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I. INTRODUCCIÓN

1. En esta comunicación, las Comunidades Europeas responden a la invitación del Grupo Especial de que formulen observaciones sobre el asesoramiento prestado por los expertos del Grupo Especial en forma de comentarios de sus respuestas y, cuando procede, aportando nuevas pruebas científicas y técnicas relacionadas con las preguntas del Grupo Especial.

2. Las Comunidades Europeas se han tomado muy en serio la formulación de observaciones de base científica para contribuir a la comprensión de las respuestas de los expertos por el Grupo Especial.  A esos efectos, han tratado de apoyarse en los conocimientos científicos más actualizados.  Para velar por la exactitud científica y técnica de sus observaciones, las Comunidades Europeas se han apoyado también, si procedía, en opiniones científicas independientes de científicos de renombre internacional.

3. A modo de introducción, satisface a las Comunidades Europeas observar que las respuestas dadas por los expertos del Grupo Especial confirman en gran medida la opinión de las Comunidades de que las cuestiones científicas y técnicas que conlleva la consideración de si debe autorizarse la liberación en el medio ambiente y la comercialización de productos modificados genéticamente son muy complejas y a menudo polémicas.  Los expertos independientes han confirmado que los conocimientos científicos han avanzado considerablemente en los últimos 10 años y siguen evolucionando con gran rapidez.  Lo más importante es que han confirmado que cada caso debe examinarse sobre la base de sus propias características y, de hecho, que así se ha examinado cada uno de ellos.  Esto, a su vez, confirma el criterio adoptado por las Comunidades Europeas y los Estados miembros y es incompatible con cualquier alegación de que se ha establecido una "moratoria".

4. Las Comunidades Europeas, sin embargo, no están de acuerdo con todas las opiniones y todas las respuestas (o partes específicas de ellas) de los expertos, y lo comentarán detalladamente más abajo.  Los comentarios siguen el orden de las preguntas del Grupo Especial y se dividen en secciones que corresponden a las principales cuestiones identificadas por éste (secciones IV a VIII infra).

5. Por el momento, las Comunidades Europeas sólo harán observaciones en relación con algunas respuestas, ya que con respecto a ellas consideran adecuado presentar sus observaciones antes de la reunión con los expertos.  Ese criterio tiene por objeto contribuir a la comprensión de las respuestas de los expertos por el Grupo Especial, habida cuenta también del tiempo disponible para comentar dentro de plazos bastante cortos.

6. Una de las consecuencias de la falta de tiempo es que esta comunicación no será tan concisa y bien preparada como las Comunidades Europeas hubieran deseado.  Algunas repeticiones han sido inevitables, y la comunicación, aunque es larga, no es completa.  Las Comunidades Europeas se reservan su derecho a referirse de nuevo a las respuestas a su debido tiempo, así como a abordar otras respuestas y preguntas, y a presentar nuevas observaciones y pruebas científicas o técnicas, como se dispone en los párrafos 13 y 14 de los procedimientos de trabajo adicionales para las consultas con expertos científicos y/o técnicos del Grupo Especial.  No debe necesariamente considerarse que la falta de una respuesta u observación con respecto a una respuesta a una pregunta significa que las Comunidades Europeas reconocen la idoneidad o falta de idoneidad de la respuesta a la pregunta.

7. No obstante, antes de proceder a comentar las respuestas a las preguntas, las Comunidades Europeas se referirán a los distintos criterios adoptados por los distintos expertos en desempeño de su tarea y con respecto a algunas cuestiones generales y metodológicas (secciones II y III).  Como se explica más abajo, esto afecta a la interpretación del asesoramiento prestado, al peso que ha de atribuirse a las opiniones de los diversos expertos y, por consiguiente, a la capacidad del Grupo Especial para formular constataciones de hecho sobre esa base.

8. En la presente comunicación, las Comunidades Europeas no examinan la cuestión de las definiciones sobre las que las organizaciones internacionales han prestado asesoramiento recientemente.  Como pidió el Grupo Especial en su carta de 22 de diciembre de 2004, esas cuestiones serán objeto de observaciones en una comunicación separada que las Comunidades Europeas presentarán al Grupo Especial el 4 de febrero.

9. Las Comunidades Europeas celebran la oportunidad de examinar más a fondo esas cuestiones científicas y técnicas con el Grupo Especial y los expertos los días 17 y 18 de febrero.  En esta ocasión se reservan su derecho a presentar al Grupo Especial nuevas pruebas científicas y técnicas en respuesta a los muchos aspectos de las preguntas que han quedado sin respuesta.  Las Comunidades Europeas podrían llevar a nuevos expertos científicos y técnicos a esa reunión como parte de su delegación.

10. Las Comunidades Europeas sólo presentan con esta comunicación una prueba, la Prueba documental 156, que contiene las publicaciones científicas no publicadas a que se hace referencia en la comunicación.  No se presentan como pruebas documentales otros documentos públicamente disponibles.

II. el asesoramiento prestado y los distintos criterios aplicados por los expertos a su tarea

11. Las Comunidades Europeas desean, por intermedio del Grupo Especial, expresar su agradecimiento a los expertos del Grupo Especial por sus valiosas contribuciones, cuya dificultad era extrema habida cuenta de la cantidad de información que consultar, el número de cuestiones que abordar y el número de disciplinas científicas y técnicas que abarcar.  Las Comunidades son especialmente conscientes de que las respuestas se dieron dentro de los muy cortos plazos previstos para los procedimientos en el marco del ESD.

B. La falta de exhaustividad de las respuestas

12. No es, por consiguiente, sorprendente que los expertos del Grupo Especial no pudieran abarcar todas las disciplinas y aspectos necesarios de las preguntas del Grupo Especial y en varios casos sólo dieran respuesta a determinados aspectos (u, ocasionalmente, ninguna respuesta), como ya habían dejado claro en sus comunicaciones del pasado mes de noviembre.  Consideradas conjuntamente, sus contestaciones, a veces con elementos detallados y amplios sobre algunos aspectos científicos, dejaron sin respuesta a un gran número de elementos de las preguntas del Grupo Especial.

13. Hay al menos 18 preguntas a las que o bien no se responde en absoluto (por ejemplo, 2, 26, 114), o bien con respecto a las cuales los expertos omitieron expresamente elementos necesarios de las respuestas.  Hay muchas más, como se identifica más abajo en las observaciones detalladas de las Comunidades Europeas, en las que los expertos omitieron implícitamente elementos necesarios de las respuestas, de conformidad con su propia experiencia científica o técnica y/o su compromiso inicial identificado en sus comunicaciones del pasado mes de noviembre.

14. Las Comunidades Europeas han tratado de reunir las pruebas científicas y técnicas necesarias para proporcionar al Grupo Especial elementos complementarios de respuesta a los muchos aspectos que permanecen sin ella.  Sin embargo, no han tenido el tiempo suficiente para presentar toda esa información en esta etapa del procedimiento, y, si procede, tratarán de presentar nuevas pruebas en la reunión con el Grupo Especial y los expertos.

15. Las Comunidades Europeas también deploran, habida cuenta de la complejidad del asesoramiento recabado por el Grupo Especial, y en términos más generales del presente caso, que a menudo sólo se haya proporcionado al Grupo Especial una opinión (y a veces una opinión parcial) sobre muchas preguntas o partes de ellas.  Muchas preguntas afectan a diversas cuestiones y disciplinas científicas, y no admiten mucha superposición entre el número limitado de expertos seleccionados.  Es dudoso que el Grupo Especial pueda hacer constataciones de hecho definitivas sobre la base de un asesoramiento que, con arreglo a sus propios términos, es tan limitado e incompleto.

C. Los distintos criterios aplicados por los expertos

16. Las Comunidades observan que los expertos del Grupo Especial han adoptado criterios muy distintos, y frecuentemente discrepan unos de otros, como se indica más abajo.  Esto confirma que hay razones legítimas para el desacuerdo sobre muchas de las cuestiones.  Ese desacuerdo contribuye a crear incertidumbre, y sin duda el Grupo Especial lo tendrá en cuenta en el desempeño de sus funciones.

17. Tras consultar y recabar exámenes de homólogos a varios científicos independientes que concurren todos en la misma opinión, las Comunidades Europeas han llegado a la firme conclusión de que sólo tres de los cuatro expertos a los que se dirigió todo el conjunto de preguntas (los Dres. Andow, Snow y Squire) han adoptado un criterio equilibrado y plenamente razonado, incluida una indicación de sus procesos intelectivos.  Esos expertos han procurado que sus conclusiones sean transparentes y han presentado respuestas bien estructuradas.  Han evaluado críticamente la información disponible, han puesto en tela de juicio las alegaciones y han expuesto sus propias opiniones científicas, rigurosas y lógicas, basadas en su propia experiencia, cada uno de ellos dentro del marco limitado de su respectiva disciplina científica.

18. El Dr. Andow ha sido muy concienzudo y evidentemente ha trabajado mucho en la preparación de sus detalladas respuestas, que son a menudo precisas y pertinentes.  No obstante, en algunos aspectos, como se explica más abajo, puede haber ido más allá de su mandato como experto científico.  Los Dres. Snow y Squire han abordado menos cuestiones, y a menudo con menos profundidad que el Dr. Andow, pero pese a ello también han presentado un considerable número de respuestas precisas, sensatas y justas.

19. En contraste, las respuestas de la Dra. Nutti son mucho menos científicas, y en gran medida de carácter superficial.  En su mayor parte no ha dado una explicación detallada de los fundamentos de sus opiniones.  A menudo la Dra. Nutti ha aceptado sin más la información proporcionada, sin una evaluación científica crítica personal con respecto a su validez y los datos en que se basa.  Como consecuencia, sus respuestas, en las que se echan en falta referencias a los trabajos más idóneos, inclusive por lo que respecta a las referencias al Codex, parecen desequilibradas e incompletas, ya que a menudo llegan a una conclusión idéntica (generalmente una pauta sistemática de desacuerdo con cualquier solicitud de mayor información formulada por los Estados miembros).  Las Comunidades Europeas se ven obligadas a concluir que sus respuestas son frecuentemente incoherentes y a menudo no se apoyan en una argumentación científica adecuada.

20. Otro aspecto de sus respuestas es también el bajo nivel de requisitos en materia de información para las evaluaciones de la inocuidad de los alimentos.  La Dra. Nutti los trata en términos generales, sin una consideración adecuada del contexto de toda la información disponible sobre cada producto en ese momento, y en particular de los posibles efectos no deseados que no pueden excluirse debido a dificultades como la falta de datos, la falta de evaluaciones o los análisis sesgados, por lo que respecta a la caracterización molecular del producto modificado genéticamente específico objeto de consideración.  Como consecuencia de ello, su enfoque aborda únicamente partes de menor importancia de posibles problemas toxicológicos o nutricionales u otros posibles problemas de inocuidad de los alimentos y los piensos, por lo que su pertinencia es limitada.  Ello, sumado a la reconocida falta de experiencia de la Dra. Nutti sobre las repercusiones ambientales, lleva a las Comunidades Europeas a concluir que las opiniones de esa experta deben examinarse crítica y cuidadosamente.

