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COMISSAO TECNICA NACIONAL DE BIOSSEGURANGA
PARECER TECNICO N2 739/2023/SEI-CTNBio - Membros

PARECER TECNICO: 8565/2023

Processo: 01245.001078/2023-36

Data de Protocolo: 11/01/2023

Assunto: Liberacao Comercial de soja geneticamente modificada.
Requerente: GDM Genética do Brasil S.A.

CQB: 367/13

CNPJ: 07.007.165/0001-34

Endere¢o: Rua Antonio Rasteiro Filho, n02700, Parque Industrial José Garcia Gimenes, na cidade de
Cambé, PR.

Titulo: Liberagdo comercial do evento de soja GTS 40- 3-2 x A5547-127 (Cédigo MON-34(1332-6 x ACS-
GMQ@6-4), progénies e seus derivados, apresentando tolerincia aos herbicidas glifosato e glufosinato de
amonio.

Extrato Prévio: 8685/2023

Decisdo: Deferido

Reunido: 262 Reunido Ordinéria ocorrida em 15/06/2023

Identificacao do OGM

Designacdo do OGM: Soja GTS 40- 3-2 x A5547-127 (MON-@4(32-6 x ACS-GM@06-4),

Espécie: Glycine max

Caracteristica Inserida: Tolerancia ao herbicida glifosato e ao herbicida glufosinato de amdnio.

Método de introducao da caracteristica:

Asoja LL (Liberty Link, A5547-127) foi transformada usando processo de transformacao via biobalistica.
A soja RR (Roundup Ready, GTS 40-3-2) foi transformada usando o método de biobalistica.

O produto combinado Soja GTS 40-3-2 x A5547-127 foi produzido através de cruzamento classico.

Uso proposto: livre registro, uso, ensaios, testes, semeadura, transporte, armazenamento, comercializacao,

consumo, importagao, liberacao e descarte do produto combinado de soja GTS 40-3-2 x A5547-127 (MON-

04032-6 x ACS-GMO0D6-4).

Resumo da Fundamentaciao Técnica:

https://sei.mcti.gov.br/sei/controlador.php?acao=documento_imprimir_web&acao_origem=arvore_visualizar&id_documento=12125494&infra_sist...
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A solicitagao encaminhada pela requerente segue o procedimento simplificado previsto no artigo 14° de
RN32 de 15 de junho de 2021, se¢do B do seu anexo IV.

Os eventos individuais (soja RR e soja LL), utilizados para gerar o produto combinado (GTS 40- 3-2 x
AS5547-127), foram os primeiros eventos de soja aprovados pela CTNBio ha mais de 23 anos. Sendo a soja

RR aprovada em 24 de setembro de 1998 e a soja LL aprovada para comercializacdo em 11 de fevereiro de
2010.

Evento soja Roundup Ready (RR): A soja RR apresenta tolerancia ao herbicida glifosato devido a presenga
do gene cp4 epsps (AroA:CP4) que expressa a proteina 5-enolpiruvato-shiquimato3-fosfato sintase (EPSPS)
em niveis capazes de conferir a caracteristica de resisténcia.

A presenga da proteina EPSPS (cp4 epsps) em alimentos e ragdo animal foi considerada segura pela
CTNBIo, assim como negligenciaveis os riscos de impacto negativo no ambiente.

A proteina EPSPS (cp4 epsps) esta presente em diversos eventos comerciais, em alimentos e racdo animal.
Atualmente (2023) existem no mundo 19 eventos comerciais de soja expressando o gene cp4
epsps(www.isaaa.org), de forma isolada ou em combinagdo com outros genes.

Além da soja, a proteina EPSPS expressa pelo gene cp4 epsps, esta presente em 4 eventos comerciais de
Alfafa, 13 de Canola, 16 de Algodao, 89 de Milho, 4 de Batata, 2 de Beterraba e 1 evento de Trigo
(www.isaaa.org).

Especificamente, o evento soja RR (Roundup Ready, GTS 40-3-2) ¢ aprovado para plantio desde 1994 nos
EUA, desde 1995 no Canad4 e desde 1996 na Argentina, Uruguai e México. Além de ter aprovagdo para
cultivo na Costa Rica e Africa do Sul (2001), Paraguai (2004), Japdo (2005) e Chile (2007) (www.isaaa.org).
Destaca-se que até¢ o momento ndo houve a retirada do mercado de nenhum desses eventos devido a relatos
de efeitos inesperados ou por impacto negativo no ambiente ou a saude humana e animal.

O evento soja RR apresenta a construg¢do genética: promotor 35S, regido de peptidio de transito para o
cloroplasto, regido de codificagdo para a enzima EPSPS e a regido 3' do gene nopalina sintase.

