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SANTIAGO,

VISTOS estos antecedentes; la providencia interna
244, de fecha 2 de febrero de 2023, de la Jefa (S) de Asesoria Juridica; la providencia 207, de fecha
1 de febrero de 2023, del Director (S) del Instituto; el memorandum 85, de fecha 27 de enero de
2023, del Jefe (S) del Departamento Agencia Nacional de Medicamentos, y

CONSIDERANDO

PRIMERO. Que, conforme dispone el inciso primero
del articulo 96 del Codigo Sanitario, “El Instituto de Salud Publica de Chile serd la autoridad
encargada en todo el territorio nacional del control sanitario de los productos farmacéuticos, de los
establecimientos del drea y de fiscalizar el cumplimiento de las disposiciones que sobre esta materia
se contienen en este Codigo y sus reglamentos”.

SEGUNDO: Que, dentro de los establecimientos del
area se encuentran los laboratorios farmacéuticos de produccién y los laboratorios farmacéuticos
de control de calidad. Los primeros, acorde al articulo 107 letra a) del Decreto Supremo 3, de 2010,
del Ministerio de Salud, corresponden a aquellos “en que se efectue la fabricacién, importacién,
fraccionamiento, envase o acondicionamiento, asi como cualquier otra actividad relacionada con la
produccion y control de calidad, de los productos farmacéuticos. Estos establecimientos podrdn
igualmente fabricar, importar o distribuir materias primas que se utilicen en la industria
farmacéutica”. A su turno, y conforme dispone la letra c) del mismo articulo, los segundos son “todo
establecimiento que en dependencias o secciones exclusivamente destinadas a este objeto, realice
andlisis, ensayos, investigacion y desarrollo de metodologia analitica y otros estudios analiticos
relativos a los productos sometidos al presente reglamento u otros, tales como aquellos
establecimientos que, entre otras, realizan estudios de Equivalencia Terapéutica in vitro, a solicitud
de cualquier persona natural o juridica, mediante el respectivo convenio. En el caso de los
departamentos de control de calidad de los laboratorios farmacéuticos de produccion, que deseen
prestar servicios de control de calidad a terceros, se requerird de una autorizacién adicional,
otorgada por el Instituto”.

Contodo, y sin perjuicio de otras normas especiales,
ambas clases deberan “observar la regulacion contenida en las Buenas Prdcticas de Manufactura y
de Laboratorio, segun corresponda a las actividades para las cuales se encuentra autorizado”, segtin
dispone el articulo 108 del reglamento citado.

TERCERO: Que, tanto el laboratorio farmacéutico
de produccion —a través de su departamento de control de calidad- como aquellos de control de
calidad externos deberén, acorde al articulo 132 del Decreto Supremo 3 ya citado, disponer de las
siguientes dreas, segln corresponda a su linea de actividades: “[...] i) Bioterios”.
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Un bioterio corresponde a una instalacién cerrada
con condiciones ambientales controladas, destinada a |la reproduccion, mantencion o

experimentacién con animales.

CUARTO: Que, en el marco de la labor consignada
en el considerando primero, el Instituto ha podido detectar —desde la pandemia por Covid19- un
aumento en el interés de habilitar en Chile laboratorios farmacéuticos de produccion de
medicamentos bioldgicos, principalmente en relacién a vacunasy su produccion a nivel nacional. Lo
anterior, a su turno, permitié notar que existe una brecha en cuanto a la regulacién de los bioterios
en los establecimientos individualizados, toda vez que, si bien el Decreto Supremo 3 los enuncia en
su articulo 132 —como fue expuesto- no se detallan, en este ni otra normativa, los requisitos con los
que deben contar este tipo de instalaciones. Aquella carencia debe ser necesariamente abordada al
ser este Servicio el ente rector en la materia.

QUINTO: Que, por las razones previamente
expuestas, en atencién a lo recién expuesto, y especialmente la importancia de la materia, se ha
determinad por el Instituto como necesario establecer lineamientos relativos la instalacién vy
funcionamiento de un bioterio de experimentacién animal, ya sea que el mismo forme parte de un
laboratorio farmacéutico de produccién o control de calidad para el analisis de medicamentos
bioldgicos (como vacunas, entre otros). Por tal motivo, se ha elaborado la guia que por este acto se
aprobard, la que consta de diversos acapites que abordan desde, pero no se limitan, un glosario,
hasta aspectos generales para la instalacién de estos establecimientos —con inclusién de un anexo
de bioseguridad animal, que refiere en general al conjunto de medidas que se deben implementar
para evitar el riesgo para la salud y el medio ambiente-.

SEXTO: Que, a fin de cumplir con los objetivos que
se han expuesto en las consideraciones que anteceden, se hace necesaria la aprobacion de la “Guia
de lineamientos y requisitos para la instalacion y funcionamiento de un Bioterio en un Laboratorio
Farmacéutico de Produccidn o de Control de Calidad”, por lo que

TENIENDO PRESENTE lo dispuesto en la Ley N°
18.575; en la Ley N° 19.880; en el Cédigo Sanitario; lo sefialado en los articulos 59 letra b), 60 y 61
del D.F.L. N° 1, de 2005, del Ministerio de Salud; lo prescrito en los articulos 8 y 10 letra a) del
Decreto Supremo N° 1222, de 1996, del Ministerio de Salud; en el Decreto Supremo 3, de 2010, del
Ministerio de Salud; lo previsto en la Resolucién Exenta N° 7, de 2019, de la Contraloria General de
la Republica; y las facultades que me confiere el Decreto 32, de 2023, del Ministerio de Salud, dicto
la siguiente

RESOLUCION

1.- APRUEBASE la “Guia de lineamientos vy
requisitos para la instalacidon y funcionamiento de un Bioterio en un Laboratorio Farmacéutico de
Produccién o de Control de Calidad”, cuyo tenor es el siguiente:

“GUIA DE LINEAMIENTOS Y REQUISITOS PARA LA INSTALACION Y FUNCIONAMIENTO DE UN
BIOTERIO EN UN LABORATORIO FARMACEUTICO DE PRODUCCION O DE CONTROL DE CALIDAD.

I.- INTRODUCCION

Il.- GLOSARIO

Ill.- ASPECTOS GENERALES PARA LA INSTALACION DE UN BIOTERIO
1. Aspectos generales
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2. Limpieza y sanitizacion
3. Control de plagas
4. Personal
4.1. Generalidades
4.2. Responsabilidades
4.3. Capacitacién
4.4. Vestuario, higiene y seguridad del personal
5. Instalaciones

5.1. Areas esenciales
5.2. Instalaciones, equipamiento y mantenimiento
1. Recepcion
1. Alojamiento
(a) Ventilacion
(b) Temperatura y humedad
(c) Presion de aire
(d) lluminacién
(e) Ruido
HI. Equipos
IV. Area de animales enfermos o contaminados
V. Lavado y esterilizacion
VI. Sala de procedimientos
Vil. Almacenamiento de insumos
VIll. Descontaminacion
IX. Desechos
5.3. Construccion
I. Generalidades
1l. Superficies, paredes y pisos
M. Puertas
IV. Ventanas
V. Techos
VI. Drenajes y cafierias
VII. Sistema eléctrico
VIII. Sistema de generacion de agua caliente y vapor
5.4. Sistemas de apoyo critico (HVAC)
I. Sistema de Calefaccién, Ventilacion y Aire Acondicionado (HVAC)
6. Sistemas de calidad
6.1. Procedencia
6.2. Control de calidad
6.3. Documentacion
6.4. Trazabilidad de datos
7. Eutanasia
8. Transporte
IV.- ANEXO DE BIOSEGURIDAD
1. Introduccion
2. Aspectos generales
3. Requisitos bdsicos
4. Medidas de control aumentadas
5. Medidas de contenciéon mdxima
V.- MARCO LEGAL Y REFERENCIAS
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I- INTRODUCCION

El presente documento complementario a la normativa nacional vigente, otorga lineamientos para
el disefio, la instalacién y el funcionamiento de un “bioterio de experimentacion animal”
perteneciente a un laboratorio farmacéutico de produccién o de control de calidad. El “bioterio de
cria o produccidn animal” no serd materia de esta guia, debiendo ajustarse a las recomendaciones
especificas.

Este documento se ha elaborado considerando recomendaciones internacionales que competen a la
instalacion de bioterios para la utilizacién de animales de experimentacion, de manera que
garanticen el bienestar de los animales y la seguridad del personal que desempefia labores dentro
de estas dependencias.