21. Las Comunidades Europeas estiman que las respuestas de los Dres. Andow, Snow y Squire aportan una fuente de conocimientos técnicos más científica y valiosa, abordando las cuestiones que justifican comentarios y atención, y que el Grupo Especial debe utilizar con el mayor provecho y tener en cuenta al formular sus constataciones.

22. Los otros dos expertos, que han abordado un número limitado de preguntas, han presentado una exposición razonable de su propio pensamiento científico.  Las Comunidades Europeas están sorprendidas por el número de desacuerdos identificados en sus respectivas respuestas, incluso habida cuenta del pequeño número de cuestiones que han abordado.  Merece la pena señalar que tienen muy distintas y opuestas exigencias en términos de la información necesaria para evaluar debidamente la caracterización molecular de los productos objeto de la diferencia:  aparentemente, la Dra. Healy tiene un umbral de exigencia mucho más bajo que el Dr. Snape.  Además, según las opiniones de científicos que están especializados en métodos de detección y trabajan con ellos, la Dra. Healy es a menudo imprecisa, y en sus pocas respuestas sobre los métodos de detección muestra una pauta sistemática de opiniones contrarias a las Comunidades Europeas.

D. La independencia de los expertos

23. Las Comunidades Europeas se permiten aquí destacar que tanto la Dra. Nutti como la Dra. Healy son empleadas de organismos gubernamentales que trabajan para autoridades de reglamentación, incluida una de un tercero que participa en la presente diferencia del lado de los reclamantes.  En contraste, los otros expertos científicos son independientes.  La Dra. Nutti y, en menor medida, la Dra. Healy (por ejemplo, en la pregunta 25) son también, entre los expertos, las únicas dos que han abordado las cuestiones en forma más general, trascendiendo el ámbito de su mandato o de su propio campo de conocimientos científicos.

E. La evaluación del tiempo que es razonable emplear

24. El Dr. Andow está manifestando opiniones que trascienden su campo de conocimientos técnicos cuando opina sobre el tiempo que debe dedicarse a formular una opinión o una solicitud de nueva información.  De sus propias opiniones se desprende claramente que ha demostrado su capacidad de procesar, en muy poco tiempo y detalladamente, una cantidad muy grande de información pertinente.  Sin embargo, no puede presuponerse que esa eficiencia constituya un punto de referencia aplicable a los elementos de hecho de esta diferencia, que conllevan marcos reglamentarios complejos e interacciones entre múltiples autoridades de distintas jurisdicciones o que requieren que un solo legislador o autoridad reglamentaria pertinente tenga que comprender información científica compleja sobre todas las cuestiones en juego, recabar por su parte el asesoramiento científico independiente, incluido el de numerosos órganos consultivos externos, examinar su opinión u opiniones, interactuar con un solicitante y finalmente formular una solicitud de nueva información científica.

III. cuestiones generales y metodológicas

25. Las Comunidades Europeas consideran que hay una serie de cuestiones generales y metodológicas que es más conveniente tratar por separado antes de embarcarse en un comentario detallado sobre las respuestas presentadas por los expertos del Grupo Especial a cada una de sus preguntas.  Esas cuestiones se tratan en esta sección.  Algunas pueden tratarse brevemente, pero una, la relativa a la evolución de las técnicas de evaluación de los riesgos (subsección P infra), tiene que examinarse con algún detalle.

B. Complejidad

26. De las respuestas de los expertos se deduce claramente que los aspectos científicos en los que se basa una evaluación de los productos objeto de la diferencia son complejos, y hasta qué punto es preciso recurrir a muy distintos campos de conocimientos científicos para abordar las cuestiones y obtener una imagen completa.  Parece, en particular, que la posible repercusión de los productos objeto de la diferencia sólo puede desentrañarse y evaluarse mediante el análisis científico de complejas redes de alimentos, redes agroambientales o ecológicas que conllevan interacciones directas e indirectas entre muchos sistemas y organismos vivos.  Ello, evidentemente, ha planteado importantes retos metodológicos para la comunidad científica, con todo lo que ello significa para la adopción de decisiones y la política gubernamental.

C. Evaluación caso por caso

27. Las opiniones de los expertos científicos aportan pruebas abrumadoras de que cada uno de los productos objeto de la diferencia plantea cuestiones científicas y técnicas que son específicas de la construcción y la modificación genética particular de cada uno de ellos, y de su uso intencional o no intencional.

28. El rasgo (o rasgos) genéricos, como la resistencia a los herbicidas, o la resistencia a las enfermedades, introducido(s) por modificación genética en los productos objeto de la diferencia puede estar relacionado con una serie "básica" común de cuestiones genéricas (que a veces pueden incluso ser similares a algunas cuestiones planteadas por productos que no han sido objeto de modificación genética).  Sin embargo, de las respuestas de los expertos también se desprende claramente que las características específicas de cada producto (por ejemplo, la resistencia al glufosinato o al glifosato, la expresión de la toxina Bt, o una combinación de ellas) plantea para cada situación y producto en concreto una serie de cuestiones nuevas y extremadamente específicas desde una perspectiva científica.  Esto es aplicable a cada especie en juego (por ejemplo, remolacha azucarera, colza, maíz, patata, etc. ...), y obliga a tener en cuenta la construcción genética, la combinación y la expresión de esos caracteres en la configuración genética de cada producto, así como la manera y el entorno específico en que el producto se va a utilizar intencionalmente o no intencionalmente.

29. Estas consideraciones para casos específicos, que no pueden derivarse automáticamente de una serie común de preguntas básicas y genéricas, se deben en parte a que la mayoría de los caracteres específicos introducidos en los productos modificados genéticamente en juego (por ejemplo, ARMG, resistencia al glufosinato o el glifosato, expresión endógena sistémica de la toxina Bt, etc.) no existen, no pueden obtenerse o todavía no se han encontrado en plantas no modificadas genéticamente.  El asesoramiento prestado al Grupo Especial pone de manifiesto la necesidad de tener en cuenta el consenso internacional en el sentido de que todos y cada uno de los productos genéticamente modificados requieren la aplicación de un criterio detallado y específico para cada caso.  Es indispensable examinar rigurosamente y evaluar cada uno de los productos sobre la base de sus propias características individuales, teniendo en cuenta el conjunto pertinente de informaciones específicas sobre precisamente ese producto, así como el entorno receptor específico para su uso intencional o no intencional.

D. Cuestiones sistémicas (interacciones y efectos cumulativos)

30. Las opiniones expresadas ante el Grupo Especial confirman que posiblemente la evaluación de cada caso tenga que complementarse con la evaluación de las repercusiones "sistémicas".  Esas repercusiones son características del uso combinado de los productos modificados genéticamente objeto de una diferencia, es decir, cuestiones derivadas de posibles repercusiones sobre los "sistemas" (por ejemplo, sistemas agrícolas o agroambientales) a saber, posibles cambios inducidos en distintos "sistemas" por el uso, en combinación o en secuencia temporal, de varios productos modificados genéticamente distintos, y que no pueden identificarse mediante un criterio específico para cada caso.

31. Habida cuenta de las opiniones de los expertos, esas cuestiones sistémicas abren a menudo grandes campos de incertidumbre científica.  Ello es así porque frecuentemente los conocimientos científicos o técnicos no son completos, debido al carácter novedoso de los productos modificados genéticamente objeto de la diferencia o al hecho de que la experiencia empírica y limitada obtenida sobre un tipo de sistema (por ejemplo, en uno de los sistemas de los tres reclamantes) no puede transponerse a un sistema equivalente en otra parte.

E. Familiaridad

32. Las opiniones científicas expuestas al Grupo Especial demuestran claramente, en particular a la luz de la cantidad de cuestiones científicas que no se han o no se habían resuelto o no están claras, que algunas cuestiones todavía no se han estudiado en absoluto, que los productos objeto de la diferencia han planteado regularmente muchas nuevas interrogantes en los últimos 10 años, y que siguen estando en la vanguardia de los conocimientos científicos, tanto en términos de riesgos como de beneficios.  Las Comunidades estiman que el Grupo Especial debe tener en cuenta la falta de familiaridad con las cuestiones planteadas para comprender en qué modo se han planteado nuevos problemas y las correspondientes solicitudes de nueva información a lo largo del tiempo, como consecuencia de la evolución de los conocimientos científicos.

F. Evolución de la ciencia

33. También es notable que los expertos confirmen cuán poco se sabía sobre cuántas de las cuestiones pertinentes hace sólo 10 a 15 años, y cuánto ha evolucionado desde entonces la comprensión científica de muchas de esas cuestiones, entre otros lugares en foros internacionales como el Codex.  Las novedades identificadas por los expertos incluyen la identificación de esferas de riesgo y de repercusiones anteriormente insospechadas, o la identificación de defectos en la forma en que se han realizado evaluaciones de los riesgos en el pasado, cuestiones ambas que siguen avanzando muy rápidamente hoy en día.

34. Una de las explicaciones de la evolución de la comprensión científica de las cuestiones pertinentes que el Grupo Especial tiene ante sí es que la ciencia, al verse confrontada con la necesidad de abordar esas nuevas repercusiones complejas y esas redes de interacciones, con respecto a las cuales se disponía de pocos o de ningún dato, tuvo que tomar necesariamente atajos y adoptar un enfoque reduccionista.  En consecuencia, inició el proceso de evaluación de la pertinencia y probabilidad de algunas posibles repercusiones que fueron las primeras en identificarse, pero como consecuencia de los atajos y del necesario reduccionismo del proceso científico, pasó por alto en gran medida muchas cuestiones que hoy están sobre la mesa en muchos países, incluidos los tres reclamantes, donde existen los productos modificados genéticamente objeto de la diferencia.  Esto tiene una importante consecuencia, a saber, que por lo que respecta a la evaluación de los riesgos, las opiniones científicas sólo deben considerarse pertinentes en un determinado momento, en el contexto de las repercusiones concretas que se estaban buscando y en el contexto de las consideraciones y los métodos científicos de que se disponía.

G. Pruebas científicas de la existencia o inexistencia de riesgos

35. Como han observado los Dres. Andow y Squire, la falta de pruebas científicas no constituye una prueba de que no hay repercusiones o riesgos.  Ello es especialmente importante en el caso de estos productos novedosos, cuando una nueva cuestión científica, planteada en el contexto de las evaluaciones de esos productos modificados genéticamente, ni siquiera se ha estudiado aún, o no se ha estudiado con métodos científicos adecuados.  Aunque no puede pedirse a la ciencia que demuestre la inexistencia de riesgos o un resultado negativo, el carácter novedoso de los productos objeto de la diferencia y las cuestiones que plantean justifican las solicitudes de nueva información científica en un contexto en el que la comprensión científica está evolucionando constantemente y constantemente se están planteando nuevas cuestiones por lo que respecta a la posible repercusión de los productos modificados genéticamente.