O sucesso comercial do herbicida glifosato € atribuido a sua alta especificidade para a enzima vegetal EPSPS
da via do shiquimato (Pollegioni et al., 2011). A enzima EPSPS ¢ sintetizada no citoplasma da célula vegetal
e transportada para o cloroplasto, onde atua. O glifosato se liga a ela pela carboxila do acido glutdmico na
posicao 418 da sequéncia de aminoacidos. O glifosato inibe a enzima EPSPS nativa do cloroplasto por
competi¢ao com o substrato PEP (fosfoenolpiruvato), evitando a transformac¢ao do chiquimato em corismato.

A inibicao da enzima EPSPS nativa do cloroplasto impede a via metabolica do shiquimato, responsavel pela
sintese de aminodcidos aromaticos que incluem tirosina, fenilalanina e triptofano e outros metabolitos
necessarios para o crescimento e desenvolvimento normal das plantas, como ligninas, alcaléides, flavonoides
(metabolismo secundario), acidos benzdicos e hormonios vegetais, além dos aminoacidos necessarios para a
sintese protéica (Herrmann & Weaver, 1999).

O evento soja RR apresenta uma versao da proteina EPSPS com pouca afinidade pelo glifosato. Esta baixa
afinidade possibilita que esta enzima ndo seja inativada, mantendo ativa a via do shiquimato, mesmo na
presenca do herbicida.

O evento soja RR foi exaustivamente avaliada quanto a equivaléncia nutricional com a soja convencional.
Neste sentido, varios trabalhos utilizaram diferentes metodologia para avaliar alteragdes metabolicas nao
intencionais no evento soja RR (Clarke et al., 2013; Herrmann & Weaver, 1999; Sim¢ et al., 2014). A
conclusdo ¢ que as diferencas entre as linhas convencionais e GM sdo pequenas, indicando que a
modifica¢dao genética ndo é um contribuinte importante para a variabilidade de metabdlitos (Sim¢ et al.,
2014).

Evento soja Liberty Link (LL): A soja LL ¢ tolerante ao herbicida glufosinato de amonio. A tnica
modificacdo presente nesta planta ¢ a expressdo da proteina fosfinotricina acetiltransferase (PAT) em niveis
capazes de conferir a caracteristica de resisténcia.
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A presenga da proteina PAT em alimentos e ragao animal foi considerada segura pela CTNBio, assim como
negligenciaveis os riscos de impacto negativo no ambiente.

Atualmente (2023) existem no mundo 14 eventos comerciais de soja expressando o

gene pat(www.isaaa.org), de forma isolada ou em combinagdo com outros genes. Destaca-se que até o
momento nao houve a retirada do mercado de nenhum desses eventos devido a relatos de efeitos inesperados
ou por impacto negativo no ambiente ou a saude humana e animal.

Além da soja, a proteina PAT esta presente em 1 evento de Canola, 4 de Algodao, 158 de Milho e 1 evento
de Beterraba, de forma isolada ou em combinagdao com outros genes.

O herbicida glufosinato de amdnio (fosfinotricina sintética) age através da inibicdo da enzima glutamina
sintetase, levando ao acimulo de amonio nos tecidos da planta, resultando na morte do vegetal. A glutamina
sintetase ¢ uma proteina produzida pelo nticleo da célula que catalisa a formagao da L-glutamina no
citoplasma e, predominantemente, nos cloroplastos (Tan et al., 2006).

O evento soja LL possui a proteina PAT que ¢ capaz de inativar o herbicida glufosinato através de acetilacao,
convertendo o glufosinato em N-acetil-L-glufosinato, atdxico. A rapida atividade da enzima PAT elimina ou
reduz as chances do glufosinato inibir a glutamina sintetase. At¢ o momento, nao foi identificada a
ocorréncia desta proteina em nenhum vegetal. A enzima PAT apresenta alta especificidade pelo glufosinato
de amonio, mesmo sob altas concentragdes de glutamato (USDA-APHIS, 1996). Desta forma, ndo se espera
que a introducao desta enzima no vegetal fosse interferir com o metabolismo através da utilizacao de outros
substratos para gerar compostos toxicos endogenos.

Meio ambiente:

A soja € uma espécie predominantemente autdgama, cuja taxa de polinizacdo cruzada ¢ da ordem de 1,0%.
Trata-se de espécie exotica, sem parentes silvestres sexualmente compativeis no Brasil. Assim sendo, a
polinizagdo cruzada com espécies silvestres no ambiente natural ndo ¢ passivel de ocorréncia no Brasil.

