	[image: image1.png]Ministério da
Giencia e Tecnologia

B:SL




	Ministério da Ciência e Tecnologia - MCT 

Comissão Técnica Nacional de Biossegurança - CTNBio

Secretaria Executiva
	[image: image2.wmf]



Parecer Técnico nº 2542/2010
Processo nº: 01200.001864/2009-00
Requerente: Monsanto do Brasil Ltda.
CNPJ: 64.858.525/0001-45

Endereço: Av. Nações Unidas, 12901 – Torre Norte – 7º e 8º andares – CEP: 04578-000 – São Paulo –SP.
Assunto: Liberação comercial de OGM
Decisão: DEFERIDO
A CTNBio, após apreciação do pedido de parecer para liberação comercial de soja resistente a insetos e tolerante a herbicida, contendo os eventos geneticamente modificados MON 87701 e MON 89788, concluiu pelo DEFERIMENTO, nos termos deste parecer técnico. 
A Monsanto do Brasil Ltda, detentora do Certificado de Qualidade em Biossegurança – CQB 03/97, solicitou à CTNBio parecer sobre a biossegurança da soja MON 87701 x MON 89788 resultante do cruzamento, através do melhoramento genético clássico, dos parentais de soja geneticamente modificadas resistente a insetos, MON 87701 e tolerante a glifosato MON 89788, para efeito de sua liberação no meio ambiente, comercialização, consumo e quaisquer outras atividades relacionadas a essa soja e progênies dela derivadas. O evento MON 87701 possui o gene Cry1Ac, oriundo de Bacillus thuringiensis e o evento MON 89788 possui o gene cp4 epsps, oriundo de Agrobacterium sp. Tratam-se de eventos distintos, expressos em organelas celulares diferentes. A soja MON 87701 foi produzida pela metodologia de transformação mediada por Agrobacterium usando o plasmídeo PV-GMIR9, que é um vetor binário. O T-DNA I contém o cassete de expressão do gene cry1Ac e o T-DNA II contém o cassete de expressão do gene cp4 epsps, usado apenas como marcador de seleção. Após a identificação das plantas modificadas com o gene Cry1Ac, o T-DNA II foi segregado por melhoramento clássico gerando plantas que continham o cassete de expressão do gene cry1Ac e receberam o nome de soja MON 87701. A soja parental MON 89788 possui o gene cp4 epsps que confere tolerância ao herbicida glifosato e foi introduzido na soja mediante sistema de transformação por Agrobacterium tumefaciens em meristemas de soja. Este evento difere do evento GTS 40-3-2 por possuir um promotor diferente, o promotor FMV (promotor do vírus do mosaico da escrofulária). Os resultados dos experimentos de campo realizados no Brasil para caracterização fenotípica, agronômica e das interações ecológicas da soja MON 87701 x MON 89788, bem como de suas parentais, permitiram concluir pela sua equivalência substancial e demonstraram que não possuem maior potencial para se tornarem plantas daninhas e não causam maior impacto ambiental quando comparadas à soja convencional. Foram avaliadas as características agronômicas e fenotípicas da soja, vigor e germinação de sementes, morfologia e viabilidade de pólen, interações simbióticas em campo e em laboratório, interações ecológicas em campo e plantas voluntárias. Não foram observadas diferenças significativas para as avaliações da resposta a estresse abiótico, danos por doenças e danos por insetos, exceto pelo fato de que a característica expressa para controle a lepidópteros foi efetiva. Os dados indicaram que a soja MON 87701 x MON 89788 não causa maior impacto ambiental e não representa maior risco como planta daninha quando comparada a soja convencional. A avaliação sobre organismos não alvo considerou a familiaridade do modo de ação das proteínas CRY, o nível de expressão da proteína CRY1AC na soja, o destino ambiental desta proteína, e os testes alimentares com organismos não alvo representativos usando a proteína CRY1AC ou tecidos da soja contendo a proteína. Os organismos não alvo testados compreendem mamíferos, aves, decompositores do solo e insetos benéficos. Os resultados encontrados embasam a conclusão de que é improvável que a soja MON 87701 x MON 89788 cause efeitos adversos sobre organismos não alvo ou espécies ameaçadas sob as práticas agrícolas usuais na cultura da soja. A segurança alimentar foi analisada através da composição de grãos e forragem, do estudo de toxicidade oral aguda em camundongos, das comparações das seqüências de aminoácidos das proteínas CRY1AC e CP4EPSPS através de bioinformática, de estudo de digestão simulada em fluido gástrico intestinal, de estudos de ligação à IgE humana e de estudo nutricional para avaliar o desempenho em frangos de corte. Somam-se a estes estudos, o histórico de uso e exposição seguros às proteínas Cry1Ac e CP4 EPSPS e às culturas geneticamente modificadas que expressam estas proteínas, o conhecimento da segurança dos organismos doadores e dos elementos genéticos que compõem os cassetes de expressão desses genes e o conhecimento do modo de ação das proteínas. Os resultados das análises composicionais em grãos cultivados no país, indicaram que as sojas parentais MON 87701 e MON 89788, assim como a soja MON 87701 x MON 89788 são equivalentes em termos de composição de nutrientes e antinutrientes à soja convencional e às referências comerciais, com intervalos de dados de composição compatíveis com a literatura e bancos de dados internacionais. No estudo realizado com frangos, não ocorreu diferenças biologicamente relevantes nos parâmetros avaliados entre aves alimentadas com dieta feita à base de soja MON 87701 x MON 89788 e aves alimentadas com as dietas controle e referência. As aves tiveram desempenho compatível e rendimento de carcaça e composição de carne similares independentemente da dieta utilizada. As análises de bioinformática demonstraram que as proteínas CRY1AC e CP4 EPSPS não compartilham similaridades estruturais e de seqüência com toxinas conhecidas ou proteínas biologicamente ativas que causam efeitos adversos à saúde humana ou animal. Os estudos de toxicidade oral aguda com camundongos não indicaram efeito tóxico. As proteínas CRY1AC e CP4 EPSPS representam, respectivamente 0.0012% e 0.04% da composição total dos grãos. Esses dados em conjunto permitem a conclusão de que é bastante improvável que as proteínas causem qualquer efeito tóxico em humanos e animais. Quanto ao potencial alergênico, essas proteínas não são oriundas de fontes alergênicas, não compartilham similaridade de seqüência estrutural e imunologicamente relevantes com alérgenos conhecidos, são rapidamente digeridas em fluidos gástrico e intestinal simulados e constituem uma porção muito pequena das proteínas presentes nos grãos da soja parentais e cruzadas entre si. Além dos dados fornecidos pela empresa, a CTNBio consultou literatura científica independente para avaliar a segurança e a ocorrência de algum efeito inesperado oriundo do cruzamento entre esses eventos. 
PARECER TÉCNICO