H. Controversia

36. En las pocas esferas de conocimientos especializados en las que hay superoposición entre los expertos del Grupo Especial, o con respecto a las cuales las Comunidades Europeas han recabado una opinión científica independiente sobre las respuestas de esos expertos, merece la pena señalar que hay un amplio desacuerdo entre los expertos o entre éstos y los científicos independientes.  Ello pone de manifiesto una clara falta de consenso en los círculos científicos sobre las cuestiones en juego en el presente procedimiento.  Las preguntas que se abordan más abajo explican en parte la falta de consenso.  Las Comunidades Europeas consideran que, habida cuenta de ese conflicto de opiniones o esa incertidumbre, el Grupo Especial no puede formular constataciones de hecho definitivas que vayan más allá de indicar la existencia de esas diferencias o esa incertidumbre.

I. Inexistencia de criterios científicos acordados

37. Como observa el Dr. Squire en sus notas generales sobre normas ecológicas y ambientales, uno de los problemas que se plantean al abordar cuestiones científicas en el presente procedimiento es la falta de criterios acordados sobre muchas cuestiones (en los círculos científicos y reglamentarios), inclusive con respecto a la información necesaria para realizar una evaluación de los riesgos y, también, la forma en que deben interpretarse los datos pertinentes.  La falta de criterios acordados se debe en parte al carácter novedoso de muchas de las cuestiones en juego, que a menudo sólo se han planteado en el último decenio.  Ello contribuye a aumentar la incertidumbre científica, en particular por lo que respecta a los efectos sobre el medio ambiente y los ecosistemas agrícolas en general.

J. Cuándo debe considerarse que la información científica es suficiente

38. De las opiniones científicas que el Grupo Especial tiene ahora ante sí se desprende claramente que no hay un umbral científico único y absoluto para decidir si un producto modificado genéticamente es inocuo o no lo es (el punto final de la evaluación de los riesgos).  De la opinión de los expertos se deduce que hay una tendencia general, a medida que se acumulan los datos científicos, que indica un cierto progreso hacia la formulación de una opinión científica más clara.  No obstante, para decidir cuándo los datos disponibles son suficientes para concluir que un elemento de la evaluación de los riesgos es o no adecuado sigue siendo necesario recurrir al juicio de los expertos (que idealmente deberían ser especialistas independientes de las autoridades de reglamentación y del legislador, como se recomienda en las Directrices del Codex sobre análisis de los riesgos).  Lo que es más importante, los expertos pueden discrepar sobre si hay información suficiente (como muy frecuentemente ocurre en el presente caso) sin discrepar necesariamente sobre los aspectos científicos.  Puede haber una diferencia legítima de opiniones no sobre lo que es el estado de los conocimientos científicos, sino sobre la manera en que ha de aplicarse a una serie de hechos en particular.  Es evidente que la subjetividad y los juicios de los expertos son elementos importantes de una evaluación de los riesgos de base científica.  En ese sentido, de las consideraciones de la Dra. Healy se desprende bastante claramente que a menudo ésta cree que la información disponible para un expediente específico puede haber sido suficiente para llegar a una conclusión positiva;  no obstante, puede que siga estando de acuerdo en que aún hay y se ha identificado incertidumbre.  Con arreglo a su criterio, ésta no es muy significativa -puede ser menos prudente (o cautelosa) que otros expertos- mientras que otros expertos, basándose en los mismos datos, pueden formular un juicio igualmente válido y llegar a una conclusión distinta sobre las consecuencias que han de extraerse de esa incertidumbre.  Pueden, por ejemplo, concluir que se necesita más información para tratar de eliminar en mayor medida la incertidumbre.

K. Interpretación de la información científica

39. Otra fuente de la divergencia en las conclusiones de los expertos deriva de las diferencias en la interpretación de los datos, es decir, de desacuerdos sobre los aspectos científicos.  Las diferencias de los argumentos y enfoques en los que se basa el asesoramiento científico de cada uno de los expertos, que a veces está en conflicto a pesar de que atañe a las mismas series de hechos y datos científicos, pone de manifiesto el carácter subjetivo de las opiniones de los expertos del Grupo Especial y de otros científicos en esta esfera.  Ello indica que los datos científicos en juego requieren no poca interpretación científica.  Confirma asimismo que el carácter novedoso de estos productos modificados genéticamente y las nuevas cuestiones que plantean pueden requerir un enfoque distinto, y que cualquiera de las interpretaciones puede no estar basada en metodologías y criterios acordados o en un consenso científico inexistente.

L. Disponibilidad de instrumentos de gestión y mitigación de los riesgos

40. Hay dos puntos de carácter general derivados de las opiniones de los expertos que son merecedores de atención en relación con la gestión y la evaluación de los riesgos en el contexto de la disponibilidad de instrumentos para vigilarlos y mitigarlos.  En primer lugar, por lo que respecta a los aspectos científicos, de las opiniones de los expertos se desprende claramente que la disponibilidad e idoneidad de las medidas de mitigación ha evolucionado a lo largo del tiempo (especialmente desde 1998) en paralelo con la evolución de la comprensión científica de las cuestiones.  Aunque actualmente pueda haber medidas de mitigación de muchas de las posibles repercusiones en juego, no son aplicables a todas ellas, y no lo eran en absoluto hace sólo unos pocos años.  Además, incluso cuando han sido aplicables desde hace algún tiempo, a menudo ha sido necesario revisarlas a medida que la evolución de la ciencia ha determinado que eran inapropiadas.

41. En segundo lugar, es evidente que la introducción de cualquier producto modificado genéticamente en el medio ambiente puede, en determinadas condiciones, tener un efecto irreversible, sobre todo si un producto en particular, o una modificación genética en particular tienen la capacidad de mantenerse o propagarse en el medio.  En consecuencia, si sigue habiendo incertidumbre por lo que respecta a un producto específico que pueda tener esas características, cualquier medida de mitigación aplicable puede considerarse inadecuada por motivos de política general.  Esto es especialmente así cuando los efectos son irreversibles.

M. Supervisión general y vigilancia tras la puesta en mercado

42. Aunque haya un cierto consenso entre los expertos del Grupo Especial por lo que respecta a la necesidad de vigilar las posibles repercusiones perjudiciales después de la puesta en mercado, a veces los expertos sólo hacen referencia a la vigilancia de los riesgos identificados en el proceso de evaluación de los riesgos.

43. Algunos expertos indican que la supervisión puede no ser necesaria si no se ha identificado un riesgo específico.  Las Comunidades Europeas discrepan.  Consideran, dada la falta de familiaridad con los nuevos productos modificados genéticamente en juego, que puede ser necesario aplicar planes de vigilancia como instrumento general de supervisión tras la puesta en mercado para identificar efectos imprevistos.  Esto es coherente con los instrumentos internacionales.  A medida que la comprensión científica de las cuestiones ha evolucionado, el descubrimiento de nuevas repercusiones potenciales en las que no se había pensado, o que no se habían identificado en anteriores evaluaciones de los riesgos, demuestra ampliamente la validez de ese enfoque.  Los Dres. Andow, Snow y Squire convienen en que algunos peligros ecológicos o agroambientales pronosticados a finales del decenio de 1990 sólo empiezan a ponerse ahora de manifiesto.  Así ocurre con la base molecular de la transformación, el flujo génico horizontal, la gestión de la resistencia al Bt y a los herbicidas y las especies no objetivo.

44. Además, si un especialista se considera que un riesgo no tiene repercusiones o sólo las tiene limitadas, no por ello deja de ser adecuado considerar la disponibilidad de planes generales de vigilancia y control específicos para comprobar la validez de la opinión de ese experto y asegurarse de que las prácticas no desemboquen en resultados más nocivos de lo previsto.  Este puede ser el caso, por ejemplo, cuando se trata de vigilar la repercusión de la presencia, la radicación o la propagación de fugas ocasionales de cultivos con gran potencial de conversión en malezas, como la colza.  En ese sentido, las Comunidades Europeas se permiten señalar a la atención del Grupo Especial la última opinión internacional especializada expresada en esta esfera por la FAO, que ha recomendado que toda utilización responsable de cultivos modificados genéticamente tiene que comprender todo el proceso de desarrollo de la tecnología, desde la evaluación de los riesgos antes de la liberación hasta la vigilancia posterior a la liberación.

N. Vigilancia e inocuidad de los alimentos

45. Por lo que respecta a la inocuidad de los alimentos, aunque se haya constatado que algunos productos modificados genéticamente son inocuos, por lo que han sido aprobados a gran escala, por ejemplo por los reclamantes, la falta de vigilancia general y, por consiguiente, de cualquier evaluación y datos sobre exposición, significa que no se dispone de dato alguno sobre el consumo de esos productos, es decir, quién ha comido qué y cuándo.  Por consiguiente, puede aceptarse con un alto grado de confianza que los productos pertinentes no plantean un riesgo toxicológico agudo, ya que no es probable que éste no se hubiera detectado -aunque no puede descartarse por completo la existencia de episodios anafilácticos excepcionales.  No obstante, a falta de datos sobre exposición en relación con condiciones crónicas que son comunes, como la alergia y el cáncer, simplemente no hay manera alguna de determinar si la introducción de productos modificados genéticamente ha tenido algún otro efecto sobre la salud humana.

O. Eliminación de la incertidumbre mediante cultivo a gran escala

46. Algunas de las opiniones expuestas por los expertos abordan la necesidad de reunir más información, mediante cultivos a gran escala, con objeto de eliminar alguna incertidumbre científica que subsiste.  Se refieren, en particular, a repercusiones a gran escala sobre la diversidad biológica y los ecosistemas agrícolas, a la luz de la información sobre estas cuestiones recientemente disponible.  Las Comunidades Europeas consideran que antes de otorgar la autorización de cultivar el producto de que se trate puede ser adecuado solicitar mayor información sobre las cuestiones pertinentes.  Otro régimen reglamentario, que regula el consentimiento para la liberación deliberada de organismos modificados genéticamente a efectos distintos de su colocación en el mercado
, ya ha permitido hecho posible la realización de varios de esos estudios (véanse, en particular, los estudios de evaluación a escala de explotación agrícola).  Actualmente hay otros estudios de esa índole en curso.

P. Métodos de detección

47. Por lo que respecta a la disponibilidad de métodos de detección, y a su relación con la gestión y la evaluación de los riesgos, algunos de los expertos del Grupo Especial parecen indicar que no están relacionados con el proceso de evaluación de los riesgos, y en consecuencia con el proceso de gestión de los riesgos, y que sólo pueden aplicarse para identificar productos específicos.

48. Las Comunidades Europeas quieren aclarar que opinan que los métodos de detección, incluidos los métodos cuantitativos y para eventos específicos, son necesarios a efectos de la gestión de los riesgos, incluso cuando no se ha identificado un riesgo en el proceso de evaluación de los riesgos.  En primer lugar, y con independencia de otros fines de identificación, son necesarios para velar por la observancia y el control del cumplimiento del marco legislativo que prevé la evaluación de los riesgos (sólo puede constatarse la presencia de productos que satisfacen criterios legislativos específicos para la evaluación y el consentimiento, la opinión positiva de los órganos consultivos y/o umbrales de presencia específicos).  Esto hace necesario utilizar esos métodos de detección cuantitativos y para eventos específicos.

