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LIBERAGAO COMERCIAL do evento NK603 x T25
PARECER de PEDIDO DE VISTAS
Rubens Onofre Nodari

1. IDENTIFICACAO

Processo: 01200.001982/2013-96

Data de Protocolo: 13/05/2013

Requerente: Monsanto do Brasil Ltda.

CQB: 003/96

CNP]J: 64.858.525/0001-45

Endereco: Av. Na¢bes Unidas, 12901 - Torre Norte — 72 e 82 Andar - S3o Paulo - SP
Presidente da CIBio: Geraldo Berger

Titulo da Proposta: Liberagdo comercial de milho (NK603 X T25) tolerante aos herbicidas
glifosato e glufosinato de aménio.

Classificagdo: Classe de Risco |

Normas Legais: Lei n° 11.105, de 24 de marco de 2005, Decreto n° 5.591, de 22 de novembro de
2005, Decreto n°® 5.705, de 16 de fevereiro de 2006

Resolug¢do Normativa: RN 05/2008

Finalidade da solicitagcdo (objetivo): Liberagdo comercial do milho (NK603 X T25)

Finalidade deste parecer: Apresentar os resultados da andlise do dossié, bem como dos
pareceres consolidados que recomendam sua aprovagdo com base na legislagdo pertinente e na
literatura cientifica.

FUNDAMENTAGAO TECNICA

II. DAS IRREGULARIDADES DO CONTEUDO E DA TRAMITACAO DO DOSSIE

1 - Nao consta do processo, a decisdo judicial que permite o cultivo do milho T25 no pafs, uma
vez que anteriormente fora proibido em decisio judicial.

2- A empresa proponente da tecnologia "requer que seja emitida Decisdo Técnica relativa a
biosseguranga do milho tolerante ao glifosato e ao glufosinato de aménio NK603 x T25, para
efeito de sua liberagdo no meio ambiente, seu uso comercial e quaisquer outras atividades
relacionadas a esse OGM e quaisquer progénies dele derivados. Ademais, requer seja a referida
Decis&o Técnica emitida com base no documento “RELATORIO DE BIOSSEGURANCA
ALIMENTAR E AMBIENTAL DO MILHO NK603 x T25” e documentos anexados".

A CTNBio ndo deveria ter aceito esta solicita¢io, uma vez que os membros desta
comissdo devem, por razdo de oficio, cumprir as normas legais, pois:

a) Segundo o Paragrafo tinico do Art. 4 do Decreto 5.591, de 22 de novembro de
2005, "A CTNBio devera acompanhar o desenvolvimento e o progresso técnico e cientifico nas
areas de biosseguranga, biotecnologia, bioética e afins, com o objetivo de aumentar sua
capacitagdo para a protec¢do da satide humana, dos animais e das plantas € do meio ambiente."

b) Segundo o Art. 34 do mesmo Decreto: "O relator de parecer de subcomissdes e
do plenéario devera considerar, além dos relatérios dos proponentes, a literatura cientifica
existente, bem como estudos e outros documentos protocolados em audiéncias publicas ou na
CTNBio.

c) Além disso, no Art. 17 da Resolugdo Normativa N2 05, de 12 de marco de 2008,
consta "Os relatores de parecer das subcomissdes e do plendrio deverdo considerar, além dos
relatérios dos requerentes, a literatura cientifica existente, bem como estudos e outros
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documentos protocolados em audiéncias publicas ou na CTNBio, até quinze dias apos a
realizagdo da audiéncia publica, incluindo o eventual voto divergente, nos termos do artigo 34
do Regimento Interno da CTNBio." '

Portanto, sé esta tentativa de burlar as normas legais seria um motivo para colocar este
processo em diligéncia.

3 - Na pagina primeira do Dossié, a empresa proponente da tecnologia "NK603 X T25" inclui a
seguinte adverténcia: "a presente obra é protegida por direito autoral, conforme estabelecido na
Lei n29.610/98 e é destinada exclusivamente aos membros da CTNBio, para andlise, sendo
proibida a reprodugéo total ou parcial, por qualquer meio ou processo, especialmente sistemas
graficos, microfilmicos, fotograficos e/ou reprogréficos, para qualquer utilizagdo por qualquer
outra pessoa, fisica ou juridica."”

Esta adverténcia contraria os direitos fundamentais dos cidaddos deste pais assegurados
pela Constituicio Federal e por leis, relacionados ao direito a informacdo. Consta,
particularmente da Lei n° 11.105, de 24 de margo de 2005, a criagao do Sistema de Informacgdes
em Biosseguranca - SIB (Art. 19), destinado a gestdo das informagdes decorrentes das
atividades de anélise, autorizacio, registro, monitoramento e acompanhamento das atividades
que envolvam OGM e seus derivados. Por sua vez o Decreto n® 5.591 regulamentou o assunto
por meio do Art. 59. "A CTNBio dar4 ampla publicidade a suas atividades por intermédio do SIB,
entre as quais, sua agenda de trabalho, calendario de reunides, processos em tramita¢do e seus
respectivos relatores, relatdrios anuais, atas das reunides e demais informagGes sobre suas
atividades, excluidas apenas as informagdes sigilosas, de interesse comercial, assim por ela
consideradas.”

Portanto, também por esta imposi¢do descabida, o processo deve ser retornado a
empresa proponente para retire esta adverténcia.

4 - Nem no Dossié nem nas pastas a mim disponibilizadas pela secretaria da CTNBio constam
pareceres de todas as quatro subcomissdes setoriais, como determinam as ne~mas legais:
a) A Lein® 11.105, de 24 de margo de 2005, em seu Art. 13 determina que:

A CTNBio constituird subcomissdes setoriais permanentes na area de saude
humana, na 4rea animal, na 4drea vegetal e na area ambiental, e podera constituir
subcomissdes extraordindrias, para analise prévia dos temas a serem submetidos ao
plenario da Comisséo.

b) Decreto n° 5.591, de 22 de novembro de 2005, em seu artigo 17 que a andlise pelas
subcomissdes deve ser prévia a anélise de plenario:

A CTNBio constituird subcomissdes setoriais permanentes na area de saude
humana, na 4rea animal, na 4rea vegetal e na area ambiental, e podera constituir
subcomissdes extraordindrias, para analise prévia dos temas a serem submetidos ao
plenario.

¢) 0 Regimento da CTNBio também acompanha a Lei e o Decreto acima referidos:

Art. 15. A CTNBio constituird, dentre seus membros titulares e suplentes, as
seguintes Subcomissdes Setoriais Permanentes (SSP) para andlise prévia dos temas
e pleitos a serem submetidos ao plendrio da Comissdo: I Subcomissdo Setorial
Permanente da Area de Satide Humana; II Subcomissio Setorial Permanente da Area
Animal; III Subcomissdo Setorial Permanente da Area Vegetal; IV Subcomissao
Setorial Permanente da Area Ambiental.
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§ 82 Caberd as SubcomissGes Setoriais Permanentes a elaboracio de pareceres
técnicos a respeito dos pleitos encaminhados pela CTNBio e submeté-los a
aprecia¢do da Comissdo para a tomada de providéncias cabiveis.

Art. 35. Os processos de liberagdo comercial de OGM e seus derivados serio
submetidos a todas as Subcomissées Setoriais Permanentes.

Se de fato, ndo hd parecer de especialista da 4rea de satide animal, nem da 4rea de satide
humana, j& que o consolidado ndo pode ser ao mesmo tempo o parcial, posto que o exame do
parcial dara base a elaboragdo do consolidado, o que caracteriza flagrante irregularidade que
desautoriza continuidade desta discussdo. Assim, como nem todas as subcomissées avaliariam
individualmente, nem tampouco existem os quatro pareceres, que segundo a norma legal,
deveriam ser objeto da comissdo plena, este processo 4 passivel de nulidade. A falta dos
pareceres das comissdes setorial saide humana e setorial satide animal se constitui em violagio
elementar das normas legais.

5 - Auséncia da avaliagdo do risco do OGM milho (NK603 X T25) na presenca do herbicida
glifosato, glufosinato de amonia ou de ambos, j4 que no seu cultivo qualquer uma destas trés
possibilidades podera ocorrer. O Processo n2 01200.001982/2013-96 refere-se a solicitagio de
Liberag¢do Comercial de milho geneticamente modificado que confere tolerancia aos herbicidas
glifosato e glufosinato de amoénio, submetido pela Monsanto do Brasil Ltda. Ou seja o objeto do
evento é o uso dos herbicidas glifosato, do glufosinato de aménio ou de ambos, sem que isto
provoque a morte das plantas GM.