I. Identificação do OGM

Designação do OGM: Soja MON 87701 x MON 89788
Requerente: Monsanto do Brasil Ltda.
Espécie: Glycine max (L.) Merr.
Característica Inserida: Tolerância a herbicida e resistência a insetos
Método de introdução da característica: a Soja MON 87701 x MON 89788, classificada como Classe de Risco I, foi obtida através do melhoramento genético clássico, pelo cruzamento dos parentais de soja geneticamente modificadas resistente a insetos, MON 87701, e tolerante a glifosato, MON 89788. O evento MON 87701 possui o gene Cry1Ac, oriundo de Bacillus thuringiensis e o evento MON 89788 possui o gene cp4 epsps, oriundo de Agrobacterium sp. A soja MON 87701 foi produzida pela metodologia de transformação mediada por Agrobacterium usando o plasmídeo PV-GMIR9, que é um vetor binário. O T-DNA I contém o cassete de expressão do gene cry1Ac e o T-DNA II contém o cassete de expressão do gene cp4 epsps, usado apenas como marcador de seleção. Após a identificação das plantas modificadas com o gene Cry1Ac o T-DNA II foi segregado por melhoramento clássico gerando plantas que continham o cassete de expressão do gene cry1Ac e receberam o nome de soja MON 87701. A soja parental MON 89788 possui o gene cp4 epsps que confere tolerância ao herbicida glifosato e foi introduzido na soja mediante sistema de transformação por Agrobacterium tumefaciens em meristemas de soja. Este evento difere do evento GTS 40-3-2 por possuir um promotor diferente, o promotor FMV (promotor do vírus do mosaico da escrofulária).
Uso proposto: Livre registro, uso, ensaios, testes, semeadura, transporte, armazenamento, comercialização, consumo, liberação e descarte e quaisquer outras atividades relacionadas a essa soja e suas progênies.
II – Informações Gerais
A soja resistente a insetos MON 87701 foi desenvolvida pela introdução do gene cry1Ac no genoma de células meristemáticas da soja A5547 mediada por Agrobacterium tumefaciens, pelo emprego do vetor de transformação PV-GMIR9. O objetivo dessa transformação foi de reduzir o uso de inseticidas para controlar lepidópteros praga em regiões tropicais e subtropicais, sobretudo contra o ataque de Anticarsia gemmatalis, lagarta da soja e de Pseudoplusia includens, a falsa medideira, como alvos primários, e Crocidosema aporema, a broca das axilas, e Rachiplusia nu, também conhecida como falsa medideira, como alvos secundários, porém importantes em lavouras da America do Sul.

