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KOMMISSIONEN

KOMMISSIONENS BESLUT
av den 28 februari 2005

om faststillandet av riktlinjer for att komplettera del B av bilaga II till ridets direktiv 90/219/EEG
om innesluten anvindning av genetiskt modifierade mikroorganismer

(delgivet med nr K(2005) 413)
(Text av betydelse for EES)
(2005/174/EG)

EUROPEISKA  GEMENSKAPERNAS KOMMISSION HAR FATTAT
DETTA BESLUT

med beaktande av Fordraget om upprittandet av Europeiska
gemenskapen,

med beaktande av rddets direktiv 90/219/EEG av den 23 april
1990 om innesluten anvindning av genetiskt modifierade mik-
roorganismer ('), sirskilt det inledande stycket i del B av bilaga
II till detta,

efter att ha samrdtt med Europeiska myndigheten for livsme-

delssakerhet (%), och
av foljande skal:

(1)  Kriterierna i del B av bilaga II till direktiv 90/219/EEG
méste uppfyllas for att faststilla om en genetiskt modi-
fierad mikroorganism (GMM) ar ofarlig fér manniskors
hilsa och for miljon och dr lamplig att infora i del C av
bilaga II till det direktivet.

(2)  Tillimpningen av dessa kriterier bor underlittas genom
att man ger medlemsstaterna tillgng till riktlinjer med
vars hjilp de kan sorja for att de behoriga nationella
myndigheterna gor sin prelimindra bedémning pd ritt
sitt och ger anvindare tillrdcklig information om inne-
héllet i de handlingar som skall limnas in.

(") EGT L 117, 8.5.1990, s. 1. Direktivet senast dndrat genom Europa-
parlamentets och rddets forordning (EG) nr 1882/2003 (EUT L 284,
31.10.2003, s. 1).

(%) EFSA Journal (2003) 18, 1-15.

(3)  De atgirder som foreskrivs i detta beslut dr forenliga med
yttrandet frdn den kommitté som inrdttats genom artikel
21 i direktiv 90/219/EEG.

HARIGENOM FORESKRIVS FOLJANDE

Artikel 1

De riktlinjer som ingdr i bilagan till detta beslut skall komplet-
tera del B av bilaga II till direktiv 90/219/EEG.

Artikel 2

Detta beslut riktar sig till medlemsstaterna.

Utfardat i Bryssel den 28 februari 2005.

Pd kommissionens vignar
Stavros DIMAS
Ledamot av kommissionen
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BILAGA

Vigledande kommentarer for att komplettera del B av bilaga II till direktiv 90/219/EEG
INLEDNING

En viss typ av GMM kan endast anses vara lamplig att tas med i bilaga I, del C om bade de allmidnna och de sirskilda
kriterier som anges i bilaga I, del B dr uppfyllda.

Alla GMM som tas med i bilaga IIC kommer att offentliggéras i Europeiska unionens officiella tidning tillsammans med
uppgifter om egenskaper med vilka de limpligen kan identifieras, eller referenskillor for dessa GMM. Nir det avgors
huruvida en viss typ av GMM lampar sig for inforande i bilaga II, del C skall man ta hinsyn till organismens samtliga
komponenter och, i forekommande fall, det forfarande som anvints for att konstruera organismen. Det bor noteras att
dven om alla aspekter maste beaktas, sd 4r det endast den genetiskt modifierade mikroorganismens egenskaper som
kommer att bedomas utgdende fran kriterierna i bilaga II, del B. Om organismens samtliga komponenter beaktas enskilt
och bedoms vara sikra dr det sannolikt att den berorda genetiskt modifierade mikroorganismen kommer att uppfylla
sikerhetskriterierna. Detta far dock inte forutsittas, utan méste undersokas i detalj.

Om GMM framstills som mellanled i framstéllningen av en slutgiltic GMM bor dessa mellanled ocksd bedomas utifrin
kriterierna i bilaga II, del B, varje typ for sig, for att kunna undantas och pé sa sitt faktiskt gora ett undantag for hela den
inneslutna anvindningen godtagbar. Medlemsstaterna skall sorja for att nedanstdende riktlinjer anvinds, dels av anvin-
darna s att de lttare kan uppfylla dessa kriterier nidr de sammanstiller de handlingar som dr nddvindiga for att man
skall kunna bedoma om en typ av GMM som skall upptas i del C av bilaga II dr ofarlig for manniskors halsa och for
miljon, dels av de behoriga nationella myndigheterna nir dessa bedomer huruvida kriterierna uppfylls.

