HAVARIJNY PLAN (HP) pre GMO RT2

vypracovany veducim GMO projektov MUDr. Ing. Mgr. Petrom Celecom, PhD., MPH.,
C.registracie 54/06/11.

A. VSEOBECNA CAST HP

1. Identifikacia pouzivatela: Univerzita Komenského v Bratislave
Iv_ekérska fakulta
Spitalska 24

813 72 Bratislava

1CO: 39786501
Statutarny zastupca: prof. MUDr. Juraj Sterio, DrSc., dekan
Veduci GMO projektov: MUDr. Ing. Mgr. Peter Celec, PhD., MPH, UMBM LF UK, budova
NTU, miestnost &. 447, tel. 02/59357 296

2. Identifikacia zariadenia: Laboratéria 458/3 h, i, j, g a f na 5. poschodi NTU
v komplexe Lekarskej fakulty UK v Bratislave
Zariadenie urovihou ochrany zodpoveda praci
s biologickymi faktormi 2 a je uréené aj pre pracu
s GMO v rizikovej triede 2
Cislo zariadenia: ....N/A.........

3. Organy uréené na odstranovanie nasledkov moznej havarie:

Vybor pre biologicku bezpeénost’

Interni élenovia vyboru:

MUDr. Ing. Mgr. Peter Celec, PhD., MPH — Ustav molekularnej biomediciny LF UK —
predseda Vyboru a veduci GMO projektov

RNDr. MUDr. Roman Gardl’k, PhD. — zastupca predsedu Vyboru

Externi &lenovia vyboru:

RNDr. Tatiana Bet§kov§, CSc. — VirologickT ¥stav SAV

doc. RNDr. Vladim?r Zajac, CSc. — Bstav experiment8lnej onkol - gie SAV

RNDr. J&n Bakog, PhD. — Bstav experiment8inej endokrinol - gie SAV

Informacia o vediicom GMO projektov )
MUDr. Ing. Mgr. Peter Celec, PhD., MPH, UMBM LF UK, budova NTU, miestnost’ &. 447, tel.
02/59357 296, e-mail: petercelec@gmail.com

Odborna kvalifikacia :

Vzdelanie : VS, Prirodovedecka fakulta UK v Bratislave, odbor bioldgia,
Specializacia: molekularna biologia

Odborné kurzy : kurz MZP pre veducich projektov absolvoval prvykrat 30.5.2006;

odborna prax v pouzivani genetickych technolégii a geneticky
modifikovanych organizmov : 11 rokov, Cislo registracie na MZP —
54/06/11.
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5. Udaie o mnhozstve a druhu GMO RT2

V rizikovej triede 2 vznikaju radovo desiatky mililitrov geneticky modifikovanych

organizmov druhy:
Mus musculus C57BL/6, Shank3 KO, maximalna jednorazova mozna zastava je 200 mysi

E. coli alebo S. enteritica, maximdalne 300ml

6. Opis ochrannych opatreni

Pre pracu so vzduchom Siritelnymi baktériami a biclogickymi faktormi triedy 2 je vyhradeny
laminarny box so stalou filtraciou cirkulujuceho vzduchu a s vyuzitim UV Ziarica, v
laboratérnom trakte dedikovanom pre pracu s GMO je autoklav na likvidaciu biologického
odpadu.

Datum zacatia prace s GMO -  11/2017
Datum ukoncenia - nemozno uréit, nejedna sa o jednorazovu zalezitost,

ale stale prebiehajlci vedecko-vyskumny proces, predbeZne maximalne
do 31.12.2020.

7. Opis havarie a odporucané postupy su blizSie uvedené v pohotovostnej
a operativnej ¢asti tohoto havarijného planu.

Dna 20.10.2017

MUDr. Ing. Mgr. Peter Celec, PhD., MPH
veduci GMO projektov
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B. POHOTOVOSTNA CAST HP

1. Plan vyrozumenia

V pripade havérie, nezelaného uniku patogénov alebo GMORTZ2, pripadne nehody
s moznymi zdravotnymi nasledkami pre pracovnika alebo iné osoby je nevyhnutné o tejto
udalosti

a) informovat’ veduceho GMO projektov. MUDr. Ing. Mgr. Peter Celec, PhD., MPH, UMBM
LF UK, budova NTU, miestnost ¢. 447, tel. 02/59357 296, e-mail: petercelec@gmail.com.

