MINISTERIOPARA LA DIRECCION GENERAL DE

TRANSICION ECOLOGICA Y CALIDAD Y EVALUACION
AMBIENTAL

COMISION NACIONAL DE
BIOSEGURIDAD

EVALUACION DE RIESGO DE LA REPETICION DE UNA LIBERACION EN CAMPO DE
PLANTAS DE ARROZ MODIFICADAS GENETICAMENTE (B/ES/20/04)

Antecedentes

En abril de 2019 se recibio una solicitud por Sede electronica para realizar un ensayo de campo con
plantas de arroz modificadas genéticamente, que acumulan moléculas microbicidas en el
endospermo, de la Escuela Técnica Superior de Ingenieria Agraria (ETSEA) de la Universidad de
Lleida. Esta notificacion se estudié en la 1412 reunion de la CNB en junio de 2019 y el ensayo fue
autorizado por el Consejo Interministerial de Organismos Modificados Genéticamente (CIOMG)
con fecha 25/06/2019, enviando al notificador su correspondiente informe evaluacion del riesgo.

En enero de 2020 se presentd el informe de resultados del ensayo llevado a cabo durante 2019, el
cual se reviso en la 1462 reunion de la CNB.

El 25/02/20 se ha recibido una nueva solicitud para llevar a cabo otro ensayo con este mismo arroz.
El CIOMG solicita el informe de evaluacion del riesgo de la Comision Nacional de Bioseguridad en
relacion con la notificacion B/ES/20/04, correspondiente a la repeticion de un ensayo de campo con
plantas de arroz modificadas genéticamente, que acumulan moléculas microbicidas en el endospermo,
de la ETSEA de la Universidad de Lleida. Esta actividad de liberacion voluntaria al medio ambiente
esté financiada por el Plan Estatal de Investigacion Cientifica y Técnica y de Innovacion.

Caracteristicas del OMG, objetivo y duracién del ensayo:

Se trata de un ensayo de campo de uso farmacéutico en plantas o “molecular pharming”, para la
evaluacion de una linea transgénica de arroz que acumula en su endospermo tres moléculas capaces
de neutralizar el virus del sida, el anticuerpo 2G12 y las lectinas grifitsina (GRFT) y cianovirina
(CV-N).

El objetivo principal de este ensayo en una parcela limitada por redes en su totalidad, es la
produccion de las 3 moléculas microbicidas que se acumulan en el endospermo de la linea de arroz
transgénica homocigética H-136 (generacién T3).

En experimentos previos realizados han demostrado que estas moléculas producidas en plantas,
tanto por separado como en combinacién son capaces de neutralizar el virus del SIDA. Con la
obtencion de la linea H-136 han demostrado que el endospermo de arroz es una plataforma
funcional para la produccién de una combinacion de los microbicidas 2G12, GRFT y CV-N, y que
con la co-expresion de las tres moléculas potencia su efecto neutralizante. Los niveles de estas tres
moléculas permanecen estables hasta la generacion homocigoética T4 que es la ultima que han
analizado. Esta seria la _segunda evaluacion de campo de una planta microbicida de tercera
generacion.

El lugar propuesto para la liberacién esta situado en los campos de practicas de la Escuela Técnica
Superior de Ingenieria Agraria (ETSEA), de la Universidad de Lleida. Se proporcionan las
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coordenadas geograficas. La finca tiene alrededor de 6 ha y esta situada a 3 km del centro de la ciudad
y completamente rodeada de zonas urbanas.

Con respecto al area elegida para realizar este nuevo ensayo, la CNB solicita que se separe un
poco mas del area donde se realizo el ensayo durante 2019, pues considera que esta demasiado
proxima a la del afio 2019.

Para el campo experimental se prevé sembrar un total de 50 plantas transgénicas (T3) H136 y 50
plantas control EI'Y105, en un area de 80 x 70 cm? (dos bandejas de 40 x 70 cm). Las bandejas de
plastico (40 cm x 70 cm) donde se colocaran las plantas, seran depositadas sobre un toldo de
plastico que recubrira el suelo, y excederd 1 metro por cada lado de las bandejas, de forma que si
cae alguna semilla madura pueda ser recogida mas facilmente y evitandose el contacto con el suelo.

La fecha propuesta para esta segunda la liberacion es del 1 de junio al 31 octubre de 2020.
Los objetivos secundarios a conseguir con esta liberacion son:
a) Multiplicacion del material para estudios posteriores de neutralizacion del virus in vitro.
b) Evaluacién de la linea respecto a su linea original en los siguientes aspectos:
- caracterizacion agrondémica de la planta,
- efectos de las plagas/fendmenos meteoroldgicos sobre las moléculas producidas.
Con respecto a los objetivos enumerados en la parte b), la Comisién Nacional de Bioseguridad
contintia considerando que son poco realistas teniendo en cuenta la extension del ensayo, asi
como el nimero de plantas propuestas.