Este tipo de establecimientos debe seguir los mismos principios de las Buenas Prdcticas de
Laboratorio aplicables a los laboratorios farmacéuticos de control de calidad o al laboratorio de
control de calidad de un laboratorio farmacéutico de produccién.

Este documento estd basado en recomendaciones internacionales tales como el Manual de
Bioseguridad en el Laboratorio de la OMS y en la Guia para el Cuidado y Uso de Animales de
Laboratorio de ILAR (Institute for Laboratory Animal Research), entre otros.

Il.- GLOSARIO

1) Agentes de riesgo: Un microorganismo, virus, toxina bioldgica, particula o cualquier otro
material infeccioso, ya sea de origen natural o modificado genéticamente, que puede tener
el potencial de causar infeccidn, alergia, toxicidad o crear un peligro para los seres humanos,
los animales o las plantas.

2) Bioseguridad: concepto que describe los principios de contencidn, tecnologias y prdcticas
que se implementan para prevenir la exposicion no intencional a agentes bioldgicos y
toxinas, o su liberacion accidental. En este sentido se trata de proteger a las personas de los
agentes patégenos reduciendo o eliminando la exposicién de los individuos o el ambiente.
Es importante tener en cuenta que la bioseguridad, que antes se relacionaba exclusivamente
con agentes infecciosos y riesgo bioldgico, en la actualidad considera otros riesgos como son
los riesgos fisicos, quimicos y la proteccién al ambiente, dando asi una visién mds integral a
la bioseguridad.

3) Bioterio: instalacién cerrada con condiciones ambientales controladas, destinada a la
reproduccion, mantencion o experimentacién con animales.

4) Bioterio de cria o produccién: son bioterios destinados Unicamente al mantenimiento de
animales en apareo y a sus crias lactantes.

5) Bioterio de experimentacion: son bioterios donde los animales permanecerdn solo durante
el transcurso de una experiencia. Una vez finalizada la misma deberdn ser descartados no
pudiendo regresar a salas de mantenimiento para ser reutilizados, salvo que la caracteristica
del estudio asi lo permita.

6) Contencién primaria: son las medidas adoptadas para proteger a las personas en el
laboratorio y también al entorno inmediato del laboratorio, lo que es posible realizar
aplicando buenas prdcticas microbiolégicas, asi como utilizando dispositivos y equipos
adecuados. En este dmbito se incluyen los elementos de proteccion personal, los gabinetes
0 cabinas de bioseguridad (CBS), los contenedores cerrados y otros controles de ingenieria
disefiados para eliminar o minimizar la exposicién a materiales biolégicos peligrosos. La CBS
es el dispositivo principal utilizado para proporcionar contencion de gotitas o aerosoles
infecciosos generados por muchos procedimientos microbioldgicos.
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7) Contencion secundaria: se refiere a las medidas tomadas para proteger el ambiente, los
animales y personas fuera del laboratorio de los agentes infecciosos, previniendo su salida
en caso de que ocurra alguna falla en las medidas de contencidn primaria, proveyendo una
contencidn suplementaria. Aqui se considera la aplicacion de procedimientos especiales
como descontaminacion de residuos bioldgicos previo a su disposicion final, acceso
restringido al laboratorio y los aspectos de disefio e ingenieria de las instalaciones o planta
fisica, incluyendo manejo de aire con filtracion, puertas cerradas, separacion fisica de dreas
de trabajo.

8) Evaluacion del riesgo: primer proceso de la gestion del riesgo, en el cual se identifican y
analizan los riesgos, el peligro asociado y su consecuencia.

9) Gestién del riesgo: sistema o conjunto de procesos orientados a controlar los riesgos de
seguridad y proteccién asociados, en este caso, a la manipulacion o almacenamiento y
eliminacidn de agentes bioldgicos y toxinas.

10) Macroambiente o encierro secundario: es la sala de alojamiento del animal.

11) Material biolégico: microorganismos, proteinas y dcidos nucleicos junto con otros
materiales bioldgicos que puedan contenerlos, sean o no infecciosos o toxicos.

12) Material infeccioso: se utiliza generalmente para referirse al material bioldgico patégeno,
esto es los patégenos propiamente tales y cualquier material que pueda contenerlos, como
puede ser la sangre o tejidos.

13) Microambiente: de un animal es el ambiente fisico que lo rodea de manera inmediata, se
compone de la temperatura, humedad y la composicion gaseosa y particulada del aire, su
limite es el medio de encierro primario (jaula). El volumen, calidad y circulacion del aire en
salas, asi como su patrén de difusion son factores determinantes del microambiente.

14) Patdgenos: corresponden a un grupo especifico de microorganismos, proteinas y dcidos
nucleicos que son capaces de causar enfermedad por lo que el concepto general de
"microorganismo" también incluye a aquellos que normalmente no causan enfermedad.

15) Peligro: capacidad intrinseca o potencial de producir un dafio. Se refiere a la fuente potencial
de dafio. En el laboratorio el peligro principal son los agentes que se manipulan, sin
embargo, deben considerarse otros riesgos que pudieran estar presentes en el lugar de
trabajo.

16) Riesgo: eventualidad de ocurrencia de un peligro o dafio.

1Il.- ASPECTOS GENERALES PARA LA INSTALACION DE UN BIOTERIO

1.0. Aspectos generales

1.0.1. Se debe considerar el principio de las 3R de Russell y Burch, utilizadas internacionalmente,
como principio bdsico del trabajo en bioterios:

- Reemplazar el modelo experimental en caso de que la respuesta a la pregunta de
investigacion pueda obtenerse en modelos in vitro (reemplazo relativo: células, tejidos u
érganos animales) o modelos no vivos (reemplazo absoluto: que no requieren el uso de
animales para alcanzar los objetivos cientificos). Adicionalmente, en caso de requerirse un
organismo completo, se debe seleccionar el modelo de menor escala evolutiva, dado que su
sistema nervioso central es menos desarrollado y por lo tanto se cree que su capacidad de
sufrir y sentir es menor. Es decir, se debe justificar el modelo animal a utilizar considerando
todas las posibilidades de reemplazo.

- Reducir el nimero de animales al minimo suficiente para obtener una diferencia
estadisticamente significativa, de modo que no se utilicen animales de manera
indiscriminada.
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Refinar, prevenir, aliviar o reducir al minimo cualquier dolor, angustia, malestar, sufrimiento
o dafios a los animales, proporcionando las condiciones necesarias para que ellos se
desarrollen y se comporten lo mds cercano a las condiciones naturales posible, mejorando
su bienestar.

Las posibilidades de refinamiento deberdn considerarse e implementarse durante toda la
vida del animal, incluyendo transporte y eutanasia.

2.0. Limpieza y sanitizacion

2.0.1.

2.0.2.

2.0.3.

2.0.4.

2.0.5.

2.0.6.

2.0.7.

Deben existir procedimientos de limpieza que describan la técnica, agentes de limpieza y
sanitizacion, frecuencia, entre otros.

Es obligatorio contar con los registros de limpieza correspondientes de las dreas y equipos
utilizados, asegurando que los agentes de limpieza utilizados, no afecten adversamente la
salud de los animales, ni intervengan en los resultados.

Las dreas o salas que no estén siendo utilizadas deben conservarse solamente en estado
limpio y seco. Se debe establecer un periodo de vigencia de limpieza.

El drea de lavado se debe limpiar segtn se requiera a lo largo del dia y desinfectar al final de
la jornada de trabajo.

Para la disposicion de residuos se deben seguir los lineamientos del Reglamento Sanitario
sobre Manejo de Residuos Peligrosos y el Reglamento Sobre Manejo de Residuos de
Establecimientos de Atencidn de Salud (REAS), en lo que corresponda.

Todos los implementos y suministros de limpieza deben guardarse en un mueble cerrado
dentro del drea de lavado.

Agentes de limpieza y sanitizacién deberdn ser seleccionados de manera que no sean téxicos
para los animales y que cuenten con el registro sanitario respectivo.

3.0. Control de plagas

3.0.1.

3.0.2.

3.0.3.

3.0.4.

3.0.5.

Se debe contar con un procedimiento y un programa para prevenir, controlar o eliminar la
presencia o infestacidn de plagas por fuera de la instalacién y bodegas. Este procedimiento
debe considerar las contingencias.

El programa de control de plagas debe estar calendarizado y se debe documentar su
cumplimiento.

Se debe tener en cuenta que los pesticidas pueden inducir efectos téxicos en los animales y
su uso debe restringirse a lo indispensable.