b) informovat iného interného ¢€lena vyboru pre bezpeénost prace s GMO: )
RNDr. MUDr. Roman Gardlk, PhD. — zastupca Veduceho GMO projektov, UMBM LF UK,
budova NTU, miestnost &. 458, tel. 02/59357 296, e-mail: romangardlik@gmail.com

Tito pracovnici PriF UK su zodpovedni za poucenie pracovnikov o spravnom spdsobe
a postupe v pripade havarie atiez su kompetentni vyhotovit o udalosti zaznam ako aj
informovat’ o udalosti technika BOZP na LF UK — pana Magdolena.

2. Opis biologickych faktorov a viastnosti GMO RT2

V zariadeni sa pracuje s nasledovnymi biologickymi faktormi:

Escherichia coli
Salmonella enterica
Mus musculus Shank3- KO

V zariadeni vznikaju iba GMO, ktoré mézu mat minimalne nepriaznivé UCinky na zdravie
Cloveka (ako hostitel'ské organizmy sa nevyuZivaju patogénne kmene), priCom vznikaju
v zanedbatelnych mnozstvach a preto ani nezelany unik zo zariadenia nepredstavuje Ziadne
riziko alebo zivotné prostredie.

V uzavretych priestoroch vramci vedeckého vyskumu vznikaju radovo mililitre geneticky
modifikovanych mikroorganizmov, z ktorych by pri dodrzani prevadzkového poriadku nemalo
uniknut' zo zariadenia ni€. V pripade nezelaného uniku by sa preto jednalo len o velmi malé
mnozstva bakteridlnej suspenzie, ktoré je mozné dezinfikovat pomocou beznych
dezinfek&nych prostriedkov, na tento u€el drzanych v uvedenom zariadeni.

Z posudzovania rizika a zatriedenia zariadenia do rizikovej triedy 2 vSak vva\’/vva, ze v
zariadeni by nemali vzniknut GMO, ktoré predstavuju riziko pre zdravie ¢loveka, ani ZP.

3. Ochranné bariéry a likvidacia patogénov a GMO RT2

a) Uzavreté priestory laboratéria 458/3 f, g, h,iaj su vyhradené pre pracu s biologickymi
faktormi zaradenymi medzi GMO

b) Svojim technickym rieSenim a vybavenim (UV recirkulacny kabinet a autoklav)
predstavuju dostatoénu bariéru pre ochranu zamestnancov pri praci, ako aj niekolko
bariér na zamedzenie vzniku havarie, ktora by mohla mat nepriaznivé ucinky na zdravie
inych oséb alebo Zivotné prostredie.

c) Vo vyhradenych priestoroch je redukovany pohyb os6b a vyhradené priestory su
oznacené.

d) Prevadzkovy poriadok a pravidla pre pracu v zariadeni povazujeme za dostatoéné
opatrenia, na zabranenie takejto havarii.

e) V uzavretych priestoroch pre GMO RT2 sa vyuZivaju genetické technologie, pri ktorych
by nemalo déjst k vzniku patogénnych GMO, dblezity v tomto smere je spbsob likvidacie
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f)

9)

GMO a zabezpecenie dezinfekcie odpadu, ktory pri praci s GMO vznikne. Prevadzkovy
poriadok tento krok riesi tak, aby sa do bezného odpadu ani kanalizacie nedostali ziadne
zivé GMO. Hlavnou zasadou je dbsledna dezinfekcia odpadu sterilizaciou v autoklave,
ktorym je laboratorium vybavené.

Opis moznych nasledkov havarie pri praci s biologickymi faktormi:

E. coli sS. enterica — neSiria sa vzduchom asu fahko inaktivovatelné beznymi
dezinfekénymi prostriedkami, v pripade infekcie je dostupna lieCba antibiotikami.