Entretanto, sdo explicitas na lei de biosseguranga, bem como no decreto que regulamenta
a referida lei, a necessidade da avaliagdo do risco zoofitossanitario a satide humana e ao meio
ambiente. E isto ndo se limita sé aos transgenes, pois:

a) A Lein®11.105, de 24 de margo de 2005, em seu Art. 10 estabelece:

A CTNBio, integrante do Ministério da Ciéncia e Tecnologia, é instancia colegiada
multidisciplinar de carédter consultivo e deliberativo, criada para prestar apoio
técnico e de assessoramento ao Governo Federal na formulagio, atualizacdo e
implementacdo da Politica Nacional de Biosseguran¢a de OGM e seus derivados, bem
como no estabelecimento de normas técnicas de seguranca e de pareceres técnicos
referentes a autorizagdo para atividades que envolvam pesquisa e uso comercial de
OGM e seus derivados, com base na avaliagdo de seu risco Zoofitossanitario, a satde
humana e ao meio ambiente.

b) Segundo a mesma Lei de Biosseguranga, no Art. 14, que se refere as competéncias da
CTNBio, em particular os incisos XII e XX estabelecem que:

XII - emitir decisdo técnica, caso a caso, sobre a biosseguranca de OGM e seus
derivados no ambito das atividades de pesquisa e de uso comercial de OGM e seus
derivados, inclusive a classificagdo quanto ao grau de risco e nivel de biosseguranca
exigido, bem como medidas de seguranga exigidas e restrigdes ao uso;
XX - identificar atividades e produtos decorrentes do uso de OGM e seus derivados
potencialmente causadores de degradagdo do meio ambiente ou que possam causar
riscos a satide humana; :
Desta forma, o inciso XII refere-se também aos derivados do OGM. Portanto, a farinha de
milho, que é um derivado, podera conter residuos especificos ao metabolismo dos herbicidas
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glifosato e glufosinato de amoénio?, isolados ou combinados, em plantas GM tolerante ao
herbicida, que por sua vez, sdo produtos decorrentes (e especificos) do uso do OGM, previsto no
inciso XX, que também sdo potencialmente causadores de degradagdo do meio ambiente ou que
possam causar riscos a satide humana. Assim como a farinha, outras dezenas subprodutos do
milho sdo parte de alimentos, em particular de criangas. Além disso, no Parecer do Dr. Paulo Lee
Ho, os efeitos da proteina transgénica na presen¢a do herbicida ndo foram objeto de suficiente
escrutinizagdo. Portanto, o fato desta avaliagdo ndo ter sido feita da maneira prevista legalmente
se constitui em uma irregularidade gritante.

6 - Auséncia de conhecimento ou consenso cientifico

Durante a tramitacio dos processos relativos aos eventos individuais T25 e NK603 na
CTNBio, ndo houve consenso cientifico entre os membros da CTNBio.

0 milho NK603 foi liberado comercialmente no Brasil no ano de 2008, apesar de dois
pareceres contrérios a sua liberagdo comercial (um membro da subcomissao ambiental e um
parecerista Ad-hoc). Além disto, sofreu votos contrarios dos representantes do Ministério do
Desenvolvimento Agrario, do Ministério da Satide e dos representantes do meio ambiente e da
sadde para a sociedade civil. A maioria dos pontos criticos apontava para deficiéncias
relacicnadas a auséncia de provas cientificas sustentando a hipétese de inocuidade para o meio
ambiente e a satde publica O teor do dossié apresentado também ndo cumpriu varios itens
estabelecidos na legislagio em vigor (RN5). De maneira geral, no dossié apresentado pela
empresa requerente a CTNBio, entre outros:

(i) ndo havia dados cientificos sélidos que permitissem comprovar a equivaléncia entre a
protefna usada nos testes de toxicidade/alergenicidade (produzida em E. coli)-e a proteina
realmente produzida pelo milho NK603;

(i)o perfil protedbmico do milho NK603, além da sintese da proteina recombinante
CP4EPSPS, apresentou também a sintese de uma nova proteina EPSPS L214P que nao foi-
avaliada corretamente (do ponto de vista da biosseguranga); -
(iii) boa parte dos estudos aprese=+2dos no dossié se apoia em proteinas sintetizadas em
micro-organismos, que ndo carregéim a totalidade das informagdes relativas ao conjunto de
interacdes associadas as proteinas incorporadas no milho NK603 (portanto, ndo permitem
sustentar as conclusdes pretendidas pelo proponente da tecnologia, que sdo relativas as
proteinas sintetizadas pelo milho);

(iv) a equivaléncia substancial ndo foi cientificamente comprovada naquela época.

Além disto, no que diz respeito aos riscos para a saude humana e animal, foi constatado
que: :
(i) o potencial alergénico em mamiferos do milho NK603 (cultivado com uso de produto
formulado a base de glifosato nas doses recomendadas) ndo foi suficientemente qualificado
nem quantificado;

(ii) nenhuma informagdo no dossié que diz respeito aos possiveis efeitos deletérios deste
OGM sobre animais em fase de gestagdo ou prenhés, e ou seu potencial teratogénico (os
itens 4 e 6 do Anexo 11l da RN5 foram simplesmente desconsiderados pela maioria do
colegiado, que, aprovou a liberagdo comercial do milho NK603, contrariando as proprias
regras estabelecidas pela CTNBio néssa resolugdo, podendo-se assim assinalar que essa
autorizagdo nido observou os pardmetros minimos dos estudos requeridos para a libera¢do
comercial desse OGM;

(iii) os estudos de toxicidade realizados em ratos alimentados com milho NK603 (ex:
Hammond et al., 2004) mostraram diferengas estatisticamente significativas em relagdo a

! Muller et al. (2001), por exemplo, observam que “o principal metabélito em beterraba agucareira
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pardmetros de bioquimica clinica do sistema renal, e também em relagio ao peso do fl'%?; :

As fragilidades associadas a biosseguranga ambiental do evento também foram vérias, tal
como a escassa -quase nula- informag&o sobre a reacdo das diferentes comunidades faunisticas e
floristicas a cultura do milho NK603, nos diferentes ecossistemas contidos nos varios biomas
nacionais. Neste se somam mais outros 20 itens de biosseguranga nio cumpridos pelo dossié,
explicitados no voto divergente que consta no parecer técnico da CTNBio que concedeu
autorizagdo de uso comercial para esse evento.

No Parecer Técnico referente a liberagdo comercial do T-25, consta como voto divergente da
relatora Dra. Lia Giraldo da Silva Augusto (Subcomissdo Setorial Permanente Ambiental) que
emitiu parecer contrario a aprovagio deste produto baseado em:

1. Inexisténcia de instrug¢do normativa para libera¢do comercial;

2. Na&o cumprimento do principio da precaucio;

3. Auséncia de critérios de monitoramento de impacto ambiental de curto, médio e longo

prazo para cultivares transgénicos.”

Ainda sobre o T 25, consultando os pareceres dados (ex: Paulo Brack, Rubens Onofre
Nodari) a época pode ser constatado que:

(i) O processo apresentado pela Bayer & CTNBio é incompleto, nio fornecendo as
informagbes necessdrias sobre os possiveis riscos e as situacdes de riscos ambientais
decorrentes do cultivo do milho Liberty Link, nas condi¢des dos ecossistemas brasileiros;

(ii) Os alertas de pareceristas ad hoc, como o do Dr. Manoel Xavier dos Santos, de 14 de
janeiro de 1999, sobre a necessidade de realizagdo de novos estudos, ndo foram atendidos pela
empresa proponente até o momento da liberagdo comercial, portanto, oito anos depois;

(iii) A auséncia de estudos no ambiente onde é proposta a libera¢do comercial de OGM,
também contraria o disposto no Anexo IIl do Protocolo de Cartagena sobre Biosseguranga,
ratificado pelo Brasil ainda em 2003; o

(iv) A comparagdo entre a sequéncia nucleotidica do inserto com a sequéncia
originalmente estabelecida para o plasmidio pUC/Ac revelou diferengas em quatro posigdes.
Contudo, o processo ndo informa qual genétipo foi sequenciado;

(v) A proposta para uso comercial do Evento T25 associado ao uso do herbicida
glufosinato de amoénio, de amplo espectro, ndo estd acompanhada de estudos sobre os efeitos
conjuntos desta associagdo no aparecimento de plantas daninhas resistentes ao herbicida
associado ao T25;

(vi) Nao ha também, estudos consistentes de alimentagdo em animais, em particular,
utilizando ragio a base de milho LL.