Uma segunda geração de soja tolerante ao herbicida glifosato recebeu a denominação MON 89788, em adição ao evento aprovado pela CTNBio GTS 40-3-2. Este novo evento traz uma variante para a expressão do gene cp4 epsps através do uso do promotor do vírus mosaico da escrofulária (figwort), ou simplesmente promotor FMV. De forma distinta da modificação anterior, na qual se empregou biobalística, a transformação foi realizada por Agrobacterium tumefasciens em tecido de soja convencional A3244.
III - Aspectos relacionados à Saúde Humana e dos Animais
A Biossegurança alimentar das sojas MON 87701 e MON 89788 e do evento MON 87701 × MON 89788 foi avaliada através dos seguintes estudos: 1) análise da composição dos grãos e forragem; 2) estudos de toxicidade oral aguda em modelos animais (camundongos); 3) estudos comparativos de composição de aminoácidos das proteínas Cry1Ac e CP4 EPSPS “in silico”; 4) estudos de digestibilidade das proteínas em suco gástrico e intestinal simulados; 5) estudos de alergenicidade com testes de afinidade das proteínas Cry1Ac e CP4 EPSPS a IgE humana e 6) avaliação nutricional com estudos de desempenho de frangos de corte alimentados com o produto. A seguir é feito um breve relato de cada um desses estudos.

Foram apresentados resultados para os testes de composição total de grão e forragem produzidos em diversas localidades brasileiras (Mato Grosso, Goiás, Paraná, Minas Gerais e Rio Grande do Sul) para a soja MON 87701 x MON 89788 e comparadas com os respectivos controles convencionais e material de referência. Foram analisados 64 componentes analíticos de duas amostras de cada região de cultivo testada. Os estudos foram conduzidos com apresentação de teste (T), controle (C) e referências (R). Das 64 substâncias analisadas, 11 ácidos graxos tiveram os valores analíticos abaixo do limite de quantificação e não foram incluídos na análise estatística. Foram apresentadas tabelas resumindo os valores obtidos e suas análises estatísticas com intervalo de tolerância de 99% (p<0,05). Também foram apresentados dados de análises de composição realizadas com amostras coletadas em cinco locais nos Estados Unidos em 2007 (Alabama, Arkansas, Geórgia, Illinois e Carolina do Norte) a fim de avaliar se os níveis dos nutrientes e anti-nutrientes de tecidos de grãos e forragem derivados da soja MON 87701 são comparáveis àqueles encontrados no cultivar convencional A5547 que a originou. Vinte cultivares de soja convencional foram incluídas na análise para estabelecer o intervalo de variabilidade natural para cada componente analisado. Os resultados dos testes não mostraram diferenças significativas (p>0,05) para 42 das 53 comparações realizadas com os respectivos controles convencionais. As demais variáveis ou estavam dentro do intervalo de tolerância de 99% ou não foram consistentemente observadas, além disso, os valores ficaram dentro dentro dos intervalos de valores encontrados em literatura e no banco de dados do ILSI (International Life Sciences Institute), que é referência para este tipo de estudo.

As proteínas Cry1Ac e CP4 EPSPS também foram avaliadas quanto ao seu potencial de toxicidade a humanos e animais de acordo com as recomendações da Codex Alimentarius Comission. Essas proteínas têm um longo histórico de uso seguro, ausência de similaridade estrutural com toxinas conhecidas ou proteínas biologicamente ativas que causam efeitos em mamíferos, não causam toxicidade oral aguda em camundongos e constituem uma porção muito pequena da proteína total presente em ração e alimentos derivados da soja MON 87701 X MON 89788. Elas representam não mais que 0,0012% e 0,04%, respectivamente, da proteína total dos grãos da soja MON 87701 e da soja MON 89788. Análises de bioinformática demonstram que as proteínas Cry1Ac e CP4 EPSPS não compartilham  similaridades estruturais e de seqüência com toxinas conhecidas ou proteínas biologicamente ativas. O nível de não observado (NOEL) para toxicidade oral em camundongos foi de 572 mg/kg para a proteína CP4 EPSPS e as doses mais elevadas da proteína Cry1Ac testadas foram de 1.459 mg/kg para camundongos machos e 1.292 mg/kg para fêmea. Os estudos concluíram que as duas proteínas não apresentam toxicidade aguda e não causam efeitos adversos em altas doses. 