En caso de decidir el uso de pesticidas, este debe registrarse y coordinarse con el personal a
cargo de los animales y debe cumplir siempre con las regulaciones nacionales.

Se debe preferir métodos no téxicos.

4.0. Personal

4.1. Generalidades

4.1.1.

4.1.2.

4.1.3.

El bioterio forma parte del laboratorio farmacéutico de control de calidad. £l responsable de
dicho laboratorio es el Director Técnico, conforme a lo estipulado en D.S. 03/2010 del
Ministerio de Salud.

El drea de bioterio se encontrard bajo la supervisién de un médico veterinario.

El personal del bioterio debe estar constituido a lo menos por un médico veterinario y un
técnico encargado del cuidado de los animales, ambos con conocimientos y capacitacién en
manejo de animales de laboratorio.
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4.1.4.

4.1.5.

Se debe disponer de un numero suficiente de personal con la calificacion y experiencia
prdctica documentada acorde a las operaciones previstas.
Se debe contar con personal suficiente para las labores de apoyo.

4.2. Responsabilidades

4.2.1.

4.2.2.

4.2.3.

d)

e)

b,

La alta direccidn, asi como el Director Técnico del laboratorio farmacéutico de control de
calidad, serdn responsables de: otorgar los recursos necesarios para el buen funcionamiento
del bioterio, velar para que el personal esté adecuadamente capacitado, tengan acceso a
una formacién continua y a la informacién sobre el riesgo al cual estdn expuestos.

Todo el personal del bioterio debe contar con un perfil o descripcion de cargo, el cual debe
sefialar claramente sus funciones y responsabilidades. Documento que debe estar en
conocimiento del personal.

Son responsabilidades del médico veterinario:

Fomentar y controlar la sanidad y el bienestar de los animales, antes, durante y después de
los procedimientos de experimentacién, incluyendo la observacién de las condiciones fisicas
y su comportamiento.

Vigilar la presencia de enfermedades y monitorear rutinariamente los animales para
detectar la presencia de agentes patégenos que puedan causar enfermedades observables
o subclinicas. Se debe mantener los registros correspondientes.

Tomar decisiones respecto del bienestar animal, incluida la eutanasia si corresponde.
Revisar y aprobar todos los procedimientos realizados en animales. La documentacién
asociada debe estar disponible.

Realizar el sequimiento y la formulacion de recomendaciones en las técnicas a seleccionar y
las calificaciones del personal del bioterio.

El médico veterinario debe estar siempre presente en todo horario de funcionamiento del
bioterio. Para las noches, fines de semana y festivos, se podrd implementar un sistema de
turno por llamada.

4.3. Capacitacion

4.3.1.

4.3.2.

4.3.3.

4.3.4.

4.3.5.

El médico veterinario debe contar con experiencia y competencia en las especies utilizadas
en el bioterio, asi como conocimiento de su comportamiento normal, fisiologia, respuestas
al estrés y adaptabilidad, y técnicas de manejo.

Se debe disponer de un procedimiento de induccion y capacitacion, manteniendo los
registros correspondientes.

En este procedimiento, se debe especificar que todo personal deberd recibir, antes de
comenzar sus funciones, una formacion especifica que complemente su educacion en
materias regulatorias.

El personal externo autorizado para su ingreso deberd recibir una breve induccion, enfocada
a medidas de seguridad y evitar perturbar las condiciones en las que se deben encontrar los
animales.

El personal técnico y/o auxiliar deberd contar con conocimientos, experiencia y capacitacion
en el manejo animal de las especies involucradas y en los procedimientos de trabajo del drea.

4.4. Vestuario, higiene y seguridad del personal

4.4.1.

E] establecimiento debe disponer de un procedimiento de higiene, vestimenta y seguridad,
manteniendo los registros correspondientes de la entrega de los elementos de proteccion
personal y las normas de seguridad.
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4.4.2.

4.4.3.

4.4.4.

4.4.5.
4.4.6.

4.4.7.

4.4.8.

4.4.9.

El personal debe estar en conocimiento de los riesgos a los que estd expuesto, debiendo
tomar medidas para minimizarlos.

Se prohibe: comer, beber, almacenar comida o medicamentos, uso de maquillaje, perfumes,
Joyas y ufias largas, en todas las dreas del bioterio exceptuando el drea administrativa y sala
de estar y refrigerio para el personal.

Se prohibe el uso de auriculares o cualquier otro elemento que pueda distraer al personal o
interferir en la escucha de alarmas, en todas las dreas del bioterio exceptuando el drea
administrativa y sala de estar y refrigerio para el personal.

Se prohibe el ingreso de personal con heridas sin cubrir.

El personal debe contar con la vestimenta y elementos de proteccién personal adecuadas
segun las dreas de trabajo, tales como ropa protectora, delantal, guantes, mascarillas,
respiradores, gafas protectoras, cofias y cubre calzado, entre otros.

Se debe disponer de un programa de controles médicos periédicos para el personal,
conforme a las actividades propias del establecimiento.

Se debe adoptar un calendario apropiado de inmunizaciones para el personal. El plan bdsico
deberia incluir al menos: vacuna Hepatitis B, vacuna contra el Tétanos, Antirrdbica e
Influenza (anual durante la temporada invernal). Ademds, si éstas existen, son obligatorias
las vacunas contra los microorganismos con los cuales se pretende trabajar.

Se deben establecer procedimientos claros y llevar registro para el reporte de todos los
accidentes, mordeduras, rasgufios, arafiazos o heridas con materiales cortopunzantes o
generadas por animales, y reacciones alérgicas.

5.0. Instalaciones

5.0.1.

5.0.2.

5.0.3.

5.0.4.

5.0.5.

5.0.6.
5.0.7.

Las instalaciones de un bioterio deben estar ubicadas, disefiadas, construidas, adaptadas y
mantenidas de forma que sean apropiadas en funcionamiento y tamafio para las
operaciones que se realizardn en ellas.

La disposicidn y disefio del bioterio debe minimizar el riesgo de errores y permitir orden,
limpieza, sanitizacion y mantenimiento efectivo con la finalidad de evitar la contaminacion
cruzada, la acumulacién de polvo o suciedad y, en general, cualquier efecto adverso sobre
la calidad de los productos y el bienestar animal.

El bioterio debe ser independiente y estar aislado del resto de las instalaciones. Debe estar
disefiado para asegurar el flujo Iégico de materiales y personas.

El acceso al bioterio debe ser restringido. Se debe contar con dispositivos de seguridad tales
como sistemas de cerraduras, vigilancia electrénica y alarmas u otros sistemas que aseguren
mantener un estricto control de las personas que entran y salen, asi como también para
proteger a los animales y evitar posibles fugas. Debe existir un registro del ingreso de
personas externas al bioterio.

El flujo de trdnsito debe separar los movimientos de animales, personal e insumos entre las
dreas limpias y sucias, debe existir un flujo de transito Iégico desde limpio a sucio.

El bioterio debe poseer doble pasillo con salas centrales (circulacidn limpia y sucia).

Las salas de procedimiento y de alojamiento de animales deben estar separadas, de manera
de no exponer a los animales en mantencién a vocalizaciones, feromonas, visualizaciones u
otras condiciones que les induzcan estrés.

5.1. Areas esenciales

5.4.1.

El bioterio deberd contar con las siguientes dreas minimas, independientes y segregadas:

a) Oficinas separadas e independientes para la administracién y supervision.
b) Sala de estary refrigerio para el personal, suficientes para la cantidad de personal.

Pdgina 8 de 24



1)

ag)
h)

i
k)
)

m)

o)

Bafios, duchas y vestidores para el personal, suficientes para la cantidad de personal, segun
normativa vigente.

Bodegas con dreas de recepcion, cuarentena, rechazo y almacenamiento aprobado para:
alimento, material de cama, insumos.

Area segregada dentro del bioterio y con acceso restringido para el almacenamiento de
medicamentos (para su uso en animales de investigacion).

Sala para recepcidn y aclimatacién de animales.

Salas para mantencién y alojamiento de animales, por especie.

Salas de procedimientos para la experimentacién animal.

Sala de limpieza, con un drea de lavado, de esterilizacion, para la pfeparacidn de materiales,
con respectivos sectores de acopio de material limpio y sucio.

Sala de descontaminacion que incluya un autoclave.

Sala de animales enfermos o contaminados.

Sala de eutanasia, la cual deberia estar ubicada dentro del bioterio.

Sala o recinto para acopio de desechos.