Adicionalmente, a auséncia de consenso cientifico ou a falta de conhecimentos
cientificos, segundo o Anexo III do Protocolo de Cartagena sobre Biosseguranga (Decreto n°
5.705, de 16 de fevereiro de 2006), ndo sera necessariamente interpretada como indicativo de
um nivel determinado de risco, uma auséncia de risco ou de um risco aceitavel. Portanto, os
pareceres da CTNBio aprovados para uso comercial do evento milho NK603 X T25 nio levaram
em conta o dispositivo legal acima referido, podendo assim, ser justificadamente questionado no
ambito do poder judiciario, caso a CTNBio ndo observe o referido dispositivo. Intrigantemente, o
Decreto n° 5.705, de 16 de fevereiro de 2006, que Promulga o Protocolo de Cartagena sobre
Biosseguranc¢a da Convengdo sobre Diversidade Bioldgica, ndo se encontra dentre as normas a
serem observadas pelos membros desta comissdo, conforme recomenda¢do na pagina da
CTNBio.
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7-A empresa proponente da tecnologia ndo atendeu a dispositivos constantes da Resolugao
Normativa n° 5. A auséncia de estudos importantes para a compreensdo dos riscos envolvidos é
grave e estd melhor detalhada na Secédo IV deste Parecer.

Constatado isso, ndo ha porque aprovar este evento, nem tampouco prosseguir liberando
via RN 8 ensaios com os referidos transgenes, sob pena da Lei de Biosseguranga ndo estar sendo
respeitada no que tange as finalidades que justificaram sua criag¢do, qual seja, “.. a prote¢ao a
vida e a satide humana, animal e vegetal, e a observancia do principio da precau¢do para a
protecio do meio ambiente”.

8 - A auséncia de literatura cientifica pertinente é fato grave de alta relevancia ao objeto da Lei
de Biosseguranga, pois ndo pode ser aceita. Seja 14 qual for a razdo do descaso, € necessario rever
este tipo de procedimento aqui na CTNBio.

No parégrafo tinico do Art. 4 do Decreto n° 5.591, de 22 de novembro de 2005, consta:

A CTNBio dever4 acompanhar o desenvolvimento e o progresso técnico e cientifico
nas areas de biosseguranga, biotecnologia, bioética e afins, com o objetivo de
aumentar sua capacitacdo para a protegdo da saide humana, dos animais e das
plantas e do meio ambiente.

Dito de outra forma, o avan¢o do conhecimento cientifico é para proteger a saide
humana, dos animais, das plantas e do meio ambiente. Sem eles legitima-se o desconhecido,
prerrogativa que a sociedade nio nos deu. Assim, no presente parecer serdo relacionados artigos
cientificos, avaliados pelos pares da comunidade cientifica, que apontam, na maioria dos casos, 0
contrario do que foi apontado nos pareceres favoraveis a aprovagdo dos eventos simples.
Literatura cientifica também est4 presente nos pareceres do Prof. Dr. Paulo Brack, do Prof. Dr.
Valerio Pillar, Prof. Dr. Rubens Onofre Nodari e da Dra. Lia Giraldo, quando analisaram os
eventas simples.

Circunstincia similar foi apontada no caso do milho estaqueado MON 810 X NK603, em
pareceres de Paulo kageyama e Leonardo Melgarejo (Liberagdo Comercial de Milho
Geneticamente Modifi-—2do Resistente a Insetos e Tolerante a Herbicidas, Milho MON 810 x
NK603 - Processo n? (11200.000926/2009-58).

III - DAS CONTRADICOES E OMISSOES DOS PARECERES CONSOLIDADOS

1 - Referente ao parecer consolidado das Subcomissdes Setoriais Humana e Animal

A principal caracteristica do parecer consolidado das Subcomissdes Setoriais Humana e
Animal é o alinhamento com o “RELATORIO DE BIOSSEGURANCA ALIMENTAR E AMBIENTAL
DO MILHO NK603 x T25”, aportado pela empresa proponente da referida tecnologia.
Afirmativas contidas no Dossié da empresa proponente sdo resumidas no texto do referido
parecer, incluindo ainda a mengéo de autores do préprio Dossié (ex: paginas 3 a 7).

As contradicdes entre o contetido do parecer consolidado das Subcomissdes Setoriais
Humana e Animal e a literatura cientifica, serdo apresentadas na se¢do IV do presente Parecer,
pois sdo as mesmas que identificam-se na documentagdo apresentada pela empresa proponente
da tecnologia. Na versido do Dossié que me foi disponibilizada ndo consta parecer consolidado
das Subcomissdes Setoriais Humana e Animal. Também ndo encontrei nenhuma referéncia
bibliogréfica adicional aquelas poucas ja mencionadas no Dossié da empresa proponente.

Surpreende, isso sim, o teor do Perecer, que pouco se afasta do texto da empresa
proponente da tecnologia, mesmo diante de pareceres contraditorios dos eventos simples e de
literatura cientifica disponivel.

2 - Referente ao parecer consolidado das Subcomissdes Setoriais Vegetal e Ambiental
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A versdo contida no GED do parecer consolidado das Subcomissdes Setoriais Vegetal e
Ambiental, da mesma forma, repete-se a principal caracteristica do parecer consolidado das \?3‘9/
Subcomissbes Setoriais Humana e Animal, que é o alinhamento com o “RELATORIO D \:‘:;\‘
BIOSSEGURANCA ALIMENTAR E AMBIENTAL DO MILHO NK603 x T25”, aportado pela empre
proponente da referida tecnologia. Afirmativas contidas no Dossié da empresa proponente s Proe
resumidas no texto do referido parecer, incluindo ainda a mengéo de autores (ex: paginas 3 e 4 y
do préprio Dossié.

Desta forma, as contradiges entre o contetddo do parecer consolidado das Subcomissées
Setoriais Vegetal e Ambiental e a literatura cientifica, serdo apresentadas na Se¢do IV do
presente Parecer, pois sdo as mesmas que aquelas identificadas na documentacdo apresentada
pela empresa proponente da tecnologia. Na versdo do Dossié que me foi disponibilizada nio
consta parecer consolidado das Subcomissdes Setoriais Vegetal e Ambiental, bem como
nenhuma referéncia bibliografica adicional aquelas poucas também mencionadas no Dossié da
empresa proponente. Esta falha a ndo observancia ao principio da precaugio e ao espirito da lei
de biosseguranga ja foi destacada no item anterior.

IV - DAS OUTRAS CONTRADICOES ENTRE DOSSIE E A LITERATURA CIENTIFICA

a) Na pagina 14 do Dossié consta "Todos os estudos realizados mostram que o milho
NK603 x T25 € tdo seguro e nutritivo quanto o milho convencional para o meio ambiente e para
a satde humana e animal. " Por ser a afirmativa mais importante do texto, ela sera escrutinizada
conjuntamente com as demais questdes que estio explicitadas abaixo.

b) Na pagina 19 do Dossié, além da meng&o ao objetivo do evento NK603 x T25, qual seja
disponibilizar plantas resistentes a dois herbicidas, a empresa proponente da tecnologia advoga
que o glifosato possui caracteristicas ambientais e de seguranca favoraveis a sua utilizagcio no
manejo de plantas daninhas infestantes, destacando, risco minimo para mamiferos, aves ou
peixes nas condi¢des normais de uso e que constam da bula do produto?. Na mesma pagina do
Dossié, consta que o glifosato, avaliado em diversos estudos cientificos, ndo é carcinogénico, nio
causa defeitos em recém-nascidos, efeitos mutagénicos, efeitos no sistema nervoso ou
problemas reprodutivos3.

Na Tabela abaixo estdo sumarizados uma reduzida amostra de resultados de pesquisa
cientifica independente ou de revisdo bibliografica que indicam exatamente o contrario do que a
empresa proponente afirma.