Os estudos de comparação de sequências “in silico” foram realizados com o uso da ferramenta de bioinformática utilizada para alinhamento de seqüências de proteínas denominada FASTA. A análise feita pelo programa FASTA compara seqüências primárias de aminoácidos das proteínas (lineares) com seqüências depositadas em bancos de dados e permite inferir similaridades estruturais existentes entre as estruturas secundárias e terciárias. Proteínas que apresentam grande similaridade seqüencial entre si são freqüentemente homólogas tanto nas estruturas terciárias quanto nas funções bioquímicas. Os estudos da proteína Cry1Ac realizados com a ferramenta FASTA e proteínas do banco de dados TOXIN6 produziuram 15 alinhamentos, com o alinhamento mais alto mostrando 98,981 % de identidade seqüencial em uma sobreposição de 1.178 aminoácidos com uma delta-endotoxina. Delta-endotoxina é sinônimo de proteínas Bt ou Cry. Este alinhamento não indica potencial para toxicidade humana ou animal. Os 14 alinhamentos adicionais foram com outras proteínas Cry. Estes resultados demonstraram que não existem similaridades estruturais relevantes entre a proteína Cry1Ac e qualquer proteína tóxica conhecida ou outras proteínas biologicamente ativas que poderiam ser perigosas a saúde humana e animal. Os alinhamentos conduzidos com a seqüência da proteína CP4 EPSPS não apresentaram homologia significativa com proteínas tóxicas conhecidas, cujas seqüências já tenham sido determinadas e depositadas em banco de dados.
Estudos de digestibilidade das proteínas Cry1Ac e CP4 EPSPS em fluido digestivo gástrico simulado (SGF) foram analisados pelos métodos de SDS-PAGE e Western blot. Nesses estudos foi observado que 95% da proteína Cry1Ac são degradados em 30 segundos enquanto que a proteína CP4 EPSPS é 98% degradada em apenas 15 segundos. As proteínas Cry1Ac e CP4 EPSPS também foram submetidas a estudos de digestibilidade em fluido digestivo intestinal simulado (SIF). Os resultados obtidos mostram que 95% da proteína Cry1Ac são degradados em menos de 5 minutos e que mais de 50% da proteína CP4 EPSPS são degradados após 10 minutos de incubação. Após 100 minutos de incubação não foi mais possível detectar as proteínas. De maneira geral, os resultados de digestibilidade nos sistemas testados (SGF e SIF) com as proteínas Cry1Ac e CP4 EPSPS foram consistentes com resultados de proteínas que demonstram segurança à saúde humana e animal. 
Quanto ao potencial alergênico pode-se afirmar que estas proteínas não são oriundas de fontes alergênicas, não compartilham de similaridades de seqüências estrutural e imunologicamente relevantes às seqüências de aminoácidos de alérgenos conhecidos e são rapidamente digeridas, como foi demonstrado pelos estudos de digestibilidade. Quanto à segurança dos organismos doadores, a proposta descreve que o gene que codifica para a proteína Cry1Ac é derivado de Bacillus thuringiensis var. kurstaki, um microrganismo de solo que é encontrado no meio ambiente de maneira ubíqua e abundante. Formulações de B. thuringiensis possuem um longo histórico de uso seguro para controle de pragas na agricultura, sendo utilizados a mais de 50 anos como pesticidas microbianos, não mostrando efeitos adversos à saúde humana. 

Ainda referente à avaliação de alergenicidade, foi realizado experimento de ligação das sojas MON 87701 e MON 89788 à IgE humana utilizando a técnica de ELISA (Enzyme Linked Immunoabsorbent Assay). Soros de pacientes clinicamente documentados como alérgicos à soja e pacientes não alérgicos foram usados para estabelecer o intervalo de ligação de IgE a cada extrato de soja. Esse intervalo representa o intervalo de ligação da IgE de cada soro dos indivíduos com os extratos das referências da soja. O intervalo inclui 99% dos valores de ligação de IgE que tem um nível de confiança estatística de 95%. Todos os valores provenientes das análises das sojas geneticamente modificadas MON 87701 e MON 89788 e das sojas convencionais usadas como controle, A5547 e A3244, ficaram dentro dos limites de tolerância estabelecidos pelas referências comerciais de cada soro estudado. Nenhuma das cultivares de soja mostrou ligação a IgE com soro de pacientes não-alérgicos. Pode-se, portanto, concluir que tanto a soja MON 87701 quanto a soja MON 89788 não têm potencial alergênico maior que a soja convencional correntemente no mercado.