Opis havarie a moznych nasledkov havarie pri praci s GMO RT2

Za havariu mozno povazovat poruchu laminarneho boxu pri praci s BF2, rozliatie
bakterialnej suspenize, pripadne poruchu autoklavu. Pri poruche boxu je potrebné
dekontaminovat vzduch prenosnym UV ziariCom, pri rozliati suspenzie dezinfikovat
kontaminovany povrch, pri poruche autoklavu zabezpecCit dekontaminaciu odpadu inym
vyhodnym spbésobom, podla Prevadzkového poriadku pre GMO zariadenie
RT2.V pripade neZelaného uniku — havarie pri praci s GMO RT2, je potrebné uviest, Ze
vSetky hostitelské mikroorganizmy su nepatogénne auxotrofné mutanty - Specialne
oslabené mikroorganizmy, ktoré nie su schopné prezit ani mnozit sa mimo laboratéria a
odovzdavat geneticku informaciu divo Zijucim druhom.

Dna 20.10.2017

MUDr. Ing. Mgr. Peter Celec, PhD., MPH
veduci GMO projektov



C. OPERATIVNA CAST HP

I. Opis opatreni na odstranenie vzniknutej havarie

a) Postup pre dekontaminaciu postihnutych oséb a miestnosti:

Odporucéany postup pri neZzelanom uniku je désledna dezinfekcia.

Ako dezinfekciu mozZno pouzit 65% alkohol, ktory je okrem beznych dezinfekénych
prostriedkov (Ajatin, Savo a p.) v laboratériu, a je vhodny aj na povrchovu dezinfekciu osob.
Ak je infikovany uzavrety priestor, je vhodné pouZit aj iny dezinfekény prostriedok, najma
zdroj UV ziarenia, na dobu minimalne 12 hodin.

VSetky pouzité nadoby aj nastroje pouzité na dekontaminaciu je potrebné klasifikovat ako
kontaminovany odpad a nasledne ho dezinfikovat sterilizaciou.

b) Opis presného postupu pre likvidaciu bakterialnej suspenzie je uvedeny v Prevadzkovom
poriadku. ako Pravila pre likvidaciu nezelaného uniku.

ll. Zaznamy o udalostiach a analyza ich pri¢in

Veduci projektu a predseda vyboru pre pracu s GMO na LF UK zhromazduje vSetky
dostupné zaznamy o udalostiach vo vSetkych zariadeniach Lekarskej fakulty UK,

ku ktorym doslo vramci prace s patogénmi alebo GMO RT2. Ostatni ¢lenovia vyboru su
povinni veduceho projektu informovat v pripade, ak su na takuto udalost upovedomeni
neodkladne. Veduci projektu bezodkladne informuje o udalosti technika BOZP a v pripade
GMO RT2 aj nadriadeny organ — odbor biologickej bezpe&nosti MZP.

Veduci projektu spolu s internymi ¢lenmi vyboru analyzuju kazdu jednotlivi udalost zvlast a
zo zistenych pricin operativne vyvodia zavery, aby sa podobna udalost nezopakovala. O
vSetkych udalostiach na riadnom zasadnuti kompletného vyboru upovedomia spolu so
zavermi ostatnych ¢lenov vyboru pre bezpecnost prace s GMO.

Zaznamy o udalostiach spolu so zavermi su sucastou dokumentacie prislusného zariadenia.

lll. Uplatiovanie zodpovednosti za vzniknuté Skody a zabezpecéenie ich nahrady
Zamestnanci bezprostredne pritomni pri udalosti, nehode alebo havarii su povinni
bezodkladne o tomto informovat veducu projektu, pripadne jej zastupcu a dezinfikovat
mikroorganizmy pomocou na to uréenych dostupnych prostriedkov v priestore laboratéria.
KedZe pracuju s relativne malymi mnozstvami mikroorganizmov ani nezelany unik — havaria
v priestoroch laboratéria nepredstavuje vazny zdravotny problém pre ostatnych
zamestnancov, Studentov alebo navstevnikov LF UK a jej okolie. Mimo tychto vyhradenych
priestorov je praca a manipulacia s patogénmi a GMO RT2 zakazana.
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IV. Unik zvierat, uhryznutie zvierat, iné neo¢akavané udalosti