Principais efeitos adversos identificados Autor

Plantas contendo o NK 603 com residuos de glifosato resulta em US. DHHS (1992)
alteragdo dopeso de alguns érgdos chaves, como os rins e o figado, -

Plantas contendo o NK 603 com residuos de glifosato aumenta o US. EPA (1993)
teor de fésforo no organismo

O Roundup inibe a esteroidogénese através da diminuigio e Walsh et al. (2000)
interrupg¢ao da expressdo da proteina de transporte StAR, que
possui importantes fung¢des regulatérias durante a sintese dos
horménios esteroides

Toxidade genética pode transmitir-se de geragdo a geragdo, como | Dallegrave et al. (2003)

2 Bibliografia referenciada a afirmacgéo: (EPA, 1993; Giesy et al., 2000; WHO, 1994).
3 Bibliografia referenciada a afirmacdo: (Williams et al., 2000).
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problernas de ma formagdo dos 6rgéos em formacgdo na
embriogénese das fémeas gestantes e de seus fetos

Associaco entre a atividade de aplicagdo do produto glifosatoea | De Roos et al. (2005)
incidéncia de mielomas multiplos

0 glifosato atua como desregulador enddcrino Richard et al. (2005)

Efeitos drasticos do herbicida glifosato em pelo menos trés das 21 | Relyea (2005)
espécies de anfibios testadas

0 glifosato acumulado nas partes das plantas contendo o NK 603 Colborn (2006)
apresenta efeitos adversos para o sistema neuroldgico

Efeitos teratogénicos Paganelli et al. (2010)

0 glifosato contribui para o rompimento das células de Sertoli na Cavalli et al. (2013)
espermatogénese, causando impacto direto sobre a fertilidade
masculina ratos machos

Rompimento de vias biossintéticas que podem resultar da sobre- Seralini et al. (2014)
expressio do transgene EPSPS no milho NK603, que pode dar
origem a patologias comparaveis aquelas ligadas aos metabolitos
4cidos fendlicos anormais ou desequilibrados, ou de compostos
relacionados, entre outros

Em 2011, Antoniou e colaboradores publicaram uma revisio* sobre o efeito teratogénico
dos herbicidas a base de glifosato. O relatério contém dezenas de artigos cientificos e a anélise
da controvérsia criada com os efeitos ainda ndo admitidos pela empresa proponente da
tecnologia NK603 x T25. Parte desta revisdo esta publicada (Antoniou et al,, 2012).

Esta reduzidissima amostra de artigos relacionados a herbicidas a base de glifosato é um
indicativo de que o inciso XX do Art. 14 da lei de biosseguranca deve ser cumprido antes da
liberagdo comercial.

No caso do glufosinato de amonio, também sdo varias as pesquisas que constataram
toxicidades diversas associadas ao herbicida, tais como neurotoxicidade e teratogenicidade
(Watanabe & Iwase, 1996; Fujii, 1997; Koyama et al.,, 1997; Matsumura et al,, 2001).

Cabe ressaltar que na prética as populagdes humanas e o meio ambiente estao expostas a
misturas de varios agrotéxicos e seus contaminantes quimicos cujos efeitos sinérgicos (ou de
potencializagdo) sdo desconhecidos ou nao sdo levados em consideragao (Carneiro et al., 2012;
Augusto et al, 2012; Friedrich, 2013). Essa questdo é de suma importincia para a saide das
populagdes rurais e dos agricultores, que entram em contato com varios agrot6xicos no mesmo
dia/semana. Mais além, essas preocupagdes devem ser estendidas aos consumidores, que
ingerem diariamente residuos de dezenas de agrotoxicos. Nesse sentido, Graillot et al. (2012),
estudando efeitos sinérgicos de agrotéxicos na dieta da populagdo francesa, concluiram que
“essas informacdes sugerem um efeito genotéxico combinado da mistura de agrotoxicos em
baixas doses, onde se observa um efeito significativamente maior dessa mistura do que o
esperado com a resposta dos componentes individualmente”. No caso do evento em avalia¢do,
quais sdo os riscos toxicolégicos associados ao uso conjunto ou em sequéncia do glufosinato de
amonio e do glifosato? Cabe a empresa proponente responder a esta pergunte antes da CTNBio
tomar a decisdo de liberagio comercial.

c¢) Segundo o Dossié (pagina 23), o milho NK603 expressa duas proteinas CP4 EPSPS
tolerantes ao glifosato quase idénticas, denominadas de CP4 EPSPS e CP4 EPSPS L214P. A

* Antoniou, M., Habib, M.E.M., Howard, C.W., Jennings, R.C,, Leifert, C,, Nodari, R.0., Robinson, C.J., Fagan, J.
Roundup and birth defects: Is the public being kept in the dark? Disponivel em
http://www.scribd.com/doc/S7277946/RoundupandBirthDefectsvS. Acesso em 01/03/2015.
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sequéncia de DNA que codifica esta segunda enzima, tem uma mutagdo na posicio 214,
codificando entdo para o aminodcido PROLINA ao invés de LEUCINA como na CP4 EPSPS. Ainda /m
segundo o Dossié, a enzima CP4 EPSPS L214P é estrutural e funcionalmente equivalente CP4,j' & °)
EPSPS. A andlise molecular menciona um Relatério Intramuro (Gerault et al 2010) o qud’ ?‘ =
dificulta, e até mesmo impede, a avaliagdo da qualidade das informacées contidas no DOSSIE! Proc
Além disso, nenhum estudo foi aportado sobre a presen¢a simultinea dos transgenes que\
codificam para as trés enzimas, em um hospedeiro.

d) Na descri¢do do evento NK603 x T25 é informado na pégina 29 que o gene bla, que
codifica para a enzima (beta lactamase) também estd presente no evento T25. O referido gene
confere resisténcia a antibiéticos, dentre eles a ampicilina. Entretanto, a proteina BLA nio foi
quantificada, A empresa proponente justificou que o promotor do gene bla é procariético e a
proteina BLA nio é expressa na planta de milho.

Neste contexto, se ela ndo foi quantificada como é possivel garantir que ndo esta
expressa? Tampouco a justificativa é plausiveis pois, apesar de ser amplamente conhecido o fato
de que promotores procaridticos ndo possuem semelhancas suficientes para o seu
reconhecimento e fungdo em células eucariéticas, sabe-se também que promotores eucaridticos
possuem sitios de regulagdo a centenas de bares de base na regido upstream (anterior) do sitio
de inicio da transcrigdo (Kanhere & Bansal, 2005). Desta maneira, promotores endégenos do
milho que se encontram préximos da regido da jungdo do inserto podem estar transcrevendo
sequencias pertencentes ao inserto transgénico, o que poderia gerar a tradugio da proteina BLA.

Transcritos senso e anti-senso em plantas podem ser gerados pela leitura (transcription
readout) a partir de sequencias de retrotransposons (retrotransposon long terminal repeats) e
essas regides constituem mais de cerca de 70% do genoma do milho (Kashkush et al., 2003;
Kashkush & Khasdan, 2007; Herndndez-Pinzén et al, 2009; Vitte & Bennetzen, 2006). Portanto,
ndo existe certeza cientifica de que este gene que codifica para uma proteina antibiética, e assim
de grande relevancia para a biosseguranga, nio esteja sendo expresso. Assim, recomenda-se que
a empresa realize um ensaio per» Zctecgdo da proteina BLA bem como sua quantificacgio.
Recomenda-se ainda que produtos da transcri¢do deste gene sejam investigados por técnicas
mais sensiveis, tais como RT-qPCR, assim como os produtos da tradugio.

Além disso, o Dossié nio discute a possibilidade transferéncia horizontal desta sequencia
para organismos procariotos expostos aos restos culturais no campo, ou mesmo no trato
gastrointestinal de animais. Assim, a auséncia de estudos a respeito do assunto devem ser
realizados antes da liberacdo comercial.

e) A empresa proponente informa (pagina 30) que expressdo da proteina CP4 EPSPS foi
quantificada em folhas, graos e forragem do milho NK603 e no milho NK603 x T25, em cinco
locais, na safra 2011/2012. Igualmente a proteina PAT foi quantificada em folhas, grios e
forragem tanto do milho T25, como no milho NK603 x T25, nos mesmos locais e safra. E -
igualmente relevante mencionar que os dados sdo intramuros e nio foram disponibilizadoss, o
que impede uma andlise criteriosa do estudo. Além disso, ndo h4 informagdo sobre a expressio
destas proteinas no pdlen, o que resulta em falha grave em termos de biosseguranca. Estes
argumentos reforgam afirmativa anterior, de que o processo deve ser devolvido para que estes
estudos sejam realizados.

f) A empresa proponente afirmou na pagina 32 que nenhum efeito pleiotrépico ou de
epistasia foi observado no milho NK603 x T25 durante os experimentos de campo realizados em

5 Bibliografia referenciada a afirmagdo Rodrigues, 2012.
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diferentes pafses e também a partir do seu uso comercial. Entretanto nenhum estudo foi
apresentado, ou a metodologia explicitada. Ou seja, os membros da CTNBio estdo mais uma vez
diante de afirmacio sem base cientifica.

Efeito pleiotrépico, ou pleiotropia, é o fendmeno genético em que um gene afeta duas ou
mais caracteristicas distintas que, muitas vezes, ndo estdo relacionadas entre si (Williams, 1957).
A exemplo, de outro evento da mesma empresa proponente da tecnologia, os testes realizados
pelos pesquisadores na Soja RR ndo foram suficientes para discriminar variagdes em 16 proteinas
alergénicas desta espécie. Segundo Padgette et al. (1996), houve um aumento de cerca de 26% do
inibidor de tripsina, que também ¢ alergénico e antinutricional. Em estudo com outro OGM
Sagstad et al. (2007) constataram que salmdes alimentados com o milho MONS810 (que expressa a
proteina CRY1Ab) obtiveram uma maior propor¢do de granulécitos e monocitos, menor
proporgdo de linfécitos, além de mudangas nas atividades das proteinas de estresse e alteracdes
nas populagdes de leucécitos associados a resposta imune.