Para avaliar a segurança como uma matéria-prima alimentar geneticamente modificada foram testados os desempenhos de modelos animais alimentados com a soja MON 87701 X MON 89788. Foi realizado o estudo alimentar de 42 dias com frangos de corte (Cobb X Cobb 500), comparando o valor alimentício de dietas contendo ração da soja MON 87701 X MON 89788, da soja convencional A5547 e de seis cultivares comerciais (Anand, Ozark, NK S38-T8, NC+2ª86 e NK25-J5) utilizadas como controle. Além disso, foi incluída no estudo uma ração proveniente de outra soja geneticamente modificada. Estes nove tratamentos foram avaliados em blocos completos ao acaso. Eles foram distribuídos dentro de 5 blocos com 18 gaiolas cada (nove com machos e nove com fêmeas) com 10 aves por gaiola, num total de 90 gaiolas e 900 aves. Os resultados indicam que não ocorreram diferenças biologicamente relevantes nos parâmetros medidos em peso, rendimento de carcaça, análise de carne de peito e análise de carne de coxa entre os tratamentos analisados. A dieta contendo ração de soja MON 87701 X MON 89788 se mostrou tão nutritiva e saudável quanto as dietas contendo ração de soja controle ou das referências comerciais.
A soja MON 87701 x MON 89788 apresenta características das sojas parentais, ou seja, é resistente a insetos (expressão da proteína Cry1Ac) e apresenta tolerância ao glifosato (expressão da proteína CP4 EPSPS). Por este motivo, não se espera que a soja MON 87701 x MON 89788 promova efeitos adversos na cadeia alimentar humana e animal após a sua ingestão, com base na segurança alimentar obtida das sojas parentais e das proteínas expressas. Estas proteínas, Cry1Ac e CP4 EPSPS, são produzidas em diversas culturas resistentes a insetos e/ou tolerantes ao glifosato que já são comercializadas há mais de 13 anos, sem qualquer relato de reações alérgicas ou toxicidade. O organismo doador do gene cry1Ac, Bacillus thuringiensis, tem sido empregado comercialmente há muitos anos em formulações derivadas de bactérias devido a atividade inseticida. A segurança de proteínas derivadas de Bt está atestada por décadas de experimentos onde estas proteínas demonstram a ausência de toxidez ao homem e aos animais vertebrados e a ausência de efeitos adversos a organismos não-alvo e ao ambiente. Além disso, formulações comerciais de B. thuringiensis contendo essas proteínas têm sido utilizadas no Brasil e em outros países para o controle de algumas pragas agrícolas há mais de 40 anos. As proteínas Cry também possuem ação bastante específica e atuam apenas por ingestão em algumas espécies da ordem Lepidoptera.
O organismo doador do gene cp4 epsps, Agrobacterium sp., cepa CP4, é uma bactéria comum de solo e que teve este gene mutado naturalmente. Esta mutação fez com que este gene codificasse para a produção da enzima CP4 EPSPS tolerante ao glifosato. Esta enzima é estrutural e funcionalmente semelhante às enzimas EPSPS endógenas de plantas e microrganismos. As EPSPS são ubíquas na natureza, não possuem toxicidade conhecida e não conferem vantagem seletiva aos organismos que as produzem.

A segurança na dieta das proteínas Cry1Ac e CP4 EPSPS presentes em alimentos e rações derivadas respectivamente da soja MON 87701 e da soja MON 89788, parentais da soja MON 87701 x MON 89788 obtida por melhoramento genético clássico, foi avaliada quanto aos riscos para humanos e animais. Os estudos demonstraram que as duas proteínas não apresentam toxicidade aguda e não causam efeitos adversos em altas doses, 1.459 mg/Kg de peso corporal de camundongos machos e 1.292 mg/Kg de peso corporal de fêmeas para a proteína Cry1Ac e 572 mg/Kg de peso corporal para CP4 EPSPS.

As proteínas Cry1Ac e CP4 EPSPS são rapidamente digeridas em fluidos gástricos simulados. Estes estudos foram avaliados em gel de SDS-PAGE e Western blotting com as duas proteínas produzidas em E. coli,  na presença de fluido gástrico simulado e fluido digestivo intestinal simulado. Alérgenos com origem em alimentos são normalmente resistentes ao calor, a ácidos e a proteases, podem ser glicosilados e estão presentes nos alimentos em altas concentrações. O fato destas proteínas serem prontamente digeridas diminui a probabilidade das mesmas causarem alergias quando consumidas. Em adição, estas proteínas não apresentam similaridade com a seqüência de aminoácidos de alérgenos conhecidos ou de proteínas tóxicas que causem efeitos adversos em animais.

Considerando que a soja é conhecida como uma cultura alimentar alergênica, a empresa avaliou se a introdução do gene cry1Ac e a proteína Cry1Ac na soja não alterou o potencial alergênico da soja MON 87701 e da soja MON 87701 x MON 89788 em relação aos cultivares convencionais de soja. Estes estudos foram feitos avaliando os níveis de ligação do anticorpo IgE proveniente de soros de pacientes clinicamente documentados como alérgicos a extratos de proteínas da soja MON 87701, de um cultivar controle e de 17 cultivares comerciais que servem para estabelecer um intervalo de ligação a IgE. Os soros de 13 pacientes clinicamente documentados como alérgicos à soja e cinco de pacientes não-alérgicos foram usados para estabelecer o intervalo de ligação de IgE a cada extrato de soja. Os testes foram avaliados por ELISA e mostraram que as ligações com IgE da soja MON 87701 e a soja controle estão dentro de limites de tolerância estabelecidos. Análise similar foi feita com a soja MON 89788 para avaliar a ligação da proteína CP4 EPSPS a IgE e resultados semelhantes foram obtidos.