Handlingarna bor inkludera detaljerade och konkreta bevis for att gora det mojligt for medlemsstaterna att avgora om
uttalandena avseende sikerheten for GMM vad giller kriterierna ar berattigade. Ett forsiktigt tillvigagangssatt bor antas i
de fall det rader vetenskaplig osdkerhet, och endast dd det finns Gvertygande bevis for att kriterierna har uppfyllts kommer
GMM att 6vervigas for undantag.

Den behoriga nationella myndighet som tar emot dessa handlingar skall, efter att ha kontrollerat att kriterierna uppfylls,
vidarebefordra handlingarna till kommissionen. Kommissionen skall sedan, i samrdd med den kommitté som inrittats
enligt artikel 21 i direktivet, besluta huruvida den aktuella organismen skall upptas i bilaga II, del C. Definitioner av de
uttryck som anvinds finns i bilaga 1.

1. ALLMANNA KRITERIER

1.1 Verifiering av stammarnas identitet

Stammarnas identitet skall faststillas och styrkas, och vektorer och inserter skall beskrivas med avseende pa
struktur och funktion s& som den kommer att vara i den slutgiltiga GMM. En detaljerad redogorelse for stammens
historia (inbegripet en redogorelse for de genetiska modifieringarna) 4r vardefull information vid en riskbedomning.
De taxonomiska forhdllandena till nira besldktade, kdnda skadliga mikroorganismer bor vara kartlagda, eftersom
detta kan ge viktiga upplysningar om tinkbara skadliga egenskaper som normalt sett inte uttrycks, men som till
folid av den genetiska modifikationen kan komma att uttryckas. Eukaryota celler och vivnadskulturer skall
genomgd identitetskontroll i enlighet med internationell Klassifikation (ATCC eller motsvarande).

Den relevanta litteraturen (t.ex. Bergey’s Manual of Determinative Bacteriology, vetenskapliga uppsatser och tidskrifter
eller information fran de foretag som tillhandahdller DNA) bor granskas eftersom man dar kan hitta uppgifter om
historia, sdkerhetsdata, taxonomiska detaljer samt fenotypiska och genetiska markorer. Kulturbanker och organi-
sationer for kultursamling (t.ex. World Federation of Culture Collections [WFCC], som ger ut World Directory of
Collections of Cultures of Microorganisms, eller European Culture Collections Organisation [ECCO]) kan ocksé till-
handahalla viktig information. Man bor dessutom beakta de storre europeiska kultursamlingar som har omfattande
grupper av mikroorganismer i sin samling. Om det ror sig om en ny isolerad organism eller en stam som dnnu
inte varit foremal for omfattande undersokningar skall alla frdgor som 4nnu aterstdr tas upp i de prover som
genomfors for att faststilla den genetiskt modifierade mikroorganismens identitet. En sidan situation kan ex-
empelvis uppstd om GMM-stammen avviker mirkbart fran sin moderstam, t.ex. om den uppkommit genom
cellfusion eller genom ett flertal genetiska modifieringar.

Nir test 4r nodvandiga for att bekrifta stammens identitet kan testen omfatta morfologi, firgning, elektronmik-
roskopi, serologi eller biokemiska profiler baserade pd férmégan att utnyttja eller bryta ned niringsimnen,
isoenzymanalys, protein- och fettsyraprofiler, % G + C, DNA/RNA fingerprints, amplifiering av taxonspecifika
DNA-/RNA-sekvenser, gene probing, hybridiseringar med ribosomRNA-specifika DNA-prober och DNA-/RNA-
sekvensering. Resultaten av dessa prover skall dokumenteras.
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1.2

1.3

Den gynnsammaste situationen for identifiering av generna i organismen 4r om hela nukleotidsekvensen 4r kand
for vektorn och inserten. P4 sd sitt kan man redogora for varje genetisk enhets funktion. Vektorns och insertens
storlek skall om mojligt vara begrinsad till de genetiska sekvenser som kravs for att utova den efterstrivade
funktionen. Dirigenom minskar sannolikheten for att kryptiska funktioner infors och uttrycks, eller att organismen
far oonskade egenskaper.

