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La importancia del contexto
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Incorporacion de tecnologias al mejoramiento vegetal
1 _____________________________ |
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Bioseguridad (definicion)
| |

Bioseguridad es el conjunto de procedimientos que se adoptan con
el fin de garantizar la seguridad humana, animal y ambiental en las
aplicaciones de la biotecnologia moderna.

Los paises han creado sistemas nacionales de bioseguridad con
el fin de regular las actividades relacionadas con los OGM.




Sistemas regulatorios
]

W

28 paises — evaluaciones para siembra comercial
+ paises que solo importan (Japon, Corea,Vietnam, UE, etc.)

Los paises tienen sistemas regulatorios que permiten la siembra, consumo,
importacion, procesamiento...segun el caso




{Cuales son los objetivos de la regulacion?
1 _____________________________ |

Siembra comercial/alimentacion humana y animal:

El objetivo es evaluar los riesgos potenciales derivados de la
siembra a gran escala y del consumo humano y animal, de
modo de garantizar la seguridad del OGM para la salud y el
ambiente

Tan seguro como... (y no menos nutritivo)



Evaluacion de riesgo de los OGM
| |

v Efectos intencionales de la transgénesis (gen, productos de
expresion, fenotipo)

v Efectos no intencionales — consecuencias de la
manipulacion (transformacion) realizada para obtener el OGM
— insercion del ADN, regeneracion de las células, otros.



Efectos no intencionales: ;qué puede pasar?
1 _____________________________ |

* El transgén no se expresa
* El transgén no se hereda de forma mendeliana

* Efectos relacionados con la insercion de transgén, afectando el desarrollo,
metabolismo, fenotipo, desempeno agronomico y/o la fertilidad de la planta

* Efectos relacionados con la regeneracion de la planta GM, afectando el
desarrollo, metabolismo, fenotipo, desempeno agronomico y/o fertilidad —
variacion somaclonal

* “Yield drag” (ie, reduccion del rendimiento debido a la expresion en gran
cantidad del transgen)

Todos se detectan en etapas

tempranas del desarrollo y
SE DESCARTAN
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Descartando los efectos no deseados

Durante el
mejoramiento

Durante la seleccion

Eliminacion 40 del evento
de efectos 1000
no deseados Durante la

500 introgresion

50 ,
Durante la produccion

8 de semilla

| variedad

Tomado de presentacion de Wayne Parrott, 2013



Efectos no intencionales - insercion
¥ 00|

Transgenic Res
DOI 10.1007/s11248-014-9843-7

REVIEW

A comparative analysis of insertional effects in genetically
engineered plants: considerations for pre-market
assessments

Jaimie Schnell - Marina Steele - Jordan Bean - Margaret Neuspiel -
Cécile Girard - Nataliya Dormann - Cindy Pearson - Annie Savoie -
Luc Bourbonniére - Philip Macdonald

Los cambios derivados de la insercion

.., durante el mejoramiento vegetal
~\_: convencional (transposones, reparacion,
™8 re-arreglos, etc)




Efectos no intencionales - variacion somaclonal
]

E.% Somaclones in Mozambique

<

El cultivo de tejidos tiene muchas
aplicaciones (plantas libres de
patogenos, clonacion...), incluso
para generar variabilidad (frutas,
hortalizas, cana;....resistencia a
estreses bioticos y abidticos,
resistencia a herbicidas...)

Se han detectado cambios
puntuales en el DNA, en la ploidia,
activacion de transposones, etc.




Efectos no intencionales durante el fitomejoramiento
1 _____________________________ |

Wild banana Modern banana

The first bananas may have been cultivated Today'’s tastier bananas are hybrids of two
at least 7,000 years ago in what is now Papua wild banana varieties, Musa acuminata and
New Guinea, and were stocky and hard, with Musa balbisiana.

large, tough seeds throughout the fruit's interior.

intencionales?