Em termos de composição química e nutricional entre o alimento proveniente de vegetal geneticamente modificado e de vegetal não modificado, 64 componentes foram avaliados. A composição total de grãos e forragem da soja MON 87701 x MON 89788, da soja MON 87701 e da soja MON 89788 produzidas em experimentos de campo em quatro locais no Brasil realizados na safra de 2007/2008 foi comparada com a soja controle convencional e referências comerciais. As médias dos valores obtidos da soja MON 87701 x MON 89788 observadas como estatisticamente diferentes dos valores da soja controle convencional ou ficaram dentro do intervalo de tolerância de 99% estabelecido pelas referências comerciais ou dentro dos intervalos publicados na literatura. Desse modo, as diferenças observadas não foram relevantes para o contexto de segurança alimentar e nutricional. 

Em estudos de 42 dias com frangos de corte não ocorreram diferenças biologicamente relevantes nos parâmetros avaliados entre aves alimentadas com dieta a base de soja MON 87701 x MON 89788 e aves alimentadas com as dietas controle e referências. As aves tiveram desempenho comparável e rendimento de carcaça e composição de carnes similares independentemente da dieta empregada. A dieta contendo ração de soja MON 87701 x MON 89788 se mostrou tão nutritiva e saudável quanto as dietas contendo ração da soja controle ou das referências comerciais quanto à habilidade de contribuir para o rápido crescimento das aves. Estudo nutricional de 41 dias com frangos de corte alimentados com a soja geneticamente modificada que expressa a proteína Cry1Ac mostrou não haver diferenças em relação à soja convencional, evidenciando que a proteína Cry1Ac não interfere no desempenho animal.

As informações e estudos apresentados, além de outros trabalhos da literatura estabelecem a segurança da soja MON 87701 x MON 89788. Esta variante de soja demonstra baixo risco para a saúde humana e animal e não apresenta risco de converter-se em praga vegetal. A inserção dos genes cry1Ac e cp4 epsps não alterou a composição ou o valor nutritivo. Também comprovou-se que as proteínas Cry1Ac e Cp4 EPSPS não apresentam risco significativo para a saúde humana animal segundo estudos de toxicidade aguda oral e estudos de digestibilidade in vitro.
Com base no acima exposto e tendo em vista que: 1) As proteínas isoladas, bem como os grãos utilizados nos estudos indicam que os produtos não possuem atividade tóxica para a saúde humana e animal; 2) Os históricos de uso seguro dos genes isolados não apresentam efeitos adversos à saúde humana e animal documentados; 3) Não foram observadas homologias entre as seqüências dos genes e proteínas testados com produtos tóxicos ou alérgenos conhecidos disponíveis em banco de dados; 4) As proteínas apresentam alta digestibilidade em suco gástrico e fluído intestinal  5) As proteínas não são termoestáveis; 6) Não foram encontradas diferenças significativas entre o desenvolvimento de animais alimentados com material derivado de plantas transgênicas e seus respectivos controles; 7) As diferenças observadas entre os componentes presentes nas plantas transgênicas e seus respectivos controles ou não foram significativas ou estão dentro de uma margem de tolerância aceitável para os principais parâmetros internacionais. Conclui-se que a soja MON 87701 x MON 89788 é tão segura quanto o seu equivalente não geneticamente modificado para o consumo humano e animal, não oferecendo riscos adicionais quando comparado com seu equivalente.

IV - Aspectos Ambientais
Foram consuzidos ensaios de liberação planejada no meio ambiente no país em Não-Me-Toque (RS), Cachoeira Dourada (MG), Rolândia (PR) e Sorriso (MT). Não foram evidenciados sinais de efeitos pleiotrópicos e epistáticos. Não foram observadas quaisquer evidências de alterações morfológicas, de crescimento ou de desenvolvimento relativamente às sojas convencionais, exceto para a tolerância ao herbicida glifosato e à resistência aos lepdópteros praga. O mesmo comportamento foi constatado em outros países nos quais foram conduzidos experimentos semelhantes, ou seja, não houve ocorrência de diferenças significativas na morfologia, no crescimento ou no desenvolvimento da soja MON 87701 x MON 89788.