49. En segundo lugar, pueden ser necesarios para justificar la retirada de un producto específico del mercado.  Así podría suceder si surgiera o se produjera un riesgo anteriormente no previsto, o en caso de que nazca una nueva incertidumbre por lo que respecta a algunos riesgos significativos que todavía deben evaluarse, o en caso de colocación ilícita de un producto en el mercado.  Estas dos últimas condiciones se dieron en los Estados Unidos cuando el producto Starlink tuvo que retirarse de las cadenas de alimentos y piensos hace unos pocos años, aunque sólo se encontró en trazas minúsculas.

Q. Evolución de los conceptos de evaluación de los riesgos para los productos modificados genéticamente

50. La evolución de los conceptos de evaluación de los riesgos en los últimos 10 a 15 años ha reflejado el progreso en la comprensión de los efectos no deseados de los productos modificados genéticamente y de los métodos biotecnológicos de fitomejoramiento.  Las experiencias derivadas de una serie creciente de procesos de evaluación de los riesgos, para distintos productos modificados genéticamente, a menudo revelan problemas subyacentes similares.  Los primeros reglamentos (por ejemplo, la Directiva 90/220/CE) relativos a organismos modificados genéticamente no diferenciaban entre evaluaciones de los riesgos ambientales sistémicas y para productos específicos, mientras que la mayoría de los reglamentos modernos diferencian entre una evaluación ambiental general y las evaluaciones específicas de productos específicos, como plantas modificadas genéticamente para productos farmacéuticos, alimentos y/o piensos, semillas, productos químicos o incluso productos de fibras.  Por consiguiente, se desarrollaban o se están desarrollando los procedimientos para la evaluación de riesgos específicos de esos productos.  Esas nuevas especificaciones han dado lugar a una diversificación de las evaluaciones de los riesgos.  No obstante, la experiencia derivada de las pruebas acumuladas identificó varios problemas subyacentes;  muy especialmente, la necesidad de una caracterización fenotípica y molecular (genotípica) y una evaluación de los posibles efectos moleculares no deseados se identificaron como el fundamento para la evaluación en todas las esferas.

2. El "concepto de equivalencia sustancial"

51. La idea de que una comparación entre un producto final y uno que cumpliera un criterio de inocuidad aceptable ofrecería un elemento importante para la evaluación de la inocuidad de los organismos modificados genéticamente sirvió habitualmente de base para el desarrollo de las evaluaciones tanto de la inocuidad de los alimentos como de los riesgos ambientales.
  Ese concepto fue desarrollado por la FAO, la OMS y la OCDE al principio del decenio de 1990 con la denominación "equivalencia sustancial" para la evaluación de alimentos modificados genéticamente.  Sin embargo, ya en 2000 una reunión consultiva FAO/OMS reconoció que este concepto de la equivalencia sustancial había suscitado críticas en el sentido de que se consideraba el punto final de la evaluación de la inocuidad en lugar de ser el punto de partida.
  La consulta llegó a la conclusión de que la consideración de los cambios de composición no era la única base para una determinación válida de la inocuidad, y de que ésta sólo podía determinarse cuando los resultados de todos los aspectos necesarios objeto de comparación, y no simplemente las comparaciones de los elementos constitutivos clave, se hubieran integrado.  Recientemente, el concepto ha evolucionado para convertirse en la Evaluación Comparativa de la Inocuidad de los alimentos modificados genéticamente.
  En 2003/2004 la mayoría de las directrices y marcos internacionales concernientes a los organismos vivos modificados ya estaba en vigor, sobre todo por lo que respecta a la seguridad ambiental (Protocolo de Cartagena sobre Seguridad de la Biotecnología), la inocuidad de los alimentos (Codex) y la inocuidad para la salud vegetal de los productos modificados genéticamente;  todos los sistemas se basaban en enfoques específicos para cada caso.  Más recientemente, la necesidad de una caracterización molecular muy amplia de cada evento de transformación, incluido el análisis de las construcciones integradas y la región flanqueante, así como la necesidad de abordar posibles efectos no deseados, se hizo manifiesta para las evaluaciones ambientales y de la inocuidad de los alimentos.
  Esas ideas se vieron también fortalecidas por varias recomendaciones generales formuladas por especialistas, por ejemplo un reciente grupo de expertos EPA FIFRA en los Estados Unidos.

3. Principios del Codex para la evaluación de los riesgos de los alimentos modificados genéticamente

52. La Comisión del Codex Alimentarius adoptó en 2003 los Principios para el Análisis de los riesgos de Alimentos Derivados de la Biotecnología Moderna y el proyecto inicial de Directrices para la Realización de la Evaluación de la Inocuidad de los Alimentos Producidos utilizando Microorganismos de ADN Recombinante.
  En los Principios para el Análisis de Riesgos se establecen principios importantes, como los relacionados con la evaluación de la alimentación completa, la incertidumbre, la sostenibilidad de los datos proporcionados para la evaluación de los riesgos y el examen de los actuales procesos de evaluación de los riesgos.

53. Los principios comunes acordados para la evaluación de la inocuidad requieren una evaluación anterior a la puesta en mercado, caso por caso, basada en una Evaluación Comparativa de la Inocuidad (CSA).  La CSA es fundamentalmente un enfoque en dos tramos.  La fase inicial consiste en una comparación detallada (no limitada a una simple comparación de los principales fenotipos o nutrientes clave) con el organismo alimentario homólogo convencional estrechamente relacionado (continúan, sin embargo, los debates sobre lo que puede constituir un homólogo de control adecuado), a fin de identificar cualquier diferencia que pueda tener repercusiones para la seguridad del consumidor.  Esa comparación incluye tanto características fenotípicas detalladas como un análisis detallado de la composición (metabolitos primarios y secundarios que se sabe son bioactivos).  La segunda fase consiste en una evaluación toxicológica y nutricional de las diferencias que se han identificado entre el alimento obtenido del organismo modificado genéticamente y su elemento de comparación.  La identificación y caracterización de los peligros son normalmente los primeros pasos en cualquier evaluación de los riesgos, y una caracterización molecular amplia del material genético insertado es indispensable como requisito previo para una identificación y caracterización fiables de los peligros.

54. La inocuidad de los productos génicos recién introducidos debe evaluarse caso por caso.  Tras la fase de identificación y caracterización de los peligros y la evaluación del consumo del alimento (incluidos, cuando sean necesarios, estudios sobre animales objetivo y/o alimentación completa), una evaluación toxicológica integrada (que pueda abarcar exposiciones tanto agudas como crónicas) combinará toda la información relativa a la inocuidad del alimento obtenido de organismos modificados genéticamente.

55. Como se indica en otras partes (véase el análisis que figura en nuestras observaciones sobre la pregunta 111), la modificación genética puede introducir cambios no deseados espectaculares en la composición de los alimentos, que podrían no haberse detectado si sólo se hubiera realizado una comparación de los nutrientes clave.
  Para la identificación de efectos no deseados que pudieran ocurrir se han propuesto métodos de perfilado metabólico, y se han caracterizado distintas posibilidades para los métodos de perfilado.
  Además de investigar los riesgos para la salud directamente relacionados con la producción de alimentos, la evaluación de los riesgos prevista por el Codex se ha ampliado y se sigue ampliando para incluir efectos indirectos, y actualmente abarca también los efectos sobre el medio ambiente de productos nuevos que pueden tener una repercusión indirecta en la salud humana.

4. La evaluación de la seguridad ambiental de los organismos modificados genéticamente

56. Por lo general se reconoce que una evaluación caso por caso de cada organismo modificado genéticamente derivado de un evento de transformación único, o de cada combinación de ellos, así como la consideración de los distintos entornos receptores (intencionales o no intencionales) constituye el mejor marco básico para evaluar los riesgos ambientales de los organismos modificados genéticamente.  A nivel internacional, especialmente dentro de la OCDE, se ha desarrollado también un concepto de familiaridad en el marco de la seguridad ambiental de las plantas transgénicas.  El concepto puede facilitar las evaluaciones de los riesgos, porque lograr la familiaridad significa disponer de información detallada y suficiente para poder hacer un juicio sólido y experimentado sobre la seguridad o el riesgo.
  Por desgracia, como han demostrado elocuentemente las respuestas de los expertos, todavía hay considerablemente poca familiaridad con muchos sistemas e interacciones ecológicos, tanto en los medios cultivados como en los naturales.

57. La familiaridad podría entonces aprovecharse también para indicar prácticas de gestión adecuadas, incluida la evaluación de si las prácticas agrícolas normales son adecuadas o se necesitan otras prácticas de gestión para hacer frente al riesgo.
  La familiaridad depende también de los conocimientos sobre los distintos entornos europeos, sus ecosistemas agrícolas y las redes ecológicas pertinentes, a fin de determinar la interacción de los organismos introducidos con esos medios y realizar la evaluación de los riesgos.  Además, en las evaluaciones de los riesgos se deberá tener en cuenta que las prácticas agrícolas en una región geográfica específica pueden ser distintas de las de otra región.  Asimismo, como se indica más arriba y en las respuestas pertinentes de los expertos, hay también cuestiones sistémicas más amplias relacionadas con riesgos agroambientales que tienen que evaluarse, como complemento de la evaluación individual de cada caso, para un organismo específico en un medio dado.  Por ejemplo, actualmente se considera que para evaluar la repercusión de los cultivos modificados genéticamente y las prácticas de gestión asociadas sobre los ecosistemas del suelo es más adecuado medir los cambios en las funciones ecológicas del suelo (por ejemplo, el ciclo de nutrientes en el suelo), en lugar de vigilar una especie indicadora específica.

58. Actualmente, el Protocolo de Cartagena sobre Seguridad de la Biotecnología del Convenio sobre la Diversidad Biológica es el único instrumento reglamentario internacional que aborda específicamente los posibles efectos perjudiciales de los organismos modificados genéticamente sobre "la conservación y utilización sostenible de la diversidad biológica", teniendo también en cuenta los efectos sobre la salud humana.
  Este instrumento aboga por la realización de evaluaciones científicamente racionales de los riesgos y por el establecimiento de medidas adecuadas de gestión de los riesgos para evitar los efectos perjudiciales de los organismos vivos modificados sobre la conservación y la utilización sostenible de la diversidad biológica, teniendo también en cuenta los riesgos para la salud humana.  En ese sentido, establece, en su anexo III, una serie general de principios y métodos para la evaluación de los riesgos y de cuestiones y aspectos que se han de considerar.  Cabe señalar, no obstante, que la elaboración de directrices detalladas sobre la gestión y la evaluación de los riesgos de los organismos vivos modificados sólo tendrá lugar en el futuro, ya que actualmente figura en el programa de las siguientes reuniones de las partes en el Protocolo de Cartagena sobre Seguridad de la Biotecnología.

