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MINISTERIO DE LA PROTECCION SOCIAL

RESOLUCION NUMERo (2836 pE 2008

(30 J0L 208 )

Por la cual se autoriza el uso de ratones triple transgénicos 3xTgAD como modelo
para el entendimiento de los mecanismos involucrados en la patogénesis y terapia
de la enfermedad de Alzheimer y otras futuras investigaciones bajo la
coordinacion de la Universidad de Antioquia

EL MINISTRO DE LesPROTECCION SOCIAL

En ejercicio de sus atribuciones legales, en especial las conferidas por el articulo
6° del Decreto 4525 de 2005, y

CONSIDERANDO:

Que el “Convenic sobre la Diversidad Bioldgica” de las Naciones Unidas,
denominado “Ley global en Biodiversidad”, hecho en Rio de Janeiro el 5 de junio
de 1992, fue aprobado por Colombia mediante fa Ley 165 de 1994, la cual fue
declarada exequible por fa Honorable Corte Constitucional mediante Sentencia C-
519 de 1994.

Que el "Protocolo de Cartagena sobre Seguridad de la Biotecnologia del Convenio
sobre la Diversidad Biologica”, hecho en Montreal el 29 de enero de 2000, fue
aprobado por Colombia mediante Ley 740 de 2002, la cual fue declarada
exequible por la Honorable Corte Constitucional mediante la Sentencia C-071 de
2003.

Que el Gobierno Nacional mediante el Decreto 4525 de 2005, establecié el marco
regulatorio de los Organismos -Vivos Modificados — OVM, de acuerdo con los
procedimientos senalados en la Ley 740 de 2002, cuya funcién es, entre otras,
recomendar al Ministro de la Proteccion Social fa expedicion del acto
administrativo para la autorizacién de actividades solicitadas con Organismos
Vivos Modificados para uso exclusivo en salud o alimentacién humana.

Que mediante la Resolucion 227 de 2007 expedida por el Ministerio de la
Proteccion Social, se conformé el Comité Técnico Nacional de Bioseguridad para
OVM con uso en Salud o Alimentacién Humana exclusivamente.

Que el Grupo de Neurociencias de la Universidad de Antioguia con domicilio en la
ciudad de Medellin (Antioquia), mediante oficio del 25 de marzo de 2008 y
radicado con el nimero 8015414 recibido en el Instituto Nacional de Vigilancia de
Medicamentos y Alimentos - INVIMA, solicité autorizacion de uso de ratones triple
transgénicos 3xTgAD como modelo para el entendimiento de los mecanismos
involucrados en la patogénesis y terapia de la enfermedad de Alzheimer y otras
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Continuacion de la resolucion “Por la cual se autoriza el uso de ratones triple transgénicos 3xTgAD
coma madelo para el entendimiento de los mecanismos involucrados en la patogénesis y terapia de:
ia enfermedad de Aizheimer y otras futuras investigaciones bajo la coordinacion de la Universidad
de Antioquia”

futurgs investigaciones bajo la coordinacién de la misma Universidad, para cumplir
con tes objetivos de los proyectos de investigacion: “Innovative gene therapy for
neurodegenerative diseases using microRNas” y “Development of RNAI as
treatment for neurcdegeneration”

Que para ¢l desarrollc de los ratones triple transgénicos se empled la técnica de
microinyeccion de dos (2) constructos de transgenes independientes APPg,e y
taupssi. en embriones de una sola célula provenientes de ratones “knock in”
mutantes homocigotos para PS1missy (PS1-K1). Los animales “knock in” son
aquellos a los que se les ha sustituido una secuencia génica por otra diferente o
modificada.

Que se identificaron seis (6) lineas fungadoras de las cuales cinco (5) presentan
los tres (3) transgenes, que fueron criizados con ratones PS1-K1. Debido a que
los transgenes APP y tau se integran en el mismo sitio Y que la mutacion M146V
de PS1 es homocigota en los ratones PS1-K1, los ratones 3xTg-AD se reproducen
como linea transgénica Unica pese a tener los tres (3) transgenes.