Evaluacién del riesgo

Con respecto a la evaluacion del riesgo de este arroz modificado genéticamente la CNB hace
referencia al informe ya emitido para el ensayo B/ES/19/07.

No obstante, se remarcan las siguientes cuestiones:

1) Caracterizacion molecular de la planta modificada genéticamente (PMG):

La CNB considera que la informacion sobre la modificacién genética es adecuada, incluyendo
cebadores para la deteccion de los insertos, pero insiste en que, si se obtiene suficiente material del
ensayo que se realice durante 2020, se avance en la caracterizacion molecular en relacion al
conocimiento del n° de copias de los fragmentos insertados y su localizacion, asi como a la
estabilidad de los fragmentos tras varias generaciones. Serd ademas necesario conocer la
expresion de los insertos y los niveles de 2G12, GRFT y CV-N en las semillas.

2) Capacidad de supervivencia, establecimiento y diseminacién:

Se indica que se embolsaran las espigas con bolsas de celofan antes de la floracion para evitar la
caida de los granos. La CNB considera que se debe comprobar y posteriormente vigilar mejor
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el embolsado de las espigas para que no suceda dicho desprendimiento, puesto que se vigila el
ensayo 2 veces al dia, y teniendo en cuenta que en el informe de resultados del ensayo ya
realizado en 2019 se indicaba que cayo alguna semilla madura, aunque fue recogida
facilmente.

Asi mismo, la CNB recuerda que el gen de resistencia a antibidticos deberia ser eliminado
previamente a un posible uso comercial.

3) Capacidad de transferencia del material genético:

Teniendo en cuenta que se indica que no habra ningun otro ensayo de arroz en la finca experimental
del ETSEA, se considera que en este ensayo se mantendra un aislamiento total por lo que no se
liberard polen fuera del recinto del ensayo y, en consecuencia, no se espera ninguna transferencia de
genes.

Aungue la distancia exigida en programas de obtencién de semillas hibridas de arroz para evitar la
polinizacién cruzada es de 10 m, la utilizacion de plantas para la produccion de proteinas terapéuticas
exige potenciar las medidas de aislamiento para mitigar al maximo el riesgo de transferencia genética.
Por ello, la Comision Nacional de Bioseguridad considera adecuado en este caso que no haya cultivos
de arroz no modificados genéticamente en la ETSEA ni en varios km a la redonda, por lo que se
considera asegurada la distancia de aislamiento con respecto a otros cultivos.

El notificador sefiala que no existen parientes compatibles, como el arroz salvaje, en el area elegida
para la experimentacion, pero en cualquier caso se realizard un seguimiento perioédico del campo.

4) Toxicidad y alergenicidad:

Se indica que no se han descritos efectos nocivos para este tipo de elementos microbicidas. Se ha
realizado estudios bioinformaticos previos que han demostrado que no presentan homologia con la
secuencia aminoacidica de alérgenos y toxinas conocidas.

Las semillas de la planta solo seran destinadas a ser analizadas en el laboratorio. No van a ser
destinadas, en ningln caso, a alimentacion animal 0 humana.

En cualquier caso, la Comision Nacional de Bioseguridad considera que el notificador debe tomar
las correspondientes medidas de precaucion para evitar en todo momento cualquier posible uso
accidental para consumo humano o animal. En este sentido se vigilara que, en la medida de lo
posible, no acceda ningun animal a la zona de la parcela y que se mantiene intacta la malla
circundante.

5) Efectos sobre organismos no diana:

El notificador indica que no se esperan impactos sobre los niveles de poblacion de competidores,
herbivoros, simbiontes, parasitos o patdgenos pues no se conoce ningun efecto adverso del anticuerpo
2G12 y de las lectinas grifitsina y cianovirina sobre la biodiversidad del ecosistema agricola.
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La Comision Nacional de Bioseguridad, sin embargo, ante algunos casos en los que se ha
demostrado que algunas lectinas pueden tener efecto nocivo sobre los organismos no diana,
considera que no debe generalizarse en este tipo de aseveraciones y al menos, realizar una
vigilancia general sobre el ensayo en relacion con estos posibles efectos.

6) Posibles efectos sobre la salud animal y humana derivados del consumo del OMG:

Se desconoce el efecto de ingerir el anticuerpo 2G12 y las lectinas griftisina y cianoviria. La ingestion
de arroz se realiza después de haber sido cocinado por lo que es dificil que se produzca una ingestion
de las semillas durante su cosecha. Se evitara cualquier consumo accidental.