Valores médios das características fenotípicas e agronômicas em duas safras consecutivas com as sojas GM, a obtida por cruzamento e suas parentais mono modificadas, comparadas às sojas convencionais, controle e referências comerciais, não diferiram significativamente, exceto para a altura de plantas de soja MON 89788. No entanto, esta diferença manteve-se dentro do intervalo de variação estabelecido para este parâmetro em referências comerciais plantadas sob as mesmas condições. A diferença foi atribuída à variabilidade genética entre cultivares de soja. Portanto, inexistem efeitos adversos nas características fenotípicas e agronômicas da soja com genes piramidados, MON 87701 x MON 89788, provenientes das modificações genéticas individuais após introdução de genes de resistência a insetos e de tolerância ao herbicida glifosato, bem como da presença dos dois fatores na mesma planta.

No tocante aos ensaios de avaliação de risco ao meio ambiente, destaca-se os dados relativos a testes realizados no país, na Argentina e nos Estados Unidos. Estudos de dormência de sementes realizado no Brasil e nos Estados Unidos foram negativos, indicando a impossibilidade das três sojas (eventos isolados e combinados) avaliadas se tornarem plantas daninhas. No mesmo sentido, a viabilidade de pólen de soja GM não se mostrou mais resistente do que as sojas convencionais, ressalta-se que a soja é uma planta autógama, com polinização cruzada para outros cultivares de soja em freqüência baixa, 0,04 a 3,62% em plantas adjacentes, e que espécies Glycine não possuem parentesco entre as espécies da flora nativa.

Os organismos não alvo submetidos a testes foram colêmbolo e minhoca, como decompositores de solo, e quatro espécies de insetos benéficos, abelhas melíferas, percevejos piratas, joaninhas e vespas parasitóides. Os dados relativos a esses testes levam à conclusão de que a soja MON 87701 x 89788 e suas parentais não causem efeitos adversos a organismos não-alvo ou a espécies consideradas ameaçadas.

Os resultados da caracterização molecular do evento piramidado MON 87701 x MON 89788, confirmam a inserção de uma cópia funcional do cassete que contém o gene cry1Ac em um único loco genômico. A estabilidade deste loco foi avaliada em 5 gerações de cruzamento no genitor MON 87701, sendo que no evento piramidado não se observou qualquer alteração fenotípica ou rearranjo. No Brasil, ensaios mostraram que os níveis médios da proteína inseticida não variaram substancialmente entre o evento único e o piramidado considerando cada uma das partes da planta avaliadas – forragem, tecidos de folha e grãos - e os quatro locais de coleta, em duas safras 07/2008 e 08/2009.
Da mesma forma, a caracterização molecular do evento piramidado MON 87701 x MON 89788 confirmam a inserção de uma cópia do cassete funcional e intacto do gene cp4 epsps em um único loco genômico, sendo que no evento piramidado não se observou qualquer alteração fenotípica ou rearranjo. Também, os níveis médios da proteína exógena não variaram substancialmente entre o evento único e o piramidado considerando cada uma das partes da planta avaliadas e os quatro locais de coleta, em duas safras 07/08 e 08/09.
A soja é uma espécie predominantemente autógama, cuja taxa de polinização cruzada em ambiente de cerrado brasileiro, por exemplo, é de 0,45% a uma distância de 0,5 m; 0,14% em 1m e ausência detectável a uma distância de 6,5 m. Trata-se de espécie exótica, sem parentes silvestres sexualmente compatíveis no Brasil. É uma espécie com elevado grau de domesticação, portanto, não há razões científicas para se prever a sobrevivência de plantas GM e não OGM fora do ambiente agrícola. Além disso, na ausência de pressão seletiva (uso do herbicida e dos inseticidas), a expressão dos genes inseridos não conferem vantagem adaptativa.
V - Restrições ao uso do OGM e seus derivados
Conforme estabelecido no art. 1º da Lei 11.460, de 21 de março de 2007, “ficam vedados a pesquisa e o cultivo de organismos geneticamente modificados nas terras indígenas e áreas de unidades de conservação”.

Estudos apresentados pela requerente demonstra que não ocorreram diferenças significativas entre a soja geneticamente modificada e sua isolinha convencional com relação às características agronômicas, modo de reprodução, disseminação ou capacidade de sobrevivência. Todas as evidências apresentadas no processo e em referências bibliográficas confirmam o nível de risco da variedade transgênica como equivalente às variedades não-transgênicas frente à microbiota do solo, bem como a outros vegetais e à saúde humana e animal. Assim, o cultivo e o consumo da soja MON 87701 x MON 89788 não são potencialmente causadores de significativa degradação do meio ambiente ou de riscos à saúde humana e animal. Por essas razões, não há restrições ao uso desta soja ou seus derivados, exceto nos locais contemplados pela Lei 11.460, de 21 de março de 2007.

