ANEXA nr. 1

Partea A

I.Tehnicile de modificare genetica prevazute in art. 2 pet. 17 lit. a) din ordonanta de
urgenta sunt, inter alia:

a) tehnicile de recombinare a acidului nucleic care conduc la formarea de noi combinatii
de material genetic prin insertia moleculelor de acid nucleic, obtinute prin orice mijloace
in afara unui organism, in orice virus, plasmida bacteriani sau alt sistem vectorial Si
inserarea acestora intr-un organism gazd3, in care nu apar in mod natural, dar in care
sunt capabile de multiplicare continui;

b) tehnicile care implica introducerea directd intr-un microorganism a unui material
genetic obtinut in exteriorul acestuia si care includ microinjectarea, macroinjectarea si
microincapsularea;

¢) tehnicile de fuziune sau de hibridare celulard, in cadrul cirora celulele vii cu no;
combinatii de material genetic ereditar sunt formate prin fuziunea a doui sau mai multe
celule, prin intermediul proceselor care nu au loc in mod natural.

Partea B

l.Tehnicile la care se refera art. 2 pet. 17 lit. b) din ordonanta de urgentd care se
considera ¢ nu produc modificiri genetice, cu conditia si nu implice utilizarea
moleculelor de acid nucleic recombinant sau a microorganismelor modificate genetic
obtinute prin alte tehnici/metode decat tehnicile/metodele excluse din anexa nr. 2 partea
A:

a) fertilizarea in vitro;

b) procese naturale cum sunt: conjugarea, transductia, transformarea;

c) inductia poliploidiei.
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ANEXA nr.2

Partea A

1. Tehnicile sau metodele de modificare genetica la care se refera art. 4 alin. (1) lit. a) si
b), din ordonanta de urgenta si care nu intra sub incidenta prevederilor acesteia, cu
conditia ca acestea sa nu implice utilizarea moleculelor de acid nucleic recombinant sau
a microorganismelor modificate genetic, altele decit cele obinute prin una sau mai
multe tehnici/metode prezentate mai jos:

a) mutageneza;

b) fuziunea celulard a speciilor procariote si eucariote (fuziunea protoplastilor) care
schimba material genetic prin procese fiziologice cunoscute;

c) fuziune celulara (inclusiv fuziunea protoplastilor) a celulelor oricirei specii eucariote,
inclusiv obtinerea de celule hibridoma si fuziunea celulelor vegetale;

d) autoclonarea, proces care constd din indepartarea secventelor de acid nucleic dintr-o
celuld a unui organism care poate si fie urmata sau nu de reinserarea in intregime sau
partial a acelui acid nucleic (sau un echivalent sintetic), cu sau fira interventii prealabile
enzimatice sau mecanice, in celulele ale acelorasi specii sau in celulele speciilor strans
inrudite filogenetic, care pot schimba material genetic prin procese fiziologice naturale,
atunci cand este putin probabil ca organismul rezultat si provoace maladii la om,
animale sau plante. Autoclonarea poate include si utilizarea vectorilor de recombinare,
cu un istoric indelungat de utilizare in conditii de siguranti, pentru anumite organisme.

Partea B

Criterii privind conditiile de utilizare a microorganismelor modificate genetic pentru a se
asigura sdndtatea umana si a mediului.

Anexa descrie in termeni generali criteriile pe care trebuie sa le indeplineasca utilizarea
in conditii de izolare a microorganismelor modificate genetic utilizate in conditii de
izolare, pentru a asigura sinatatea umana si a mediului inconjuritor si pentru includerea
in partea C. Aceastd anexa va fi suplimentatd de note explicative pentru o mai usoara
aplicare a acestor criterii.

Criterii generale

[. Certificarea identitatii tulpinii.

Identitatea tulpinii microorganismului modificat genetic trebuie stabilitdi cu exactitate,
iar modificarea geneticd trebuie cunoscutd si verificata.

2. Fundamentarea documentata a conditiilor de biosecuritate.



Condititle de biosecuritate pentru utilizarea unui organism modificat genetic se
demonstreazi pe baza unei documentatii de specialitate.

3. Stabilitatea modificarii genetice,

Se impune demonstrarea stabilitatii modificarii genetice, in cazul in care exista riscul ca
instabilitatea modificarii genetice si afecteze conditiile de biosecuritate.

Criterii specifice

1. Caracterul nepatogen

Microorganismul modificat genetic nu trebuie si aiba efecte adverse asupra sanatatii
umane si animale §i a mediului inconjurator. intrucat caracterul patogen include atat
genotoxicitatea, cat si alergenicitatea, organismul modificat genetic trebuie sa prezinte
urmatoarele caracteristici:

a) Absenta genotoxicitatii

Microorganismul modificat genetic nu trebuie s prezinte o crestere a genotoxicitatii, ca
rezultat al modificarii genetice, §i sd nu aibd caracteristici recunoscute ca fiind
genotoxice.

b) Absenta alergenicitatii

Microorganismul modificat genetic nu trebuie si prezinte o crestere a alergenicitatii, ca
rezultat al modificdrii genetice, st sd nu fie cunoscut ca alergen; alergenicitatea sa trebuie
sa fie comparabild cu cea a microorganismelor modificate genetic identificate in
Directiva Consiliului nr. 93/88/CEE care amendeazi Directiva 90/679/CEE privind
protectia lucritorilor fatd de riscurile legate de expunerea la agentii biologici, la locul de
munca.

2. Absenta unor agenti patogeni asociati, care ar putea s& apara accidental

Microorganismul modificat genetic nu trebuie sd contind agenti patogeni cunoscuti,
dobanditi accidental, cum ar fi alte organisme active sau latente, prezente in afara sau in
interiorul organismului modificat genetic, susceptibile de a avea efecte adverse asupra
sanatatii umane si a mediului inconjurétor.

3. Transferul de material genetic

Materialul modificat genetic nu trebuie sa produci efecte adverse in cazul transferuiui; el
nu trebuie sa fie autotransmisibil sau transferabil cu o frecventd mai ridicata decat cea a
genelor microorganismului receptor sau parental.

4. Conditiile de biosecuritate specifice unei introduceri semnificative si neintentionate in
mediu.

Microorganismul modificat genetic nu trebuie s aiba efecte adverse, imediate sau
intdrziate asupra mediului, in cazul unei eliberari semnificative si neintentionate in
mediu. Microorganismele modificate genetic care nu indeplinesc criteritle de mai sus nu
vor f1 incluse in partea C.
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Note explicative
(completeaza partea B a anexei II |a Directiva 90/219/CEE)

Introducere

l.. Se considerd corespunzitoare pentru includere in partea C doar tipurile de
microorganisme modificate genetic care indeplinesc atét criteriile gencrale, cat si cele
specifice stabilite in partea B.

2. Toate microorganismele modificate genetic incluse in partea C se vor publica in
Jurnalul Oficial alituri de caracteristicile lor de identificare sau sursele lor de referinta
corespunzitoare. Pentru a determina daca un tip de microorganism modificat genetic se
poate inscrie in partea C, este necesar si se ia in considerare toate elementele
componente si, dupd caz, procedeul utilizat pentru obtinerea unui microorganism
modificat genetic. Se subliniazi ca, desi toate aspectele trebuie luate in considerare, doar
proprietatile microorganismului modificat genetic se vor examina pe baza criteriilor
enuntate in partea B. Dacd toate elementele componente ale unui microorganism
modificat genetic sunt examinate individual si pot fi considerate inofensive, este probabil
ca microorganismul modificat genetic sd indeplineasca criteriile de biosecuritate, dar vor
fi riguros verificate.

3. Daca se produc microorganisme modificate genetic intermediare necesare pentru a
obtine un organism modificat genetic final, acesti intermediari ar trebui, de asemenea, sa
fie examinati in baza criteriilor din partea B, pentru ca fiecare tip sa fie exclus, pentru a
permite scutirea utilizdrii in conditii de izolare. Autoritatea competenta asigura aplicarea
urmatoarclor orientdri de cétre utilizatori, pentru a facilita indeplinirea criteriilor
respective in pregatirea dosarelor de notificare prin care se stabileste siguranta, pentru
sanatatea oamenilor si pentru mediu, a tipurilor de microorganisme modificate genetic ce
urmeaza sa fie incluse in partea C, precum si de catre autorititile implicate pentru a
evalua respectarea reglementérilor.

4. Dosarele de notificare trebuie sa includd dovezi detaliate si concrete pentru a permite
autoritdtii competente si autoritatilor implicate, dupi caz, verificarea declaratiilor privind
siguranta utilizarii microorganismelor modificate genetic, in ceea ce priveste criteriile
prevazute. Se adoptd principiul precautiei in caz de incertitudine stiintifici si in acest
context excluderea unui microorganism modificat genetic se realizeazi numai in cazul
existentei unor dovezi concrete care sd demonstreze neindeplinirea criteriilor enumerate
in partea B.

5. Autoritatea competentd precum si celelalte autoritati implicate, evalueazi dosarele
privind indeplinirea criteriilor prevazute mai sus, iar in cazul unei evaludri pozitive, le
transmite Comisiei Europene, in termenele prestabilite de aceasta, prin procedura de
comunicare dintre Comisia Europeana si autoritatea competenta. La randul siu, Comisia
Europeana va consulta comitetul instituit in conformitate cu art. 21 al Directivei
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90/219/CEE cu Rrivire la includerea microorganismelor modificate genetic in cauza in
partea C. Definitiile termenilor utilizati sunt prevazute in apendicele nr. 1.