59. El anexo III del Protocolo de Cartagena sobre Seguridad de la Biotecnología se centra especialmente en la identificación de cualesquiera características genotípicas y fenotípicas novedosas que pudieran tener efectos perjudiciales sobre la diversidad biológica en lo que probablemente será el medio receptor.  La información sobre el medio receptor comprende datos sobre la ubicación y las características geográficas, climáticas y ecológicas, incluida información pertinente sobre la diversidad biológica y los centros de origen de las especies que existen en el probable medio receptor (región o país).  Como el objetivo del Protocolo de Cartagena sobre Seguridad de la Biotecnología es la protección de la diversidad biológica, su atención a la seguridad de la salud humana es limitada, y se centra en situaciones en las que el propio organismo vivo modificado puede terminar en el suministro de alimentos, como puede suceder debido al comercio de semillas de cultivos, o en los efectos indirectos para la salud humana que pueden ser consecuencia de la repercusión directa del cultivo modificado genéticamente y/o su sistema de gestión sobre la diversidad biológica local.

60. En recientes trabajos relacionados con la aplicación del Protocolo de Cartagena sobre Seguridad de la Biotecnología se recomienda, por lo que respecta a la evaluación de los riesgos ambientales no objetivo, que antes de evaluar los efectos sobre la diversidad biológica se analicen los efectos de los organismos vivos modificados sobre especies indicadoras importantes en el medio.  Esto se debe principalmente a la mayor facilidad de la evaluación de las especies y a las graves limitaciones metodológicas que plantea un análisis de los efectos sobre la diversidad biológica y la diversidad de las especies en general.
  Concretamente, una evaluación de los riesgos para especies específicas no objetivo con objeto de evaluar los efectos de los cultivos modificados genéticamente sobre organismos no objetivo se consideró más útil que el modelo ecotoxicológico o centrado en especies no indígenas convencionalmente utilizado;  este nuevo modelo de evaluación de los riesgos ecológicos requiere información sobre el medio receptor previsto y debe centrarse en el análisis de los posibles efectos de un organismo vivo modificado en especies locales que se evalúan porque desempeñan una función ecológica específica y regionalmente importante en el sistema o tienen un valor especial de conservación o como patrimonio para el país.

61. Sin embargo, las pruebas de toxicidad son evidentemente mucho más difíciles de realizar con especies amenazadas.  Cuando, por ejemplo, los insectos nativos pueden tener un especial valor cultural, los estudios para comprender su distribución y ecología en hábitats agrícolas y los métodos para realizar ensayos biológicos de laboratorio con ellos pueden contribuir a la evaluación de los riesgos de plantas modificadas genéticamente.
  Sin embargo, no todas las especies son susceptibles de esos ensayos biológicos, porque a menudo están protegidas.

5. Evaluación de los organismos vivos modificados en relación con la salud de las plantas

62. Recientemente, en el marco de la Convención Internacional de Protección Fitosanitaria (en lo sucesivo "CIPF") se han elaborado directrices sobre la evaluación de los organismos vivos modificados en relación con los riesgos para la salud de las plantas en armonía y en condiciones de apoyo mutuo con los principios del Protocolo de Cartagena sobre Seguridad de la Biotecnología.  Esas directrices (NIMF Nº 11) ofrecen orientación útil y detallada para abordar en lo fundamental los riesgos de plagas de las plantas (riesgos para la salud de las plantas) que pueden ser consecuencia del propio producto modificado genéticamente.  Cabe señalar, no obstante, que en el marco de la CIPF, aunque se ha abordado la salud de las plantas en general, los trabajos y la experiencia técnica se centran en la salud de las plantas de cultivo, antes que en la salud de cualquier planta silvestre que pueda existir en el ecosistema, o en las redes alimentarias ecológicas de las que son partes plantas silvestres no cultivadas que existen en ecosistemas naturales en la misma región que el cultivo modificado genéticamente.

6. Puntos de partida para evaluar los efectos, mediados por el entorno, de los organismos vivos modificados sobre la inocuidad de los alimentos

63. Tanto los principios del Codex sobre inocuidad de los alimentos como la evaluación de los riesgos prevista en el Protocolo de Cartagena sobre Seguridad de la Biotecnología ofrecen oportunidades para examinar más explícitamente las interacciones entre la inocuidad de los alimentos, la inocuidad de los piensos y la seguridad ambiental.  Por ejemplo, la ampliación de la evaluación de los riesgos del Codex para que incluya los efectos indirectos prevé la evaluación de efectos sobre el medio ambiente que puedan tener una repercusión indirecta en la salud humana.

64. Los efectos indirectos sobre la salud humana o el medio ambiente pueden describirse como efectos que se producen en virtud de una cadena causal de eventos, mediante mecanismos como interacciones con otros organismos, transferencias de material genético o cambios en el uso o la gestión asociados con el cultivo modificado genéticamente en la región o país donde se utiliza.
  Es probable que los efectos indirectos se demoren y posiblemente conlleven efectos subcrónicos a largo plazo.  Los ejemplos dados incluyen repercusiones que pueden derivar de cambios de prácticas agrícolas relacionados con la gestión de un cultivo modificado genéticamente y no del propio cultivo modificado genéticamente de manera directa.  La guía explicativa antes mencionada sugiere que las cuestiones relacionadas con los efectos para la salud humana abarcan los aspectos de la salud humana que están vinculados con el uso y la conservación de la diversidad biológica, o el medio ambiente en general.  Ese vínculo directo existe si el efecto para la salud es consecuencia de una exposición al riesgo in situ, por ejemplo si un agricultor desarrolla una reacción alérgica al polen de plantas modificadas genéticamente;  sin embargo, también existe indirectamente si el efecto sobre la salud es consecuencia de efectos o cambios en la diversidad biológica (efecto indirecto o secundario).  No obstante, los efectos directos sobre la salud humana (por ejemplo los causados por el consumo de alimentos modificados genéticamente o la exposición de seres humanos o animales a productos farmacéuticos) estarían en lo fundamental abarcados por instrumentos centrados en la salud humana (Codex, OMS, OIE).

7. Evaluación de los organismos vivos modificados en relación con la salud animal

65. Por último, es crucial señalar que, por lo que respecta a las repercusiones de plantas modificadas genéticamente u otros productos modificados genéticamente sobre la salud animal (repercusiones sobre los animales utilizados como alimento, los animales de cría, o incluso todos los organismos no domesticados del reino animal pertinentes), o por lo que respecta a la inocuidad de los piensos para animales objetivo y no objetivo, las organizaciones o consultas de expertos aún no han elaborado muchas directrices específicas sobre evaluación de los riesgos.  Es importante tener en cuenta que el hecho de que no se hayan identificado riesgos para la salud humana en la evaluación de los riesgos de una planta modificada genéticamente utilizada como alimento no significa necesariamente que no haya riesgos para animales objetivo o no objetivo, en particular los que no son mamíferos, desde la perspectiva de la inocuidad alimentaria.  Esto atañe, entre otras cosas, a diferencias en la fisiología y el metabolismo de los animales, las partes/productos de las plantas de cultivo que se consumen, la elaboración y los niveles de exposición (consumo).  Como ha indicado la OIE en su reciente comunicación, las normas internacionales de la OIE no están directamente vinculadas con la biotecnología moderna.  En consecuencia, los efectos indirectos sobre la salud humana o el medio ambiente que pueden derivar de repercusiones directas en la salud de los animales o de desequilibrios inducidos por plantas modificadas genéticamente en las interacciones de los animales con el ecosistema siguen siendo en gran medida un campo inexplorado.

R. Otras cuestiones generales abordadas en las observaciones sobre las preguntas

66. Hay varias otras cuestiones generales derivadas del asesoramiento al Grupo Especial que las Comunidades Europeas examinan al formular observaciones sobre las preguntas con las que están relacionadas, como se identifica seguidamente entre paréntesis después de cada cuestión.  Son las siguientes:


-
efectos no deseados, y aspectos moleculares generales de la modificación genética, y transgénicos (pregunta 111);


-
requisitos de la caracterización molecular (pregunta 9);


-
correlación entre la caracterización molecular y la evaluación toxicológica, con arreglo a la equivalencia sustancial y las evaluaciones comparativas (preguntas 9 y 111);


-
evaluación de la alergenicidad (pregunta 111);


-
transferencia génica horizontal (preguntas 1 y 2);


-
cruzamientos y evaluación de la superposición de modificaciones genéticas (pregunta 111).

IV. preguntas generales del grupo especial (Nos 1 a 9 y 110 a 114)

Pregunta 1

Sobre la base de la información que el Grupo Especial tiene ante sí, ¿hay alguna prueba científica que respalde la hipótesis de que genes marcadores de resistencia a antibióticos (ARMG) pasan de un alimento o pienso biotecnológico a bacterias u otros microorganismos presentes en el intestino humano o animal?


a)
Si las pruebas científicas indican que ese evento puede ocurrir, ¿qué riesgos, si los hubiera, podrían derivarse de él?  ¿Cuál es la pertinencia o magnitud comparativa de ese riesgo en relación con la probabilidad de que se produzca esa transferencia a partir de otras fuentes de resistencia a los antibióticos que no implican el uso de la tecnología del ADN recombinante?


b)
Si se han identificado esos riesgos, ¿qué probabilidad hay de que se produzcan efectos perjudiciales para la salud humana o animal debidos a la transformación de productos biotecnológicos crudos en alimentos para seres humanos o piensos para animales?


c)
¿Son esas consecuencias pertinentes por lo que respecta a los tipos específicos de ARMG actualmente utilizados en los productos objeto de la presente diferencia?  Sírvanse explicarlo.


d)
Si se han identificado esos riesgos, ¿qué opciones de gestión hay para mitigarlos, y cuál es su eficacia?

Observaciones generales
67. En su primera pregunta general, el Grupo Especial pidió asesoramiento sobre si los genes marcadores de resistencia a antibióticos (ARMG) pueden pasar de alimentos o piensos modificados genéticamente a bacterias u otros organismos presentes en el intestino humano o animal, y en caso afirmativo, cómo y con qué consecuencias.  Sin embargo, en su siguiente pregunta recabó asesoramiento igualmente importante sobre si otras vías distintas del alimento o el pienso, y la persistencia en el medio y en el suelo de ADN vegetal, pueden también llevar al desarrollo de resistencia a los antibióticos.

68. Desafortunadamente, sólo uno de los expertos del Grupo Especial, la Dra. Nutti, ha abordado la cuestión de los ARMG, y ha limitado sus observaciones a la pregunta 1, exceptuando la subpreguntas c) y d).  Además, la Dra. Nutti no responde a la pregunta 2, alegando que atañe a la seguridad ambiental, esfera en la que no está especializada.