Dokumenterad och allmdnt vedertagen sikerhet

Dokumenterade bevis for att den genetiskt modifierade mikroorganismen ar siker vid anvandning skall tillhanda-
hallas. Detta kan omfatta resultat av tidigare genomforda prover, uppgifter frin en litteraturundersokning eller
dokumentation om organismens sikerhet. Det bor noteras att en dokumenterad historia av siker anvindning inte
nodvindigtvis ricker for att faststilla sikerheten, i synnerhet om GMM av sdkerhetsskal har anvints under strikt
kontrollerade former.

Dokumenterade bevis for faststdlld sikerhet hos mottagar- eller moderstammen kommer att vara en viktig
bidragande faktor ndr det giller att avgra om en GMM uppfyller dessa krav. GMM kan dock uppvisa betydande
avvikelser frdin moderorganismen, och dessa kan paverka sikerheten och maste dirfor undersokas. Sarskild omsorg
kravs om den genetiska modifieringen syftade till att avldgsna en skadlig eller sjukdomsframkallande egenskap hos
mottagar- eller moderstammen. [ sddana fall skall entydiga, dokumenterade bevis for att de skadliga eller potentiellt
skadliga egenskaperna verkligen avligsnats med framgang liggas fram. Om inga uppgifter foreligger for den
berérda mottagar- eller moderstammen kan det vara mojligt att anvanda uppgifter som samlats in for arten i
fraga. Dessa uppgifter, som skall styrkas med en litteraturdversikt och taxonomiska undersokningar av stamvari-
ationerna inom arten, kan utgora bevis for den berorda mottagar- eller moderstammens sikerhet.

Om det saknas uppgifter for att bevisa sikerheten maste lampliga prover genomforas for att faststilla om GMM ir
saker.

Genetisk stabilitet

Den genetiska modifieringen fr inte gora GMM stabilare dn den icke modifierade mikroorganismen i miljon om
detta kan leda till skador.

Om bristande stabilitet hos den genetiska modifieringen kan ha negativa inverkningar pd sikerheten skall bevis for
organismens stabilitet foreldggas. Detta giller sdrskilt om en funktionsnedsittande mutation genomférts i mikro-
organismen for att forsvaga skadliga egenskaper.

SARSKILDA KRITERIER

Icke-patogena

GMM fér inte vara i stdnd att fororsaka sjukdom eller skador hos friska manniskor, véxter eller djur under normala
forhallanden eller till foljd av rimligen forutsigbara incidenter, som t.ex skador genom nélstick, oavsiktlig fortiring,
exponering for aerosol eller utslipp som leder till exponering via miljon. Dir det finns en okad sannolikhet att
personer med nedsatt immunforsvar exponeras for GMM, tex. dir GMM anvinds i en klinisk miljo, bor de
eventuella effekterna av en sddan exponering beaktas dd den overgripande sikerheten av den GMM utvirderas.

De litteraturversikter och den bakgrundsinformation som sammanstills for de allménna kriterierna bor redan
innehalla en stor del av de upplysningar som kravs hir. Historiska uppgifter om hantering och sikerhet for arterna
och for nira besliktade stammar skall undersokas. Dessutom bor listor 6ver human-, djur- och vixtpatogener
granskas.

Eukaryota virusvektorer som skall tas med i bilaga IIC far inte framkalla skadliga effekter pd manniskors hilsa eller
miljon. Deras ursprung bor vara kant, liksom mekanismerna for att forsvaga dem samt de berorda egenskapernas
stabilitet. Nar s dr mojligt bor forekomsten av sddana egenskaper hos virus bekriftas fore och efter det att
modifieringen genomférs. Om sddana vektorer anvinds bor endast deletionsmutationer anvindas. Det dr dven
mojligt att anvinda konstruktioner i vilka man anvinder DNA- eller RNA-vektorer som ar derivat av virus frin
cellkulturer dar inga smittfarliga virus ar iblandade eller kan uppkomma.