Se deberd contar con salas de laboratorio especializadas, segun las actividades realizadas
por el establecimiento, cuando aplique. En el caso de realizar estudios con sustancias toxicas
o agentes patdgenos, se debe trabajar en salas especiales, con todas las medidas de
bioseguridad requeridas.

Sala de acopio de equipo limpio.

5.2. Instalaciones, equipamiento y mantenimiento

I. Recepcion

5.2.1.

5.2.2.

5.2.3.

5.2.4.

Debe existir un drea de recepcion administrativa para visitas, proveedores, personal de
mantencion de equipos, entre otros.

Debe existir una sala de recepcién para los animales que ingresen a las instalaciones, donde
permanecerdn para su aclimatacion post-transporte.

Deben existir dentro de las bodegas; dreas para la recepcién de insumos, medicamentos,
etc.

Deben existir procedimientos normalizados de trabajo y registros adecuados.

1. Alojamiento

5.2.5.

5.2.6.

5.2.7.

5.2.8.

5.2.9.

Las salas de alojamiento de animales deben contener las jaulas adecuadas a la especie
animal y un drea de cambio de camas. Se debe separar a los animales en salas distintas por
especies, respetando la densidad animal correspondiente.

La ventilacidn, temperatura, humedad y presién, son algunos de los parémetros ambientales
que se deben monitorear de acuerdo a las necesidades de cada especie.

Las jaulas de los animales deben disponer de material de cama capaz de absorber
eficientemente orina y heces. Este material no debe ser téxico para los animales, ni contener
sustancias que generen olores, ni efectos inadecuados en ellos. El material de alojamiento
se debe cambiar con una frecuencia adecuada que contemple minimizar el estrés de la
manipulacién y la calidad del microambiente.

Se deben contemplar elementos para enriquecer el microambiente de los animales de
acuerdo a la especie, como medida para favorecer su bienestar, siendo su objetivo principal
permitir la expresion de sus comportamientos naturales, como hacer nido, refugio,
aislamiento, juego e interacciones sociales, entre otros.

Los animales libres de patégenos especificos (SPF) deben ser mantenidos en rack ventilados.

Pagina 9 de 24



5.2.10. El alimento de los animales debe cumplir con los requerimientos nutricionales y
microbioldgicos adecuados a la especie.

5.2.11. El suministro de agua para los animales debe ser constante y dependerd del tipo de animal
alojado (potable o estéril para animales SPF).

(a) Ventilacién

5.2.12. La ventilacion debe suministrar aire limpio; regular la temperatura de la sala; diluir los gases
y particulas en suspension; regular el contenido de humedad del aire de la sala; y
dependiendo del nivel de bioseguridad, crear diferencia de presion de aire entre espacios
adyacentes.

5.2.13. Se debe determinar la tasa de renovacion de aire necesaria considerando las posibles cargas
de calor, la especie, el tamafio y nimero de animales, el tipo de cama, dimensiones de las
salas y la correcta circulacion del aire. Se debe contar con al menos 10 a 15 renovaciones del
volumen total de aire por hora del macroambiente.

5.2.14. No se debe utilizar aire recirculado para la ventilacién, por el riesgo de contaminacién
cruzada.

5.2.15. Sclo se puede usar aire recirculado del macroambiente cuando las jaulas de animales estén
equipadas con sistemas que incluyan filtros de aire HEPA (racks ventilados o
microaisladores), con el propdsito de minimizar la diseminacién de los agentes causantes de
enfermedades, transmitidos por el aire entre jaulas o grupo de jaulas.

(b) Temperatura y humedad

5.2.16. Se debe controlar y monitorear la temperatura en el macroambiente, ya que es uno de los
factores que mds incide en el comportamiento de los animales y en la obtencion de datos
cientificos reproducibles y vélidos.

5.2.17. Se debe contar con un sistema HVAC (heating, ventilating, air conditioned) para regular la
temperatura y la humedad.

5.2.18. E/ sistema HVAC debe tener la capacidad de ajustar la temperatura y humedad relativa
segun los requerimientos de cada especie animal. Se indican algunos rangos de temperatura
recomendada en la siguiente Tabla:

Tabla N°1: Temperaturas macroambientales recomendadas para animales de experimentacion

ESPECIE TEMPERATURA (2C)
i Rata, ratdn, hamster, gerbo, cobayo 20-26
Conejo 16-22
Perro, gato 18-29
Aves de corral 18-28 segun edad

Referencia: Guia Para el Cuidado y Uso de Animales de Laboratorio.

5.2.19. Se deben utilizar filtros de particulas de alta eficacia (HEPA), para dreas de alojamiento
animal y de procedimientos.

5.2.20. Latemperatura y humedad de las salas deberd monitorearse instalando dispositivos para su
registro y contar con un sistema de alarma en caso de un mal funcionamiento que también
controle los servicios y el suministro de aire. Los sensores deberian disponerse en el nivel
medio de las salas.

5.2.21. Los animales de laboratorio pueden aceptar variaciones desde 30% a 70% de humedad
relativa.
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5.2.22. En lugares donde se es dificil mantener las condiciones constantes de humedad, es necesario

la instalacion de artefactos que regulen la humedad como deshumidificadores y
humidificadores.

(c) Presion de aire

5.2.23. Se debe monitorear los diferenciales de presion del aire en la sala de procedimientos, de
alojamiento y de cuarentena. Las salas de animales expuestos a patogenos deben
mantenerse bajo presién negativa, cuyo diferencial de presion entre dreas adyacentes debe
ser al menos de 15 Pa. En tanto, las salas de almacenamiento de equipo limpio y el
alojamiento de animales libres de patégenos deben ventilarse con aire limpio y a presion
positiva.

5.2.24. El equipo de contencidn primaria (ej. gabinete de bioseguridad), debe ser el apropiado y
calificado a fin de garantizar la prevencion de riesgos bioldgicos en el drea de trabajo
inmediata y en el ambiente exterior.

5.2.25. Se debe evaluar e implementar el uso de instalaciones o equipos de contencion, en caso de
usarse agentes peligrosos fisicos, quimicos y biolégicos.

(d) lluminacion

5.2.26. Toda la zona de alojamiento deberd tener una iluminacién apropiada para el bienestar
animal, ya que la luz puede afectar la fisiologia, y el comportamiento de numerosas especies.
En la mayoria de las especies se maneja un rango aceptable de 300 a 350 lux medidos a un
metro del piso. Se debe controlar los ciclos de luz/oscuridad (fotoperiodo), dependiendo de
la especie animal. El fotoperiodo debe ser de encendido y apagado automadtico. Las salas de
alojamiento o procedimientos deben contar sélo con luz artificial y no deben tener acceso a
luz natural.

(e) Ruido

5.2.27. El disefio de las instalaciones debe asegurar que las salas de alojamiento y procedimiento
para animales se encuentren aisladas del ruido.

5.2.28. Se deben identificar y eliminar las posibles fuentes de ultrasonido como algunos equipos, ya
que muchas especies son sensibles a las altas frecuencias.

5.2.29. Se debe asegurar que las actividades que se desarrollen en el bioterio produzcan el menor
ruido posible.

1ll. Equipos

5.2.30. Los equipos deben estar ubicados, disefiados, construidos, adaptados, limpios, sanitizados
(si aplica), mantenidos y calibrados/calificados para satisfacer las operaciones que se lleven
a cabo. El disefio, distribucidn y disposicion de los equipos deben tener como objetivo
minimizar el riesgo de errores y permitir una limpieza, sanitizacion, operacion, calificacion y
mantenimiento efectivos para evitar la contaminacién cruzada, la acumulacion de polvo o
suciedad y, en general, cualquier efecto adverso sobre la calidad de los ensayos y el bienestar
de los animales.

5.2.31. Se debe disponer de un programa de calibracién, calificacidn y mantencién de equipos, asi
como los instructivos y bitdcoras de uso correspondientes.

5.2.32. Los equipos deberdn estar debidamente identificados.

5.2.33. Se deberd contar con un equipo de congelacién para caddveres y desechos de tejidos
animales.
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5.2.34. Para el intercambio de materiales se debe contar con un autoclave de doble puerta con el
extremo limpio situado en una sala anterior a las salas de contencion.

5.2.35. Para el intercambio de materiales que no puedan ser tratados en el autoclave se deberd
disponer de una caja de paso con cierre hermético, puertas bloqueadas y con un sistema de
desinfeccion o camara de fumigacion, cuyo extremo limpio estard situado fuera de las salas

de contencion.
IV. Area de animales enfermos o contaminados

5.2.36. Los animales enfermos o contaminados deben ser aislados del resto de los animales. Este
aislamiento se puede realizar en los microaisladores de un rack ventilado en otros espacios
fisicos adecuados a la especie.