69. La respuesta de la Dra. Nutti, sin embargo, se caracteriza por la falta de argumentos detallados y porque en ella ni se citan ni se examinan las pruebas científicas más pertinentes y actualizadas;  por si fuera poco, llega a una conclusión errónea.  En consecuencia, es gravemente engañosa para quienes no están familiarizados con el verdadero estado de los conocimientos científicos.  La Dra. Nutti incurre claramente en error cuando afirma que

Hasta la fecha no hay informes de que genes marcadores en el ADN vegetal se transfieran a esas células (microbianas y de mamíferos).

70. También actúa en forma gravemente engañosa al no citar las directrices más recientes y pertinentes del Codex por lo que respecta a los ARMG.

71. La única otra contribución de la Dra. Nutti consiste en tratar de minimizar con declaraciones de carácter general las consecuencias perjudiciales que tendría una transferencia de resistencia a los antibióticos.  También esto es muy superficial, y la Doctora no responde a todas las partes de la pregunta 1 del Grupo Especial.

72. Habida cuenta de la falta de idoneidad, los errores y la falta de exhaustividad del asesoramiento prestado al Grupo Especial sobre las preguntas relacionadas 1 y 2, las Comunidades Europeas presentan a continuación su propio análisis de cada pregunta.  Las Comunidades Europeas han preparado esta información con ayuda de científicos especializados en resistencia a los antibióticos y ARMG, y la presentan lo más objetivamente posible a fin de completar la información de que dispone el Grupo Especial.

73. Sobre la base de este análisis, puede concluirse que:


-
Se ha demostrado que los genes de resistencia a los antibióticos de plantas modificadas genéticamente pueden ser capturados y expresados por bacterias, incluidas bacterias patógenas.


-
Sobre la base únicamente de los pocos estudios que existen, se considera que la posibilidad de que ese evento ocurra en la naturaleza es baja pero no nula.


-
El riesgo para la salud humana debe analizarse caso por caso.  El gen de resistencia a la kanamicina presenta el nivel de riesgo más bajo, los genes de resistencia a la ampicilina y la estreptomicina/espectinomicina presentan un grado mayor de riesgo (si bien aún limitado).  En particular, el hecho de que los genes de resistencia ya estén presentes naturalmente limita el riesgo.

Observaciones detalladas
74. La Dra. Nutti remite al Grupo Especial a una antigua consulta de expertos FAO/OMS del año 2000 para afirmar que la transferencia de ADN de alimentos derivados de plantas a células microbianas o de mamíferos, en condiciones normales de exposición alimentaria, requeriría que se produjeran todos los eventos siguientes:


-
los genes pertinentes habrían de ser liberados, probablemente como fragmentos lineales;


-
los genes habrían de sobrevivir a las nucleasas presentes en el vegetal y en el tracto gastrointestinal;


-
los genes habrían de competir con el ADN alimentario para la asimilación;


-
las células bacterianas o de mamífero receptoras habrían de ser aptas para la transformación;


-
los genes habrían de sobrevivir a sus enzimas de restricción;  y


-
los genes habrían de ser insertados en el ADN huésped en sucesos poco comunes de reparación o recombinación.

75. La cita es tal vez correcta, pero la Dra. Nutti se abstiene de citar las directrices más pertinentes y recientes del Codex por lo que respecta a los ARMG.  Las Directrices del Codex para la realización de la evaluación de la inocuidad de los alimentos obtenidos de plantas de ADN recombinante
 proporcionan en los párrafos 55 a 58 orientación detallada sobre el uso de genes marcadores de resistencia a antibióticos:

55. En el desarrollo futuro de plantas de ADN recombinante deberían aplicarse tecnologías de transformación alternativas que no determinen la presencia de genes marcadores de resistencia a antibióticos en los alimentos, en caso de que tales tecnologías estén disponibles y se haya demostrado su inocuidad.

56. Se considera que hay muy pocas posibilidades de que un gen se transfiera de plantas y productos alimenticios derivados de éstas a microorganismos intestinales o células humanas, considerando los numerosos eventos complejos y poco probables que deberían verificarse consecutivamente para que tal transferencia ocurriera.  No obstante, no puede descartarse por completo la posibilidad de que tales eventos se produzcan.

57. Al evaluar la inocuidad de alimentos que contienen genes marcadores de resistencia a antibióticos deberán tomarse en cuenta los siguientes factores:

A)
el uso clínico y veterinario del antibiótico en cuestión;  (algunos antibióticos constituyen el único medicamento disponible para tratar ciertas condiciones clínicas, por ejemplo, la vancomicina en ciertas infecciones de estafilococos.  No deben utilizarse en plantas de ADN recombinante genes marcadores que participen en la resistencia a tales antibióticos).

B)
si la presencia en el alimento de la enzima o proteína que forma parte del gen marcador de resistencia a antibióticos comprometería la eficacia terapéutica del antibiótico administrado por vía oral;  y (Esta evaluación debería proporcionar una estimación de la cantidad de antibiótico ingerido por vía oral que puede ser degradado por la presencia de la enzima en el alimento, teniendo en cuenta factores como la dosificación del antibiótico, la cantidad de enzima que se prevé que permanecerá en el alimento tras su exposición a las condiciones digestivas, considerando la condición estomacal neutral y alcalina y la necesidad de cofactores de la enzima (por ejemplo, ATP) para la actividad enzimática, la concentración estimada de tales factores en el alimento.)

C)
inocuidad del producto génico, al igual que para cualquier otro producto génico expresado.

58. Si la evaluación de los datos e informaciones disponibles parece indicar que la presencia del gen marcador de resistencia a antibióticos, o el producto génico, supone riesgos para la salud humana, el gen marcador o el producto génico no deberán estar presentes en el alimento.  No deberían estar presentes en alimentos genes utilizados en la producción de alimentos que presenten resistencia a antibióticos de uso clínico.  [el subrayado no figura en el original;  se omiten las notas de pie de página]

76. Las Directrices del Codex abordan claramente las opciones de gestión de los riesgos que deben tenerse en cuenta, y, como se indicará más abajo, muchos de los ARMG presentes en los productos objeto de la presente diferencia codifican resistencia a antibióticos que se utilizan clínicamente, si bien para un número limitado de patologías, y requieren, por ello, un examen más concienzudo que el propugnado por la Dra. Nutti.

77. De manera análoga, las Directrices del Codex para la realización de la evaluación de la inocuidad de los alimentos producidos utilizando microorganismos de ADN recombinante (CAC/GL 46-2003) proporcionan en los párrafos 51 a 54 orientación detallada sobre antibióticos y transferencia de genes:

51. En general, las cepas tradicionales de microorganismos desarrolladas para la elaboración de alimentos no han sido evaluadas para establecer su resistencia a los antibióticos.  Muchos microorganismos utilizados en la producción de alimentos poseen una resistencia intrínseca a antibióticos específicos.  Tales propiedades no necesariamente impedirán que ciertas cepas se consideren como posibles receptores en la construcción de microorganismos de ADN recombinantes.  No obstante, no deberán utilizarse cepas en que la resistencia a antibióticos esté codificada por elementos genéticos transmisibles en caso de que dichas cepas, o los elementos genéticos en cuestión, estén presentes en el alimento final.  Debe abordarse específicamente toda indicación de presencia de plásmidos, transposones e integrones que contengan tales genes de resistencia a antibióticos.

52. Para la selección de microorganismos de ADN recombinante deben usarse tecnologías alternativas que hayan demostrado ser inocuas y que no dependan de genes marcadores de resistencia a antibióticos en los microorganismos viables presentes en los alimentos.  En general, el uso de marcadores de resistencia a antibióticos para la construcción de cepas intermedias no debería presentar peligros significativos que excluirían el uso de las cepas finales en la producción de los alimentos, siempre y cuando los genes marcadores de resistencia a antibióticos se hayan eliminado de la construcción final.

53. Puede producirse una transferencia de plásmidos y genes entre la microflora intestinal residente y los microorganismos de ADN recombinante ingeridos.  También debe contemplarse la posibilidad, y las consecuencias, de que se transfieran genes de microorganismos de ADN recombinante y productos alimenticios obtenidos con éstos a los microorganismos del intestino o células humanas.  El ADN transferido tendría pocas probabilidades de mantenerse en ausencia de presiones selectivas.  Sin embargo, no se puede descartar por completo la posibilidad de que tales eventos se produzcan.

54. Para reducir al mínimo la posibilidad de transferencia de genes, deben considerarse los siguientes elementos:

-
la integración cromosómica del material genético insertado puede ser preferible a la ubicación en un plásmido;

-
en caso de que el microorganismo de ADN recombinante haya de mantenerse viable en el tracto gastrointestinal, en la construcción deberán evitarse aquellos genes que podrían proporcionar una ventaja selectiva a los organismos receptores a los que se transfiera involuntariamente el material genético;  y

-
en la construcción del material genético introducido deben evitarse secuencias que medien la integración en otros genomas.

78. Como se indica más arriba, la declaración de la Dra. Nutti de que:

Hasta la fecha, no hay informaciones de que genes marcadores en el ADN vegetal se transfieran a esas células (microbionas y de mamíferos).

es evidentemente incorrecta, ya que varios científicos han demostrado esa transferencia de genes in natura
, o en condiciones ambientales simuladas.
  Seguidamente se presenta un extracto del trabajo citado:

La absorción de ADN de plantas modificadas genéticamente y la transformación de microorganismos puede tener lugar a lo largo de toda la cadena de eventos, extendiéndose desde el campo a la elaboración y el almacenamiento de los alimentos hasta el tracto digestivo y finalmente de nuevo al medio ambiente.  Cabe esperar que la probabilidad más alta de que ocurran eventos de transformación se dé cuando las "concentraciones" de los "reactantes", es decir, el ADN transformable y las bacterias competentes son altas.  Los recuentos microbianos más altos en un alimento de origen vegetal se dan en procesos de fermentación de alimentos como los que ocurren en la producción de Sauerkraut, aceitunas fermentadas, tomates, pepinos, berenjenas
, cerveza, pasta amarga y muchos alimentos asiáticos basados en soja, frijoles, cacahuetes, cereales o coco.  Por último, los procesos de fermentación son también importantes en el tratamiento posterior a la cosecha del café y el cacao.  El número de bacterias involucradas en esos procesos puede superar las 109 células por gramo, y las especies de que se trata comprenden bacterias de prácticamente todos los géneros incluidos en el grupo de bacterias del ácido láctico, bacilos (en alimentos asiáticos), bacterias del ácido acético, enterobacterias.  Se ha demostrado que formas representativas de muchos de esos organismos de esos grupos son transformables con ADN (Lorenz y Wackernagel (1994)).