Det kan anses osannolikt att icke-virulenta stammar av arter av vedertagna patogener, t.ex. levande human- och
djurvaccin, kan leda till sjukdom, och dessa kan darfor uppfylla sikerhetskriterierna for bilaga 1IB under forutsitt-
ning att

1) det foreligger en dokumenterad historia av siker anvindning for den icke-virulenta stammen och att den inte
har skadliga effekter pd ménniskors, djurs eller vixters hilsa (litteraturoversikt), eller
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2) stammen stabilt saknar det genetiska material som avgér virulens eller uppvisar stabila mutationer som
bevisligen tillrickligt minskar virulensen (patogenestest, genetisk granskning — genprober, fag- och plasmid-
sparning, restriktionsenzymanalys, sekvensering, proteinprober) och for vilka det foreligger fullgoda bevis for
att de inte utgér ndgon risk. Risken for att effekterna av deletioner eller mutationer omintetgors av senare
genoverforingar bor beaktas.

Om de begirda uppgifterna inte kan erhdllas genom litteraturoversikt och taxonomiska undersokningar bor
patogenestest som ldmpar sig for den berérda mikroorganismen genomforas. Sddana test kan genomforas pa
GMM, men i somliga fall kan det vara limpligt att genomfora dem pa mottagar- eller moderstammen. Om GMM
skiljer sig patagligt fran sina moderorganismer &r det viktigt att undvika att dra felaktiga slutsatser om huruvida
organismen dr patogen.

Exempel pd mottagar- eller moderstammar av mikroorganismer som kan anvindas for framstillning av GMM som
kan anses limpa sig for att tas upp i bilaga II, del C, omfattar foljande:

— Adekvat handikappade derivat av bakteriestammar, t.ex. Escherichia coli K12 eller Staphylococcus aureus
83254 vars tillvixt och 6verlevnad beror pé tillforseln av ndringsdmnen som inte forekommer i manniskor
eller i miljon utanfor kulturmediet, t.ex. att de behover tillsats av diaminopimelinsyra respektive tymin, dvs.
auxotrofi.

— Eukaryotiska cell- och vivnadskultursystem (vixter eller djur, inbegripet ddggdjur) kan anses vara adekvat
handikappade virdar. GMM som grundar sig pé sddana celler bor uppfylla de 6vriga kriterier som anges
hir (de fir tex. inte innehalla skadliga, utifrén tillkommande agens, och deras vektorer fir inte lita sig
mobiliseras).

— Stammar av icke-patogena, naturligt forekommande virdar kan ha ytterst specialiserade ekologiska nischer
varigenom oavsiktligt utsldppande skulle f4 minimala miljokonsekvenser, eller de kan ha mycket omfattande
godartad forekomst, sa att oavsiktligt utsldppande skulle fo minimala konsekvenser for manniskors, djurs eller
vixters hilsa. Exempel pd sddana vardar dr mjolksyrebakterier, rhizobakterier, mycket termofila bakterier och
antibiotikaproducerande bakterier eller svampar. Mikroorganismernas genetiska och molekylirbiologiska egen-
skaper mdste vara vil dokumenterade.

Vektorer och inserter, sd som de férekommer i den slutliga GMM, fir inte innehalla gener som uttrycker aktiva
proteiner eller transkript (t.ex. sddana som avgor virulens, eller toxin och liknande) pd en niva eller i en form som
gor att den genetiskt modifierade mikroorganismens fenotyp rimligen kan férorsaka sjukdomar hos minniskor,
djur eller vixter, eller kan inverka negativt pd miljon.

Man bor undvika att anvinda vektorer eller inserter som innehéller sekvenser som kodar for skadliga egenskaper i
vissa mikroorganismer, dven om de inte ger GMM en fenotyp som sannolikt kan ge upphov till sjukdomar hos
minniskor, djur eller vixter, eller kan inverka negativt pd miljon. Man bor ocksa se till att det inforda genetiska
materialet inte kodar for patogenesdeterminanter som kan ersitta en handikappande mutation som férekommer i
moderorganismen.