Zakladnym opatrenim na zabranenie uniku GMO a GMM je predchadzanie, prevencia nehdd
a udalosti. Prevencie dosahujeme perfektnym a pripravenym plnenim len povolenych
pracovnych povinnosti zamestnancami. Pracovnici povinni dodrZiavat zasady bezpecénosti
prace a protipozZiarnej ochrany v infekénom prostredi, dodrziavat prevadzkové poriadky
laboratdria, pravidelne sa zucastfiovat’ Skoleni minimalne v terminoch stanovenych zakonom
a zUGastiiovat sa pravidelnych preventivnych lekarskych prehliadok. Dalej je treba
vykonavanie preventivne dekontaminaciu priestoru UV svetlom, €istenie laboratérnych stolov
dezinfekénymi roztokmi a kontrolovat dvere, okna po stranke technického a mechanického
zabezpedenia pred otvorenim alebo rozbitim a chranenim sietkou, kontrolovat stav pasci
navnad atd.

Udalostou nazyvame kazdu udalost’ pri ktorej sa mohli geneticky modifikované organizmy
uvolnit do prostredia mimo pracovného priestoru. Kazda udalost musi byt zaznamenana.
Postup udalosti blizSie charakterizuje Havarijny plan, ktory je zverejneny na
http://www.imbm.sk/sk/vyrocne-spravy-a-dokumenty/.

Postup v pripade udalosti:

- prerusit pracu, kontaktovat veduceho projektu a zretelne opisat danu udalost
- pokusit sa zabranit dalSiemu Sireniu geneticky modifikovanych organizmov
- zaznamenat vsetky technické zlyhania poCas prace s geneticky modifikovanymi
organizmami,
Potencialne udalosti:

8.1 Unik GM zvierata v priestoroch pokusného zariadenia
- Opis udalosti: mozny unik napriklad pri prekladani zvierata z jednej nadoby do druhej
pri vymene podstielky alebo pri manipulacii so zvieratom pri experimentalnej praci
- Postup na odstranenie udalosti: pracovnik sa pokusi odchytit unikajuce zviera a vratit
ho do klietky. V pripade nelspechu su druhou vinou ochrany uzavreté dvere miestnosti
a pasce na hlodavce. V danom €ase sa manipuluje iba s jednou vanicou, preto po
uspeSnom odchyteni, mbéze byt zviera vratené do domacej klietky. V pripade
neuspechu, pasce su konstruované tak, ze zviera nepreZzije, preto navrat do domace;j
klietky nebude mozny ani keby sa podarilo identifikovat, do ktorej klietky zviera patri.
Spontanny unik z uzavretej klietky je extrémne nepravdepodobny vzhfladom na
konStrukciu vanic.
8.2 Unik GM zvierata do vonkajsieho prostredia
- Opis udalosti: pokial napriek vy$Sie uvedenym ochrannym opatreniam déjde k uniku
zvierata do prostredia, postup na odstranenie udalosti: pracovnik sa pokusi odchytit
unikajuce zviera a vratit ho do klietky. Systém GMO je nastaveny tak, aby v pripade
uniku z jednej miestnosti GMO schvalenej sa dostala do druhej GMO schvalenej
miestnosti. Miestnosti su uzavreté hermeticky, preto je unik do realne vonkajSieho
prostredia nemozny. V pripade udalosti, ze zviera prejde cez prva bariéru do druhej
bariérovej miestnosti, privola sa dal8i personal na pomoc, a zviera sa pokusime
odchytit. V pripade zlyhania, ostava iba kontaktovat' prislusné organy Statnej spravy
a postupovat podfa Z&kona 151/2002 Z.z. o pouzivani genetickych technoldgii
a geneticky modifikovanych organizmov.
8.3 Uhryznutie zamestnanca
- Opis: k uhryznutiu zamestnanca experimentalnym zvieratom moze déjst pri prekladani
zvierata z jednej nadoby do druhej pri vymene podstielky alebo pri manipulacii so
zvieratom pri experimentalnej praci. V pripade uhryznutia zamestnanca GM
hlodavcom nepredpokladame prenos genetickej informacie, kedze v slinach hlodavcov
sa nachadza len zanedbatelné mnozZstvo DNA, ktoré by nemalo predstavovat problém
pre obranné mechanizmy fudského imunitného systému a preto je prenos geneticke;j
informacie vysoko nepravdepodobny.
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Postup na odstranenie udalosti: Po uhryznuti je zamestnanec povinny vydezinfikovat
postihnuté miesto dezinfekénym roztokom, zastavit krvacanie a aplikovat ochrannu naplast.