7) Control, sequimiento y tratamiento de residuos:

La Comision Nacional de Bioseguridad considera en general adecuadas las medidas propuestas para
llevar a cabo el control antes y durante el ensayo y post-liberacion de la zona. En especial:

a) Medidas para evitar dispersion:

- La parcela principal de la ETSEA se localiza en una zona urbana donde no se cultiva arroz,
dentro del recinto de la Escuela. La parcela donde se plantara el arroz esta aislada del resto de
campo por una malla que la recubre.

- EI transporte del material biologico entre el campo, laboratorio y almacén autorizado para
guardar las semillas se realizard cuidadosamente dentro de cajas herméticas de plastico para
evitar la posible pérdida de semillas.

- El acceso a la zona mallada esté restringido. Solo tienen acceso la responsable del departamento
de Produccién Vegetal y Ciencia Forestal y de esta solicitud, y la secretaria del departamento
que es la responsable de la zona mallada. El acceso a otro personal esta restringido a la previa
peticion de la llave a la secretaria del departamento y el registro de su nombre en el listado de
accesos a zonas restringidas del departamento.

- Las bandejas de plastico (40 cm x 70 cm) donde se colocaran las plantas, seran depositadas
sobre un toldo de plastico que recubrira el suelo, y excedera 1 metro por cada lado de las
bandejas, de forma que si cae alguna semilla madura pueda ser recogida mas facilmente y
evitandose el contacto con el suelo.

b) Recoleccidn y tratamiento de residuos:

- En el momento en que empiecen a aparecer las semillas, seran embolsadas con bolsas de
celofan (antes del inicio de la floracion) para evitar la caida de los granos.

- El grano de arroz seré recogido a mano y embolsado.

- Las bolsas se manipularan, transportaran y conservaran en envases cerrados por personal
cualificado.

- Después de cortar las semillas, se recogeran los restos vegetales, se embolsaran y autoclavaran.
Una vez autoclavados seran desechados en el contenedor de residuos biologicos.

- Se recogeréa el agua que pueda quedar en el contenedor (las plantas deben estar sumergidas en
agua—bandejas) y sera filtrada para ver si contiene alguna semilla. El agua sera autoclavada y
desechada.

c) Sequimiento:

- El siguiente afio, la parcela utilizada sera sembrada por un cultivo diferente para controlar el

posible rebrote de algunos restos de semilla.
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- El ensayo seréa revisado dos veces al dia (coincidiendo con los momentos de riego, 8:00 h de la
mafiana y 18:00 h de la tarde) para registrar cualquier informacion relacionada con algun efecto
adverso para el medio ambiente y la seguridad alimentaria que serad notificada a la autoridad
competente.

- En el caso de que surja una situacion de emergencia, se tiene previsto constituir un grupo de
trabajo formado por la responsable de la solicitud, el investigador obtentor del evento, un
profesor especialista en Mejora Genética y una miembro del comité de bioseguridad de la UdL.
El grupo haréa una evaluacion de la situacion, tomaré las decisiones mas apropiadas y realizara
el seguimiento posterior. La situacion sera notificada inmediatamente a la responsable de
Bioseguridad del Servei de Produccié Agricola de la Generalitat de Catalufia.

- Se llevara a cabo un seguimiento de la parcela del ensayo, inspeccionandose una vez a la semana,
durante el afio siguiente a la realizacion del mismo, y se eliminaran todos los posibles rebrotes
que puedan aparecer.

- El servicio de vigilancia del centro realiza continuamente itinerarios de inspeccién que se
complementan con el sistema de camaras de seguridad que controlan la zona.

- Al final del ensayo se enviara un informe a la autoridad competente.

Cualquier incidencia o efecto adverso que pudiera ocurrir durante la realizacion de dicho ensayo o el
transporte de las semillas se comunicara inmediatamente a la Autoridad competente y a la Comision
Nacional de Bioseguridad.

La Autoridad Competente, en su caso, realizara las visitas de inspeccion que considere oportunas,
antes, durante y tras la finalizacion de los ensayos.

CONCLUSION: Se considera que en el estado actual de conocimientos y con las medidas de
control y uso propuestas, este ensayo experimental en campo con arroz modificado
genéticamente no supone un riesgo significativo para la salud humana y/o el medio ambiente.

Una vez concluido los ensayos de campo de cada campafia, se remitird un informe de resultados de
los mismos, en espafiol y en inglés, a la Autoridad competente y a la Comision Nacional de
Bioseguridad conforme al modelo que figura en el Anexo XI del Reglamento 178/2004, de 30 de
enero, de desarrollo de la Ley 9/2003, asi como la informacion adicional solicita por la CNB en este
informe. La remision de esta informacion sera condicion indispensable para la concesién de futuras
autorizaciones de ensayos con organismos modificados genéticamente.

Madrid, a 23 de marzo de 2020
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