Mottagar- eller moderorganismen kan paverka vilken fenotyp som uppkommer ur en vektor, och vad som giller
for en vard skall inte automatiskt forutsittas om konstruktionen overfors till en annan vird. En handikappad
retrovirusvektor dr inte i stind att producera infektudsa viruspartiklar i bakterier eller de flesta andra cellinjer.
Samma vektor skulle dock kunna producera infektudsa viruspartiklar i en packningscellinje, och skulle, beroende
pd handikappandets art och insertsekvenserna, kunna ge GMM en fenotyp som sannolikt kan vara sjukdoms-
framkallande.

Icke-toxinproducerande

GMM skall inte producera ovintade toxiner eller uppvisa okad toxicitet till f6ljd av den genetiska modifieringen.
Exempel pd mikrobtoxiner 4r exotoxiner, endotoxiner och mykotoxiner. I detta sammanhang kan en granskning av
mottagar- eller moderstammen ge virdefulla upplysningar.

Man bér ta hinsyn till att 4ven om mottagar- eller moderstammen var fri frin toxiner sd mdste det undersokas om
det finns nigon mojlighet for att en vektor eller insert infor toxiner eller stimulerar toxinbildningen eller upp-
hivandet av en funktion som himmar toxinbildning. Forekomsten av toxin skall undersékas noggrant, dven om en
sddan forekomst inte ndédvindigtvis innebir att GMM inte kan tas med i bilaga IIC.
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2.1.2 Icke-allergiframkallande

2.2

2.3

2.4

2.4.1

Alla mikroorganismer 4r potentiellt allergiframkallande till en viss grad, men vissa arter dr kidnda allergener och
aterfinns i radets direktiv 93/88/EEG (') och kommissionens direktiv 95/30/EG (3 samt dndringarna av dessa. Det
bor undersokas huruvida den berérda genetiskt modifierade mikroorganismen hor till denna sirskilda grupp av
allergiframkallande mikroorganismer. Till de allergiframkallande bestndsdelarna i en mikroorganism hor bla.
cellviggar, sporer, naturligt féorekommande metaboliska produkter (t.ex. proteolytiska enzymer) samt vissa typer
av antibiotika. Om en vektor eller en insert uttrycks i den resulterande GMM fir genprodukten inte omfatta
biologiska aktiviteter som kan leda till att betydande allergener uppkommer. Det bor noteras att detta kriterium
inte kan uttryckas i absoluta virden.

Inga skadliga utifrdn tillkommande agens

GMM skall inte innehdlla kinda utifrdn tillkommande agens som mykoplasma, virus, bakterier, svampar, andra
vixt- eller djurceller, eller symbionter som kan vélla skada. En mojlighet att undvika detta ar att vid konstruktionen
av GMM anvinda mottagar- eller moderstammar som man vet ar fria frin skadliga utifrdn tillkommande agens,
men man fir inte utgd ifrdn att en genetiskt modifierad mikroorganism kommer att vara fri frin utifrn till-
kommande agens bara for att moderorganismen/-organismerna var det. Nya agens kan ha kommit in i samband
med konstruktionen av GMM.

Sarskild noggrannhet kravs nir man avgor huruvida djurcellkulturer innehdller utifrdn tillkommande agens som
kan vélla skada, t.ex. lymfocytiskt chorio-meningitus-virus eller mykoplasma som Mycoplasma pneumoniae. Utifran
tillkommande agens kan vara svéra att uppticka. Man madste dirfor ta hiansyn till alla tinkbara begriansningar av
sparningskapaciteten.

Overféring av genetiskt material

Det genetiska material som infors i GMM fér inte vara overforbart eller mobiliserbart om det kan ge upphov till en
skadlig fenotyp i mottagarmikroorganismen.

Vektorn och inserten skall inte overfora ndgra resistensmarkorer till GMM om resistens kan inverka menligt pad
terapeutiska behandlingar. Forekomsten av sddana markorer skulle inte i sig sjalv utesluta inférandet av GMM i
bilaga IIC, men skulle innebira att extra eftertryck skulle liggas pa kravet att sddana gener inte fir vara mobili-
serbara.