Que los ratones homocigéticos fueron cruzados con ratones no transgénicos
presentandose una transferencia del 100% de los transgenes APPye, taupsor y
PS1uissv @ las siguientes generaciones. Andlisis de la frecuencia de transferencia
de los transgenes confirmaron que los ratones son homocigotos.

Que los ratones genéticamente modificados que se van a recibir, son cepas
caracterizadas y certificadas que se utilizaran para generar una colonia y en
ningln momento para crear una nueva cepa; se mantendrdn en completo
aislamiento de otros animales y nunca seran liberados al medio ambiente o
cruzados con otros organismos:

Que la Universidad de Antioquia sdlo utilizara éstos animales para investigacion y
no para obtener productos o materiales procesados para su comercializacion.
Adicionalmente, el Material Transfer Agreement firmado con el donante de los
especimenes impide el intercambio de éstos entre centros de investigacion.

Que la Universidad de Antioquia posee un Bioteric SPE (Specific Free Pathagen)
que cumple con ias normas internacionales existentes para este tipo de Bioterios,
las cuales fusron constatadas por los miembros del Comité Técnico Nacional de
Bioseguridad para OVM con uso en salud o alimentacién humana exclusivamente,
en visita efectuada el 25 de junio de 2008 a las instalaciones dei mismo.

Que el Bioterio cuenta con areas separadas para la reproduccion y el
mantenimiento de los animales, para la cria, levante y para la experimentacion,
todas con ambientes controlados y medidas de bioseguridad como luz ultravioleta,
doble puerta de ingreso y salida, con sistemas monitoreados de ingreso de
personal autorizado, aire acondicionado y cada uno de los microaisiadores posee
dos (2) sistemas de filtracién del mismo mediante ¢! uso de filtros HEPA, con
recambios de aire en periodos establecidos; permitiendo contar con animales que
no posean microorganismoe murino especifico, manteniéndolos bajo condiciones
sanitarias controladas gracias a  microaisladores que tienen microambientes
controlados para cada uno de’los animales de experimentacion.
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Continuacién de la resolucién “Por la cual se autoriza el uso de ratones triple transgénicos 3xTgAD
como modelo para el entendimiento de los mecanismos involucrados en la patogénesis y terapia de
la epfermedad de Alzheimer y otras futuras investigaciones bajo ta coordinacion de la Universidad
de Antioguia”

Que‘fsi mismo, el Bioterio SPF de la Universidad de Antioquia cuenta con un
sistéfma documental estructurado de procedimientos operativos estandar que
incluye: ingreso y permanencia en la zona SPF, protocolo de desinfeccion de
microaisiadores, registro diario: de- animales genéticamente modificados de
bioterio, protocolo de destete, sexaje y marcado de OGM, censo semanal de
animales genéticamente modificados, protocolo de anestesia para OGM, registro
de necropsia y valoracion de OGM, protocolo de eutanasia para OGM, protocolo
de controles microbioldgicos, cuarentena y recepcion de OGM, protocolo de
cruces de colonias endogamicas, instructivo de uso del microaislador, manual de
procedimientos para la gestion integral de residuos, contemplando la incineracion
de los ratones tras su sacrifico.

Que luego de realizada la visita (25 ¢e junio de 2008) a las instalaciones del
Bioterio SPF (Specific Pathogen Free) de la Universidad de Antioquia y verificadas
las condiciones y medidas de bioseguridad en el manejo de los ratones
transgénicos, los miembros de la Comisidn Técnico Nacional de Bioseguridad
para OVM con uso en salud y alimentacion humana exclusivamente, estudiaron y
analizaron la solicitud radicada en ef Instituto Nacional de Vigilancia de
Medicamentos y Alimentos - INVIMA con el nimero 8015414 y en sesion ordinaria
del 27 de junio de 2008, como consta en el Acta No. 6/2008, evaluaron los riesgos
para la salud humana derivados de la manipulacién de los mencionados animales,
recomendando la autorizacion de uso de ratones triple transgénicos 3xTgAD como
modelo para el entendimiento de ios mecanismos involucrados en la patogénesis
y terapia de la enfermedad de Alzheimer y otras futuras investigaciones bajo la
coordinagion de ia misma universidad.