A soja ¢ uma espécie domesticada, altamente dependente da espécie humana para sua sobrevivéncia.
Portanto, ndo ha razdes cientificas para se prever a sobrevivéncia de plantas derivadas da linhagem
combinada GTS 40-3-2 x A5547-127 fora de ambientes agricolas. Além disso, na auséncia de pressao
seletiva (uso de Herbicida), a expressdo do gene inserido ndo confere vantagem adaptativa.

Saude Humana e Animal:

A CTNBio avaliou o risco e concluiu que que as proteinas EPSPS e PAT expressas no evento soja RR e LL,
respectivamente, sdo seguras quanto aos aspectos de toxicidade e alergenicidade. Ambos os eventos ja foram
liberados comercialmente pela CTNBio ha tempo suficiente para que se tenha um so6lido histérico de uso
seguro no pais. Internacionalmente, estas tecnologias sdo conhecidas e utilizadas comercialmente em soja e
em varias outras culturas de interesse econdmico.

De acordo com o artigo 14° de RN32 de 15 de junho de 2021, em resposta a secdo B do seu anexo IV, a
liberacao comercial deste produto combinado pode ser solicitada de modo simplificado, como consta do
presente processo. A GDM apresentou todas as informagdes solicitadas na referida se¢do, incluindo:

1. Resumo executivo: Apresenta as avaliagcdes de risco dos eventos que compdem o produto combinado,
com parecer técnico favoravel pela CTNBio. Dessas avaliagdes, o presente requerimento extraiu as
informacgdes que subsidiam o pleito.

2. Analise do produto da expressdo das construcoes genéticas dos eventos que compdem o evento
combinado: As informac¢des do dossi€, apresentadas ao tempo das solicitagdes comerciais dos eventos
RR e LL, foram complementadas pelo solicitante com novos resultados publicados e revisdes
bibliograficas, além de textos regulatdrios de agéncias de outros paises ou internacionais e da propria
CTNBio, para eventos expressando as mesmas proteinas EPSPS e PAT. Existe um vasto registro de
outros trabalhos e avaliagdes de risco de OGMs contendo essas proteinas separadas ou inclusas no
mesmo evento. Em todas elas hd uma detalhada avaliacdo dos dois aspectos mais relevantes para o
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risco alimentar humano e animal, considerados neste item, que sdo o potencial toxicologico e
alergénico. As principais andlises incluem o estudo comparativo das sequencias de proteinas e suas
estruturas nos principais bancos de dados disponiveis e os resultados demonstram baixissima
similaridade com familias de proteinas com potencial toxicoldgico e alergénico. Outros estudos
realizados ao longo dos anos demonstram que estas proteinas sdo termolabeis, soluveis e possuem facil
digestao em Fluido Gastrico Simulado (SGF) e Fluido Intestinal Simulado (SIF). As novas
informagdes confirmam aquelas encaminhadas a CTNBio nos processos que subsidiaram a aprovagao
comercial dos eventos RR e LL e reforgam o pleito da GDM para aprovacao do presente evento
combinado.

3. Analise do fenétipo conferido pelas construcoes genéticas dos eventos que compdem os produtos
combinados: A empresa GDM atualizou as informagdes sobre o fenotipo dos eventos isolados RR e
LL em soja e de outros eventos combinados em soja que expressam EPSPS e PAT. Os dados indicam
que nao hé correlagdo entre a expressao das proteinas EPSPS e PAT e qualquer tendéncia aumentada
de persisténcia ou dissemina¢do no meio ambiente, alteracdes na biologia reprodutiva das plantas
afetando o fluxo génico ou impactos negativos sobre outros organismos do ambiente. Dados
agrondmicos e composicionais também suportam a que a expressao destas proteinas em plantas GM
ndo apresenta nenhum risco significativo ao meio ambiente. O conjunto das informagdes apoia com
seguranca a conclusdo de os fen6tipos isolados ou combinados nao tém impacto negativo ao ambiente
nem a saude humana e animal.

4. Possibilidade de haver interagdes de efeitos adversos entre os genes de diferentes OGM
aprovados individualmente: A proteina EPSPS (cp4-epsps) é expressa em cloroplasto e catalisa uma
via metabdlica (rota do shiquimato) responsavel pela sintese de aminoacidos aromaticos. No caso da
expressao da proteina PAT em plantas OGM, sua localizagao e agdo ocorrem a nivel do citoplasma
celular. Estas enzimas atuam em vias metabdlicas com localiza¢des distintas na célula, utilizam
diferentes substratos e possuem alta especificidade. Isto explica o fato de ndo se esperar que haja
interacao entre estas proteinas.