Criterii generale

I. Verificarea/autentificarea tulpinii microbiene

a) Trebuie stabilita si autentificati identitatea tulpinii microbiene si trebuie caracterizat
corect vectorul/insertul in ceea ce priveste structura si functia in forma in care apare in
microorganismul modificat genetic final. Un istoric detaliat al tulpinii (inclusiv istoricul
modificarilor genetice) oferd informatii utile pentru evaluarea sigurantei. Trebuie
studiatd relatia taxonomici cu microorganismele inrudite, cunoscute st daunatoare,
pentru furnizarea de informatii relevante privind eventuale caracteristici daunitoare ce
nu se exprimd in mod normal, dar care s-ar putea exprima ca urmare a modificirii
genetice. Se verifica si se stabileste identitatea culturilor de celule si tesuturi eucariote in
conformitate cu clasificdri internationale recunoscute, ca de exemplu Colectia
Americana de Tipuri Celuare ATCC (American Type Culture Collection).

b) Se studiaza bibliografia relevanta pentru informatii istorice, rapoarte privind siguranta
utilizarii, detalii taxonomice, date cu privire la markeri fenotipict si genotipici, de
exemplu Manualul Bergey - determinator pentru bacterii (Bergey’s Manual of
Determinative Bacteriology), articole si reviste stiintifice de specialitate, informatii de la
societdti comerciale care furnizeazi ADN. Se vor obtine, de asemenea, informatii utile
de la colectiile de culturi si de la organizatiile de colectii de culturi, ca de exemplu:
Federatia mondiala a colectiilor de culturi WFCC (World Federation of Culture
Collections), care publici Repertoarul mondial al colectiilor de culturi de
microorganisme (World Directory of Collections of Cultures of Microorganisms) si
Organizatia europeand a colectiilor de culturi ECCO (European Culture Collection
Organization). Se vor consulta marile colectii europene de culturi care pastreaza vaste
grupe de microorganisme. In cazul unui nou microorganism izolat sau al unei noi tulpini
ce nu a fost studiat(d) in profunzime, se impune efectuarea testelor complete necesare
confirmdrii identitatii microorganismului modificat genetic. Acest caz ar putea surveni
daca tulpina microorganismului modificat genetic difera apreciabil de tulpina/tulpinile
parentald/parentale, de exemplu situatia in care microorganismul modificat genetic
provine in urma unei fuziuni celulare sau rezulti in urma a multiple modificari genetice.
¢) In cazul in care sunt necesare teste pentru a confirma identitatea tulpinit, acestea pot
cuprinde teste de morfologie, colorare specificd, microscopie eclectronici, serologie,
profiluri nutritionale bazate pe utilizare si/sau degradare, analiza izoenzimelor, profilul
proteinelor si al acizilor grasi, proportia (%) bazelor G + C % (G-guanina, C- citozina),
amprentele ADN/ARN, amplificarea secventelor ADN/ARN specifice, analiza prin
sonde genetice, hibridizare cu sonde ADN specifice ARNr si secventializare a
ADN/ARN, iar rezultatele acestor teste se documenteaza corespunzitor.
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d) Sitfuagia optimd pentru identificarea genelor prezente in microorganismul modificat
genetic este aceea in care se cunoaste secventa completd de nucleotide a vectorului say
insertului, astfel incat, functia fiecirei unitati genetice sa poate fi explicati. Dimensiunea
vectorului si insertului trebuie limitate pe cét posibil la secventele genice necesare pentru
a indeplini functia dorita. Aceasti cerinti reduce probabilitatea introducerii si exprimarii

b

unor functii criptice (silentiate sau silentioase) sau a dobandirii unor trasituri genetice
nedorite.

2. Fundamentarea documentati a conditiilor de biosecuritate

a) Se prezinta dovada sigurantei utilizarii microorganismului modificat genetic. Dovada
include rezultatele unor teste anterioare, date extrase din literaturi sau rapoarte ce atesta
siguranta organismului. Un istoric al utilizirii 1in conditii de siguranta al
microorganismului modificat genetic nu fundamenteaza neaparat o sigurantd completa,
mai ales atunci cand au fost impuse masuri inalte de biosecuritate pentru utilizarea
acestora.

b) Atestarea stabilita corespunzitor sigurantei de utilizare a tulpinii/organismului
receptoare/receptor sau parentale/parental, constituie un element cheie pentru a decide
daca microorganismul modificat genetic indeplineste acest criteriu. Cu toate acestea,
microorganismul modificat genetic poate diferi considerabil de ascendentul siu
(ascendentii sd1), ceea ce ar putea afecta siguranta iar aceste diferente se impune a fi
investigate. In special, se tine seama dacd modificarea genetica a avut ca scop eliminarea
unei caracteristici daunitoare sau patogene din tulpina/organismul receptoare/receptor
sau parentale/parental. In asemenea situatii, pentru a atesta siguranta, ar trebui si se
furnizeze documente justificative clare cu privire la eliminarea efectiva a caracteristicilor
ddunatoare sau potential daunitoare. Dacd nu exista date cu privire la tulpina/organismul
receptoare/receptor sau parentale/parental consideratd/considerat, se folosese date
colectate pentru specie. Aceste date, sprijinite de o cercetare a literaturii de specialitate
cu recunoastere stiintificd la nivel mondial si o investigare taxonomici a variatiei tulpinii
in interiorul speciei, pot dovedi siguranta tulpinii/organismului receptoare/receptor sau
parentale/parental, in cauza.

¢) In absenta unor informatii in sprijinul atestarii sigurantei, se efectueazi teste adecvate,
recunoscute in literatura stiintifica de specialitate, pentru a stabili siguranta
microorganismului modificat genetic.

3. Stabilitate genetica

a) Nu este indicat ca modificarea geneticd sa creasca stabilitatea organismului modificat
genetic fatd de cea a organismului nemodificat din mediu, dacd acest lucru ar avea efecte
daunétoare. o

b) Deoarece orice instabilitate a modificarii genetice ar putea compromite siguranta,
trebule sa se dovedeasca stabilitatea genetica. Acest fapt se confirma in special in cazul
in care in microorganismul modificat genetic s-a introdus o mutatie, care atenueaza
proprietatile daunatoare.
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Criterii specifice

I. Absenta patogenititii

a) Nu este indicat ca microorganismul modificat genetic sa provoace maladii sau efecte
ddundtoare asupra oamenilor sanatosi, animalelor sau plantelor sinitoase, in conditii
normale de utilizare sau ca urmare a unui incident relativ previzibil, precum inteparea cu
un ac, inggstie accidentala, expunerea la aerosoli, diseminarea ce ar duce la expunerea
mediului. In cazul in care este tot mai probabil ca indivizi imunodepresivi si fie expusi
prezentei microorganismelor modificate genetic, de exemplu dacd microorganismul
modificat genetic trebuie si se utilizeze intr-un mediu clinic, posibilele efecte ale acestei
expuneri ar trebui si se ia in considerare pentru a evalua siguranta generala a
microorganismului modificat genetic.

b) Cercetarile pe baza de bibliografie si informatiile de baza colectate pentru examinarea
criteriilor generale furnizeazi marea parte a informatiilor necesare pentru evaluarea
riscului. In plus, se studiazi datele referitoare la manipularea i siguranta speciei in cauzi
si a tulpinilor microorganismelor inrudite. Se impune, de asemenea, consultarea listelor
de organisme patogene pentru om, animale sau plante, prezentate in Hotararea
Guvernului nr. 1092/2006 privind protectia lucritorilor impotriva riscurilor legate de
expunerea la agenti biologici in munca.

¢) Vectorii virali eucarioti, ce urmeazi sa se includi in partea C nu ar trebui si produci
efecte daunatoare asupra sanititii oamenilor si mediului. Se impune cunoasterea originii
lor, precum si mecanismul atenudrii si stabilitatea caracteristicilor in cauza. Este
obligatorie confirmarea, pe cit posibil, a prezentei acestor caracteristici in virus, Tnainte
de modificare §i dupi realizarea acesteia. In cazul in care se utilizeaza asemenea vectori,
este preferabil s se recurgd doar la mutatii prin deletie genici. Se pot lua in considerare,
de asemenea, constructiile care utilizeaza vectori virali, ADN sau ARN, proveniti din
celule-gazdd de culturd in care nu s-a utilizat nici un virus infectios sau nu existd
suspiciunea de a fi produs un astfel de virus.

d) Se poate considera cd tulpinile nevirulente, ale unei specii patogene recunoscute,
precum vaccinurile vii pentru oameni i animale, nu prezintd riscuri sanitare si
indeplinesc astfel criteriile din partea B, cu conditia ca:

- siguranta tulpinii nevirulente si fie stabilitd si absenta unor efecte daunitoare asupra
sanatatii oamenilor, animalelor sau plantelor sa fie atestatid (de exemplu, de date din
literatura de specialitate) sau

- tulpina prezinta o deletie stabild de material genetic ce determina virulenta sau prezinta
mutatii stabile recunoscute ci reduc suficient virulenta (de exemplu, demonstrata prin
teste de patogenitate, analizd geneticd, sonde genetice, detectia fagilor si plasmidelor.
cartografierea cu enzime de restrictie, secventializare, sonde proteice) si a carei siguranta
de utilizare s fie suficient atestatd. Se considera riscul de reversie al unei deletii genice
sau al unei mutatii genice pentru orice eveniment de transformare ulterior.
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¢} Daca un studiu bibliografic i taxonomic nu furnizeazi informatiile dorite, este
obligatorie efectuarea de teste de patogenitate adecvate asupra microorganismului in
cauza. Aceste teste se realizeaza asupra microorganismelor modificate genetic, desi in
unele cazuri, este indicat ca aceste teste sa se aplice si tulpinii receptoare sau parentale.
Cu toate acestea, in cazul in care microorganismul modificat genetic este foarte diferit de
microorganismul (microorganismele) parental(e), se evita tragerea unor concluzii pripite
cu privire la absenta patogenitatii.