Efeito pleiotrépico é um fendmeno no qual um gene contribui para multiplas
caracteristicas fenotipicas. Nem todos os efeitos pleiotrépicos sdo diretos, alguns efeitos tem
acdo antagonista. Neste tipo de situagdo, a expressdo de um gene causa efeitos competitivos nos
quais alguns sdo beneficiais e outros sdo prejudiciais para a adaptagdo (fitness) de um organismo
(http://www.nature.com/scitable/topicpage/ pleiotropy-one-gene-can-affect-multiple-traits-
569).

Diferentes defini¢cdes sio atribuidas ao efeito epistatico. Uma definicdo mais genérica
relaciona este efeito a quaisquer interagdes entre genes. Todavia, algumas defini¢oes tendem a
ser mais delimitadas e complementares. 'Epistasia funcional’ aborda as interagdes moleculares
em que as protefnas (e outros elementos genéticos) tém um com o outro, independentemente de
essas interagdes consistem em protefnas que operam dentro da mesma via ou de proteinas que
se complexam com outras. 'Epistasia composicional' € um novo termo que se destina a descrever
o uso tradicional da ‘epistasia’ como o bloqueio de um efeito alélico por um alelo que se encontra
em outro loco. 'Epistasia estatistica’ é o uso do termo ‘epistasia’ atribuido a Fischer, em que o
desvio médio das combinagdes alélicas em locos diferentes é estimado sobre todos os outros
gendtipos - presentes dentro de uma populagdo
(http://www.nature.com/nrg/iournal/v9/n11/fu11/nrg2452.html).

Claramente estes dois conceitos abordam questdes complexas da genética e fisiologia.
Nenhuma dessas defini¢cdes se restringe a efeitos fenotipicos que podem ser observados a olho
nu, tampouco a caracteristicas fenotipicas de interesse apenas agrondmico. Portanto, a empresa
falha a0 empregar estes conceitos apenas a aquelas caracteristicas morfologica do milho
transgénico que lhes a convém sem investigar questdes de biosseguranga as quais sdo requisitos
da aprovacdo do OGM em questio e que deveriam ser objetivo deste documento.

Mas hd metodologia cientifica capaz de identificar os efeitos pleiotropicos. Agapito-
Tenfen et al. (2013) avaliaram a expressdo de proteinas totais de um evento transgénico simples
(MONBI10) e sua isolinha convencional mais proxima em diferentes agroecossistemas. A analise
comparativa deste estudo dentro de -cada ambiente revelou um total de 32 proteinas
diferencialmente expressas entre as plantas transgénicas ¢ convencionais. Estas proteinas foram
identificadas e suas fungdes bioldgicas foram atribuidas principalmente ao metabolismo
energético, processamento de informagdo genética e resposta a estresse.

Um dos primeiros artigos a comparar eventos estaqueados (ou empilhados) com eventos
GM simples e sua isolinha ndo GM, além de outro controle nio GM (uma variedade crioula), foi o
estudo publicado em 2014, por Agapito-Tenfen e colaboradores. Neste estudo, foram constados,
entre outros, que houve (i) uma nitida redugdo de niveis de transcri¢do para todos os trés
transgenes empilhados (EPSPS, CrylA.105 e cry2Ab2) e (ii) alteragdo na expressdo de 17
proteinas, sendo cinco presentes em um ou dois dos genomas estudados. No entanto, as alteracdes
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nos niveis de expressdo dos transgenes de um evento empilhado podem afetar a sua seguranga e /;‘;:é'\a/,q/,
utilidade. AN 9\

Ha uma falta de dados publicados na literatura cientifica sobre os niveis de expressio \;—",5 /{ i
produtos transgenes em eventos empilhados (ou estaqueados) comparativamente aos event s;xro;f*:h
transgénicos simples. O fato da empresa ndo ter aportado dados de ensaios similares aos acim L/
expostos também ndo contribuiu para a avaliagdo de risco do evento agora proposto.

Para chegar a conclusio se os transgenes presentes no milho NK 603 x T25 apresentam ou
ndo feitos pleiotrépicos seria necessario realizar novos estudos. Dentre os principios do Anexo III
do Protocolo de Cartagena, o uso da avaliagdo de risco é para subsidiar a tomada de decisfo.
Neste sentido, a avaliagdo de risco deve incluir metodologias apropriadas para tal. Uma delas, a
analise de proteinas em géis bidimensionais vem sendo proposta e usada desde 2008 (Zolla et al.,
2008). Resultados de pesquisas independentes vém demonstrando que com esta metodologia sim
¢ possivel identificar a presen¢a ou ndo de efeitos pleiotrépicos. Assim, o processo deve ser
devolvido para que a empresa proponente apresente estudos sobre a ex15tenc1a ou nido de
efeitos pleiotrépicos, de modo a atender o item 13 do Anexo Il da RNO5.

g) Tampouco foram aportados dados, metodologia, nimero de gerac¢des avaliadas, locais
e as geragOes estudadas em relagdo ao padrdo de heranga, segregagdo genética ou grau de
estabilidade genotipica dos. O fato da empresa proponente ter afirmado (na péagina 32 do
Dossié) que existe alta probabilidade de que os insertos sejam conservados em suas
propriedades de herdabilidade, sem referenciar dados ou literatura, deve ser interpretado como
sem base cientifico pela auséncia dedados comprobatérios.

h) A empresa proponente é taxativa quando afirma que ndo existe intera¢io entre as
proteinas CP4 EPSPS e PAT, sem referenciar estudos ou literatura cientifica. Ato continuo a isto,
se apoia nesta afirmativa ndo embasada cientificamente, tomando-a como premissa suficiente.
Assim, inferem que cada proteina pode ser testada independentemente nos estudos de avaliacdo
de seguranga. . "

A empresa falhou em estudos anteriores para comprovar a auséncia de interacio entre
as protefnas transgénicas expressas neste milho estaqueado. Portanto, todas as afirmativas
posteriores que se baseiam neste pressuposto sdo suposi¢cdes que também falham em analisar a
biosseguranga do produto em questio.

N3o existe evidencia cientifica que relaciona o nivel de expressdo de uma protefna com a
sua capacidade de interagdo com outras proteinas e componentes celulares. Tampouco existe
evidencia cientifica de que proteinas que atuam em rotas metabdlicas diferentes nio possam
interagir. O conceito de epistasia, acima descrito, inclusive afirma o contrario, existem proteinas
que nao participam da mesma rota metabdlica mas que se complexam entre si. Igualmente,
apesar de atuarem em compartimentos distintos na célula (fato ndo comprovado pela empresa)
ndo exclui a possibilidade de interagdo entre essas proteinas.

Ao invés de realizagdo da avaliagdo de risco conforme determina a Lei de Biosseguranca
e o Protocolo de Cartagena, a empresa usa argumentos do tipo baixos niveis de expressio das
proteinas CP4 EPSPS e PAT, modos de agdo bem conhecidos das duas protefnas, vias metabdlicas
e locais de atividade bioldgica distintas. Sobre este tema, concluiu o Dossié na pagina 34, de que
"0 histdrico de uso seguro das proteinas CP4 EPSPS e PAT em outros produtos combinados que
expressam essas protefnas simultaneamente mostra que, até o momento, nio foram relatadas
consequéncias adversas da expressdo dessas proteinas em uma mesma planta.”

Afirmativas como esta, sem base em dados préprios ou aliadas a absoluta auséncia de
literatura a respeito do assunto, contrariam frontalmente o Anexo I1I do Protocolo de Cartagena,
bem como a RN n° 5. Entretanto, como demostramos, existem estudos que apontam e;feitos
adversos e situagdes de riscos do NK 603 em organismos ndo alvos, como mamiferos.
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Desconsiderar estes estudos equivale a assumir o descompromisso com a biosseguranga e os
interesses maiores da sociedade brasileira.

i) A empresa afirma que: “O processo de desenvolvimento de culturas geneticamente
modificadas inclui uma avaliagio das proteinas heterélogas expressas nessas culturas,
verificando se elas nio sdo estrutural ou funcionalmente relacionadas com proteinas conhecidas
por causar efeitos adversos no trato gastrintestinal e na fun¢do imune, assim como proteinas
conhecidas por serem tdxicas ou farmacologicamente ativas em mamiferos, incluindo os
humanos. [..] Portanto, ndo h4 justificativa cientifica para avaliar essas proteinas quanto a
possiveis efeitos farmacoldgicos, j4 que elas ndo possuem essa atividade. Os estudos de
bioinformatica demonstram a auséncia de similaridade de sequéncias dessas novas proteinas
(como as proteinas CP4 EPSPS e PAT) com proteinas toxicas, alergénicas ou com atividade
farmacolégica, e completaram a avaliagdo de seguranga que também incluiu os ensaios de
digestibilidade in vitro e os estudos de toxicidade oral aguda. A avaliacio do potencial de
toxicidade das proteinas CP4 EPSPS e PAT foi baseada na premissa de que uma proteina néo é
toxica ser:

a) Possuir histérico de uso seguro;

b) Nio houver similaridade estrutural com toxinas conhecidas ou outras proteinas

biologicamente ativas que podem causar efeitos adversos em humanos ou animais;

¢) Nio exercer nenhum efeito téxico agudo a mamiferos.”