Om vektorn utgors av ett virus, en kosmid eller annan typ av vektor som kommer frén ett virus, skall den
dessutom goras icke-lysogen om den anvidnds som kloningsvektor (t.ex. defekt i cl-lambda-repressorn). Inserten
skall inte kunna mobiliseras genom exempelvis forekomsten av overforbara provirussekvenser eller andra funktio-
nellt transponerande sekvenser.

Vissa vektorer som &r integrerade i virdkromosomen kan ocksd anses vara icke-mobiliserbara, men maste dnda
undersokas fran fall till fall, i synnerhet vad giller férekomsten av mekanismer som kan oka kromosomens
rorlighet (t.ex. forekomsten av en kromosomal konsfaktor) eller underldtta transponering till andra replikon i
vérden.

Miljosikerhet vid oavsiktliga utslapp

Normalt sett kan miljon endast skadas om en GMM kan 6verleva och dessutom uppvisar skadliga egenskaper. Da
skadorna pd miljon beaktas bor hansyn tas till de olika miljoforhéllanden som finns i medlemsstaterna och, om s
ar nodvandigt, bor scenarier for extrema fall overvigas. Uppgifter om tidigare utslapp (avsiktliga eller andra) och
varje diarmed forknippad inverkan pd miljon bor ocksd tillhandahdllas dar sd 4r mojligt.

Organismens overlevnad

Nir det avgors huruvida en GMM kan vintas pdverka miljon negativt eller férorsaka sjukdomar hos vixter och
djur skall man ta héinsyn till huruvida den genetiskt modifierade organismens formdga att Gverleva i miljon
kommer att okas, minskas eller forbli oforindrad genom inverkan av organismens biologiska egenskaper. Om
de genetiskt modifierade mikroorganismerna har gjorts biologiskt oférmogna att 6verleva i miljon kan sidana
mikroorganismer inte Gverleva utanfor inneslutningen under nigon lingre tid, vilket innebir att sannolikheten for
att de skall interagera med miljon r begrinsad.

Nar tinkbara negativa miljokonsekvenser bedoms skall man dven ta hinsyn till vad som hinder med GMM som
oavsiktligt kommer in i naringskedjan.

() EGT L 268, 29.10.1993, s. 71.

(®) EGT L 155, 6.7.1995, s. 41.
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2.4.4

Spridning

For att kunna etablera sig i miljon méste en GMM kunna 6verleva spridning till en lamplig nisch och vara i stdnd
att etablera sig dar. Spridningsmetoder och sannolikheten for att organismen overlever spridningen bér beaktas.
Minga mikroorganismer kan t.ex. 6verleva om de sprids i aerosol och droppar, samt via insekter och maskar.

Organismers etablering i miljon

Mojligheterna till etablering i en viss miljo beror pa vilken typ av milj6 det ar i vilken GMM slipps ut, samt pa
organismens formdga att Gverleva overforingen till den nya miljon. Sannolikheten for att en organism skall kunna
etablera sig i en lamplig nisch paverkas av den livsdugliga populationens storlek, nischens storlek och i vilken
utstrickning nischer som ar limpliga for arten férekommer. Sannolikheten kommer att variera for varje enskild art.
Dessutom kommer organismens kinslighet for eller motstdndskraft mot biotisk eller abiotisk stress att ha stort
inflytande pd den genetiskt modifierade mikroorganismens forutsittningar att etablera sig i miljon. Den genetiskt
modifierade mikroorganismens overlevnad i miljon under en lingre period har att gora med dess formdga att
overleva och anpassa sig till miljons villkor eller att inleda en tillvixttakt som gor den konkurrenskraftig i miljon.
Dessa faktorer kan paverkas av den genetiska modifieringen och av platsen ddr den integreras. Det finns exempel
pa genetisk modifiering dar det ar ytterst osannolikt att de far en sddan verkan, tex. foljande:

— Om genprodukten bidrar till uppkomsten av en sekundir metabolit, som uppstér i slutet av tillvixten, kan
detta inte bidra till att tillvixt inleds.

Overforing av genetiskt material

Alltmer information blir nu tillginglig om 6verforing av genetiskt material mellan mikroorganismer. Aven om
GMM har en ytterst begransad forméga att verleva s& kommer det att vara viktigt att avgora hur stor sannolik-
heten ar for att det genetiska materialet skall overleva i miljon och overforas till andra organismer, sa att det kan
vélla skada. Det har visats att 6verforing av genetiskt material forekommer, exempelvis i experiment i marken (t.ex.
i rhizosférer), i djurs matsmaltningskanaler och i vatten, antingen genom konjugation, transduktion eller transfor-
mation.