5. Potencial de efeitos sinergisticos ou antagonicos resultantes da combinagao das construcdes
genéticas: O requerimento apresenta argumentacao e dados que apoiam a inexisténcia de quaisquer
efeitos inesperados resultantes da combinagdo dos dois eventos, RR e LL, por cruzamento
convencional. Todos os estudos, dossiés de liberagao comercial e o vasto historico de uso seguro,
evidenciam que OGMs expressando essas proteinas de forma conjunta ndo apresentam nenhum risco
extra por meio de interagdes entre os produtos génicos expressos, uma vez que as proteinas expressas
nao sao toxicas para humanos e animais e os niveis de expressao sao muito baixos para desencadear
efeitos sinérgicos, antagdnicos ou outros efeitos combinados. Além disso, sdo proteinas diferentes
estruturalmente, de alta especificidade e que participam de diferentes vias metabolicas.

6. Possibilidade de haver interagoes de efeitos fenotipicos e agronémicos, comparando o OGM
aprovado individualmente e o produto combinado: No caso especifico de EPSPS e PAT, existe um
longo historico de uso seguro, tanto de forma individual como de forma combinada onde diversas
agéncias reguladoras tanto no Brasil (CTNBio) quanto no mundo ja avaliaram a biosseguranca destes
eventos. Além disso, diversos estudos e avaliagdes de risco encontrados na literatura indicam a
auséncia de efeitos deletérios e inesperados redundantes de interagdes fenotipicos e agrondmicos em
eventos expressando estas proteinas. Desta forma, ndo ha evidéncias da existéncia de riscos extras para
a saide humana e animal ou para o meio ambiente.

A conclusdo do dossié€ esta apoiada em documentacao adequada, segue rigorosamente os requerimentos
constantes do artigo 14° de RN32 e afirma que “todas as evidéncias apontam para a seguranga ambiental e
alimentar do produto combinado GTS 40-3-2 x A5547-127 em soja”.

Parecer:

Considerando que as normas da CTNBio estdo baseadas em critérios técnicos internacionalmente aceitos,
que a avaliagdo de biosseguranca da soja GTS 40- 3-2 x A5547-127 conclui sobre sua similaridade a

soja convencional quanto a biosseguranga ao meio ambiente e a saide humana e animal, a CTNBio deliberou
pelo DEFERIMENTO.

Diante do exposto e considerando os critérios internacionalmente aceitos no processo de analise de risco
da soja geneticamente modificadas € possivel concluir que a soja GTS 40- 3-2 x A5547-127 no processo de
liberacao comercial € segura. Os dados apresentados na solicitagdo majoritaria da soja GTS 40- 3-2 x A5547-
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127atendem as normas e as legislagdes vigentes que visam garantir a biosseguranca do meio ambiente,
agricultura, satde humana e animal, e permitem concluir que a soja GTS 40- 3-2 x A5547-

127 ¢é substancialmente equivalente a soja convencional, sendo seu consumo seguro para a saude humana e
animal. No tocante ao meio ambiente, pode-se concluir que as subcombinagdes geneticamente modificadas
ndo sdo potencialmente causadoras de significativa degradagcdo do meio ambiente, guardando com a biota
relacdo idéntica a soja convencional.

Conforme estabelecido no art. 10 da Lei 11.460, de 21 de marco de 2007, “ficam vedados a pesquisa e o
cultivo de organismos geneticamente modificados nas terras indigenas e areas de unidades de conservagao™.

No ambito das competéncias que lhe sdo atribuidas pelo art. 14 da Lei 11.105/05, Bem como o disposto na
Resolucao Normativa 32, a CTNBio considerou que o pedido atende as normas e as legislagcdes vigentes que
visam garantir a biosseguranca do meio ambiente, agricultura, satde humana e animal, sendo que esta
atividade ndo apresenta impactos significativos ao meio ambiente.

Monitoramento pos Liberacao comercial:

A CTNBio nao identificou risco ndo negligenciavel, dessa forma a empresa esta isenta do plano de
monitoramento pos-liberagdo comercial, conforme determina o Art. 18, pardgrafo primeiro da RN32 da
CTNBio.

Data: 23/06/2023

(assinado eletronicamente)
Dr. Sérgio Paulo Bydlowski
Presidente Substituto da CTNBio
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eil Documento assinado eletronicamente por Sérgio Paulo Bydlowski, Presidente da Comissdo Técnica
dls

S . [Ely Nacional de Biosseguranga substituto, em 28/06/2023, as 10:29 (horario oficial de Brasilia), com
eletrénica fundamento no § 32 do art. 42 do Decreto n 10.543, de 13 de novembro de 2020.

L A autenticidade deste documento pode ser conferida no site https://sei.mcti.gov.br/verifica.html,
;2 informando o cédigo verificador 11146804 e o cédigo CRC 9BE30284.
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