V. Lavado y esterilizacién

5.2.37. Se debe contar con una sala de lavado y esterilizacidn, centro de todas las actividades de
limpieza y desinfeccion. Esta sala debe estar aislada del drea limpia, ya que se produce
humedad y se manejan altas temperaturas. Se debe contar con dispositivos para la
extraccion de vapores, ya sea incluyendo ventanillas u otras formas para disipar el vapor y
gases generados durante los procesos; y debe contar con un sistema de esterilizacién
(autoclave de doble puerta u otro).

5.2.38. Sedebe contar con espacio suficiente para desarrollar las actividades de desecho de material
de cama, prelavado, lavado y esterilizacion de equipos e insumos y, dependiendo del
volumen de trabajo, mdquinas lavadoras de jaulas, bebederos y material de laboratorio, asi
como también contenedores de residuos, lavadero de uso general, un autoclave de doble
puerta y dreas separadas para acopio de materiales sucios y limpios.

5.2.39. La sala de lavado y esterilizacion debe contar con agua fria, caliente y desionizada, vapor
cuando corresponda, drenaje en el piso y corriente eléctrica.

VI. Sala de procedimientos

5.2.40. Se debe contar con una sala de procedimientos independiente, préxima a las salas de
alojamiento ya que habré un flujo constante entre ellas. El disefio debe incluir barreras con
el fin de permitir solo el acceso del personal autorizado en condiciones controladas.

5.2.41. Se debe contar con el equipamiento necesario para llevar a cabo las actividades que en ella
se realizardn (lavamanos, mesones de superficies lisas y lavables, etc.).

5.2.42. La sala de procedimientos puede utilizarse para procedimientos como inoculaciones,
extraccion de sangre, necropsia y otras pruebas que indique el protocolo, incluyendo
procesos quirlrgicos menores.

VIi. Almacenamiento de insumos

5.2.43. Se debe disponer de bodegas con espacio adecuado para el almacenamiento de equipos,
insumos, alimentos y material de cama. Esta sala debe estar separada de las dreas en las
gue los animales se alojan.

5.2.44. E| alimento y el material de cama deben almacenarse separados de aquellos materiales que
representen un riesgo de contaminacién con substancias téxicas o peligrosas, como por
ejemplo reactivos, plaguicidas, agentes de limpieza o desinfectantes.

5.2.45. Las bodegas deben estar disefiadas o adaptadas para garantizar buenas condiciones de
almacenamiento. Deben estar limpias, secas, suficientemente iluminadas y los materiales
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5.2.46.

5.2.47.

alejados del suelo y muros. El alimento y material de cama se debe almacenar bajo
condiciones ambientales adecuadas, alejados del suelo y del muro.

Cuando se requieran condiciones especiales de almacenamiento, por ejemplo, de
temperatura, humedad, deben ser especificadas, proporcionadas de manera continua,
controladas, monitoreadas y registradas.

No se debe almacenar insumos en los pasillos de circulacion.

VIil. Descontaminacion

5.2.48.
5.2.49.

5.2.50.

5.2.51.

Se debe contar con procedimientos de descontaminacion.

Este proceso se debe realizar en una sala dedicada, ubicada contigua a las dreas donde se
utilicen patégenos. Debe contar con un autoclave de doble puerta con conexion a la sala de
limpieza.

Se deben considerar medidas seguras para el transporte de material contaminado desde la
sala de animales al autoclave.

La temperatura y el tiempo de cada ciclo de autoclavado, deben ser monitoreados de
acuerdo con lo establecido en la calificacién del equipo, adicionalmente, se debe controlar
en cada ciclo de descontaminacién la efectividad del proceso mediante el uso de indicadores
guimicos o biolégicos.

IX. Desechos

5.2.52.

5.2.53.

5.2.54.

5.2.55.

5.2.56.

Se debe disponer de una sala de almacenamiento de desechos hasta su disposicion final.
Esta sala 2debe estar separada de otras dreas de almacenamiento.

Se debe disponer de procedimientos documentados que describan las actividades
relacionadas con el manejo de desechos, incluyendo la segregacion, el almacenamiento, el
transporte y la eliminacién, cumpliendo con la reglamentacion vigente. Se debe mantener
registro de la cantidad y tipo de residuos especiales entregados a la sala de acopio
institucional para la disposicion final.

El procedimiento de eliminacion debe considerar: el método de inactivacion de cualquier
agente patdgeno; la responsabilidad de todo el personal del laboratorio de separar,
manipular y eliminar adecuadamente todos los desechos desde que se generan hasta su
disposicién final; el uso de elementos de proteccion personal (EPP) en todo momento que se
manipulen residuos especiales.

Los animales muertos y los desechos de tejidos animales deben eliminarse en bolsas de
bioseguridad y mantenerse congelados para reducir el proceso de putrefaccion, hasta su
disposicién final.

Se debe contar con un convenio (contrato) con una empresa autorizada sanitariamente para
la eliminacion de residuos peligrosos y bioldgicos.

5.3. Construccion

I. Generalidades

5.3.1.

5.3.2.

Debe existir un disefio de doble pasillo para separar flujos de materiales sucios y limpios y
asi evitar la contaminacion cruzada.

Los pasillos deben ser lo suficientemente anchos para facilitar el trdfico del personal y
equipos. Suelen ser suficientes para las necesidades de la mayoria de las instalaciones
pasillos de 1.80 a 2.40 metros de ancho.
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5.3.3. Los sistemas de alarma contra incendios, los de verificacion ambiental y los sistemas
acusticos de amplificacidn, entre otros equipos, deben seleccionarse e instalarse de tal forma
que se reduzca al minimo la exposicion de los animales al ruido.

Il. Superficies, paredes y pisos

5.3.4. Para las superficies interiores los materiales deben ser durables, a prueba de humedad,
resistentes al fuego, a la corrosion, a los efectos de los agentes limpiadores y desinfectantes,
a los atomizadores de alta presion y a los impactos; ademds, deben tener bordes curvos sin
esquinas dificiles de limpiar.

5.3.5. Para el alojamiento de los animales, deben utilizarse materiales que no sean porosos y gue
puedan limpiarse y desinfectarse con facilidad. Toda materia que pueda entrar en contacto
con un animal, en todo momento, deberd estar sin contaminantes.

5.3.6. Elpiso debe ser liso y sin uniones.

Ill. Puertas

5.3.7. Deben construirse o cubrirse con materiales resistentes a la corrosion.

3.3.8. Deben estar provistas de sistema de cierre hermético equipadas con manillas empotradas,
protectores contra polvo en los umbrales y contra los impactos en la parte inferior de la
puerta. De preferencia con cierre automdtico. Debe contemplar sistema antifugas en la
parte inferior.

5.3.9. Por razones de seguridad, se recomiendan las puertas con una pequeria ventanilla fija.

5.3.10. Deben ser lo suficientemente amplias para permitir el paso fécil de estantes y equipo.

5.3.11. Deben ajustar en sus marcos y ambos deben ser completamente herméticos para impedir la
entrada y la anidacion de plagas.

5.3.12. Para evitar accidentes, las puertas deben abrir hacia los cuartos de los animales.

IV. Ventanas

5.3.13. Al evaluar las ventanas en el disefio, se deben considerar sus efectos sobre la temperatura,
el control del fotoperiodo, la seguridad y la ventilacidn.

5.3.14. Ventanas que se abran hacia el exterior, podrén estar ubicadas en dreas sucias como sala
de lavado y preparacién de materiales. Contando con el debido resguardo de ingreso de
plagas.

5.3.15. En las salas de animales sélo se pueden instalar ventanas herméticamente cerradas ( visores)
para visualizacion, teniendo en cuenta el control del fotoperiodo.

V. Techos

5.3.16. Los techos deben ser lisos, resistentes a la humedad y libres de junturas imperfectas. Los
materiales de las superficies deben ser capaces de resistir la limpieza con detergentes y
desinfectantes.

VI. Drenagjes y caiierias
5.3.17. Las lineas de agua, los tubos de drenaje, las conexiones del servicio eléctrico y otros servicios
deben ser accesibles a través de paneles removibles o ranuras en los pasillos, fuera de los

cuartos de animales. Deben estar disefiados y ubicados para evitar la creacion de recovecos
y hendiduras que sean dificiles de limpiar.
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5.3.18. No deben estar expuestas las cafierias, los ductos y las instalaciones eléctricas, a menos que
sus superficies se puedan limpiar fdcilmente y sin peligro.