f) Exemplele de tulpini receptoare sau parentale de microorganisme, utilizate pentru
producerea microorganismelor modificate genetic, ce pot fi considerate corespunzitoare
pentru includerea in partea C, cuprind:

- derivate de tulpini bacteriene suficient inactivate (,incapacitate™), ca Escherichia coli
K12 i Staphylococcus aureus 83254, a ciror crestere si supravietuire depinde de aportu!
de nutrienti care nu sunt prezenti la om sau in mediul exterior mediului de culturd, de
exemplu culturi auxotrofe pentru acidul diaminopimelic, timina;

- culturile de celule si tesuturi eucariote (vegetale sau animale, inclusiv de mamifere) pot
fi  considerate, de asemenea, gazde inactivate (incapacitate) corespunzitor.
Microorganismele modificate genetic derivate din aceste celule trebuie si indeplineasca
celelalte criterii enumerate in prezentul document (de exemplu, absenta agentilor
adventivi daunitori si vectori netransferabili);

- tulpini de microorganisme gazde, tipuri silbatice nepatogene, ce pot avea nise
ecologice extrem de specializate, a caror diseminare accidentald ar avea un impact
minim asupra mediului, sau foarte raspandite, dar inofensive, astfel incét o diseminare
accidentala ar avea consecinte minime pentru om, animale si plante. De exemplu,
bacterii lactice, rizobacterii, extremo-termofile, bacterii sau fungi producitoare de
antibiotice. Microrganismele mentionate anterior trebuie si prezinte caracteristici
genetice st moleculare bine studiate si caracterizate.

g) Se recomanda ca vectorul si insertul, asa cum apar in microorganismul modificat
genetic final obtinut, s2 nu contind gene care sd exprime o proteind activd sau un
transcript (de exemplu, factori de virulentd, toxine etc.), la un nivel si intr-o forma care
sa confere microorganismului modificat genetic un fenotip susceptibil a provoca maladii
la oameni, animale si plante sau si cauzeze efecte ddunatoare mediului.

h) Se recomandd sa se evite utilizarea unui vector/insert ce contine secvente
codificatoare pentru caractere dadunatoare in anumite microorganisme, chiar daci nu
conferd microorganismului modificat genetic final un fenotip susceptibil a genera
maladii la oameni, animale i plante sau sa cauzeze efecte negative mediului. Trebuie, de
asemenea, sd se verifice ca materialul genetic inserat si nu codifice factori ai
patogenititii capabili sd se substituie unei mutatii silentioase prezente in organismul
parental.

i) Fenotipul exprimat dupa insertia unui vector poate depinde de organismul receptor sau
parental; ceea ce este valabil pentru un organism gazda nu se poate aplica automat si
altor gazde. De exemplu, un retrovirus inactivat utilizat ca vector este incapabil si
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producd particule virale infectioase in bacterii sau in majoritatea liniilor celulare. Cu
toate acestea, acelasi vector intr-o altd linie celulari ar putea produce particule virale
infectioase si, in functie de natura inactivirii si a secventelor inserate, ar putea conferi

microorganismelor modificate genetic obtinute un fenotip susceptibil si provoace o
maladie,

2. Absenta genotoxicitatii

a) Se recomandi ca microorganismul modificat genetic sd nu produca toxine nedorite
sau si nu prezinte o genotoxicitate crescutd in urma modificarii genetice. Exotoxinele,
endotoxinele si micotoxinele sunt toxine bacteriene si fungice. Analiza tulpinij
receptoare sau parentale poate furniza informatii utile in acest sens.

b) In cazul in care tulpina receptoare sau parentald nu produce toxine, trebuie si se
verifice vectorul/insertul pentru a nu introduce toxine sau pentru a nu stimula/derepresa
producerea toxinelor. Se impune ca prezenta toxinelor si se examineze cu atentie, desi
rezultatele nu conduc neapirat la excluderea microorganismului modificat genetic din
partea C.

3. Absenta alergenicitdtii

a) Intr-o anumiti masura toate microorganismele sunt potential alergenice, dar anumite
specii sunt alergeni recunoscuti, acestea din urmi putind fi gasite in Directiva
93/88/CEE a Consiliului si Directiva 95/30/CE a Comisiei si in versiunile lor modificate.
b) Este necesar sa se verifice dacd microorganismul modificat genetic apartine acestui
grup de alergeni. Componentele alergenice ale acestor microorganisme pot fi pereti
celulari, spori, metaboliti naturali (de exemplu: enzime proteolitice) si anumite
antibiotice. Daca vectorul si insertul se exprimd in microorganismul modificat genetic
final obtinut, produsul genetic nu trebuie si aibd activitate biologica care si poati
produce alergeni semnificativi. Este de notat ca acest criteriu nu se poate aplica in mod
absolut.

4. Absenta agentilor patogeni adventivi

a) Se recomanda ca microorganismul modificat genetic si nu contini agenti adventivi
cunoscufl, precum micoplasme, virusuri, bacterii, fungi, alte celule vegetale sau animale,
simbionti care pot produce efecte daunitoare. O metoda de a evita acest risc este
utilizarea unei tulpini receptoare sau parentale lipsite de agenti adventivi patogeni in
constructia unui microorganism modificat genetic. Cu toate acestea, nu trebuie sa se
porneasca de la principiul cd microorganismul modificat genetic va fi lipsit de agenti
adventivi chiar dacd organismul (organismele) parental(e) erau. In acest caz se considera
cd este posibil si se fi introdus noi agenti adventivi in decursul obtinerii
microorganismului modificat genetic.

b) Se impune verificare, cu atentie, a prezentei agentilor adventivi potential patogeni, de
tipul virusului coriomeningitei limfocitare sau al micoplasmei Mycoplasma pneumoniae,
prezentt in mod obisnuit in culturile de celule animale. Agentii adventivi pot fi greu de
detectat. Trebuie si se 1a in considerare orice elemente ce ar reduce eficienta depistarii.
5. Transfer de material genetic



a) Se recomanda ca materialul genetic inserat in microorganismul modificat genetic sa
nu ﬁe. transmisibil sau transferabil, daci ar fi s3 exprime un fenotip diunator intr-un
organism receptor.

b) Se recomandai ca vectorul si insertul si nu transfere nici un marker de rezistenta al
microorganismului modificat genetic, in cazul in care rezistenta ar putea compm;nite
tratamentul terapeutic. Prezenta unor astfel de markeri nu ar exclude a priori inscrierea
microorganismului modificat genetic in partea C dar ar sublinia, in plus, necesitatea
supravegherii ca aceste gene si nu fie transferate.

¢) Daci vectorul este un virus, cosmidi sau orice alt tip de vector derivat dintr-un virus,
se recomanda ca acesta sd nu devina lizogen cénd se foloseste ca vector de clonare (de
exemplu, lipsit de represorul c/-lambda). Insertul nu ar trebui si fie mobilizabil, datorita,
de excmplu, prezentei secventelor de provirus transferabile, sau a altor secvente
functionale de transpozitie.

d) Unii vectori care sunt integrati in cromozomul gazdi pot, de asemenea, si fie
considerati nemobilizabili, dar se recomand;i a fi studiati de la caz la caz, in special, in
ceea ce priveste mecanismele ce pot facilita mobilitatea cromozomilor (de exemplu,
prezenta unui factor sexual cromozomial) sau transpozitia in cadrul altor repliconi ce pot
fi prezenti in gazda.

6. Siguranta mediului in cazul diseminarii in afara incintei

in mod normal, asupra mediului se produc prejudicii doar dacid un microorganism
modificat genetic poate supravietui si poate prezenta caracteristici periculoase. In
momentul evaluarii prejudiciilor asupra mediului, trebuie si se ia in considerare
conditiile de mediu diferite din statele membre si, dupa caz, si se preconizeze scenarii
extreme. Se recomanda, dupd caz, furnizarea unor asemenea informatii privind
disemindrile anterioare (deliberate sau nu), precum si impactul asupra mediului.

7. Supravietuirea organismelor

a) Pentru a determina dacd un microorganism modificat genetic este susceptibil de a
cauza efecte daundtoare asupra mediului sau de a provoca boli plantelor si animalelor, ar
trebui sd se cerceteze dacd aceste caracteristici biologice vor stimula, vor mentine sau
vor atenua capacitatea microorganismului modificat genetic de a supravietui in mediu.
Daca microorganismele modificate genetic nu sunt capabile din punct de vedere biologic
de a supravietui in mediu, aceste organisme nu vor supravietui in afara recipientului din
incinta autorizatd, pentru mult timp, astfel incét probabilitatea de interactiune cu mediul
sa fie limitata.

b) In studiul eventualelor efecte daunatoare asupra mediului, ar trebui si se ia in seama,
de asemenea, posibila evolutie a microorganismelor modificate genetic care se
disemineaza din recipient/instalatie si interactiune lor cu retelele trofice.

8. Dispersare

Pentru a se putea integra intr-un mediu, un microorganism modificat genetic ar trebui sa
supraviefuiascd dispersdrii intr-o nisd corespunzdtoare in care si se instaleze. Se
recomandd utilizarea metodei de dispersare si probabilitatea de supravietuire in timpul



raspandirii. Numeroase microorganisme supravietuiesc, de exemplu, cind sumt
raspandite prin aerosoli si picaturi, precum si via insecte si viermi.