Todos los ejemplos de inserción de ADN de plantas modificadas genéticamente en cromosomas bacterianos en condiciones ambientales simuladas han implicado regiones altamente homólogas entre un gen marcador de resistencia a antibióticos y un gen idéntico presente en el cromosoma bacteriano receptor, lo que se conoce como experimentos de rescate de marcadores.
  La pregunta crucial debe ser si esos eventos pueden llevar a la captura de genes adyacentes flanqueantes de la región de homología.  Actualmente podemos afirmar que esa posibilidad existe cuando esa región homóloga está presente en una molécula circular, o cuando hay múltiples regiones de homología presentes.  Con arreglo a las constataciones más recientes sobre distintas especies de bacterias
, una "recombinación ilegítima facilitada por homología" puede aumentar la frecuencia de una incorporación básicamente ilegítima de genes cuando ADN heterólogo de hasta 2,9 kb está flanqueado por una secuencia corta homóloga a la sede de integración.  Esas constataciones demuestran que la incorporación de un gen extraño y su expresión son básicamente posibles, aunque todavía no se ha demostrado que un evento así haya ocurrido en medios en los que se libera ADN del genoma vegetal como ocurre, por ejemplo, en el tracto intestinal.

79. Actualmente hay un amplio acuerdo internacional en que la transferencia horizontal de genes, especialmente ARMG, de plantas modificadas genéticamente o productos de esas plantas a microorganismos, especialmente en el intestino, es improbable pero no imposible.  En consecuencia, es preciso realizar evaluaciones de los riesgos caso por caso.  Trabajos realizados en el marco del quinto proyecto GMOBILITY de la UE han demostrado en modelos in vitro que la transformación e integración de plásmidos es evidentemente posible en cualquier parte del tracto gastrointestinal, y que la estabilidad del ADN procedente de plantas modificadas genéticamente es suficiente para que pequeñas cantidades de fragmentos de ADN sobrevivan el paso a partes distales del tracto gastrointestinal.
  Sin embargo, no pudo detectarse transferencia en modelos del tracto digestivo in vivo, lo cual también es reflejo de baja probabilidad.  Dos documentos recientemente publicados en Nature Biotechnology indican que los métodos actualmente utilizados para controlar la transferencia horizontal de genes de cultivos transgénicos a microorganismos son muy problemáticos y demasiado insensibles para detectar la transferencia horizontal de genes.  Por consiguiente, aunque hasta la fecha esos esfuerzos por lo general no han permitido observar transferencia horizontal de genes en el campo o han estimado frecuencias demasiado bajas o demasiado raras para plantear riesgos, esto puede no ser cierto, y la realidad puede ser claramente distinta.  El análisis realizado por científicos de los institutos neozelandés y noruego de ecología génica critica las evaluaciones contemporáneas del riesgo de transferencia horizontal de genes por cultivos transgénicos.

80. De manera análoga, las Directrices del Codex arriba citadas indican que la transferencia de genes de plantas y sus productos alimenticios a microorganismos intestinales o células humanas se considera una posibilidad rara, pero que pese a ello no puede descartarse por completo la posibilidad de que esos eventos se produzcan.

81. Más recientemente, la última consulta de expertos FAO/OMS sobre alimentos obtenidos de animales modificados genéticamente
 acordó que la construcción de ADN utilizada debe tenerse cuidadosamente en cuenta en una evaluación, ya que puede producirse transferencia horizontal o recombinación.  Además, los materiales bacterianos derivados de vectores pueden incluir fragmentos de secuencia adicionales no relacionados con el gen objetivo.
  También se reconoció la posibilidad de transferencia horizontal de la construcción génica ya que el ADN extraño ingerido con el alimento puede no estar completamente degradado en el tracto gastrointestinal de los ratones y los cerdos.
  En consecuencia, para la evaluación de la inocuidad de los alimentos es prudente suponer que fragmentos de ADN pueden sobrevivir en el tracto gastrointestinal humano y ser absorbidos ya sea por la microflora intestinal o por células somáticas del revestimiento del tracto intestinal.

82. Varios organismos modificados genéticamente comercialmente disponibles están provistos de genes de resistencia a los antibióticos que se han utilizado como genes marcadores en la construcción de plantas modificadas genéticamente.  Se han planteado preocupaciones de dos tipos:


-
Los antibióticos administrados oralmente a un paciente podrían ser inactivados por proteínas de resistencia a los antibióticos presentes en alimentos derivados de una planta modificada genéticamente.


-
Los genes de resistencia podrían escapar e integrarse en bacterias patógenas y expresarse.

83. La primera preocupación no parece importante desde una perspectiva médica, porque generalmente los genes de resistencia no se expresan en plantas, y las enzimas inactivadoras son en su mayor parte inactivadas en el intestino.  En cualquier caso, esas enzimas inactivadoras también son producidas por bacterias resistentes presentes como colonizadoras del intestino, la cavidad bucal y otras superficies mucosas, y no hay pruebas clínicas de ninguna repercusión en forma de fracaso terapéutico.

84. La pregunta general 1 sólo atañe a la segunda preocupación.  Más abajo, las Comunidades Europeas examinarán, en primer lugar, los mecanismos detallados y la probabilidad de esa transferencia de genes, y después los riesgos que ello plantearía para la salud humana (o animal), así como cuestiones relacionadas con la gestión de los riesgos.

85. La transferencia de ARMG clonados de plantas modificadas genéticamente a bacterias patógenas requiere muchas etapas (OMS/FAO, 2000, véase la respuesta de la Dra. Nutti) para que el proceso tenga lugar en condiciones naturales.  Esas etapas pueden resumirse así:


●
A.  ADN de organismos modificados genéticamente tiene que liberarse de plantas y persistir en forma intacta y activa en suelos o en el intestino de seres humanos o animales alimentados con plantas modificadas genéticamente.


●
B.  ADN de organismos modificados genéticamente presentes en suelos o en la cavidad bucal de seres humanos o animales tiene que penetrar en bacterias, el gen foráneo tiene que integrarse y tiene que ser capaz de producir proteínas de resistencia.


●
C.  El ADN foráneo integrado en el genoma de las bacterias del suelo o de bacterias no patógenas se tiene que transferir a bacterias patógenas.

A.
ADN de organismos modificados genéticamente tiene que liberarse de plantas y persistir en forma intacta y activa en suelos o en el intestino de seres humanos o animales alimentados con plantas modificadas genéticamente

86. ¿Qué sabemos?  Sabemos que en el suelo hay ADN resultante de la lisis de células.  En su mayor parte ese ADN está degradado.  No obstante, puede encontrarse una cantidad detectable después de un largo período de tiempo.  ADN intacto de plantas modificadas genéticamente ha sido detectado por una técnica molecular altamente sensible (RPC) más de dos años después de la cosecha de los cultivos.
  La persistencia más prolongada de ADN en el suelo se observó en el suelo de una plantación de patatas de 1997 de la que se extrajo una muestra en abril del año siguiente que se almacenó en condiciones de humedad a 4 ºC en la oscuridad durante cuatro años antes de la preparación y transformación de extracto.
  La calidad del ADN ha sido atestiguada experimentalmente por su capacidad de penetrar en bacterias e integrarse en su genoma.

87. En la cavidad bucal de seres humanos el ADN también se degradó rápidamente, pero persistió algún ADN intacto que se demostró era activo.
  De manera análoga, Duggan et al.
, constataron que ADN activo persistía aún en la saliva y el fluido del rumen de ovejas, pero era rápidamente degradado en el tracto gastrointestinal.  También es improbable que transgenes intactos de ensilaje sobrevivan significativamente en el rumen, mientras que el ADN en los granos de maíz persiste durante un tiempo significativo, por lo cual puede proporcionar una fuente de transformación de ADN en el rumen.

88. En conclusión, hay, por consiguiente, pruebas convincentes de que ADN suficientemente intacto para penetrar en bacterias puede persistir a bajos niveles en el suelo y en la cavidad bucal de los seres humanos y los animales, pero que el ADN es destruido casi completamente en el tracto intestinal inferior.

B.
ADN de organismos modificados genéticamente presentes en suelos o en la cavidad bucal de seres humanos o animales tiene que penetrar en bacterias, el gen foráneo tiene que integrarse y tiene que ser capaz de producir proteínas de resistencia

89. La forma de penetración de ADN extracelular en las bacterias se llama "transformación natural".  Sólo se ha identificado un número limitado de bacterias (casi 40 especies) que dispongan de la maquinaria celular para ser transformadas.  Esas especies incluyen unas pocas especies bacterianas patógenas o no patógenas (comensales) que son huéspedes habituales en la cavidad bucal de los seres humanos y los animales (Estreptococcus, Neisseria, Haemophilus y Moraxella)
;  las demás están presentes en el medio ambiente.  Además, la capacidad de ser transformado depende de circunstancias ambientales favorables que no son las mismas para todas las bacterias.  Asimismo, el ADN entrante no debe ser degradado por las bacterias, y se considera que la integración en el cromosoma mediante un proceso llamado recombinación requiere que el ADN foráneo sea similar en una cierta longitud al ADN cromosómico huésped.
  La longitud necesaria de la similitud depende de la especie bacteriana.

90. A pesar de esas dificultades, los autores consiguieron transformar Acinetobacter calcoaceticus (una bacteria presente en el medio ambiente) in vitro y en el suelo con ADN vegetal portador de un gen de resistencia a los antibióticos (resistencia a la kanamicina o la estreptomicina/espectinomicina).
  Las frecuencias de transformación fueron relativamente bajas, pero variables en función de las condiciones.  Las tres observaciones importantes son las siguientes:


●
1/ hubo integración del ADN (recombinación) incluso en regiones del cromosoma huésped con poca similitud con el ADN foráneo;  fue suficiente sólo la presencia de pocos y breves "puntos calientes" de similitud,


●
2/ los segmentos de ADN integrados a menudo incluían genes vegetales que eran adyacentes al gen de resistencia a los antibióticos, y


●
3/ la bacteria expresó el gen vegetal.

91. Sin embargo, la mayoría de los experimentos se desarrolló in vitro, y un factor de limitación importante para la transformación de genes de plantas transgénicas es la adquisición por la bacteria de un estado en el que es naturalmente transformable.  Las condiciones del suelo probablemente no son las óptimas, y la frecuencia de transformación es muy baja en condiciones naturales.
  Cabe señalar, no obstante, que secuencias de proteínas y nucleótidos demostraron que había pruebas de que genes vegetales (de plantas naturales, "no modificadas") se transfirieron durante la evolución de plantas a bacterias.

92. En consecuencia, cabe concluir que:


●
1/ la integración de genes de resistencia de un ADN vegetal en el genoma de una bacteria del suelo por transformación natural es posible a baja frecuencia, pero más fácil de lo que inicialmente se pensaba, y


●
2/ la presencia de genes de resistencia como "anclas" facilita la integración en la bacteria de genes de plantas adyacentes;  esos genes se expresan y pueden difundirse por conducto de la bacteria en el medio ambiente.  La transferencia génica en condiciones naturales parece ser poco eficiente.  Sin embargo, esa afirmación se basa en un número reducido de estudios experimentales publicados.

C.
El ADN foráneo integrado en el genoma de las bacterias del suelo o de bacterias no patógenas se tiene que transferir a bacterias patógenas

93. Hay numerosas pruebas que demuestran que el ADN se intercambia fácilmente en diversas formas entre bacterias, incluidas bacterias patógenas y no patógenas.