5.3.19. De ser necesarios drenajes en los pisos, estos deben permitir una adecuada sanitizacion.

5.3.20. Los desaglies deben ser del tamafio adecuado y estar disefiados y equipados para evitar el
reflujo.

VII. Sistema eléctrico

5.3.21. El sistema eléctrico debe ser seguro, con suficientes tomacorrientes y brindar iluminacion
apropiada.

5.3.22. Las Iémparas, interruptores automdticos y tomacorrientes deben estar sellados y
empotrados adecuadamente para facilitar la limpieza.

5.3.23. Debe existir un sistema eléctrico de respaldo o de emergencia, para que en casos de fallas
de energia eléctrica se mantengan los servicios criticos (ej., el sistema HVAC) o las funciones
de apoyo (como congeladores, racks ventilados y aisladores).

VIIi. Sistema de generacion de agua caliente y vapor

5.3.24. Debe existir un sistema de generacion de agua caliente y vapor, para asegurar este insumo
para las operaciones de lavado y esterilizacion de materiales.

5.4. Sistemas de apoyo critico
I. Sistema de Calefaccion, Ventilacién y Aire Acondicionado (HVAC)

5.4.1. El sistema HVAC debe calificarse utilizando un enfoque basado en el riesgo y debe ser
recalificado periodicamente.

5.4.2. Se debe contar con filtros de particulas de alta eficacia (HEPA) para dreas de alojamiento
animal y sala de procedimientos.

5.4.3. Se debe considerar la regulacién de los diferenciales de presion dependiendo del uso de la
sala y del nivel de bioseguridad animal.

5.4.4. Se debe realizar mantenimiento y evaluaciones regulares de los sistemas de filtracion de
aire.

5.4.5. Es importante la verificacién regular de los sistemas HVAC y la mejor forma de hacerlo es
individualmente a nivel de cada sala e incluir el volumen de entrada y salida de aire y cuando
sea aplicable los diferenciales de presion estdtica.

5.4.6 Debe existir un sistema de monitoreo ambiental de las salas de animales, que dé aviso
oportuno en caso de desvios de los rangos normativos.

6.0. Sistemas de calidad

6.0.1. El bioterio de experimentacién animal debe estar incluido dentro del sistema de calidad del
laboratorio.

6.0.2. Todos los equipos e instrumentos del bioterio deberdn encontrarse dentro de los programas
de calibracién, calificacién y mantencion del laboratorio.

6.0.3. Cualquier desvio, debe ser registrado e investigado y deben tomarse las acciones correctivas
y preventivas adecuadas.

6.0.4. El bioterio de experimentacién debe formar parte del programa de autoinspecciones y
auditorias de calidad del laboratorio.

6.0.5. Se debe contar con la calificacion respectiva de los proveedores tanto de alimentos,
materiales de cama, insumos y otros.
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6.1. Procedencia

6.1.1.

6.1.2.

6.1.3.

Los animales que se usan para los andlisis deberdn ser de calidad sanitaria y/o genética
garantizada.

La adquisicion de los animales deberd efectuarse de manera de asegurar su trazabilidad,
que incluya un certificado de origen y certificado sanitario de cada proveedor.

Es necesario definir procedimientos para las actividades de adquisicién, transporte y
recepcion de animales con el objetivo de minimizar las fuentes potenciales de estrés.

6.2. Control de calidad

6.2.1.

6.2.2.

6.2.3.
6.2.4,

Se debe cumplir con las Buenas Prdcticas de Laboratorio (BPL) exigida en la normativa
nacional, sin perjuicio del cumplimiento voluntario de otra certificacién de calidad
complementaria.

Serd necesaria la evaluacién del estado sanitario de los animales recientemente recibidos
por el profesional médico veterinario del bioterio para su liberacion. En caso de morbilidad
no deberdn ser utilizados para ensayos.

Se debe vigilar y controlar la calidad sanitaria y genética de los animales.

Metodologias de andlisis bioldgicos para liberacién de productos farmacéuticos, se utilizan
métodos farmacopeicos.

6.3. Documentacion

6.3.1.

6.3.2.

6.3.3.

6.3.4.

6.3.5.

6.3.6.

El objetivo principal del sistema de documentacion utilizado debe establecer, controlar,

monitorizar y registrar todas las actividades que de forma directa o indirecta puedan afectar

las muestras y los resultados de las pruebas. También deben mantenerse los registros

necesarios para asegurar la trazabilidad.

Dentro de la documentacion relevante para el sistema de garantia de calidad, estdn:

especificaciones/instrucciones  (incluyendo, cuando proceda, requisitos técnicos,

procedimientos estandarizados de trabajo, y contratos) y registros/informes.

La documentacion se puede mantener en diferentes formatos: papel, formato electrénico,

medios fotogrdficos o grabaciones de video. Independientemente del formato deben

mantenerse los datos, asequrando su integridad.

En el establecimiento, se deben mantener registros de:

a) Numero y especies de los animales adquiridos y utilizados en ensayos.

b) Lugar u origen, fechas de adquisicién y certificado sanitario de los animales.

¢) Registros de alimentacidn, estado de salud, medicamentos y pruebas a las que fueron
expuestos y cualquier otra actividad que requiera ser registrada.

d) Numero y especies de los animales muertos o eutanasiados.

e) Nominas de insumos y sus registros de inventario.

Se recomienda conservar los registros por un periodo no menor a cinco afios y deben estar a

disposicion de la autoridad competente cuando ésta lo requiera.

Deben existir procedimientos de control y supervision de las condiciones medioambientales

y funcionamiento adecuado en las dreas criticas, como los recintos para animales, referido

a temperatura, humedad y ciclos de luz/oscuridad (fotoperiodo), considerando su impacto

en el estado de salud de los animales. Asimismo, deberdn mantener los registros respectivos.

Se mantendrdn procedimientos normalizados para informar y gestionar incidencias ( desvios)

en aspectos tales como errores en la manipulacién de los alimentos, separacion de los grupos

de tratamiento, animales remanentes, entre otros.
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6.4. Trazabilidad de datos

6.4.1.

6.4.2.

Se deberd registrar desde la solicitud de ingreso del animal, hasta su eliminacion y
disposicion final, incluyendo todos los sucesos intermedios.

La informacidn de la trazabilidad debe abarcar todas las sustancias que entren en contacto
con el animal.

7.0. Eutanasia

7.0.1.

7.0.2.

7.0.3.

7.0.4.

7.0.5.

7.0.6.

7.0.7.

Se aceptard como eutanasia humanitaria todo aquel método que produzca una rdpida
inconciencia y la subsiguiente muerte, sin evidencias fisicas y fisioldgicas de dolor o angustia,
siguiendo los lineamientos de AVMA (American Veterinary Medical Association).

Esta actividad debe realizarse en la sala dedicada para este fin. Este proceso no se debe
realizar en presencia de otros animales que no serdn eutanasiados.

Los instrumentos, equipos e instalaciones utilizados para la eutanasia a los animales serdn
disefiados, construidos, calificados, mantenidos y usados de manera adecuada a la especie
animal Estos equipos deberdn ser revisados antes de su uso, para asegurar su buen
funcionamiento, como también la disponibilidad de los insumos para dar continuidad al
proceso.

Se debe contar con procedimientos tanto para los métodos de eutanasia utilizados por la
institucién, como para la eleccion de cada escenario.

El procedimiento de eutanasia debe ser realizado por personal entrenado y calificado en el
manejo del animal.

El método de eutanasia ha de ser fiable, reproducible, irreversible, sencillo de administrar y
seguro, cuando sea posible se ajustard a criterios estéticos aceptables tanto para el operario
como para cualquier persona observadora.

Para la eutanasia deberd estar siempre disponible un método/procedimiento alternativo
para su uso ante cualquier eventualidad.

8.0. Transporte

8.0.1.

8.0.2.

8.0.3.

8.0.4.

8.0.5.

El transporte de animales deberd efectuarse en vehiculos acondicionados y dedicados para
este fin cuando se ejecute la actividad. Se debe asegurar las condiciones adecuadas a las
necesidades fisioldgicas, comportamentales y al estado sanitario (ausencia de agentes
patégenos) que garantice una contencion fisica adecuada de los animales. La duracién del
transporte deberd reducirse al minimo; verificando que la etapa de transporte esté bien
planificada. El personal responsable de los animales deberd estar identificado y capacitado;
se deberd contar con la informacién pertinente sobre los animales.