9. Integrarea organismelor in mediu

Integrarea microorganismului modificat genetic intr-un anumit mediu depinde de natura
mediului in care acesta se raspandeste si de capacitatea lui de a supravietui transferului,
Potentialul de integrare intr-o nisd adecvati variazi in functie de marimea populatiei
viabile, marimea nigei si frecventa niselor adaptate speciei. Probabilitatea este diferita de
la o specie la alta. In plus, rezistenta sau sensibilitatea la factor] de stres, biotici sau
abiotici, va avea o mare influenta asupra integrarii unui microorganism modificat genetic
in mediu. Persistenta unui microorganism modificat genetic in mediu pentru o perioada
destul de lunga este legatd de capacitatea sa de a supravietui si de a se adapta conditiilor
de mediu sau de a exprima o rata de crestere competitivd. Acesti factori ar putea fi
influentati de modificarea genetica si de situl integrarii. In anumite cazuri, este putin
probabil ca modificarea geneticd si produca acest efect, mai ales cand un anumit
produsul genic, participant in biosinteza unui metabolit secundar format la incetarea
cresterii celulare, nu initiazi procesul de crestere celulara.

10. Transferul de material genetic

a) Tot mai multe informatii sunt disponibile privind transferul de material genetic intre
microorganisme. Chiar daca microorganismul modificat genetic are o capacitate foarte
limitatd de a supravietui, se recomandi determinarea capacitdtil materialului genetic
introdus de a persista in mediu sau de a fi transferat la alte organisme si potentialul de a
cauza prejudicii. De exemplu, s-a demonstrat ca transferul de material genetic survine in
conditii experimentale in sol (include rizosfera), in aparatul digestiv al animalelor si in
apd, prin conjugare, transductie sau transformare.

b) Riscul de transfer de material genetic de la un microorganism modificat genetic, care
are o probabilitate redusé de crestere i sanse de supravietuire limitate, este foarte scizut.
Daca microorganismul modificat genetic nu contine plasmide autotransferabile sau fagi
lizogeni, transferul activ este practic exclus. Riscul ar fi foarte redus daci
vectorul/insertul nu este autotransferabil si este slab mobilizabil.



Apendicele nr. 1

Definitii si termeni

Definitiile termenilor utilizati in prezentul document:

I. agent adventiv — alt organism, in forma activa sau latentd, ce coexista alaturi de
micoorganismul in cauzi sau este prezent in interiorul acestuia;

2. alergen — un antigen ce poate sensibiliza un organism si poate provoca o reactie de
hipersensibilitate la o expunere ulterioari la acest alergen;

3. alergie - reactie de hipersensibilitate imediati, ce apare in cazul in care
imunoglobulina E (IgE) este produsi ca rispuns la un antigen inofensiv, precum o celula
bacteriand nepatogend sau neviabilid. Eliberarea unor mediatori imunologici, de citre
mastocitele sensibilizate de prezenta IgE, produce o reactie inflamatorie acuta cu
simptome de tipul astmului, eczemelor sau rinitelor;

4. antigen — orice moleculd ce induce producerea de catre limfocitele B a unui anticorp
specific. O moleculd ce poate fi recunoscutdi in mod specific de citre elementele
adaptative ale sistemului imunitar, adica de limfocitele B sau T ori ambele;

5. conjugare — transferul activ de ADN de la o celuli gazdai la alta;

6. cosmidd — tip de vector de clonare ce contine o plasmida in care au fost inserate
secventele cos ale unui bacteriofag lambda (R);

7. expresie geneticdi~ procesul de sintezd a transcriptelor ARN, proteinelor i
polipeptidelor folosind informatiile continute in genele unui organism. In prezentui
document, corespunde de asemenea nivelului de expresie anticipat sau cunoscut al
materialului genetic inserat;

8. insert - secventa de ADN/ARN introdusi in materialul genetic al organismului
receptor;

9. maladie — orice perturbare structurald sau functionald ce produce o afectiune sau o
tulburare la un om, un animal sau o plantd imunocompetent(a) ;

10. mobilizare — transferul pasiv de la o gazda la alta;

11. organism donor - organismul utilizat pentru extragere de material genetic cu scopul
de a fi inserat in materialul genetic al organismului receptor;

12. organism parental - organismul din care provine microorganismul modificat genetic:
13. organism receptor - organism in al carui material genetic s-a introdus prin modificare
geneticd un material genetic striin;

14. patogenitate — capacitatea unui organism de a cauza o maladie prin infectie, toxicitate
sau alergenicitate. Patogenitatea este un atribut taxonomic important propriu fiecarei
specili;

15. plasmidd — determinant extracromozomial de ADN capabil de replicare
independenta, descoperit la multe microorganisme, care confera celulei gazda un anumit

avantaj evolutiv;



16. poliploidie — conditie ca un organism unicelular sau pluricelular si aiba maj muft
decéat doua seturi de Cromozomi;

17. rizobacterii — bacterii care triiesc in rizosferd, adici in solul care aderi la radacinile
plantelor, si care eventual penetreaza radécinile la nivel intracelular sau intercelular.
Rizobacteriile se utilizeaza deseori in agriculturd ca inoculi microbieni/germinali;

18. transductie — incorporarea ADN-ului bacterian in bacteriofagi si transferul acestora la
bacterii receptoare;

19. transformare genetica — preluarea si intergrarea de ADN/ARN strain pur in molecula
ADN/ARN a organismului gazda;

20. vector —structura biologica transportoare de ADN sau ARN, de exemplu plasmide,
bacteriofagi, in care se poate insera o secventd de material genetic care urmeazi a fi
inseratd in ADN/ARN gazda, in care va fi replicata si, in anumite cazuri, exprimata;

21. vector mobilizabil defectiv — vector ciruia ii lipsesc una sau mai multe functii de
transfer i care nu este susceptibil de a fi mobilizat de alte elemente care suplinesc
functiile absente;

22. virulenta — capacitate a unui microorganism patogen de a se multiplica intr-un
organism viu si de a provoca manifestari morbide. Virulenta poate varia considerabil de
la o tulpind la alta a aceluiagi microorganism, precum si de la o gaza la alta.

Partea C

Tipurile de microorganisme modificate genetic care indeplinesc criteriile enumerate in
partea B se aproba prin ordin al conducatorului autoritatii publice centrale pentru
protectia mediului.
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Anexa nr. 3

Principiile evaluarii riscului

In prezenta anexa sunt descrise elementele importante a fi considerate si procedura de
urmat pentru realizarea evaluarii prevazute la art. 7 alin. (2} din ordonanta de urgenta.
Aceasta va fi completata, in special pentru sectiunea B, cu notele orientative claborate de
Comisia Europeana.

3.1. Elementele evaludrii riscului

(1) Urmatoarele elemente se consideri a avea efecte potential nocive:

a) maladiile umane, inclusiv efectele alergenice sau toxice,

b) maladiile animale sau ale plantelor,

¢) efectele nocive provocate de imposibilitatea tratirii unei maladii sau a asiguririi unei
profilaxii adecvate,

d) efecte nocive datorate stabilirii sau diseminarii in mediu,

e) efecte nocive datorate transferului natural de material genetic inserat in alt organism.
(2) Se recomanda ca evaluarea prevazut la art. 7 din ordonanta de urgenta si se bazeze
pe urmatoarele:

a) identificarea oricaror potentiale efecte nocive, inclusiv a celor asociate cu:

- organismul receptor;

- materialul genetic inserat (provenind de la organismul donator);

- vectorul;

- organismul donator (daca organismul donator este folosit in cadrul acestei operatiuni);

- microorganismul modificat genetic rezultat;

b) caracteristicile activitatii in conditii de izolare;

c) gravitatea efectelor potential nocive;

d) probabilitatea producerii efectelor potential nocive.

3.2. Procedura

(1) Prima etapa a procesului de evaluare consta in identificarea proprietatilor nocive ale
receptorului si, dacd este cazul, ale microorganismului donor, a oriciror proprietiti
nocive asociate vectorului sau materialului inserat, inclusiv oricarei modificari privind
proprietatile existente ale receptorului.

(2) In general, numai microorganismele modificate genetic care prezintd urmatoarele
caracteristici sunt considerate corespunzétoare pentru a fi incluse in ¢lasa 1 definita in
art. 7 alin (4) lit. a) din ordonanta de urgenta:

a) microorganismul receptor sau parental nu ar putea provoca maladii umane, animale
sau ale plantelor (este valabil numai pentru plantele si animalele din mediu care ar putea
fi expuse);
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b) natura vectorului si a insertului nu confera microorganismului modificat genetic un
fenotip care ar putea sa provoace maladii umane, animale sau ale plantelor sau care ar
putea provoca efecte nocive in mediu;

c) este improbabil ca microorganismul modificat genetic si provoace maladii umane,
animale sau ale plantelor sau si produci efecte nocive asupra mediului.

(3) Pentru a obtine informatiile necesare punerii in aplicare a acestui proces, utilizatorul
poate mai intdi sa tind cont de legislatia comunitari relevanta (in special de Directiva
Consiliului 90/679/CEE). Se pot avea in vedere si schemele internationale sau nationale
de clasificare (de exemplu, ale Organizatiei Mondiale a Sanatatii, NIH etc.) si versiunile
revizuite pe baza noilor cunostinte stiintifice si a progresului tehnic.

a) Aceste scheme se refera la microorganismele naturale $1 de aceea se bazeazi de obicei
pe abilitatea unui microorganism de a provoca maladii umane, animale sau ale plantelor
$i pe gravitatea si transmisibilitatea maladiilor care ar putea fi provocate. Directiva
90/679/CEE clasificd microorganismele, ca agenti biologici, in 4 clase de risc pe baza
potentialelor efecte asupra unui om adult sinatos. Clasele de risc pot fi folosite orientativ
pentru clasificarea pe categorii a activitatilor de utilizare controlati in cele patru clase de
risc prevézute in art. 7 alin. (4) din ordonanta de urgenta. Utilizatorul poate sa aiba, de
asemenea, in vedere schemele de clasificare referitoare la agentii patogeni pentru plante
si animale {scheme stabilite de obicei la nivel national). Schemele de clasificare
mentionate anterior ofera numai indicatii temporare asupra claselor de risc ale activitatii
si setului corespunzator de masuri de limitare si control.