Contudo, as premissas utilizadas pela empresa ndo sdo suficientes para garantir a

seguranca alimentar e ambiental deste OGM pois:

i) Nenhum OGM possui histérico de uso seguro. Tal conceito é amplamente
utilizado apenas para alimentos tradicionais ndo-transgénicos (Constable et a;.,
2007; www.sciencedirect.com/science/article/pii/S027869 1507002189).

ii) A similaridade estrutural nio é o tnico critério que define um composto toxico
ou alergénico. Ainda, bioinforméatica ndo é uma analise de previsao, qu2 node
determinar se uma nova proteina ird “tornar-se” um alergénico, mas sim uma
ferramenta para avaliar se a proteina é um alergénico conhecido ou é capaz de
potencialmente gerar uma reagdo cruzada com um alergénico existente nos
bancos de dados (Ladics et al., 2011,
http://www.ncbi.nlm.nih.gov/pubmed/21320564).

iii) 0 potencial alergénico e téxico de um produto ndo deve ser restrito a avaliagOes
agudas em mamiferos. Algumas preocupagdes de biosseguranga foram
levantadas quando foram observadas avaliagdes de longo prazo de efeitos
cronicos (http://www.enveurope.com/content/23/1/10;
http://www.ijbs.com/v05p0438.htm;
http://www.enveurope.com/content/26/1/14).

Embora seja um dos mais controversos estudos ja publicados sobre o assunto é
necessario levar em conta os novos avancos no conhecimento cientifico sobre os efeitos
adversos do milho transgénico evento NK603. Trata-se dos estudos que foram publicados, e
depois de retirados, e posteriormente republicados, por pesquisadores da Universidade de Caen,
na revista cientifica Food and Chemical Toxicology. Séralini et al. (2012 e depois 2014) que
comprovaram alteragdes metabolicas em ratos, decorrentes do consumo do milho
geneticamente modificado NK603, com ou sem aplicagdo do herbicida Roundup. O estudo é
considerado inédito por ter avaliado mais de 100 pardmetros ao longo de dois anos com 200
ratos de laboratério e por ter sido o primeiro estudo de longa duragdo sobre consumo de OGMs.
Os resultados revelaram uma mortalidade mais alta e frequente quando foram consumidos esses
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dois produtos (milho NK603 e Roundup), com efeitos hormonais néo lineares e especificos aos /\’:—':./‘,L\?.\\
machos ou fémeas. As fémeas desenvolveram numerosos e significantes tumores mamarlos/ "/\
além de problemas hipofisarios e renais. Os machos morreram, em sua maioria, de grave \_’ /z =
deficiéncias cronicas hepato-renais (Séralini et al., 2012 e republicado em 2014).

A rejeigdo pela CTNBio da argumentagdo emitida por 14 membros e ex-membros dessa Co
Comissdo, em margo de 2013, e referente as alertas reais de biosseguranga observadas por
Séralini et al. (2012)6, ndo pode ser considerada como um posicionamento definitivo da
comunidade cientifica. Na verdade, até hoje, nenhum outro estudo além de Seralini et al. (2014)
veio refutar as cerca de 70 diferengas estatisticas significativas observadas e relatadas pela
empresa requerente (Hammond et al, 2004): 12 relativas aos pardmetros hematolégicos
(hematdcrito, plaquetas, neutrdéfilos, linfocitos, mondécitos, volume corpuscular médio,
concentragdo corpuscular média de hemoglobina), 18 relativas aos pardmetros quimicos clinicos
(albumina, nitrogénio ureico do sangue [blood urea nitrogen], creatinina, fésforo, sédio, cloreto,
fosfatase alcalina, calcio, potdssio), 9 relativas aos pardmetros quimicos urinarios (creatinina,
fésforo, potdssio, clearence da creatinina [creatinine clearance], pH, calcio), 6 relativas ao peso
dos 6rgdos (coragdo, cérebro, figado), 14 nos pesos corporais e modificagio de peso, e 8 relativas
ao consumo alimentar dos animais.

Assim, espera-se um olhar critico sobre assunto - exigindo da empresa requerente os
dados brutos de Hammond et al. (2004) ou exigindo novo estudo para comparagio. Por isso, a
CTNBio ndo pode se satisfazer com as conclusdes dos interessados pela liberagdo comercial da
tecnologia, legitimando o desconhecido como responsavel pela distribuicio estatistica das
diferengas observadas.

j) No Dossié foi incluido o item sobre o Potencial do milho NK603 x T25 como planta
daninha. O ensaio foi conduzido em cinco locais durante uma safra. Em um dos cinco locais o
nimero de plantas de milho NK 603 x T25 voluntarias foi estatisticamente superior ao
tratamento controle, Entretanto, a empresa proponente minimiza o fato, argumentando que o
~volor encontra-se dentro do intervalo do ndmero de plantas emergidas das referéncias
" comerciais. Novamente nenhuma bibliografia publicada ou revisada pelos pares é acrescentada.

Entre agricultores, técnicos e parte da comunidade cientifica, o0 milho NK603 ji se
transformou em planta daninha em vérias regides do Pais. Por isso é o chamado milho “tiguera”,
0 que se constitui um assunto incontornédvel nas discussdes técnicas no campo. De fato, a
caracteristica de resisténcia a herbicidas conferida ao milho transgénico o torna dificil de
controle, na medida que sempre caem grdos ao solo, apés a colheita. Estes graos germinam e
emergem plantas na lavoura seguinte, obrigando os agricultores a usar mais herbicidas. Na
prépria Embrapa sido varios os pesquisadores em reconhecer a gravidade da situacéo,
igualmente ja denunciada em publicagdes e em reunides da prépria CTNBio. O .Dr. Fernando
Adegas, pesquisador da Embrapa Soja, afirmou que “Se houver duas ou trés plantas por metro
quadrado, o milho pode reduzir em até 50% a produtividade da soja"’. E claro que o problema
ndo é oriundo apenas da falta de informagdo dos produtores, mas principalmente da falta de rigor
cientifica aplicada a avaliagdo do risco associado ao plantio das variedades de milho RR j4 liberados
comercialmente. Simultaneamente a este fato estd a realidade de que especificidades dos
agrossistemas brasileiros e de distintos sistemas agricolas ndo tem sido levadas em consideracdo na
tomada de decisdo da CTNBio. llustram este fato os escassos estudos realizados no presente estudo

¢ Cabe destacar que a opinido da CTNBio sobre esse assunto nem considerou a resposta dos préprios
autores as criticas feitas publicamente, que foram disponibilizados & comunidade cientifica logo em
outubro de 2012: Séralini et al. 2012b. Answers to critics: Why there is a long term toxicity due to NK603
Roundup-tolerant genetically modified maize and to a Roundup herbicide. Food and Chemical Toxicology.

7 https://www.embrapa.br/busca-de-noticias/-/noticia/1920015/milho-voluntario-rr-pode-se-tornar-
planta-daninha-para-soja
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e a realidade que esse problema quase inexiste nos EUA, onde o inverno limita o plantio sucessivo de
milho e soja. E por isso que no Anexo Ill do protocolo de Cartagena, lista como um dos principios,
que a avaliagdo de risco deve ser realizado nos provaveis locais de cultivo do referido OGM.

0 agravante do milho NK603 x T25, objeto do presente processo, foi a adi¢do da
tolerancia ao glufosinato de amoénio a tolerancia ao glifosato, presente anteriormente no evento
simples NK603, pois ao invés de resolver esse problema do milho NK603 se comportar como
planta daninha, ambos os herbicidas sendo sistémicos dificultardo o controle do evento
estaqueado. Ao nio mencionar e estudar esse fato, a empresa requerente nido contribui em
minimizar os danos agrondmicos gerados no sistema de rotagdo milho-soja, fundamental para o
setor de commodities das maiores regides produtoras do Pafs.

