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Genmodifisert glyfosattolerant og insektresistent bomullshybrid MON 88913 x
MON 15985 (Roundup Ready® Flex / Bollgard® I1) fra Monsanto til import,
prosessering, mat og for

(Far steinnspillsrunde)

Bioteknologinemnda viser til brev fra Direktoratet for naturforvaltning (DN) av 30.01.2008, der
nemnda bes vurdere den sprgytemiddeltolerante og insektresistente bomullslinjen MON 88913 x
MON 15985 fra Monsanto til bruksomradene import, prosessering, mat og for. Seknaden gjelder
ikke dyrking i EU/E@S-omrédet. | falgebrevet opplyses det feilaktig om at denne linjen ikke
inneholder antibiotikaresistensgener. Bioteknologinemnda vil presisere at MON 88913 x MON
15985 har to innsatte antibiotikaresistensgener.

Norsk regelverk

Bioteknol oginemnda anser at denne GM O-en er uaktuell for godkjenning i Norge fordi den
inneholder de to antibiotikaresistensgenene, nptll og aadA. Sistnevnte gen gir resistens mot
streptomycin og spectinomycin, to antibiotikai bruk innen human- og veterinaamedisin. | Norge
har vi i forskrifts form forbud mot slike gener i genmodifisert mat og for. Stortinget gaklare
faringer i forbindelse med behandlingen av Matmeldingen (St. meld. nr.40) (1996-1997) gjennom
falgende vedtak den 18.06.97:

“Sortinget ber Regjeringen om a forby produksjon, import og utsetting av alle
genmanipulerte produkter sominneholder gener som koder for antibiotikaresistens, og a
arbeide for internasjonale forbud pa dette omradet. ”

Selv for sgknader hvor det sgkes om godkjenning av GM O-er som inneholder
antibiotikaresistensgener, har Bioteknologinemnda blitt bedt av Milj@verndepartementet om & foreta
en vurdering. | det falgende vil Bioteknologinemnda derfor likevel spilleinn noen overordnede
kommentarer og reise enkelte sparsmal.
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Bakgrunn
Bomullsfra er den viktigste kilden til tekstilfibrei verden og tre fjerdedeler av produksjonen finner

sted i Kina, India, USA og Pakistan. | tillegg utvinnes olje fra bomullsfrg som brukes i matlaging, i
Europasaglig i landene Hellas og Spania (0,5 kg/person/ar), hvor det ogsa dyrkes noe bomull. Olje
frabomullsfrg er umettet og har en mild, ngtteaktig smak. Den benyttesi salater, til steking og som
ingrediensi margarin. Biprodukter brukes til dyrefor.

Hele 43 % av verdens bomullsprodukson foregikk i 2007 med bruk av genmodifiserte linjer
(www.GM O-compass.org).

Genmodifiseringene oqg tilfarte egenskaper (i korte trekk)

MON 88913 x MON 15985 er fremkommet ved a krysse den spreytemiddeltolerante linjen MON
88913 (Roundup Ready® Flex) med insektresistent linje Mon 15985 (Bollgard® I1). Bomullslinje
MON 88913 x MON 15985 (Roundup Ready® Flex / Bollgard®ll ) er dermed et eksempel paen
hybrid der flere ulike egenskaper fra forskjellige GMO-er kommer sammen i én plante gjennom en
vanlig krysning.

Innsatte gener i MON 88913 x MON 15985 er de to bakterietoksingenene crylAc og cry2Ab2 og
antibiotikaresistensgenene nptll og aadA. | tillegg inneholder planten to kopier av bakteriegenet
Cp4-epsps og det bakterielle genet uidA, sistvevnte koder for et enzym (B-D-glukuronidase (GUS))
som kan brukes som marker for a vise tilstedevagrel se av en genkonstruksjon.

Glyfosattolerant

MON 88913 x MON 15985 er sprgytemiddeltolerant pa grunn av Cp4-epsps-genet som koder for
enzymet 5-enol pyruvylsikimat-3-fosfatsyntetase (det er to genkopier innsatt i MON 88913 x MON
15985). Dette enzymet omdanner fosfoenol pyruvat og sikimat-3-fosfat til 5-enolpyruvylsikimat-3-
fosfat. Steget inngdr under syntesen av aromatiske aminosyrer. Enzymet som dannes i bomullslinje
MON 88913 x MON 15985 er aktivt ogsa under eksponering for glyfosat, mens det tilsvarende
enzymet som naturlig dannesi andre planter hemmes av glyfosat. MON 88913 x MON 15985
tolererer derfor hgye doser glyfosat. Under dyrking av denne bomullslinjen kan derfor
konkurrerende ugress fjernes effektivt ved sprayting.

