaminado o potencialmente contaminado
deben ser descontaminados utilizando métodos efectivos contra las toxinas antes de
retirarlos del laboratorio para su eliminacién, saneamiento o reparacién. Si la
descontaminacion no es posible (por ejemplo los guantes), los materiales deben
desecharse como material toxico. Los materiales contaminados con agentes
infecciosos o toxinas deben someterse a autoclave o convertirse en no infecciosos
antes de abandonar el laboratorio.

El interior del recinto, glove box o gabinete debe ser descontaminado peridédicamente,
por ejemplo, al finalizar una serie de experimentos relacionados. Hasta que se
descontamina, el recinto, glove box o gabinete debe tener un cartel que indique que se
estan utilizando toxinas y el acceso al equipo y los aparatos estara restringido al
personal autorizado y necesario.
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EQUIPO DE SEGURIDAD

Las pautas de los equipos de seguridad que se enumeran en BSL-2 y BSL-3 (ver

Seccion lll) deben ser revisadas e incorporadas como aprobadas a los protocolos de
trabajo con toxinas.

1.

Cuando se utiliza un recinto gaseoso con frente abierto o un gabinete biolégico, se
debe utilizar indumentaria protectora, guantes y una pieza descartable de mangas
largas (bata, camisolin, overol o cualquier vestimenta similar) de manera tal que se
recubran las manos y los brazos.

Debe colocarse proteccion para los ojos si se utiliza un sistema de contencion de
frente abierto.

Puede ser necesaria la utilizacion de otras piezas protectoras, segun las
caracteristicas de las toxinas y el sistema de contencion. Por ejemplo, el uso adicional
de proteccion respiratoria si se pueden generar aerosoles y no es posible utilizar
equipo de contencion u otros controles de ingenieria.

Cuando se manipulan formas secas de toxinas que son electrostaticas:

a) No usar guantes (tipo latex) porque favorecen a la generacién de electricidad
estatica.

b) Utilizar una glove bag dentro del recinto o gabinete biolégico, glove box o
Gabinete de Seguridad Bioldgica de Clase llI.

Cuando se manipulan toxinas que presentan peligros de ingreso percutaneo
(irritantes, necrosantes para los tejidos o extremadamente téxicos a la exposicidon
dérmica), se deben seleccionar guantes que sean impermeables para las toxinas.

Se debe seleccionar tanto las toxinas como el diluyente al seleccionar los guantes y
otra indumentaria protectora.

Si se utilizan agentes infecciosos y toxinas en forma conjunta en un sistema
experimental, sera necesario considerar las caracteristicas de cada uno al seleccionar
la indumentaria y el equipo protector.

INSTALACIONES DEL LABORATORIO

Las recomendaciones de las instalaciones del laboratorio enumeradas en BSL-2 y

BSL-3 (ver Seccion 1) y las normas OSHA deben ser revisadas e incorporadas como
adecuadas en los protocolos para el trabajo con toxinas.

1. Lineas de vacio: cuando se utilizan lineas de vacio con sistemas que contienen
toxinas, las lineas deben ser protegidas con filtros HEPA para prevenir la entrada
de toxinas a las mismas. Los desagies de las piletas deben protegerse de manera
similar cuando se utilizan aspiradores de agua.
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» Las inquietudes respecto de la transferencia nacional e internacional de
microorganismos han aumentado. Cada Informe Resumido de Agentes
actualmente contiene informacion acerca de los requisitos para obtener
permisos adecuados antes de transferir los agentes de un laboratorio a
otro.

 Finalmente, la creciente preocupacion acerca del bioterrorismo ha
despertado un gran interés en temas vinculados con la bioseguridad en los
ultimos afios. En respuesta, se ha elaborado un anexo adicional que
ayudara a dar mayor importancia a las necesidades de seguridad de
nuestros laboratorios microbiol6gicos.

Agradecemos asimismo la contribucion de muchas personas dentro de la
comunidad cientifica que han aportado ideas para mejorar esta publicacion. En
particular, agradecemos su gran aporte al “Committee Review Technical” (Comité
de Supervision Técnica) de la Asociacion de Seguridad Biologica Americana a
través de sus reflexivos comentarios y sugerencias.
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