Deberd existir un procedimiento de transporte que incluya desde el ingreso de los animales
a los contenedores, hasta cuando se retiran de los mismos al llegar a su destino final.
Cuando la distancia es considerable, se recomienda el transporte por via aérea, de
preferencia en vuelos directos, de acuerdo a recomendaciones de la IATA (The International
Air Transport Association).

El cumplimiento de este procedimiento debe ser verificado por el médico veterinario del
bioterio.

Los contenedores o jaulas de transporte deben tener como minimo la identificacion con
etiqueta de animales vivos, especie animal, cantidad de animales, teléfono de contacto y
lugar de destino. Asimismo, deben ser adecuados a la especie en cuanto a espacio, material,
ventilacién y filtros en caso de ser necesario. Los contenedores deben estar sujetos para
prevenir movimientos libres dentro del vehiculo y permitir la inspeccion de los animales.
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8.0.6. Durante el viaje los animales no deben ser expuestos a temperaturas extremas. Deben ser
transportados bajo condiciones ambientales controladas y monitoreadas, segun los rangos

recomendados para cada especie:

ESPECIE TEMPERATURA (2C)
Rata, raton, hamster, gerbo, 20-26
cobayo
Conejo 16-22
Perro, gato 18-29
Aves de corral 18-28 segtin edad

Referencia: Guia Para el Cuidado y Uso de Animales de Laboratorio.

8.0.7. La cantidad de animales por contenedor (densidad) debe permitir que los animales se
dispongan en decubito y puedan pararse. Los animales de especies gregarias no deben viajar
solos y los grupos se deben establecer previamente antes del transporte. No se deben juntar
machos, para evitar peleas.

8.0.8. No se deben mezclar especies presas con depredadoras o ruidosas con silenciosas en el
mismo lugar de transporte para evitar el estrés.

8.0.9. Segun la especie, habrd que considerar el suministro de alimento y agua o suceddneo que
permitan cubrir sus necesidades durante el transporte.

8.0.10. Se debe considerar material de cama para cubrir el piso del contenedor de transporte,
adecuado a la especie, y que cumpla con la funcién de absorcién de orina y heces de los
animales.

8.0.11. Si los animales van a ser trasladados de una sala a otra, dentro del mismo recinto, se
deberian transportar en las mismas jaulas donde estdn alojando, evitando la contaminacion.
Los contenedores deben transportarse sin bebederos, de manera que no se produzcan
derrames por el movimiento. Si la ventilacién de los contenedores es por la rejilla superior,
éstos no se deben apilar.

IV.- ANEXO DE BIOSEGURIDAD ANIMAL

1. Introduccién

Las actividades de bioseguridad animal son fundamentales para proteger al personal de laboratorio
y a la comunidad contra exposiciones no intencionales o la liberacién de agentes bioldgicos
patogenos. Es importante establecer las medidas y prdcticas de trabajo que permitan minimizar el
riesgo. Todo el personal debe estar en conocimiento de los riesgos asociados al trabajo con animales
y de las medidas necesarias para minimizarlos, tales como: uso de elementos de proteccion personal,
capacitacion y calificacién del personal, entre otros.

Las medidas de bioseguridad dependerdn del riesgo, el cual estd influenciado no solo por el agente
que se manipula, sino también por el procedimiento que se realiza y la competencia del personal.

Se deberd adoptar un enfoque de bioseguridad animal basado en el riesgo y la evidencia para
garantizar que las instalaciones, el equipo de sequridad y las prdcticas laborales sean las éptimas.
Se hace hincapié en la incorporacién de la evaluacién de riesgos, las buenas prdcticas, los
procedimientos, la capacitacién y calificacion del personal, la deteccidn rdpida de incidentes y
accidentes, seguida de una investigacién y acciones correctivas.

Los peligros son agentes bioldgicos cuyas caracteristicas patogénicas les otorgan el potencial de
causar dafio a humanos o animales en caso de exposicion a estos agentes. El dafio causado por la
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exposicion a agentes bioldgicos puede variar en su naturaleza y puede ir desde una infeccion o lesion
hasta una enfermedad o brote en poblaciones mds grandes.

Las evaluaciones de riesgos siempre deben realizarse de manera estandarizada y sistemdtica para
garantizar que sean repetibles y comparables en el mismo contexto.

2. Aspectos Generales

2.1. La alta direccién de la empresa u organizacion es responsable de proporcionar instalaciones
y los recursos acordes con la funcion del bioterio y el nivel de bioseguridad recomendado para los
agentes que se manipulan. Ademds, es responsable de establecer y gestionar un programa de
bioseguridad, incluida la definicién y asignacién de funciones y responsabilidades.

2.2, Las diversas funciones y responsabilidades que deben asignarse al personal para gestionar
con éxito un programa de bioseguridad se describen a continuacion:

a) Oficial de bioseguridad: Persona designada para supervisar los programas de
bioseguridad.

Debe asesorar y orientar al personal y la gerencia sobre cuestiones de seguridad
biolégica. Debe tener suficiente capacitacion y experiencia para desempefiar su funcion,
y se le debe asignar recursos para hacer el trabajo de manera efectiva.

b) Comité de bioseguridad: Un comité de bioseguridad es un comité institucional creado
para actuar como un grupo de revision independiente para temas de bioseguridad; debe
informar a la alta direccion. La composicién del comité de bioseguridad debe representar
a las diferentes dreas ocupacionales de la organizacidn, asi como su experiencia
cientifica.

2.3. Se debe contar con un manual de bioseguridad, el cual debe complementar los mecanismos
de supervisién que puedan existir, y utilizarse para evaluar, controlar y revisar los riesgos del
establecimiento. El documento debe incluir lo siguiente:

e evaluacidn, control y revision de riesgos,

e requisitos bdsicos de bioseguridad,

e opciones para intensificar las medidas de control,

e medidas de mdxima contencién para operaciones de muy alto riesgo,

e transferencia y transporte de sustancias infecciosas,

e gestién de programas de bioseguridad,

e bioseguridad de laboratorio, y

e actualizacidn de acuerdo con esténdares de bioseguridad nacional e internacional.
2.4. Para la elaboracién de la evaluacién de riesgos, se deben seguir los lineamientos
establecidos en el Manual de Bioseguridad de la OMS, 4ta edicion, y en sus futuras actualizaciones.

3. Requisitos Bdsicos

Requisitos bdsicos es el término utilizado para describir una combinacién de medidas de control de
riesgos que son la base y parte integral de la bioseguridad en el laboratorio.

Las caracteristicas de disefio de las instalaciones, entre otras, para cumplir con los requisitos bdsicos
se enumeran a continuacion:

3.1. El bioterio deberd estar separado de otras dependencias del laboratorio de control de
calidad y su acceso deberd ser a través de una esclusa.

3.2. Debe haber espacio amplio y suficiente para la realizacion segura y ordenada del trabajo de
laboratorio, para la limpieza y el mantenimiento.
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3.3.

3.4.
3.5.

3.6.
3.7.

3.8.

3.9.

3.10.

3.11.

3.12.

3.13.

3.14.

3.15.

3.16.

3.17.

3.18.

3.19.

3.20.

3.21.
3.22.
3.23.

3.24.
3.25.
3.26.

Debe existir espacio e instalaciones para la manipulacién y el almacenamiento seguros de
productos quimicos, gases comprimidos o licuados.

El disefio debe incorporar la gestién de residuos y situaciones de emergencia.

Area de acceso restringido sélo a personal capacitado. Puertas con paneles de visién para
evitar accidentes durante la apertura y preferiblemente de cierre automdtico.

Las puertas deben abrirse hacia adentro y cerrarse solas.

Superficies de los mesones deben ser impermeables al agua y resistentes a desinfectantes,
dgcidos, dlcalis, disolventes organicos y calor moderado.

lluminacion de emergencia suficiente para permitir una suspension del trabajo y una salida
segura del laboratorio.

Ventilacion del laboratorio cuando se proporcione debe garantizar que los flujos de aire no
comprometan el funcionamiento seguro del laboratorio. Deben tenerse en cuenta las
velocidades y direcciones resultantes del flujo de aire y no deben permitirse los flujos de aire
turbulentos.

El flujo de aire deberd ser unidireccional para reducir el riesgo y creando un gradiente de
presion negativa. El aire debe moverse desde la entrada, donde tienen lugar actividades de
bajo riesgo, hasta el final de la sala donde ocurren las actividades de mayor riesgo. El aire
utilizado se evacuard al exterior y no se reciclard a ninguna otra parte del edificio.