I nsektresi stent

MON 88913 x MON 15985 er motstandsdyktig overfor angrep fralarvene til visse sommerfuglarter
som ”cotton bollworm”, ”tobacco budworm” og ’pink bollworm”. Dette skyldes de innsatte genene
crylAc og cry2Ab2, som koder for krystallinske toksiner. Nar disse l@ses i mage/tarm hos insektet
binder de seg til reseptorer i etpitelceller i tarmen og forarsaker perforeringer. Gjennom disse
hullene siver bakterier ut i insektkroppen og gir dyret en dadelig infekson.

Antibiotikaresistent

Som nevnt ovenfor inneholder MON 88913 x MON 15985 to antibiotikaresi stensgener, nptll og
aadA, hvorav sistnevnte koder for et aminoglykosidmodifiserende enzym som gir resistens mot
streptomycin og spectinomycin, dette er typer av antibiotika som brukes innen human- og
veterinaamedisin. EFSA (European Food Safefy Authority) har tidligere klassifisert aadA-genet i
sakalt risikoklasse 2. Inndelingen er foretatt etter hvilken medisinsk betydning det
korresponderende antibiotikum har. EFSA har gitt rad om at GMO-er med genet aadA ikke skal
kommersialiseres, men bare benyttesi forskning og feltforsgk. Den norske Vitenskapskomiteen for
Mattrygghet har stettet denne tilradningen.

Fordi fremveksten av antibiotikaresistente bakterier er et globalt problem som begrenser
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behandlingmulighetene for infeksonssykdommer, er det viktig med tiltak som bremser denne
uheldige utviklingen. Et tiltak er da & begrense den eksponeringen som bakterier har for
antibiotikaresistensgener (for eksempel i tarm hos mennesker og dyr).

Horisontal genoverfaering, altsd overfaring av genmateriale til en annen organisme eller celle, er
viktig for bakteriers evolugon og tilpasning. Det er mest sannsynlig at dette fenomenet skjer
mellom naarstéende arter.

Genet aadA er i MON 88913 x MON 15985 kablet til en bakteriell promotor (genet blei sin tid
brukt for & velge ut og oppformere en genkonstruksjon i bakteriekultur). Dersom denne
genkonstruksonen skulle tas opp av bakterier ved horisontal genoverfering, kan dette teoretisk fare
til en forringelse av behandlingsmulighetene innen human- og veterinaamedisin. Selv om det enna
ikke er vist at bakterier har tatt opp gener fra planter og fétt dem stabilt integrert i genomet, kan et
slikt scenario ikke utelukkes.

Fare-var-prinsippet ligger til grunn for den norske genteknologiloven og prinsippet er ogsa tatt inn i
EUs GMO-regulering gjennom utsettingsdirektiv 2001/18/EF. Ved usikkerhet knyttet til
konsekvenser og/eller sannsynligheter i helse- og miljasparsmal, kan fgre-var-prinsippet komme til
anvendelse. Et permanent forbud mot utsetting av en GMO er ett av flere mulige virkemidler i
EU/EZS.

Bioteknologinemndas innspill

Hel seaspekter

Linje MON 88913 x MON 15985 er testet gjennom et atteukers foringsforsgk pafisk (channel
catfish”, Ictalurus punctatus). Ernaaingsmessig indikerer resultatene at linjen tilsvarer kontrollen.
Det kan imidlertid reises sparsma om foringsforsgk bare pa én orgnisme er tilstrekkelig, til tross for
at det er gjort mer omfattende studier pa de to foreldrelinjene, som i dette tilfellet. Flere studier ville
vage betryggende i forhold til & avdekke eventuelle kombinasjonseffekter mellom de transgene
proteinene.

En brasiliansk forskningsgruppe har vist at Cry1Ac kan binde seg til en musetarmoverflate og
indusere immunologiske reaksoner mot seg selv og mot andre proteiner gitt samtidig (Vazquez-
Padron et al. 2000, Vazquez-Padron et al. 1999, Moreno-Fierros et al. 2003, Rojas-Hernandez et al.
2004). Adjuvanseffekten er like sterk som for koleratoksin (Vazques-Padron et al. 1999), en mye
brukt slimhinneadjuvans i eksperimentelle studier pa vaksinasion og allergi. Nemnda mener dette
ma kommenteres neamere av saker, fordi nettopp Cry1Ac er ett av toksinene som lagesi linje
MON 88913 x MON 15985.