(4) Parcurgerea procedurii de identificare a pericolelor realizat conform alin. (1)-(3)
trebuie sa conduci la identificarea nivelului de risc asociat microorganismului modificat
genetic.

(3) Selectarea mdésurilor de control si a celorlalte masuri de protectie trebuie sa se
realizeze in continuare pe baza nivelului de risc asociat microorganismului modificat
genetic si pe urmétoarele:

a) caracteristicile mediului care ar putea fi expus (de exemplu, daca in mediul care ar
putea fi expus la microorganismul modificat genetic existd organisme care ar putea fi
afectate in mod negativ de microorganismele folosite in activititile de utilizare
controlata);

b) caracteristicile activitatii (de exemplu, amploarea, natura);

¢) orice operatiunl care nu sunt standard (de exemplu, inocularea animalelor cu
microorganisme modificate genetic; echipament care ar putea genera aerosoli).

d) Luarea in considerare a elementelor de la lit. a)-c) in cazul unei anumite activitati
poate mari, reduce sau ldsa neschimbat nivelul de risc asociat microorganismului
modificat genetic identificat conform alin. (4) din ordonanta de urgenta.

(6) Analiza realizatd conform procedurii de mai sus conduce in final la incadrarea
activitétii in una dintre clasele descrise in art. 7 alin. (4) din ordonanta de urgenta.

(7) Clasificarea finala a utilizarii in conditii de izolare trebuie confirmata prin revizuirea
evaludrii complete prevazute la art. 7 alin. (2) din ordonanta de urgenta.
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Anexa nr. 4

Masuri de izolare si alte misuri de protectie
Principii generale

1. In tabelele de mai jos sunt prezentate cerintele si masurile normale minime necesare
pentru fiecare nivel de control. Mentinerea sub control a activitatilor se realizeaza prin
aplicarea bunelor practici, a instruirii, prin echipamentul de control st prin planurile
speciale ale incintelor. Pentru toate activititile care implica microorganisme modificate
genetic se aplicd principiile bunelor practici de microbiologie si urmitoarele principii de
bund securitate si igiend a muncii:

a) expunerea la microorganismul modificat genetic a locului de munca si a mediului sa
fie Ia cel mai redus nivel posibil;

b) exercitarea mésurilor de control privind ingineria genetica, la sursa si suplimentarea
acestora cu imbracaminte personald de protectie $i cu echipamente cand este necesar:

¢) testarca adecvata si mentinerea mésurilor de control si a echipamentelor;

d) testarea, cind este necesar, a prezentei microorganismelor viabile rezultate din proces
in afara zonei fizice primare de control;

e) furnizarea unei instruiri adecvate personalului;

f) institwirea unui comitet si a responsabilului de biosecuritate;

g) formularea si punerea in aplicare a unor coduri locale de practici pentru siguranta
personalului, daca este cazul;

h) afisarea simbolului de pericol biologic, pe usd, echipamente de protectie utilizate si
alte echipamente, in cazurile in care este necesar;

i) punerea la dispozitia personalului a unor instalatii pentru spalare si decontaminare;

j) arhivarea datelor in Registrul utilizatorului pentru o perioada de 10 ani;

k) interzicerea consumului de alimente, lichide, a fumatului, a aplicarii de produse
cosmetice sau a depozitdrii de alimente pentru consum uman in zonele de munca;

1) interzicerea pipetarii cu ajutorul gurii;

m) furnizarea de proceduri standard de operare in scris acolo unde este adecvat pentru
asigurarea securitatii;

n) existenta unor dezinfectanti i a unor proceduri specifice de dezinfectare disponibile
in cazul raspandirii accidentale de microorganisme modificate genetic;

0) asigurarea depozitdrii sigure a echipamentului si a materialelor de laborator
contaminate, cand este cazul.

2. Titlurile din tabel sunt orientative:

a) Tabelu! nr. 1 A contine cerintele minime pentru activitétile de laborator;

b) Tabelul nr. 1 B contine completirile si modificarile tabelulut nr. 1 A, privind
activitatile din sere/camere de culturd si care implica microorganisme modificate genetic,
dar si organisme modificate genetic;
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¢) Tabelul nr. 1 C contine completarile si modificarile tabeluluj nr. | A privind

activitdtile cu animale care implica microorganisme modificate genetic.

d) Tabelul nr. 2 contine cerintele minime pentru alte activitati decat cele de laborator.
e) In anumite cazuri particulare, poate fi necesar si se aplice o combinatie de masuri din

tabelul nr. 1 A si din tabelul nr. 2, de la acelasi nivel.

f) In anumite cazuri, utilizatorii pot, cu acordul autoritatii competente, si nu aplice o
specificatie pentru un anumit nivel de control sau si combine specificatii din doua
niveluri diferite.
g) In aceste tabele termenul ,,optional” semnifica faptul c3 utilizatorul poate aplica aceste
masuri pentru fiecare caz in parte, conform evaluarii previzute in art. 7 alin. (2) din
ordonanta de urgenta.

Tabelul nr. 1 A Masuri de laborator privind utilizarea in conditii de izolare a

microorganismelor modificate genetic

Specificatii

Nivele de control

1

2

3

4

Suita de
echipamente de
laborator:
izolare",

Nu se solicita

Nu se
solicita

Obligatoriu

Obligatoriu

Laboratorul:
poate fi sigilat
pentru fumizare.

Nu se solicitd

Nu se
solicitd

Obligatoriu

Obligatoriu

Masuri privind echipamentele

3

Suprafete
rezistente la apa,
acizi, substante
alcaline, solventi,
dezinfectanti,
agenti de
decontaminare §i
ugor de curdtat.

Obligatoriu
(banc de
lucru)

Obligatoriu
(banc de

lucru)

Obligatoriu
(banc de lucru,
podea)

Obligatoriu
(banc de lucru,
podea,
plafoane,
pereti)

[ntrare cu
inchidere
ermetica in
2)
laborator™’.

Nu se solicita

Nu se
solicita

Optional

Obligatoriu
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5 | Presiune negativé Nu se solicitd | Nu se Obligatoriu cu | Obligatoriu
fatd de presiunea soliciti exceptia’
mediului din
imediata
apropiere.
6 | Aerul introdus in | Nu se solicitd | Nu se Obligatoriu Obligatoriu
si extras din solicita (HEPA)" — (HEPA)” — aer
laborator trebuie aer extras cu | introdus si
sd treaca prin r::xcep;ia3 extras
filtru HEPA.
7 | Post de securitate | Nu se solicitd | Optional Obligatoriu Obligatoriu
microbiologica
8 | Autoclav La locul In cladire In cadrul In laborator =
respectiv izolat al suitei | cu doud intrari
de
echipamente
al
laboratorului®
Maisuri privind sistemul de lucru |
9 | Acces Nu se solicita | Obligatoriu | Obligatoriu | Obligatoriu
restrictionat
1 | Simbol de pericol | Nu se solicita | Obligatoriu | Obligatoriu | Obligatoriu
0 | biologic pe usa
1 | Masuri specifice | Nu se solicitd | Obligatoriu | Obligatoriu | Obligatoriu
1 | de control al reducerea la | prevenirea | prevenirea
diseminarii minimum
aerosolilor B
1 | Dug Nu se solicitd | Nu se Optional Obligatoriu
2 solicita
1 |Imbracaminte de | Imbricaminte | Imbraca- Imbrica- Schimbare
3 | protectie de protectie minte de minte de completd a
adecvatd protectie si | protectie imbracamintei §i
(optional) adecvata incaltdmintei
incaltaminte inainte de a intra
adecvata sau de a iesi B
1 | Manusi Nu se solicitd | Optionale Obligatoriu | Obligatoriu
4
I | Control eficient al | Optional Obligatoriu | Obligatoriu | Obligatoriu
5 | vectortior de tipul
rozatoarelor si
insectelor.
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Maisuri privind managementul deseurilor

1 | Inactivarea Nu se solicitd | Nu se Optional | Obligatoriu
6 ' microorganismelo solicita , |

r modificate ‘

genetic din

efluentii |

provenind din
chiuvetele pentru
spdlarea mainilor
sau din canalizare
st de la dusuri si
din efluentii
similari

[e—

Inactivarea Optional Obligatoriu | Obligatoriu | Obligatoriu
7 | microorganismelo
r modificate
genetic din
materialele si

deseurile
contaminate E
Alte masuri
1 | Laboratorul Nu se solicitd | Nu se | Optional Obligatoriu
8 | detine echipament solicita
propriu
1 | Sa existe o Optional Optional Optional Obligatoriu '_

9 | fereastra sau un
alt mijloc de
observatie astfel
incat persoanele
din interior sa
poata fi vizionate

' Izolare - laboratorul este separat de celelalte incdperi din aceeasi cladire sau se afla
intr-o cladire separata.