Metody na kontrolu GMO
Mikrooganizmy

S GMO mikroorganizmami je mozné pracovat len v na to uréenych priestoroch. Akykolvek
biologicky material (€i uz kontaminovany alebo nie) opustajuci tento priestor prechadza
sterilizaénym postupom — autoklavovanim pri 121 °C po dobu aspori 30 minut. V pripade, Ze
by sa predsa len kontaminovalo alebo by bolo podozrenie na kontaminaciu nie GMO
biologického materialu a teda potencialnemu vneseniu cudzorodych DNA sekvencii, postup je
uréeny nasledovne:

1. Odobrat vzorku potencialne kontaminovaného biologického materialu
2. lzolovat DNA
3. Pomocou Specifickych primerov a PCR detegovat prislusné sekvencie
4. V pripade potvrdenia pritomnosti DNA sekvencii v danom organizme sa pristupi k
likvidacii biologického odpadu, pricom je uréeny nasledovny postup:
a. GMO wurcené na likvidaciu su inaktivované na mieste v laboratériu
dezinfekénym roztokom (Chloramin T 2%/30 minut, Etanol 70%/30 minut,
SAVO 5%/60 minut).
b. Zbieranie v nadobach na to uréenych
c. Hromadne sterilizacia biologického odpadu autoklavovanim pri teplote 121°C
pocas aspori 30 minut. Aj takto inaktivovany odpad opusta priestory uréené na
GMO a nasledne budovu ako bezny biologicky odpad.

GMO zvierata

S GMO zvieratami (KO mysi) je mozné pracovat len v na to ur€enych priestoroch. Nakolko
kontaminacia genetickym materialom je mozna len z generacie na generaciu, GMO zvierata
uréené na rozmnozZenie aexperiment budd ogenotypizované a nasledne bude
ogenetypizovany aj kazdy potomok pomocou prislusnych primerov a PCR metodiky. Kazdy
jedinec bude oznafeny nezamenitelnym uSnym tagom a vysledok genotypizacie bude
zaznamenany do dennika.

Vzhladom na niekolkonasobny bariérovy pristup, je nasledovna situacia iba hypoteticka:
V pripade nechceného priparovania (nahodny unik a stretnutie GMO zvierat, pripadne
priparenie GMO a neGMO jedincov) sa rodi¢ovsky organizmus (matka) aj s potomstvom
humanne usmrti (predavkovanie anestetikom a cervikalna dislokacia). Takto inaktivovany
biologicky material nasledne prejde tiez autoklavovanim pri 121°C poc€as aspon 30 minut,
nasledne v zmysle prevadzkového poriadku bude odstraneny ako biologicky material.

Dria 20.10.2017

MUDr. Ing. Mgr. Peter Celec, PhD., MPH
veduci GMO projektov



Hlasenie mimo organizacie

Veduci zamestnanec riadiaci prace s nebezpecnymi chemickymi faktormi a veduci
zamestnanec pre prislusné pracovisko ohlasia podfa zavaznosti havariu zachrannym
sluzbam, organom zivotného prostredia a civilnej obrany

Zachranné sluzby, organy verejného zdravotnictva Telefén
Zachranna zdravotna sluzba 112 alebo 155
MUDr. Julius Hodosy, lekar na Centralnom prijimacom 02/48234 167
oddeleni v UNB
Regionalny urad verejného zdravotnictva BA, 02/4333 8286,
www.ruvzba.sk 0917 426 111
Urad verejného zdravotnictva SR, www.uvzsr.sk 02/4928 4111
Narodné toxikologické informacné centrum 02/5477 4166 alebo

5465
HasiCsky a zachranny zbor 112, 150
Policia 158, 112
Odbor CO a krizového riadenia Obvodného uradu BA 02/5931 2111
Obvodny urad Zivotného prostredia BA — ustredna 02/6030 1706

doc. MUDr. RNDr. Ing. Peter Celec, DrSc., MPH
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