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Descricao:

A requerente solicita a essa Comisséo a confirmacgéo do nosso entendimento a
respeito da ndo aplicabilidade do arcabouco legal brasileiro que regulamenta
0s organismos geneticamente modificados ao produto BEC 177 de
propriedade da empresa Bioconsortia / Mosaic Fertilizantes.

Fundamentacéo Técnica:

Trata-se de cepas de Paenibacillus odorifer (BEC 177) da empresa
Bioconsortia /Mosaic Fertilizantes contendo mutagdes genéticas para aumento
da eficacia na fixacdo biologica de nitrogénio em plantas de interesse agricola.

Paenibacillus representa um género bacteriano altamente diverso, abrangendo
pelo menos 240 espécies, a grande maioria de Paenibacillus spp. foram
isolados do ambiente e tém demonstrado um papel simbidtico importante no
crescimento das plantas por meio de sua capacidade de fixar o nitrogénio



atmosférico em amdnia. Muitas espécies de Paenibacillus podem promover o
crescimento das plantas e ter acdo contra fitopatdgenos. Paenibacillus sdo
bactérias Gram-positivas, facultativamente anaerdbias, neutrofilicas,
esporulantes em forma de bastonete com flagelos peritricosos. Nao sdo
consideradas patogénicas. Varias espécies descritas como fixadores de
nitrogénio pertencem ao género Paenibacillus, tais como: P. polymyxa, P.
durus (P. azotofixans), P. odorifer e P. donghaensis. A tecnologia da
BioConsortia/Mosaic descrita aqui sdo de bactérias fixadoras de nitrogénio
atmosfeérico, que sofreram modificagcdes em cinco regibes cromossdmicas, por
meio de recombinacdo homologa, para aumentar a quantidade de nitrogénio
atmosfeérico fixado. A empresa pretende usar essas cepas editadas

de Paenibacillus odorifer (BEC 177) para melhorar o fenotipo de fixacdo de
nitrogénio em culturas agricolas ndo leguminosas (milho, trigo, entre outras),
visando aumentar a quantidade de nitrogénio disponivel para a planta e
aumentar consequentemente a produtividade da cultura.

As modificacOes feitas em P. odorifer envolvem a proteina GnIR, responsavel
pela ativacdo ou repressao da transcricéo de genes envolvidos metabolismo de
nitrogénio, que existe tanto na forma dimérica, como monomérica, na celula.
A regido C_terminal da proteina é flexivel e modula a formacéo do dimero,
necessario para a ligacdo ao DNA. Durante condicGes limitantes de
disponibilidade de nitrogénio, a proteina GInR, na forma dimérica, se liga ao
sitio de liga¢ao GInR 1, localizado 58 bp a montante da regido -35 do
promotor nif, de forma fraca e transitoria, ativando a transcricdo do operon
nif. No caso de condicdes de excesso de disponibilidade de nitrogénio, a
glutamina, produzida pela a¢do da glutamina sintetase, se liga e inibe por
retroalimentacdo a atividade da prépria enzima. Esse complexo formado (FBI-
GS) interage com a por¢do C-terminal da proteina GInR, permitindo a
formacéo do dimero, que se liga de maneira estavel ao sitio de ligacdo GInR
I1, localizado 24 bp a jusante do sitio de inicio da transcri¢éo de nif,
reprimindo sua transcricao.

A requerente usou cinco plasmideos diferentes para realizar diferentes
alteracdes nas cepas bacterianas que compdem o inoculante BEC 177, que
incluem o knockout do gene GInR; a remocao da porcdo C-terminal do gene
GInR, 0 que impede sua ligacdo com o complexo FBI-GS; e alteragdes nos
sitios de ligacdo GInR I e GInR 11, impedindo a inibic¢do da transcri¢cdo do
operon nif em condicOes de abundancia de nitrogénio no meio. Essas
alteracGes foram feitas por meio do uso da de recombinag&o homologa "scar-
less"”, que é bastante especifica e ndo introduz DNA exodgeno. A cepa de E.
coli contendo o plasmideo usado para fazer a edi¢do é conjugada com a cepa
da bactéria a ser editada, onde a edi¢cdo ocorre no cromossomo, e 0 plasmideo
é depois eliminado durante as condigdes de cultivo. Segunda a requerente, 0
sequenciamento de proxima geracdo dos genomas inteiros revelou que néo
foram identificados sequéncias de plasmideos residuais e que nenhuma



modificacdo ocorreu fora da regido-alvo do cromossomo. Assim, as cepas néo
apresentam transgenes ou plasmideos exdgenos.

As alteracOes feitas permitem que as cepas bacterianas continuem a fixar
nitrogénio de forma basal, constante, mesmo sob condigdes fisioldgicas que
normalmente impediriam a fixacdo de nitrogénio atmosférico (como quando
h& excesso de nitrogénio no meio).

Cabe salientar, que a empresa ainda esta conduzindo estudos de eficécia e,
portanto, ainda ndo possui aprovacdo comercial da cepa BEC 177 em outros
paises.

Parecer:

Diante da analise realizada pela CTNBio nos dados aportados pela requerente,
considera-se que a edi¢cdo gendmica que resultou no produto BEC 177 foi
realizada utilizando técnicas inovadoras de melhoramento de precisao
previstas na Resolucdo Normativa 16 da CTNBIo. Portanto, o produto BEC
176 ndo se enquadra como um novo OGM nas defini¢des do artigo 3o da Lei
11.105 de marco de 2005.
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