A soja é uma espécie exótica no Brasil e não existem parentes silvestres capazes de cruzar e originar descendentes. O fluxo gênico entre plantas de soja já foi estudado em condições tropicais. A soja é uma espécie autógama com flores completas, sendo descritas taxas muito baixas de polinização cruzada, isso conforme tipo de cultivar e localidade.

Após dez anos de uso em diversos países, não foi detectado problema algum para a saúde humana e animal ou para o meio ambiente que possa ser atribuído a sojas transgênicas. É necessário enfatizar que a falta de efeitos negativos resultantes do cultivo de plantas transgênicas de soja não quer dizer que eles não possam vir a acontecer. Risco zero e segurança absoluta não existem no mundo biológico, muito embora já exista um acúmulo de informações científicas confiáveis e um histórico seguro de uso de variedades transgênicas na agricultura. A requerente apresentou um plano de monitoramento pos liberação comercial e poderá adequá-lo nos termos da Resolução Normativa nº 5 da CTNBio e em conformidade com este parecer. 

VI - Considerações sobre particularidades das diferentes regiões do País (subsídios aos órgãos de fiscalização)

Conforme estabelecido no art. 1º da Lei 11.460, de 21 de março de 2007, “ficam vedados a pesquisa e o cultivo de organismos geneticamente modificados nas terras indígenas e áreas de unidades de conservação”.
VII - Conclusão

Considerando que a espécie soja é uma planta bem caracterizada e com sólido histórico de segurança para consumo humano e que os genes introduzidos nessa variedade codificam proteínas ubíquas na natureza e bem caracterizadas;
Considerando que dados de composição centesimal não apontaram diferenças significativas entre as variedades geneticamente modificadas e as convencionais, sugerindo a equivalência nutricional entre elas;
Considerando ainda que:
1 – Os eventos foram bem caracterizados molecularmente, não havendo indícios de interação entre eles quando reunidos por via sexual em uma mesma planta;

2 – Não há indícios de que as proteínas expressas causem alergia ou intoxicação em humanos e animais; 

3 – Não foram evidenciadas alterações botânicas na soja MON 87701 x MON 89788 que possam conferir vantagens adaptativas;

4 – Não foram identificados efeitos pleiotrópicos ou epistáticos nos eventos parentais e em conjunto;

Diante do exposto e considerando os critérios internacionalmente aceitos no processo de análise de risco de matérias-primas geneticamente modificadas é possível concluir que a Soja MON 87701 x MON 89788 é tão segura quanto seus equivalentes convencionais. No âmbito das competências que lhe são atribuídas pelo art. 14 da Lei 11.105/05, a CTNBio considerou que o pedido atende às normas e às legislações vigentes que visam garantir a biossegurança do meio ambiente, agricultura, saúde humana e animal, e concluiu que a Soja MON 87701 x MON 89788 é substancialmente equivalente à soja convencional, sendo seu consumo seguro para a saúde humana e animal. No tocante ao meio ambiente, A CTNBio concluiu que Soja MON 87701 x MON 89788  não é potencialmente causadora de significativa degradação do meio ambiente, guardando com a biota relação idêntica à soja  convencional. 

A CTNBio considera que essa atividade não é potencialmente causadora de significativa degradação do meio ambiente ou de agravos à saúde humana e animal. As restrições ao uso do OGM em análise e seus derivados estão condicionadas ao disposto na Lei 11.460, de 21 de março de 2007.

A análise da CTNBio considerou os pareceres emitidos pelos membros da Comissão; por consultores Ad Hoc; documentos aportados na Secretaria Executiva da CTNBio pela requerente; resultados de liberações planejadas no meio ambiente; palestras, textos relacionados. Foram também considerados e consultados estudos e publicações científicas independentes da requerente e realizados por terceiros.
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Brasília, 20 de agosto de 2010
Edilson Paiva

Presidente da CTNBio

IX – Voto divergente

Votaram contrariamente ao pleito: Drs. Pedro Canísio Binsfeld, Paulo Kageyama, Leonardo Melgarejo, Solange Telles da Silva, Graziela Almeida da Silva e Luiza Chomenko. O Dr. Leonardo Melgarejo justifica que seu voto fora contrário por considerar que alguns dos estudos estabelecidos como exigência da RN 05, com animais em gestação e estudos plurigeracionais não foram atendidos. A Dr.ª Solange Telles justifica que seu voto fora contrário sob alegação da ausência de prévia aprovação de plano de monitoramento pós-liberação comercial. A Dr.ª Luiza Chomenko justifica que seu voto fora contrário sob a alegação da ausência de prévia aprovação de plano de monitoramento pós-liberação comercial e por entender que na discussão sobre o processo foram levantadas uma série de dúvidas sobre os procedimentos da Comissão.
X – Abstenções

Não houve abstenções.
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