Los efectos pueden ser neutros,

negativos o positivos,y no son
privativos de la transgénesis

TASTlER
TOMATOES

oute e to better flav

No intencionales

Consejo Argentino para la Informacion s

y el Desarrollo de la Biotecnologia
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Efectos no intencionales durante el fitomejoramiento
| |

La caracterizacion molecular de los cultivos actuales revela multiples
recombinaciones y re-arreglos producto del mejoramiento convencional y la
domesticacion:

v" Maiz amarillo: activacion de un gen de sintesis de carotenoides por
insercion de un fragmento de 382 bp de otra parte del genoma

v" Uvas: variedad Cabernet a Chardonnay por transposicién

v" Soja: mas de 25.000 inserciones mediadas por transposones en mas de 32
variedades

v" Tomate: los “perita” se deben a inserciones de copias de intrones de 6-8 Kb
en el gen de un factor de transcripcion

v" Maiz: transferencia de DNA mitocondrial a DNA nuclear

AN

SNPs: mas de 55 millones catalogadas en maiz, >5 millones en soja

v" Mas de 3.200 variedades producidas por irradiacion o tratamientos quimicos

(Gentileza de Clara Rubinstein)



Efectos no intencionales: la preocupacion por las toxinas
| |

De millones de variedades, solo 9
presentaron efectos no intencionales -
dermatitis, dolor estomacal

El fitomejoramiento es seguro

Todos los casos correspondieron a
incremento en los niveles de toxinas
conocidas (endogenas, por lo tanto se podria
haber anticipado) - Cuando el cultivo tiene
toxinas conocidas, siempre se analizan para
evitar problemas a la salud

En toda la historia del mejoramiento nunca
aparecio una toxina nueva de manera no
intencional

14

Adaptado de Wayne Parrott, 2017



Efectos no intencionales: la importancia del contexto
1 _____________________________ |

La composicion varia segun el genotipo, el ambiente y las condiciones de
almacenamiento — las diferencias deben analizarse en el contexto de la especie
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PCA analysis- 26 conventional wheat lines, 4 locations in 2007
« Data clusters according to location, not variety

From: Peter Shewry, ILSI CCW, 2012




OK, comparemos los cambios
! _________________________

Anderson et al. BMC Biotechnology (2016) 16:41

DOI 10.1186/512896-016-0271-2 BMC BiOteCh nO|Ogy

Genomic variation and DNA repair @
associated with soybean transgenesis: a
comparison to cultivars and mutagenized

plants

Justin E. Anderson, Jean-Michel Michno, Thomas J. Y. Kono, Adrian O. Stec, Benjamin W. Campbell,
Shaun J. Curtin and Robert M. Stupar’




Genomic variation and DNA repair associated with soybean transgenesis....(cont)
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Fig. 1 Visual comparison of CGH data for individuals from the three germplasm classes and control. Each black dot represents a single probe and its

log, ratio score. Data are shown from chromosome 11 on the left and chromosome 18 on the right for all samples. a The standing inter-cultivar

variation between lines LD02-9050 and ‘Williams 82" is shown. b Fast neutron (No-phenotype) plant TR19C96Cfr293aMN11 is compared to the FN

parent line ‘M92-220". ¢ Transgenic plant WPT_389-2-2 is compared to the parent line ‘Bert’; it shows relatively little noise and one true
_. SV on chromosome 11. d The control CGH compared ‘Bert-MN-01" to itself
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La preocupacion sobre los efectos no intencionales en las agencias regulatorias
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Cualquier cosa puede pasar? Cuanto mas informacion, mejor?

Mientras algunos sistemas regulatorias
evolucionan enfocandose en el trait y
las hipotesis de riesgo relacionadas,
otros continuan requiriendo una
caracterizacion molecular exhaustiva y
varios estudios que tienen como unico
fin descartar efectos no intencionales

Qué nos preocupa!?




Algunas reflexiones y conclusiones
|

En mas de 20 anos de evaluacion de riesgo de OGM no se han
retirado ni rechazado ningun caso debido a efectos no intencionales

Se han evaluado en el mundo mas de 150 eventos GM y en todos se
ha arribado a la misma conclusion: no difieren salvo en las
caracteristicas introducidas

Los efectos no intencionales se descartan durante la seleccion del
evento (Y durante el mejoramiento, introgresion y produccion de
semilla)

Los efectos no intencionales de la transgenesis no difieren de los
generados durante la domesticacion y mejoramiento de los cultivos,
por lo tanto suponen riesgos similares (y el fitomejoramiento es
seguro....)

Lo importante entonces, desde el punto de vista del riesgo de los
OGM;, son los genes introducidos, sus productos de expresion y el
fenotipo que confieren




" Muchas gracias!

= ;Preguntas?