) . o B . - - . - . . N
~ Intrare ermetica - intrarea trebuie sd se faca printr-o zond ermetica, adica printr-o
camerd izolatd de laborator. Partea curati a acesteia trebuie separati de zona
restrictionatd prin vestiare sau cabine de dus si este preferabil si fie prevdzuta cu usi cu

blocare.

3 TR . .
" Activitéti in care transmiterea nu se produce prin aeropurtare.

" HEPA - particule din aer filtrate cu eficienta ridicata.

’ In cazurile in care se folosesc virusuri care nu sunt retinute de filtrele HEPA, vor fi
necesare cerinte suplimentare pentru aerul extras.
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® Cu proceduri validate, care permit transferul materialului in conditii de securitate intr |
0 autoclava din exteriorul laboratorului si care ofera un nivel echivalent de protectie. |




Tabelul nr. 1 B - Masurile de control si alte masuri de protectie pentru
sere si spatii de culturi

.. o . . - - - . . .
Termenii serd'’ $1 spatiu de culturd se referd la o structuri cu peretl, acoperis s1 podea
prolectata i utilizatd in principal pentru cultivarea plantelor intr-un mediu controlat si

A se aplica cu urmatoarele

protejat.

completari/modificari:

Toate prevederile

din

tabelul

nr. 1

Specificatii Nivele de izolare
1 2 3 J 4
Misuri privind echipamentele
1 | Intrare printr-o Nu se solicitd | Optional Optional Se solicita
incapere separati
cu doud usi cu
blocare
2 | Controlul Optional Reducerea” | Prevenirea Prevenirea
scurgerilor de apa la minimum | scurgerilor scurgerilor de
contaminata a scurgerilor | de apa apa
contaminatd | contaminati
Maisuri privind sistemul de lucru !
3 | Masuri pentru | Obligatoriu | Obligatoriu | Obligatoriu | Obligatoriu
controlul speciilor
nedorite cum ar fi
insectele,
rozatoarele,
artropodele.
4 | Procedurile Reducerea Reducerea Prevenirea | Prevenirea
pentru transferul | disemindrii la | diseminarii la | diseminarii | disemindrii
materialului minimum minimum

biologic viu intre
serd/spatiul de
culturd, structura
de protectie si
laborator trebuie
sé controleze
diseminarea
organismelor
modificate

genetic
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[ ) b4 = . L
Sera este o structura permanenta cu un acoperis continuu, etans la apa, amplasata

intr-un loc amenajat in vederea prevenirii scurgerii apelor de suprafata si prevazuta cu
usi automate care pot fi blocate

) . . ~
Unde transmiterea se poate produce prin pamant.

Tabelul nr. 1 C - Misurile de control si alte masuri de protectie privind activititile
din unititile pentru animale

Toate prevederile din tabelul I A se aplica cu urmatoarele completari/modificari

Specificatii

Nivele de izolare

2

3

4

1 Misuri generale

|

1

[zolarea unitatii pentru
animale"

Optional

Obligatoriu

Obligatoriu

Obligatoriu

2

Spatii speciale pentru
animale” separate prin
usi care pot fi blocate

Optional

Obligatoriu

Obligatoriu

Obligatoriu

Spatii speciale pentru
animale, proiectate
pentru a facilita
decontaminarea
(materiale etanse la apa
si usor lavabile-custi,
etc.)

Optional

Optional

Obligatoriu

Obligatoriu

Podea si/sau pereti usor
lavabili

Optional

Obligatoriu
{podea)

Obligatoriu
(podea 51
pereti)

Obligatoriu
(podea  si
pereti)

Animalele se mentin in
spatii special dedicate
animalelor, cum sunt
custile, tarcurile sau
acvariile

Optional

Optional

Optional

Optional

Filtre la
compartimentele de
izolare sau la incéperiie
izolate™

Nu se solicita

Optional

Obligatoriu

Obligatoriu
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I) . . . . - 1 - - A .
Unitate pentru animale: vivariu, o cladire, o zona separatd in cadrul unei cladiri care

confine spatil speciale si alte zone cum ar fi vestiare, dusuri, autoclave, zone de
depozitare a alimentelor etc.

3] — ; . P A
Spatii speciale pentru animale: o dotare utilizatd in mod normal pentru adapostirea

unor animale de rentd, reproducere sau de laborator sau o dotare utilizata pentru
realizarea unor proceduri chirurgicale simple.

:!,T - . s . - . P
Compartimente de izolare: cutii transparente folosite pentru pastrarea animalelor mici

in interiorul sau in exteriorul unei custi; pentru animale mai mari sunt mai adecvate
incaperile izolate.

Tabelul nr. 2 - Misurile de control si alte miasuri de protectie pentru alte activititi

Specificatii Nivele de izolare
1 ] 2 | 3 4
Misuri generale |
1 | Organismele viabile trebuie | Optional Obligatoriu | Obligatoriu | Obiigatoriu
péstrate intr-un sistem care
separd procesul de mediu
(sistem inchis)
2 | Controlul gazelor evacuate | Nu se | Obligatoriu, | Obligatoriu, | Obligatoriu,
din cadrul sistemului inchis | solicita cu cu cu
reducerea | prevenirea | prevenirea
diseminarii | diseminarii | diseminarii
la
minimum L
3 | Controlul aerosolilor in Optional Obligatoriu, | Obligatoriu, | Obligatoriu,
timpul recoltirii probelor, cu cu cu
adausului de materiale intr- reducerea | prevenirea | prevenirea
un sistem inchis sau in diseminarii | diseminarii | diseminarii
timpul transferului unui la
material intr-un alt sistem minimuimni
inchis
4 | Inactivarea integrala a Optional Obligatoriu, | Obligatoriu, ; Obligatoriu,
culturilor lichide inainte de cu cu cu
indepértarea dintr-un sistem realizarea | realizarea | realizarea
inchis prin | prin prin
mijloace mijloace mijloace
validate validate validate
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5 | Dispozitivele de etansare Nu  existd | Reducerea 1 Prevenirea | Prevenirea
trebuie proiectate pentru a cerinte diseminarii | diseminarii | diseminarii
reduce la minimum sau a specifice la
preveni diseminarea minimum

6 | Zona controlata trebuie Optional Optional Obligatoriu | Obligatoriu
prolectatd pentru a retine
scurgerea intregului continut
al sistemului inchis

7 | Zona controlati trebuie si Nu se | Optional Optional Obligatoriu
poata fi etansata pentru a solicita
permite fumizarea

Masuri privind echipamentele _j

8 | Intrare cu inchidere ermetica | Nu se | Nu se | Optional Obligatoriu

solicita solicitd

9 | Suprafete rezistente la apd, | Obligatoriu | Obligatoriu | Obligatoriu | Obligatoriu
acizi, substante alcaline, (la (la (la (bancuri de
solventi, dezinfectanti, bancurile bancurile bancurile lucru,
agenti de decontaminare i {de  lucry, |de  lucru,jde  lucru, | podea,
usor de curatat daca existd) | daca existd) | dacd existd, | plafoane,

podea) pereti)

10 | Masuri specifice pentru Optional Optional Optional Obligatoriu
ventilarea adecvata a zonei
controlate pentru a reduce la
minimum contaminarea
aerului

11 | In zona controlati trebuie Nu se | Nu se | Optional Obligatoriu
mentinutd o presiune solicita solicita
negativa fata de presiunea
mediului din imediata
apropiere | . .

12 | Aerul introdus in i extras Nu se | Nu se | Obligatoriu | Obligatoriu
din zona controlata trebuie | solicitd solicitd (pentru (pentru
sa treaca prin filtru HEPA aerul aerul

extras, introdus i
optional extras)
pentru aerul

introdus)

Maisuri privind Sistemul de lucru

13 | Sistemele inchise trebuie si | Nu se | Optional Obligatoriu | Obligatoriu
se afle intr-o zond solicita

controlata
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14| Accesul trebuie limitat si Nu se | Obligatoriu | Obligatoriu | Obligatoriu
permis numai personalului | solicita
numit in acest sens
15 | Trebuie aplicate simbolurile | Nu se | Obligatoriu | Obligatoriu | Obligatoriu
de pericol biologic solicita
16 | Personalul trebuie sa faca Nu se | Nu se | Optional Obligatoriu
dus inainte de a parasi zona | solicita solicita
controlatd
17 | Personalul trebuie si poarte | Obligatoriu | Obligatoriu | Obligatoriu | Schimbare
echipament de protectie (echipament | (echipament completa
de muncd) | de munca) inainte de a
intra sau de
a iest
Masuri privind gestiunea deseurilor |
18 | Inactivarea Nu se | Nu se | Optional Obligatoriu
microorganismelor solicita solicitd
modificate genetic din
efluentii proveniti de la
chiuvetele pentru spélarea
mainilor, de la dusuri si din
efluenti similart
19 | Inactivarea Optional Obligatoriu, | Obligatoriu, | Obligatoriu,
microorganismelor cu efectuare | cu efectuare | cu efectuare
modificate genetic din prin prin prin
materialul contaminat si mijloace mijloace mijloace
deseuri, inclusiv a celor din validate validate validate

efluentii rezultati din
procese inainte de evacuarea
finala
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Anexa nr. 5

Partea A

1. Informatiile solicitate pentru notificarea prevazuta in art. 10 din ordonanta de urgenta:
a) numele utilizatorului (utilizatorilor), inclusiv al persoanelor responsabile pentru
supraveghere si biosecuritate;

b) informatii asupra instruirii si calificarilor persoanelor care raspund de supraveghere si
biosecuritate;

c) detalii asupra comitetului si responsabilului de biosecuritate;

d) adresa si descrierea generald a sediului, planul cadastral cu evidentierea distantelor
fata de ariile naturale protejate legal constituite;

e) o descriere a naturii muncii care urmeazi sa fie efectuatd ce include misurile de
protectie a muncii ce sunt obligatorii a fi aplicate;

f) clasa de utilizare supusi activitatii de inspectie si control;

g) numai pentru utilizarile controlate din clasa 1, o sinteza a evaludrii prevazute in art. 7
alin. (2) din ordonanta de urgentd si informatii asupra gestionarii deseurilor la care se
completeazi date specifice din partea E;

2. Notificarile trebuie sa mai cuprinda:

a) cererea de autorizare privind utilizarea in conditti de izolare clasa 1, 2, 3 sau 4;

b) copie dupa avizul de mediu privind planul incintei in care se desfasoard activititi cu
microorganisme modificate genetic

¢) copie dupd autorizatia de mediu, privind utilizarea reactivilor necesari pentru
activitatile prevazute in notificare;

d) dovada platii tarifului de evaluare a dosarului de notificare;

e) dovada de asigurare a incintei $i sanatitii umane in caz de accident;

f) dovada plitii compensatorii in caz de accident, in valoare de 25.000 lei pentru clasa 3
si de 50.000 lei pentru clasa 4, urmand ca toate cheltuielile aferente in caz de accident sa
fie suportate de utilizator.