El sistema de tratamiento de aire también debe poder intercambiar el volumen de aire en
un laboratorio al menos entre 10-15 veces por hora (cambios de aire ambiente/hora = ACH).
Sistemas de seguridad que cubran incendios, emergencias eléctricas e instalaciones de
respuesta a emergencias/incidentes segun la evaluacion de riesgos.

El establecimiento debe contar con instalaciones de primeros auxilios, las cuales deben ser
de fdcil acceso y con el equipamiento/abastecimiento adecuado.

Cuando se realice descontaminacion de superficies y/o materiales, el método debe haber
sido validado para los agentes bioldgicos especificos utilizados y debe ser lo suficientemente
compatible con los materiales y equipos como para evitar corrosion o dafio.

El establecimiento debe contar con kits de derrame que incluyan desinfectantes, de fdcil
acceso para el personal. Dependiendo del tamafio, ubicacidn, concentracidn y/o volumen
del derrame, pueden ser necesarios diferentes procedimientos de limpieza y sanitizacion, los
cuales deberdn estar por escrito.

Las técnicas microbioldgicas utilizadas deben ajustarse a las Buenas Prdcticas %
Procedimientos Microbioldgicos.

Se deben determinar las politicas, procedimientos y protocolos para todas las operaciones,
asi como para el acceso al bioterio. Se instruird un programa apropiado de vigilancia médica
para el personal y se preparard y adoptard un manual de sequridad de las operaciones.
Para el uso de dispositivos electrénicos indispensables o documentacidn que luego deba ser
retirada de las dreas mds contenidas, se deberdn utilizar barreras fisicas para proteger de la
contaminacion.

El disefio del bioterio deberd contar con un flujo I6gico de materiales, animales, personas,
desechos, entre otros.

Se pondrdn sefiales de advertencia del peligro bioldgico en puertas y otros lugares
apropiados.

No se admitird ningun animal distinto de los utilizados con fines experimentales.

Existird un programa de control de plagas, contra artrépodos y roedores.

Las superficies de trabajo deberdn ser descontaminadas con desinfectantes eficaces después
del trabajo.

Debe contar con CBS (clases | o Il) para aquellas tareas que puedan generar aerosoles.

Debe contar un autoclave de descontaminacion dentro del bioterio.

La eliminacién del material de cama de los animales se debe realizar de modo que se reduzca
al minimo la produccién de aerosoles y polvo.
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3.27.

3.28.

3.29.

3.30.
3.31.

3.32.

3.33.

Todos los materiales de desecho, de cama y caddveres deben descontaminarse en autoclave
antes de ser eliminados y posterior a ello deben tratarse como residuos peligrosos.

Se restringird en lo posible el uso de instrumentos punzantes o cortantes. Estos se recogerdn
siempre en recipientes resistentes y a prueba de perforacién, provistos de tapa, y serdn
tratados como material infeccioso.

El manejo del material peligroso debe trasladarse sin riesgo en recipientes cerrados.

Las jaulas de los animales se descontaminardn en autoclaves después de su uso.

Se debe utilizar ropa, elementos o equipos de proteccion personal dedicados al bioterio.
Estos pueden ser desechables o resistentes al autoclavado. Si dichos elementos son
desechables deben autoclavarse antes de su eliminacién como residuo peligroso.

Debe contar con un lavamanos que funcionen con un mecanismo de manos libres, ubicados
en cada sala de animales préximos a la puerta de salida.

Las lesiones que ocurran dentro del recinto, por leves que sean, deben ser tratadas de forma
apropiada, notificadas y registradas.

4. Medidas de Control Aumentadas

Durante la evaluacidn de riesgos, se puede identificar una situacion en la que el riesgo inicial requiera
el uso de una o mds medidas de control aumentadas, ademds de las descritas en los requisitos
bdsicos, para reducir los riesgos a riesgos aceptables.

Las caracteristicas de disefio de las instalaciones, entre otras, para cumplir con las medidas de
control aumentadas, se describen a continuacion:

4.1.
4.2.
4.3.

4.4

4.5.

4.6.

4.7.
4.8.
4.9.
4.10.
4.11.

4.12.

4.13.

Se deben cumplir todos los requisitos de bioseguridad del nivel anterior.

Todos los sistemas, equipos, procesos y procedimientos deben ser revisados una vez al afio.
Al recibir muestras que contengan o puedan contener un agente de riesgo nivel 3, deberd
realizarse la apertura dentro de un dispositivo de contencién y uso de EPP adecuado al
riesgo.

Deberd contar con un sistema de ventilacion mecdnica que asegure un flujo continuo de aire
en todas las dependencias. El aire de salida pasard por filtros HEPA antes de ser evacuado a
la atmdésfera sin ningun tipo de recirculacion. El sistema deberd estar disefiado de tal modo
que asegure la contencion e impida el flujo de retorno accidental.

Deberd contar con un autoclave de descontaminacién de doble puerta situado en un lugar
de salida del alojamiento de los animales y donde el riesgo bioldgico esté contenido. Los
residuos infecciosos se tratardn en el autoclave antes de trasladarlos a otros lugares de la
instalacién (como sala de acopio de residuos).

Cuando se utilice la desinfeccion gaseosa como medida de control reforzada para la
descontaminacidn y gestion de desechos, serd necesario asegurar la hermeticidad de la sala
que contenga tales medidas.

Los animales infectados con microorganismos del grupo de riesgo 3 deben estar alojados en
jaulas aisladas o rack ventilados.

El material de cama de los animales debe generar el minimo polvo que sea posible.

Toda la ropa protectora y EPP deben ser descontaminados antes de ser desechados.

Las ventanas deben estar herméticamente cerradas (visores) y ser resistentes a la rotura.
Se debe contar con una ducha de emergencia, que ayuda a desinfectar al personal expuesto
a un gran volumen de agente bioldgico.

Deben tomar medidas que permitan alertar si un operador se ha caido o ha permanecido
inmovil por mds de un tiempo determinado.

Se debe disponer de algin método de intercomunicacién entre las dreas del bioterio.
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5. Medidas de Contencion Madxima.

Excepcionalmente, la evaluacion de riesgos puede requerir el uso de una instalacién que emplee
medidas de mdxima contencidon para controlar riesgos muy altos para el personal y la comunidad.

Las

caracteristicas de disefio de las instalaciones, entre otras, para cumplir con las medidas de

control mdxima, se indican a continuacion:

5.1.
5.2
5.3.
5.4.

3.5.
5.6.

5.7.

Se deben cumplir todos los requisitos de bioseguridad de los niveles anteriores.

El acceso estard estrictamente controlado y restringido a personal autorizado.

Ninguna persona debe trabajar sola.

Se debe disponer de algun método para monitorear, visualizar y registrar las actividades del
personal, desde fuera de las dreas mds contenidas.

El personal debe contar con un alto nivel de formacidn en microbiologia.

Todos los animales deben estar alojados de forma individual en condiciones contenidas (rack
ventilados).

Existen dos disefios posibles de utilizar:

a) Una linea de CBS Il o aisladores como sistema cerrado.
b) Operadores con trajes con presién positiva y CBS abiertas.

5.8.

5.8.

La instalacion debe estar ventilada por un sistema HVAC dedicado que asegure una presion
negativa e impida el flujo de retorno. Ademds, deberd contar con evacuacidn de aire provista
de filtros HEPA.

Para el ingreso y salida de la instalacidn, se requiere un cambio completo de ropay zapatos.
Ademds, en caso del uso de trajes de presién positiva, la salida se hard a través de una
esclusa con ducha quimica que servird para descontaminar el traje.

3.10.  Elsistema de ventilacidn debe estar disefiado de modo que impida el flujo de retorno v la

5.11.

presurizacion positiva.
Una vez recibidas las muestras que contengan o puedan contener agentes de riesgo del
grupo 4, sélo deberdn ser abiertas y manipuladas dentro del bioterio.
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2.- PUBLIQUESE el texto integro de este acto
administrativo en el sitio web institucional www.ispch.cl y un extracto del mismo en el Diario Oficial.

Andtese, comum’quese y publiguese
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Distribucion:

- Departamento Juridico.

- Departamento Agencia Nacional de Medicamentos.

- Departamento Nacional y de Referencia en Salud Ambiental.

- Unidad de Comunicaciones e Imagen Institucional.
- Gestion de Tramites.
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