En mérito de lo expuesto, este Despacho
RESUELVE:

ARTICULO PRIMERO.- Autorizar a la Universidad de Antioquia en el Bioterio SPF
(Specific Free Pathogen) de la Sede de Investigacién Universitaria — SIU, ubicado
en la Calle 62 No. 52 — 59 de la ciudad de Medellin — Antioquia, el uso de ratones
triple transgénicos 3xTgAD como modelo para el entendimiento de los
mecanismos involucrados en la patogénesis y terapia de la enfermedad de
Alzheimer y otras futuras investigaciones bajo la coordinacién de la misma
Universidad, por un término de cinco (5) afios prorrogable de acuerdo con la
necesidad.

ARTICULO SEGUNDO.- Los ratones 3xTgAD se deben mantener en completo
aislamiento de otros animalesy nunca seran liberados al medio ambiente o
cruzados con otros organismos; tampoco se utilizardn en ningln momento, para
generar una colonia, ni para crear una nueva cepa.

ARTICULO TERCERO.- Los ratones triple transgénicos 3xTgAD solo seran
usados para investigacion y no para obtener productos o materiales procesados
para su comercializacién; asi mismo, esta prohibido el intercambio de éstos entre
centros de investigacion.
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Continuacién de la resolucién “Por la cual se autoriza el uso de ratanes triple transgénicos 3xTgAD
como modelo para el entendimiento de los mecanismos involucrados en la patogénesis y terapia Jde
ia enfermedad de Alzheimer y otras futuras investigaciones bajo la coordinacion de la Universidad

de Antioquia’
ULO CUARTO.- La Universidad de Antioguia debe cumplir con las
, exigemcias del Instituto Colombiano Agropecuario - ICA para la obtencion del
coneepto zoosanitario para ingreso de animales al territorio nacional, asi como a
ias que haya lugar por parte de las autoridades aduaneras, comerciales y
aeroportuarias del pais.

ARTICULO QUINTO.- Las actividades de vigilancia, seguimiento y control de la
presente autorizacion, estaran a cargo del Instituto Nacional de Vigilancia de
Medicamentos y Alimentos — INVIMA.

ARTICULO SEXTO.- EI importador debe dar cumplimiento a lo establecido en el
literal b) del numeral 2 del articulo 18 del Protocolo de Cartagena sobre Seguridad
de la Biotecnologia del Convenio sobre la Diversidad Biolégica, aprobado en
Colombia mediante a Ley 740 de 2002, en el cual se establece que para el caso
de los Organismos Vivos Modificados --OVM destinados para uso confinado, se
identificaran  claramente como tales; especificando los requisitos para su
manipulacion; el punto de contacto para obtener informacién adicional, incluido el
nombre, las sefias de la persona y la institucion a que se envian dichos
! organismos.

! ARTicULO SEPTIMO.- Comisionar al Secretario de Salud Departamental de
Antioquia para que surta la diligencia de notificacion personal al representante
legal de la Universidad de Antioquia o a su apoderado, dentro de los cinco (5) dias
habiles siguientes a la fecha de su expedicion, haciéndole saber que contra la
misma procede el recurso de reposicidén ante este Despacho en los términos
previstos en et Codigo Contencioso Administrativo.

PARAGRAFO: Si no se pudiere efectuar la notificacion personal, debera surtirse
por edicto, de conformidad con lo dispuesto en el articulo 45 del Codigo
{ Contencioso Administrativo.

ARTICULO OCTAVO.- La presente resolucion rige a partir de la fecha de su
ejecutoria,

NOTIFIQUESE, PUBLIQUESE Y CUMPLASE

Dada en Bogota D.C. alos 3 § JUL 2008

—

DIEGO PALACIO BEYANCOURT
Ministro de la Protection Social

Rafac, Moy
/ﬁa'ﬂnu O{y Rubio = Lagar Enrigus Berna: Pulda - Gisel Rivera Garminto
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