Partea B

Informatiile solicitate pentru notificarea prevazuta in art. 10 alin. (6) din ordonanta de
urgenta:

1. data la care s-a inaintat notificarea prevdzuta in art. 10 alin. (1) din ordonanta de
urgentd;

2. numele si datele de contact ale persoanelor care raspund de biosecuritate si informatii
asupra instruirii $i calificarilor;

3. receptorul, donatorul si/sau organismele utilizate si, unde este cazul, sistemele gazda-
vector folosite;

4. sursele si functiile preconizate ale materialelor genetice implicate in modificari;

5. identitatea si caracteristicile microorganismultui modificat genetic la care se
completeaza date specifice din partea E;
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6. scopul utilizérii controlate, inclusiv rezultatele anticipate;

7. volumele aproximative de culturi care vor fi folosite;

8. descrierea masurilor de control si a celorlalte masuri de protectie care vor fi aplicate,
inclusiv informatiile asupra gestiondrii deseurilor care vor fi generate, tratarea acestora,
forma lor finala si destinatia;

9. adresa si descrierea generald a sediului, planul cadastral cu evidentierea distantelor
fata de ariile naturale protejate legal constituite; ,

10. o analiza a evaludrii prevazute in art. 7 alin. (2) din ordonanta de urgenti;

11. informatiile necesare autoritatii competente pentru a evalua orice plan de actiune in
caz de urgentd si mésuri de remediere in caz de accident daca acesta este solicitat in
temeiul art. 23 din ordonanta de urgenta.

Partea C

Informatiile solicitate pentru notificarea prevazuti in art. 10 din ordonanta de urgenta:

a) data la care s-a inaintat notificarea prevazuta in art. 10 alin. (7) din ordonanta de
urgenta,

- numele si datele de contact ale persoanelor care raspund de supraveghere, securitate si
informatii asupra instruirii si calificarilor;

- dovada existentei asigurdrii in caz de accident a incintei, echipamentelor si lucratorilor.
b) receptorul sau microorganismul parental care va fi folosit

- sistemele gazdi-vector care vor fi folosite (daci este cazul);

- sursele si functiile preconizate ale materialelor genetice utilizate in tehnicile de
modificare genetica;

- identitatea si caracteristicile microorganismului modificat genetic;

- volumele de culturé care vor fi folosite la care se completeazi date specifice din partea
E.

¢) descrierea masurilor de control si a celorlalte masuri de protectie care vor fi aplicate,
inclusiv informatiile asupra gestionarii deseurilor care vor fi generate, tratarea acestora,
forma lor finala si destinatia;

- scopul utilizarii controlate, inclusiv rezultatele anticipate;

- descrierea echipamentelor/instalatiei si partilor incintei;

d) informatii asupra planurilor de prevenire a accidentelor si de reactie in caz de urgenta,
daca existé:

- orice pericole specifice provenind din zona incintei;

- masurile de prevenire aplicate, cum ar fi echipamente de siguranta, sistemele de alarma
si metodele de control;

- procedurile i planurile pentru verificarea eficientei permanente a masurilor de control;
- o descriere a informatiilor oferite lucratorilor;

- informatiile necesare autoritatii competente pentru a evalua orice plan de reactie in caz
de urgenti, daca acesta este solicitat in temeiul art. 23 din ordonanta de urgenta.

e) un exemplar al evaludrii prevazute in art. 7 alin. (2) din ordonanta de urgenta.
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Partea D

Informatiile solicitate pentru notificarea prevazuta in art. 17 din ordonanta de urgenté:
a) numele §i adresa notificatorului (companie sau institutie);

b) numele, calificarea si experienta persoanei/persoanelor responsabile de transport daca
este cazul;

¢) denumirea microorganismului modificat genetic la care se completeaza date specifice
din partea E;

d) destinatia utilizérii;

e) traseul, modul de transport si siguranta transportului, masuri de biosecuritate si planuri
de urgenta in caz de accident;

f) copie dupd avizul de mediu la destinatar si la expeditor pentru activitati cu
microorganisme modificate genetic;

g) copie dupd autorizatia de mediu, privind utilizarea reactivilor necesari pentru
activititile specifice manipuldrii microorganismului modificat genetic;

h) dovada platii tarifului de evaluare a dosarului de notificare;

1) dovada de asigurare a incintei $i sandtatii umane in caz de accident pentru partea
romana;

j) dovada platii compensatorii in caz de accident, in valoare de 25.000 lei pentru clasa 3
si de 50.000 lei pentru clasa 4, urmand ca toate cheltuielile aferente in caz de accident sa
fie suportate de utilizator pentru partea romana.

Partea E

A. Informatii referitoare la microorganismul modificat genetic:

1. denumire stiintifica;

2. incadrare taxonomici;

3. alte denumiri (denumire comuna, denumirea tulpinii etc.);

4. markeri fenotipici si genotipici;

5. gradul de inrudire intre organismul donor §i organismul receptor sau intre organismele
parentale, unde este cazul;

6. descrierea tehnicilor de identificare si de detectie;

7. sensibilitatea, fiabilitatea (in termeni cantitativi) si specificitatea tehnicilor de detectie
si identificare;

8. descrierea conditiilor de mentinere in culturd a microorganismului;

9. microorganisme cu care s¢ stie ca transferul materialului genetic se face in conditii
naturale;

10. verificarea stabilitdtii genetice a microorganismelor si factori care afecteazi aceastd
stabilitate;

11. caracteristicile patologice, ecologice si fiziologice ale microorganismelor:

a) incadrarea in clase de pericol biologic privind protectia sdnatitii umane si/sau a
mediului;
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b} timpul de multiplicare in mediul natural unde este cazul, ciclul de reproducere
sexuatd/asexuata;

¢) informatii privind supravietuirea, inclusiv caracterul sezonier s capacitatea de a
genera forme de supravietuire;

d) patogenitate: infectiozitate, toxicitate, virulenta, alergenicitate, purtitor (vector) de
agenti patogeni, posibili vectori, spectrul organismelor-gazdi, inclusiv organisme non-
tinta; gctivarea posibild a virusurilor latente (provirusuri); capacitatea de a coloniza alte
organisme;

e) rezistenta la antibiotice;

12. Natura vectorilor utilizati:

a) secventa;

b} frecventa mobilizarii;

c) specificitatea;

d) prezenta genelor care confera anumite tipuri de rezistenta.

13. Istoricul modificérilor genetice anterioare.

B. Caracteristicile vectorului inserat sau utilizat

1. natura si sursa vectorului;

2. secventa transpozonilor, a vectorilor si a altor segmente genetice necodificatoare
utilizate pentru a construi organismul modificat genetic, precum si vectorul introdus, si
pentru a se realiza expresia insertului in organismul modificat genetic;

3. frecventa mobilizdrii vectorului inserat si/sau capacitatea de transfer genetic si
metodele de determinare;

4. informatii privind gradul de limitare al vectorul utilizat fatd de ADN -ul necesar
pentru a exprima functia preconizati si, unde este cazul, a ARN-ului.

C. Caracteristicile microorganismului modificat genetic

1. Informatii privind modificarea genetica:

a) metode utilizate pentru transformarea genetica;

b) metode utilizate la formarea si introducerea insertului (inserturilor) in organismul
receptor sau la eliminarea unei secvente;

¢) descrierea constructiei insertului $i/sau a vectorului;

d) gradul de puritate al insertului in raport cu orice secventd genicd necunoscutd si
informatii privind gradul de limitare al secventei inserate fatd de ADN-ul necesar pentru
a-si exercita functia preconizati;

¢) metode si criterii folosite pentru realizarea selectiei;

f) secventa, identitatea functionald si localizarea segmentului (segmentelor) de acid
nucleic in cauzi, modificat, inserat sau eliminat, cu referire speciala la orice secventa
nociva cunoscuta.