Sannolikheten for overforing av genetiskt material frin GMM med lag tillvaxtsannolikhet och begrinsad over-
levnadsformaga ar ytterst ringa. Om GMM inte biar pa sjilvoverforande plasmider eller transduktion av fager
forekommer kan aktiv overforing praktiskt taget uteslutas. Risken skulle vara ytterst liten om vektorn/inserten
inte dr sjilvoverforbar och har 1dg mobiliseringsférmaga.
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Definitioner av termer som anvinds i detta dokument

Utifrdn tillkommande agens: andra mikroorganismer, aktiva eller latenta, som existerar vid sidan om eller inuti den avsedda
mikroorganismen.

Antigen: varje molekyl som far B-celler att producera en viss antikropp. En molekyl som specifikt kan kinnas igen av
immunsystemets anpassningsbara element, dvs. av B- eller T-celler, eller av bada.

Allergen: ett antigen som kan sensibilisera enskilda personer s att en 6verkanslighetsreaktion framkallas hos enskilda
individer vid upprepad exponering for allergenet i fraga.

Allergi: omedelbara 6verkinslighetsreaktioner som uppstr nér en IgE-respons riktas mot ett oskadligt antigen, t.ex. en
icke-patogen, icke livsduglig bakteriecell. Den dirigenom framkallade utsondringen av farmakologiska mediatorer ur IgE-
sensibiliserade mastceller leder till akuta inflammationsreaktioner med symtom som astma, eksem eller rinit.

Konjugation: aktiv 6verféring av DNA frén en vird till en annan.
Kosmid: en typ av kloningsvektor som omfattar en plasmid i vilken cos-sekvenser frin en lambda-fag har satts in.

Sjukdom: alla strukturella eller funktionella storningar i immunkompetenta méanniskor, djur eller vixter i en sddan ut-
strackning att det framkallar markbara sjukdomssymtom eller storningar.

Expression/uttryck: den process varigenom RNA-transkript, proteiner och polypeptider framstills med hjilp av den infor-
mation som ingdr i den genetiskt modifierade mikroorganismens gener. [ dessa riktlinjer ar expression dven ett matt pd
den forutsedda eller kdnda expressionsnivdn hos det inférda genetiska materialet.

Mobilisering: passiv overforing frén en vird till en annan.

Mobiliseringsdefekt: vektorer som ar defekta i fraga om en eller flera 6verforingsfunktioner och for vilka sannolikheten att
de skall mobiliseras av andra element som tillhandahéller de funktioner som saknas ér ringa.

Patogenes: en mikroorganisms forméga att framkalla sjukdom, genom infektion, toxicitet eller allergiframkallande formaga.
Patogenes dr ett taxonomiskt relevant kinnetecken och ar en egenskap som hor till en art.

Plasmid: en sjilvreplikerande DNA-del utanfér kromosomerna som forekommer i méinga mikroorganismer, och som
normalt sett medfor ndgon evolutionsfordel for virdcellen.

Mottagar- eller modermikroorganismen: mikroorganismer som utsatts fér den genetiska modifieringen.

Rhizobakterier: bakterier som lever i rhizosfiren, dvs. i vixternas rotzon, och som slutligen trianger in i rotterna antingen
intra- eller intercelluldrt. Rhizobakterier anvinds ofta for ympning av utside inom jordbruket.

Transduktion: inforandet av DNA frén bakterier i bakteriofaga partiklar och deras Gverforing till mottagarbakterier.
Transformation: en cells upptagande av naket DNA.

Vektor: en DNA- eller RNA-bdrande molekyl, t.ex. plasmid eller bakteriofag, i vilken en genetisk materialsekvens kan
inforas for att foras in i en ny virdcell dir den kommer att replikeras och i vissa fall uttryckas.

Virulens: formdgan att valla skada. Enskilda stammar av mikroorganismer kan ha mycket olika formdga att skada
vardarten.