Esta é mais uma lacuna cientifica de significativa importincia em termos de
biosseguranca.

k) A caracterizagdo fenotipica, a composi¢do quimica e a equivaléncia substancial
comparativa do produto combinado com o organismo ndo-modificado foram apresentadas no
Dossié. A conclusio da empresa proponente da tecnologia é a de que o evento NK603 x T25 ndo
imp&e risco maior do que o milho convencional e que as diferengas na composi¢ao, mesmo que
significativas, estdo na variagdo natural do milho®8.

A fonte mencionada foi o Banco de dados sobre composigdo mantido e organizado pelo
Internztional Life Sciences Institute, Washington, D.C., institui¢do mantida pelas empresas e,
portanto, sem independéncia cientifica. Ndo é informado se os dados de composicdo foram
obtidos na presenca ou auséncia do herbicida glifosato, glufosinato ou de ambos. 56 a presenca
de maior quantidade de residuos desses herbicidas (ou diferencas qualitativas dos seus
metabolitos de degradacdo na planta) contrariam a possibilidade de equivaléncia substancial
(Bohn et al, 2014). Além disso, proteinas expressas ou outros componentes biolégicos ndo
foram acessadas. Tampouco andlises estatisticas robustas como “a-Andlise dos Componentes
Principais (ACP) foram empregadas. )

A empresa ainda cita estudos que foram realizados a fim de se atestar a equivaléncia das
proteinas heterélogas produzidas em sistemas bacterianos com aquelas produzidas nas plantas,
afirmando ainda baixa quantidade de proteinas detectadas nas plantas estaqueadas. Todavia,
nenhumas dessas informacdes relativas a caracterizagdo da equivaléncia das proteinas em
sistemas heterdlogos e sua quantificagio na planta sdo capazes de responder as questoes
relacionadas aos possiveis efeitos pleiotrépicos da expressdo destas proteinas em combinagao
na planta transgénica estaqueada. A normativa da CTNBio faz referéncia a necessidade de se
estudar os potenciais efeitos pleiotrépicos da combinagdo de um ou mais transgenes, todavia
nio especifica quais técnicas ou abordagens metodolbgicas devem ser utilizadas. A EFSA, por
exemplo, especifica algumas andlises que devem ser feitas para atestar a auséncia de interagdes
entre os transgenes estaqueados. Em nivel de interagdo de DNA, ¢ descrito a respeito de analises
que investiguem o silenciamento génico. Ainda, faz se requisi¢do a expressao de novas proteinas
que possam ser expressas a partir do estaqueamento de eventos transgénicos. A EFSA ainda faz
mencio a necessidade de estudo sobre quaisquer diferengas que sejam detectadas na expressdo
de proteinas endogenas no evento estaqueado
(http://www.efsa.europa.eu/en/efsajournal/doc/2150.pdf). Nenhum desses estudos foram
realizados pela empresa.

0 conceito foi desenvolvido com uma abordagem para a avaliagdo da seguranga de
alimentos GM e ndo para caracterizar riscos (OECD, 2006). Embora nunca objetivamente

® Bibliografia referencia a afirmativa (ILSI, 2010)
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definido, o conceito de equivaléncia substancial envolve uma andlise da caracteristica e
composi¢do (perfil dos principais nutrientes e substancias), a ingestio esperada e o papel do /5‘ )
novo alimento na dieta, dos cultivos GM e sua contraparte nio GM (Cellini et al., 2004; OECD & s
1993b). Esta abordagem tem sido alvo de criticas, entre outras, porque a falta de critérios mai -
rigorosos pode ser ttil a indistria, mas é inaceitavel do ponto de vista do consumidor e da satd
publica (Millstone et al, 1999). Além disso, a equivaléncia substancial nio é suficientemente
abrangente para prever os efeitos ndo intencionais e nio elimina a ocorréncia de efeitos a longo
prazo (LU etal, 2010).

Bohn et al. (2014) investigaram a equivaléncia substancial de soja produzida sob
diferentes praticas agricolas (soja GM cultivada com o uso de herbicidas/pesticidas, soja
convencional cultivada com o uso de herbicidas/pesticidas e soja organica cultivada sem o uso
de herbicidas/pesticidas) em relagdo ao contetido nutricional, caracteristicas elementares e
residuos de herbicidas/pesticidas. Todas as amostras individuais de soja (n=31) foram
analisadas quanto ao seu teor nutricional, incluindo proteina total, gordura total, matéria seca,
amido, cinzas, minerais, oligoelementos, vitamina B6, composi¢do de aminoacidos e de 4cidos
graxos, além dos pesticidas relevantes. Os autores constataram que a soja organica apresentou
mais proteinas, cinzas, aminoicidos essenciais, agticares, zinco e selénio e menos gordura
saturada total, dcido palmitico, acido linoleico (w-6) e fibras em comparagdo com soja GM
tolerante ao glifosato e convencional cultivada com herbicida a base de glifosato. Usando 35
variaveis nutricionais e de composi¢do os autores foram capazes de discriminar as variedades
GM, convencionais e organicas sem exce¢do, demonstrando a nio equivaléncia substancial para
as sojas amostradas no mercado.

1) Para a empresa proponente (pagina 63), "as proteinas CP4 EPSPS e PAT, passaram por
essas avaliagdes, e homologias com toxinas e proteinas alergénicas ou farmacologicamente
ativas ndo foram identificadas. Portanto, ndo ha justificativa cientifica para avaliar essas
proteinas quanto a possiveis efeitos farmacoldgicos, j4 que elas ndo possuem essa atividade.” O
histérico de uso seguro esta alicercado em uma unica bibliografia, igualmente de pesquisad zres
ndo independentes®. Entretanto, a empresa proponente ndo informou sobre os possiveis eteitos
cronicos.

) m) A empresa proponente também concluiu que nio se deve esperar que as
caracterfsticas conferidas pelos genes cp4 epsps e pat proporcionem qualquer vantagem
competitiva ou maior agressividade ao milho. Entretanto a empresa nio discutiu o que
produtores que utilizem rotagdo de culturas ou plantio em sucessio deverio fazer para
controlaras plantas voluntarias de milho. As culturas convencionais sdo suscetiveis a herbicidas.
As plantas de milho NK603 x T25 nio o serio.

0) No Dossié (pagina 67) é afirmado que "embora o milho cruze facilmente com o
teosinte, esta espécie ndo estd presente no Brasil.

Novamente a empresa proponente faz afirmativas sem a menor sustentagdo, mesmo
diante de evidéncias cientificas e de fatos inequivocos, puiblicos e notérios. De fato, o teosinto é
nativo do México e Guatemala, segundo a literatura cientifica. Mas ja estd no sul do Brasil h4
muito tempo, embora ainda nio estimado adequadamente. Mas, muitas populag¢ées de teosinto
ocorrem e se reproduzem naturalmente no sul do pafs. Assim, o teosinto j4 naturalizado foi
objeto de dissertagdes de mestrado e de estudos de genética, bem como de espécie forrageira
(ex: Almeida, 2003, Terra, 2004; 2009; Terra et al.,, 2011; Orth et al., 2012; Souza et al., 1992,

9 Delaney, B,, ]. Astwoad, H. Cunny, R. Conn, C. Herouet-Guicheney, S. MacIntosh, L. Meyer, L. Privalle, Y.
Gao, ]. Mattsson, M. Levine, and ILSI. Evaluation of protein safety in the context of agricultural
biotechnology. Food and Chemical Toxicology, 46:571-S97.2008.
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entre outros). Outros estudos estdo em andamento, particularmente na Universidade Federal de
Santa Catarina. O conjunto de estudos disponiveis indica que o teosinto esta no Brasil ha muito
tempo, ja esta naturalizado, se reproduz naturalmente, é parte pratica de troca de sementes
entre pequenos agricultores e é utilizado como forragem. A nao mencio aos referidos estudos
encobre a realidade dos fatos e minimiza a importancia cientifica do parecer consolidado das
Comissdes Setoriais Vegetal e Ambiental.

p) Entre as paginas 69 a 78 a empresa discorre sobre o Fluxo génico em milho e
coexisténcia. Em relacdo aos efeitos do fluxo génico em variedades crioulas, que sao parte do
esforco de agricultores na conservagdo genética on farm, a empresa proponente, propde entre
outros: (i) "Proporcionalidade: todas as medidas de coexisténcia estabelecidas devem ser
proporcionais, ndo discriminatérias e baseadas em ciéncia; (ii) Igualdade: todas as cobrangas
por eventuais prejuizos que compensem agricultores convencionais ou orgnicos (pela presenca
adventicia de sementes geneticamente modificadas) também devem ser aplicadas a produtores
de culturas geneticamente modificadas (pela presenca adventicia de sementes convencionais ou
orgénicas). A empresa conclui que "nenhum setor deveria ser capaz de vetar o outro - acesso e
escolha funcionam nas duas dire¢des e (iii) Praticidade: as medidas de coexisténcia devem se
basear na realidade legal, pratica e cientifica.