2. Informatii privind microorganismul modificat genetic obtinut:
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a) dfescrierea trasdturii (trasaturilor) genetice sau a caracteristicilor fenotipice si, mai ales,
a oricaror trasaturi si caracteristici noi, care pot fi exprimate, sau nu mai sunt exprimate;
b) structura si cantitatea oricarui vector si/sau acid nucleic donor, ramas in constructia
genetica finala a organismului modificat;

¢) stabilitatea organismului in ceea ce priveste trasaturile sale genetice;

d) gradul si nivelul de expresie a noului material genetic; metoda si sensibilitatea
masuratorii;

€) activitatea proteinei (proteinelor) exprimate;

f) descrierea tehnicilor de identificare si de detectie, inclusiv tehnici pentru identificarea
st detectia secventei si a vectorului inserate;

g) sensibilitatea, fiabilitatea (in termeni cantitativi) i specificitatea tehnicilor de detectie
si identificare;

h) istoricul introducerilor sau utilizarilor anterioare ale microorganismului modificat
genetic;

1) consideratii privind s@indtatea umana si animala, precum si sinatatea plantelor:

(1) efecte toxice sau alergenice ale microorganismelor modificate genetic si/sau ale
produselor lor metabolice;

(ii) compararea microorganismului modificat cu organismul donor, cu organismul
receptor sau (cand este cazul) cu organismul parental, in ceea ce priveste patogenitatea;

(iii) capacitatea de colonizare;

(iv) dacd organismul este patogen pentru oamenii cu imunitate normald: bolile
cauzate si mecanismele patogenitatii, inclusiv capacitatea de invazie si virulenta; modul
de transmitere, doza infectanta, spectrul organismelor gazda, posibilitatea de afectare,
posibilitatea de supravietuire in afara organismului gazda, uman, prezenta vectorilor sau
a cailor de rdspandire, stabilitatea biologica, spectrul de rezistentd la antibiotice,
caracterul alergen, disponibilitatea unor terapii adecvate.

(v) alte pericole prezentate de produs.



Anexa nr. 6

Planul de Urgenti pentru utilizarea in conditii de izolare a microorganismelor
modificate genetic

1} Descrierea riscurilor in caz de accident cuprinde:

a) principalele proprietiti ale microorganismelor modificate genetic;

b) fenomenele fizice legate de multiplicarea microorganismelor modificate genetic;

¢) posibila extindere a zonelor de risc in ordinea descrescitoare a riscului;

d) localitéti, judete, regiuni sau state membre, susceptibile de a fi afectate de accident.

2) Masurile legate de exploatare:

a) masuri de alertd imediati a autoritatii competente si a autoritatii administrative publice
locale;

b) mésuri de informare realizate de autoritatea competenta care analizeazi accidentul si
urmdreste evolutia acestuia;

c) punerea la dispozitia autoritatilor publice locale a unui post de supraveghere care se
impune a fi situat fie la locul accidentului fie in vecinatatea acestuia.

3) Masuri de securitate pentru protectia populatiei:

a) masuri de urgenta care trebuie luate inaintea interventiei autoritatilor publice;

b) alertarea populatiei umane invecinate;

¢) intreruperea circulatiei pe infrastructurile de transport;

d) indepartarea populatiei din vecindtatea locului accidentului;

e) intreruperea retelei de canalizare publicad in vecinitatea locului accidentului.
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Anexa nr.7

Informatii furnizate in mod obligatoriu autorititii competente, in caz de accident

(1) Informatiile ce trebuie furnizate imediat in caz de accident autoritatii competente:
a) date generale;

b) data si ora la care a avut loc accidentul;

¢) adresa incintei unde a avut loc accidentul;

d) referinte privind constructiile si locatiile atinse de accident, la care se adauga un plan;
¢) numele, adresa, numarul de telefon ale responsabilului de biosecuritate:

f) numele, adresa, numarul de telefon al utilizatorului;

g) principala activitate a incintei;

h) clasa de risc biologic a microorganismelor implicate in accident;

1) natura accidentului: incendiu, explozie etc;

J) starea de deteriorare/functionare a echipamentului (cauzi umana/mecanica: ruptur,
scurgere, etc.);

k) altele (de specificat);

I) microorganisme diseminate la locului accidentului;

m) identitatea si cantitatea microorganismelor diseminate;

n) formele si/sau concentratiile microorganismelor diseminate;

o) descrierea circumstantelor accidentului;

p} era previzut un plan de urgentad? Daca nu, de ce? Daci da, cine 1-a elaborat si cine l-a
avizat favorabil?

q) masurile de urgentd care au fost luate in interiorul si in afara incintei;

r) cauzele accidentului (daca ele nu sunt inca cunoscute, informatia va fi furnizata
functionarului tehnic imediat ce cauzele vor fi stabilite);

s) natura si extinderea expunerii microorganismelor in interiorul incintei;

s} identitatea persoanelor expuse la accident;

t) identitatea mortilor si/sau rénitilor;

t) daune previzibile pentru sanitatea oamenilor si a mediului;

u) dacd mai este inca pericol, specificafi-;

v) date privind persistenta pericolului;

x) materialul afectat;

y) pagubele care afecteaza masurile de utilizare in conditit de izolare

la exteriorul instalatiei;

z) pagubele care afecteazd masurile de utilizare in conditii de izolare Ia nivel secundar si
tertiar, alte state membre sau tari terte care ar putea fi afectate de accident.

(2) Informatii de furnizat ulterior:

a) analiza final# a cauzelor accidentului;

b) analiza eficacitatii planurilor de urgenta si expunerea punctelor tari si slabe ale
acestuia;
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¢) experienta acumulatd — recomandari;

d) rezultatele tuturor investigatiilor formale privind accidentul;

e) propuneri de mésuri de medie §i lunga durata, in mod special cele vizand prevenirea
unor astfel de accidente;

f) actiunile intreprinse pentru informarea comunitatii locale despre accident:

g) masurile de supraveghere a microorganismelor accidental diseminate in interiorul siin
afara incintei dupa accident;

h) evaluarea general si finala asupra pagubelor cauzate asupra sanatatii umane si a
mediului;

1) recomandari finale pentru evitarea in viitor a unui accident similar.
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Anexa nr. 8

Sistemul intern de biosecuritate

1, Fiecare utilizator are obligatia si asigure un sistem intern de biosecuritate reprezentat
de responsabilul si comitetul de biosecuritate.

2. Responsabilul de biosecuritate este desemnat de catre utilizator si este obligat:

a) sa participe la evaluarea riscurilor;

b) sa coordoneze elaborarea notificarilor pentru obtinerea autorizatiei;

¢) sd se asigure ca utilizarea microorganismelor modificate genetic in conditii de izolare
este realizata prin aplicarea celor mai bune practici de laborator, numai dupa instruirea
personalului specializat ca utilizator direct;

d) s& se asigure c@ personalul tehnic, care nu utilizeaza microorganisme modificate
genetic, dar executd lucrdri in incinta previzutd cu semnul »pericol biologic™, este
instruit corespunzator;

e) si vegheze, in mod deosebit, la asigurarea sigurantei incintei prin etichetarea cu
semnul de ,,pericol biologic” al accesului in incinta unde se utilizeazd microorganisme
modificate genetic, precum $i a aparatelor i echipamentului de protectie;

f) sa asigure la vedere disponibilitatea protocolului de lucru, in incintele unde se
deruleaza activitati de manipulare a microorganismelor modificate genetic;

g) sé verifice conditiile de depozitare, transport intern si decontaminare a incintelor si
echipamentelor de protectie;

h) sa asigure managementul deseurilor;

1) sd vegheze la mentinerea si controlul aparaturii utilizate;

j) sd elaboreze planurile de urgent si s& se asigure ca sunt luate masurile adecvate in caz
de accident;

k) sa elaboreze si sd gestioneze Registrul utilizatorului asa cum este definit in art. 9 alin.
(3) lit. a) din ordonanta de urgent3;

1} s organizeze si sa participe la inspectii/controale interne si organizate de autoritatile
prevazute in art. 6 alin (1) din ordonanta de urgenta si sa elaboreze procese verbale care
includ obligatoriu recomandari i mésuri arhivate in Registrul utilizatorului;

m) sa impuna utilizatorilor respectarea regulilor de utilizare;

n) si depuna planul de urgentd la autoritatea administrativd publicd locald, dupa
solicitarea expresa din partea autoritatii competente;

0) si informeze de urgentd autoritatea competentd si autoritatea administrativd publica
locala in caz de accident;

p) sa asigure secretariatul tehnic al intrunirilor comitetului de biosecuritate.

3. Comitetul de biosecuritate este constituit de catre utilizator in termen de o luna de la
emiterea autorizatiei privind utilizarea in conditii de izolare a microorganismelor
modificate genetic si este alcatuit din:

77



a) conducatorul institutiei;

b) reprezentanti ai personalului, utilizatori directi;

¢) responsabil de biosecuritate;

d) membrii solicitati pentru pregatirea profesionala de specialitate — optional;

e) conducdtorul institutiei si responsabilul de biosecuritate in cazul utilizirii de tip A, asa
cum este definita in art. 7 alin.(11) din ordonanta de urgenta.

4. Utilizatorul comunica autorititii competente in scris, in termen de 30 de zile dupa
prima autorizare, componenta comitetului de biosecuritate.

5. Comitetul de biosecuritate are urmatoarele responsabilititi:

a) incadreazi in mod corect utilizirile in conditii de izolare;

b) supravegheaza intocmirea notificarilor;

¢) identificd, in cazul utilizdrii aceleasi incinte autorizate pentru proiecte diferite,
compatibilitatea dintre microorganismele modificate genetic utilizate concomitent;

d) garanteaza biosecuritatea in cazul utilizarii, in aceleasi incinte autorizate, a diferite
tipuri de microorganisme modificate genetic;

e) obliga utilizatorii sa respecte regulile de biosecuritate;

f) supravegheazd siguranta utilizarilor in conditii de izolare a microorganismelor
modificate genetic, in interiorul incintei;

g) conducatorul incintei autorizate rispunde de nerespectarea masurilor de biosecuritate.
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