Seker hevder at aadA-genet ikke uttrykkesi MON 88913 x MON 15985 fordi det er koblet til en
bakteriell promotor som ikke er aktiv i planter. Selv om en horisontal genoverfering til en bakterie
med denne genkonstruksjonen er lite sannsynlig, mener Bioteknologinemnda det er grunn til & vaare
fare var og dermed nedlegge forbud mot linjen. Nemnda minner om at vi i Norge har forbud mot
genmodifisert mat og fér som inneholder intakte antibiotikaresistensgener.

Miljgaspekter

MON 88913 x MON 15985 skal ikke dyrkes i EU/E@S-omradet, men importeres og
videreprosesseres. Bomullsfrg som eventuelt kommer pa avveie har liten evnetil d etablere seg i
miljeet. Frgene mangler evnen til agai hviletilstand (dormancy) og er avhengig av en
gjennomsnittstemperatur pa over 18 °C for & overleve. Det finnes heller ikke viltvoksende
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bomullsarter i Europa som MON 88913 x MON 15985 kan krysse seg med. Bioteknol oginemnda
anser derfor at den foreskrevne bruk ikke innebagrer gkt miljerisiko i EU/EJS-omradet.

Etikk, bagekraft og samfunnsnytte

Saker gir ikke opplysninger som direkte adresserer de tilleggskriteriene vi har i den norske
genteknol ogiloven om a vektlegge etikk, baarekraft og samfunnsnytte under vurderingene av en
GMO. Monsantos salgsargument for MON 88913 x MON 15985 er at man med dyrking av denne
linjen far god kontroll pa ugress ved bruk av spraytemiddelet glyfosat at linjenii tillegg er
motstandsdyktig overfor visse insektskadegjarere.

Bruken av en glyfosat- og insektresistent plante som MON 88913 x MON 15985 vil medfere
endringer i spraytemiddelpraksis (badei type og mengde) i forhold til dyrking av konvensjonelle
sorter. Flere undersgkel ser peker i retning av at dyrking av insektresisitent bomull kan gi redusert
sprayting med kjemiske insektmidler (sammenstilling eksempelvisi Sanvido et al. (2006)

spreytemidler som benyttesi bomullsproduksjon er bildet betydelig endret etter at genmodifiserte
linjer ble tatt i bruk. Searlig glyfosatbruken gker og dette ugressmiddel et erstatter andre stoffer.
Bioteknol oginemnda har sa langt ikke vurdert den konkrete helse- og miljemessige betydningen av
disse endringene.

Bioteknol oginemnda savner opplysninger fra sgker om hvorvidt gkt bruk av en genmodifisert linje
som MON 88913 x MON 15985 kan ha hel semessig betydning gjennom en endring i eksponering
for spraytemidlier hos bgnder og landarbeidere. Slike endringer kan samtidig innebage en
miljegevinst. Nemnda savner konkrete opplysninger og en diskusjon rundt dette fra Monsanto. Slik
og liknende dokumentasjon ber etter nemndas mening legges ved og kommenteres rutinemessig av
sekere, ik at flere aspekter vedrgrende samfunnsnytte og baerekraft lettere kan vurderes.

Sammendrag

Bioteknologinemnda finner det svaat betenkelig at bomullslinje MON 88913 x MON 15985
inneholder de to antibiotikaresistensgenene nptll og aadA, hvor sistnevnte til og med er klassifisert
I en strengere fareklasse fordi de tilharende antibiotika (streptomycin, spectinomycin) benyttes
under behandling av infekgonsssykdommer. Bioteknologinemnda mener at en godkjenning av
denne linjen ikke lar seg forene med det norske regelverket pa omradet, som innebagrer et forbud
mot genmodifiserte for- og naaringsmidler med innsatte antibiotikares stensgener. Nemnda mener at
fare-var-prinsippet ma komme til anvendelse for bomullslinje MON 88913 x MON 15985. Dette
prinsippet gjelder ogsai EU og nemnda mener at det naturlige tiltaket i denne konkrete saken er &
avsla sgknaden.

| denne farste innspillsrunden gnsker Bioteknologinemnda at norske myndigheter ettersper

falgende:
- Spker ma diskutere adjuvansegenskapen som er pavist for Crylac-proteinet.

- Spker ma diskutere konsekvensene for helse og milja ved en endret spraytemiddelbruk som
felge av & dyrke bomullslinje MON 88913 x MON 15985 i aktuelle produksjonsland.

- Sgker ma spesielt diskutere betydningen av at MON 88913 x MON 15985 har innsatt genet
aadA, et antibiotikaresistensgen i fareklasse 2.
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Med hilsen
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