Este contetido demonstra de fato que existem indicios de que os interesses econdmicos
da empresa proponente se sobrepdem a qualidade da avaliagdo de risco apresentada. Além
disso, a contaminagio de uma variedade GM por milho convencional ndo causa nenhum dano em
termos de conservagdo genética ou econdmica, mesmo porque ndo existem as duas cadeias
segregadas. Além disso, a contaminagdo de variedades crioulas pelas variedades GM, em
sistemas de produgio organica, sim pode causar diversos tipos de prejuizos. Dentre eles cabe
destacar: que a Lei de Produgdo Organica (Lei n 10.831, de dezembro de 2003) estabelece ja no
Art. 1 a eliminacdo do uso de organismos geneticamente modificados na produgao organica.

Ademais, os impactos na conservagdo da diversidade bioldgica (ex: Ellstrand, 2003) em
propriedades de agricultores (conservagdo on- farm) previstos sio: (i) deslocamento ou
substitui¢do de variedades crioulas (ou locais), localmente adaptadas, pelo cultivo de variedades
transgénicas, causando a erosdo genética; (ii) contaminagdo de variedades crioulas (ou locais)
com consequéncias imprevisiveis; (iii) diminui¢do da diversidade genética em cultivo, em razdo
do pequeno numero de variedades transgénicas disponiveis; (iv) reduc¢io da fonte de novos
alelos ou combinacdes alélicas, tanto para a selegdo praticada pelos agricultores em suas
propriedades, como para os programas de fitomelhoramento genético; (v) erode os efeitos da
selegdo natural a favor da adaptagdo aos ambientes locais.

q) O estudo sobre fluxo génico apresentado no Dossié demonstrou que 0,95 % poélen vai
a 100, porque este foi o limite da distancia estudada. Este resultado suporta outros estudos que
analisam a distancia percorrida pelo pélen de plantas de milho que, embora a grande parte se
desloca até 100 m, percentagem acima ou abaixo de 1% chegam a quilémetros.

Uma compilagdo de varios estudos de fluxo génico realizados em milho, via polinizagdo
cruzada, foi feita por Breckling et al. (2008). Os autores constataram que de nos 100 primeiros
metros a taxa de polinizacdo pode alcangar bem mais do que 10%. No entanto, quatro dos 11
artigos constataram polinizagdo cruzada a uma distancia acima de 100 m, chegando em alguns
casos a mais de 6 km. O intrigante é que todos estes estudos foram publicados antes de 2007,
antes mesmo da CTNBio baixar a Resolucdo Normativa n° 4, em 2007. Embora disponiveis a
época, estes e outros estudos nio foram levados em conta na normativa acima referida.
Entretanto é nossa obrigacio dos membros da CTNBio acompanhar os avangos cientificos (Art.
10, paragrafo unico).
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Do ponto de vista cientifico a referida norma n3o contempla todas as formas de fluxo
génico. Além da polinizagdo cruzada o fluxo génico também ocorre pela mistura de sementes. A/ 3‘"/4
mistura de sementes ocorre em distintas fases da produgdo: venda de sementes contammadas; (AN 7,
na colheita, no transporte, no armazenamento e mesmo na industrializa¢io. ; Fis ’f“

r) Entre as paginas 77 a 82 sdo apresentados estudos com organismos nio alvos. Nié %
analises de organismos ndo-alvo empregadas, os grupos de organismos ndo-alvo Aranae
Scarabeidae deveriam ser melhor identificados (género ou espécie) para depois serem testados.
A andlise por ordem e familia, embora relevante, nio possui a mesma relevincia ou sentido do
que a andlise por ordem e familia, por se tratar de grupos diversos. Estes dois grupos se
constituem nos unicos, entre os 25 testados, que ndo foram devidamente identificados. Nio foi
apresentada justifica para tal. As aranhas sdo importantes organismos ndo-alvo ji que sio
predadores de muitos invertebrados presentes nas plantacdes. J4 os escarabeideos sio
importantes agentes decompositores e possuem habitos alimentares diversos, incluindo
coproéfagos, fitéfagos, sapréfagos e necréfagos.

Entretanto, este tipo de estudo sobre abundincia, de curto prazo, auxiliam no
monitoramento desde que sejam feitos continuadamente e em distintos ecossistemas. Uma sé
avaliagdo ndo é informativa em termos de riscos. Mas os insetos se movimentam e os limites
entre as plantagdes transgénicas e ndo transgénicas podem ser facilmente ultrapassados para
alguns grupos. Assim, estes estudos deveriam ser complementados com estudos mais
detalhados de longo prazo e com diversos grupos ndo-alvo (ex: predadores, decompositores,
entre outros).

Contudo, os ensaios de exposi¢do ndo foram realizados. Desta forma, a CTNBio deve
devolver o processo a empresa proponente para que faga também este tipo de estudos.

- DO ENCAMINHAMENTO

Da forma como esta apresentado o Dossié, ele ndo deve ser aprm zau. Dentre as razdes,
de forma muito resumida, destaco:

a) o processo incorpora diversas irregularidades, conforme explicitadas na se¢io II,
constituindo violagdo as normas da CTNBio, a Lei de Biosseguranca e ao Principio da precaugio;

b) a maior parte das afirmativas apresentadas como indicadoras de inocuidade para a
saude e o ambiente nio possui base cientifica relevante. O Dossié nio permite inferéncia de
inocuidade para a satide humana e o meio ambiente, necessarias 3 sua aprovacao;

c) € grave a auséncia de estudos no Dossié exigidos pelas normas vigentes, bem como a
ndo consideragdo de estudos publicados na literatura, parte dos quais estio explicitado no texto
deste Parecer.

d) a auséncia de literatura cientifica atualizada, pertinente a biosseguran¢a, nos
pareceres, os tornam incompletos e nio seriam suficientes para a ndo aprovacio dos mesmos.

Afirmativas sem base cientifica aliado a auséncia da pertinente literatura a respeito dos
assuntos acima levantados, contraria o Anexo III do Protocolo de Cartagena, bem como o Art. 19
da RN n° 5 que explicita: "A avaliagdo de risco, conforme definida no art. 49, inciso I, desta
Resolu¢do Normativa, devera identificar e avaliar os efeitos adversos potenciais do OGM e seus
derivados na satide humana e animal, no ambiente e nos vegetais, mantendo a transparéncia, o
método cientifico e o principio da precaugio.”

Assim, a empresa proponente ndo demonstrou o uso de estudos cientificos adequados,
ndo observando assim o Principio da Precau¢io, mencionado no Art. 1 da Lei de Biosseguranca
em varios dispositivos do Protocolo de Cartagena sobre Biosseguranga.
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Nos artigos 10 e 11, do Protocolo de Cartagena sobre Biosseguranga, o Principio da
Precaucdo é mencionado como: “a auséncia de certeza cientifica devida a insuficiéncia das
informagdes e dos conhecimentos cientificos relevantes sobre a dimensio dos efeitos adversos
potenciais de um organismo vivo modificado na conservagao e no uso sustentavel da
diversidade biolégica na Parte importadora, levando também em conta os riscos para a saude
humana, nio impedira esta Parte, a fim de evitar ou minimizar esses efeitos adversos potenciais,
de tomar uma decisio, conforme o caso, sobre a importagio do organismo vivo modificado”.

Dentre os componentes basicos do Principio da Precaugdo, cabe destacar neste
contexto:: (i) a incerteza passa a ser considerada na avaliagdo de risco; (ii) o d6nus da prova cabe
ao proponente da atividade; (iii) na avaliagdo de risco, um nimero razoavel de alternativas ao
produto ou processo, devem ser estudadas e comparadas.

Desta forma, assume importancia estratégica a biosseguranga para a sociedade humana a
ado¢do do Principio da Precaugdo, estabelecido em acordos internacionais e nas normas
nacionais, como um principio ético que afirma que a responsabilidade pelas futuras geragoes e
pelo meio ambiente deve ser combinada com as necessidades antropocéntricas do presente. A
adogdo do Principio da Precaugdo se constitui em alternativa concreta a ser adotada diante de
tantas incertezas cientificas.

Diante do exposto, encaminho recomendagdo de diligéncia. Assim, solicito que o
processo seja devolvido a empresa proponente da tecnologia para que ela qualifique sua
solicitagdo, incorporando ao processo as informagoes solicitadas e respondendo
questionamentos mencionados nas diferentes sec¢oes deste Parecer.
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