94. Posiblemente tengan que considerarse también otras cosas para realizar una evaluación detallada de los riesgos de tres ARMG, como la presencia, integradas en el ADN vegetal y genéticamente vinculadas con el ARMG, de funciones y secuencias de importantes plásmidos bacterianos restantes (origen de la replicación autónoma, funciones de movilidad horizontal) del vector utilizado inicialmente para transformar la planta.  Esas secuencias pueden además conferir replicación autónoma del ARMG si se transfieren a bacterias, o, peor aún, funciones de transferencia de plásmidos de amplio espectro de hospedador permitirían la rápida propagación del ARMG a bacterias de otras especies o géneros.

95. La conclusión general sobre la transferencia de ARMG clonado de plantas modificadas genéticamente a bacterias patógenas es, por tanto, que como se ha demostrado que cada una de las fases necesarias es posible, puede establecerse una hipótesis plausible en la que el ARMG clonado es transferido de plantas modificadas genéticamente a bacterias patógenas.  Respaldan esa conclusión pruebas indiciarias del paso de genes de plantas a bacterias durante la evolución, lo que confirma la probabilidad de la hipótesis.  Sin embargo, en términos de análisis de los riesgos, éstos no se han cuantificado debidamente y probablemente son muy bajos.

96. Lo que entonces hay que preguntarse es, en el caso de que ARMG de plantas sea transferido a bacterias, ¿qué riesgos hay para la salud humana?  ¿Qué riesgos para la salud de los animales?  Esto guarda relación con los antibióticos a los que afecten los ARMG de plantas modificadas genéticamente.

97. Dado que los riesgos dependerán de la importancia clínica y veterinaria de los antibióticos contra los que se confiere resistencia, deberá realizarse un análisis caso por caso de los antibióticos.  Los principales marcadores de resistencia a los antibióticos habitualmente utilizados en plantas modificadas genéticamente son los siguientes:

Gen de resistencia a la kanamicina:  gen nptII
98. Este gen se utiliza ampliamente como marcador.  Confiere resistencia a la kanamicina y la neomicina por inactivación de los antibióticos.  El uso de la kanamicina es marginal en terapia, y la resistencia tiene muy poca importancia clínica.  Sin embargo, la amikacina es un antibiótico importante para terapia humana derivado de la kanamicina.  Las mutaciones en el gen nptII pueden extender la actividad de la enzima inactivadora producida a la amikacina.  Sin embargo, se necesitan dos mutaciones, que sólo se han obtenido en condiciones de laboratorio y hasta la fecha nunca se han detectado en aislamientos clínicos, aunque hay aislamientos clínicos que tienen el gen nptII.

Gen de resistencia a la estreptomicina:  gen aadA
99. Este gen confiere resistencia a la estreptomicina y la espectinomicina por inactivación de los antibióticos.  El uso de estos antibióticos es marginal en terapia, y la resistencia tiene poca importancia clínica.  Las únicas indicaciones, limitadas pero importantes, son tuberculosis resistente a medicamentos múltiples para la estreptomicina y uretritis debida a gonococos (gonorrea) para espectinomicina, que son indicaciones.  La estreptomicina se usa como plaguicida en la agricultura, sobre todo en los Estados Unidos de América y en el Japón.

Gen de resistencia a la ampicilina:  gen bla(TEM)
100. El gen confiere resistencia a la ampicilina y antibióticos afines por inactivación de los antibióticos debido a una enzima llamada penicilinasa.  La ampicilina es un antibiótico importante para los seres humanos y los animales.  Sin embargo, la resistencia a la ampicilina ya está muy generalizada en bacterias patógenas Gram-negativas responsables de infecciones intrabdominales (peritonitis) y del tracto urinario, y este antibiótico se utiliza sobre todo en infecciones del tracto respiratorio debidas en su mayor parte a bacterias Gram-positivas que no producen beta-lactamasas.  Entre un 30 y un 50 por ciento de E. coli, la bacteria más común responsable de las infecciones del tracto urinario, aislada de orinas en Europa, los Estados Unidos y América Latina, producen penicilinasas.
  La mayoría de los aislamientos productores de penicilinasa contienen un gen bla(TEM).

101. Estos ARMG también tienen que examinarse cuidadosamente por lo que respecta a los usos veterinarios pertinentes del antibiótico en cuestión para tratar enfermedades de los animales, en particular cualquier epizootia o zoonosis.

102. ¿Tienen la misma importancia todos los antibióticos a los que afectan los genes de resistencia procedentes de plantas modificadas genéticamente?  Como se explica más arriba, parece que los riesgos difieren en función del uso del antibiótico.  También difieren en función de la anterior propagación de los genes de resistencia en la naturaleza.  Parece que el gen nptII ya está ampliamente distribuido en bacterias entéricas, y que confiere resistencia a antibióticos que no son importantes.  El gen aadA tiene una importancia similar;  sin embargo, se usa en terapia para indicaciones muy limitadas pero importantes.  El gen bla confiere resistencia a antibióticos clínicamente importantes, pero ya está difundido en la naturaleza.

103. Hay, además, otros ARMG presentes en los productos modificados genéticamente objeto de la diferencia que requieren distintas evaluaciones de los riesgos a la luz de otros usos terapéuticos importantes de los antibióticos correspondientes.  Tal es el caso, por ejemplo, del gen nptIII, que confiere resistencia a la amikacina, como se explica en nuestras observaciones sobre la pregunta 98.

104. Un grupo científico de la Autoridad Europea de Seguridad Alimentaria
 ha evaluado los riesgos potenciales asociados a genes de resistencia a los antibióticos específicos y ha recomendado que los antibióticos se clasifiquen en tres grupos de riesgo, del más bajo al más alto:  grupo 1, que contiene genes de resistencia a los antibióticos ya ampliamente difundidos en el suelo y en bacterias entéricas y que confieren resistencia a antibióticos que no tienen o tienen muy poca pertinencia terapéutica, grupo 2, que contiene genes de resistencia a los antibióticos ya ampliamente difundidos en la naturaleza y que confieren resistencia a antibióticos que se utilizan para terapia en campos definidos de la medicina, y grupo 3, que contiene genes de resistencia a los antibióticos que confieren resistencia a antibióticos muy importantes para terapia humana, con independencia de toda consideración sobre el valor real de la amenaza.  El grupo 1 contenía el gen nptII, el grupo 2 los genes bla y aadA, y el grupo 3 otros genes que no se examinan aquí.  El Grupo recomendó que el uso de genes de resistencia a los antibióticos del grupo 2 se restringiera a pruebas de campo, pero constató que no había motivos para restringir el uso de genes de resistencia a los antibióticos del grupo 1.

105. La idea de que hasta la fecha no hay informes basados en aislamientos bacterianos de seres humanos o animales de que se han transferido genes marcadores de plantas modificadas genéticamente a bacterias no se basa en pruebas suficientes:  como los genes marcadores son los mismos que los ya difundidos en la naturaleza, es difícil rastrearlos.

106. Estas pruebas científicas constituyen la base de las conclusiones arriba esbozadas por las Comunidades Europeas.

Consideraciones por lo que respecta a la gestión de los riesgos

107. Aunque se considera que los riesgos para la salud humana de la transferencia de resistencia a los antibióticos a bacterias patógenas son bajos, no por ello dejan de ser significativos, ya que el Codex Alimentarius ha recomendado que se evite la presencia de ARMG.  El peligro derivado de la transferencia génica de ARMG existe claramente, y es difícil, cuando no actualmente imposible, cuantificar con precisión los riesgos correspondientes mediante los actuales métodos de análisis de los riesgos.  Por consiguiente, los ARMG deben evitarse.

108. Esta recomendación tiene también en cuenta el hecho de que esos genes, que se necesitan para la construcción de la modificación genética, pierden su utilidad en las plantas modificadas genéticamente disponibles en el comercio, y que existen técnicas para extraer los ARMG de las plantas modificadas genéticamente en las etapas finales de la construcción.

109. La conclusión por lo que respecta a la gestión de los riesgos está también justificada por el hecho de que en Europa, y en cierta medida más globalmente, se aplica una política general encaminada a reducir la incidencia de la resistencia a los antibióticos en bacterias patógenas.  Esto se refleja especialmente en los esfuerzos que se despliegan para vigilar y controlar el consumo de antibióticos por seres humanos y animales (campañas para reducir el consumo, control de las recetas en los hospitales, prohibición de antibióticos utilizados como promotores del crecimiento en animales) y en las recomendaciones para la aprobación de pro-bióticos que deben estar desprovistos de genes de resistencia "peligrosos".  Esos esfuerzos no deben verse menoscabados por el uso de ARMG en organismos modificados genéticamente.

Pregunta 2

Sobre la base de la información que el Grupo Especial tiene ante sí, ¿hay alguna prueba científica que respalde la hipótesis de que la resistencia a los antibióticos se desarrolla por medios distintos del consumo de alimentos o piensos por seres humanos o animales, es decir, debido a la posible persistencia de ADN derivado de plantas en el medio ambiente durante el cultivo y la cosecha, y en residuos del suelo?

i)
Si las pruebas científicas indican que ese evento puede ocurrir, ¿qué riesgos, si los hubiera, podrían derivarse de él?  ¿Cuál es la pertinencia o magnitud comparativa de ese riesgo en relación con la probabilidad de que se produzca esa transferencia a partir de otras fuentes de resistencia a los antibióticos que no implican el uso de la tecnología del ADN recombinante?

ii)
¿Son esas consecuencias pertinentes por lo que respecta a los tipos específicos de ARMG actualmente utilizados en los productos objeto de la presente diferencia?

iii)
Si se han identificado esos riesgos, ¿qué opciones de gestión hay para mitigarlos, y cuál es su eficacia?

Observaciones de carácter general
110. En su segunda pregunta de carácter general, el Grupo Especial pidió asesoramiento igualmente importante sobre si vías distintas de los alimentos o los piensos y la persistencia en el medio y en el suelo de ADN vegetal pueden también llevar al desarrollo de resistencia a los antibióticos.

111. Desafortunadamente, ningún experto ha respondido a esta importante pregunta general;  la Dra. Nutti ha afirmado que es una pregunta relacionada con la seguridad ambiental, un campo en el que no está especializada.  Como es una pregunta íntimamente relacionada con la pregunta 1, las Comunidades Europeas tratarán de presentar lo más objetivamente posible pruebas científicas que aborden la cuestión planteada por el Grupo Especial.

112. De las pruebas científicas que se presentan más abajo cabe concluir lo siguiente:


●
puede desarrollarse resistencia a los antibióticos por vías distintas del consumo de alimentos/piensos por seres humanos y animales y la transferencia a microorganismos intestinales;


●
se ha demostrado que genes de resistencia de plantas modificadas genéticamente pueden ser capturados y expresados por bacterias del medio, probablemente a baja frecuencia;


●
el riesgo para la salud humana o animal (infección en pacientes inmunodeficientes directamente por la bacteria presente en el medio ambiente) puede ser bajo, pero el peligro es significativo;


●
debe aplicarse el mismo análisis caso por caso a que se hace referencia en las observaciones sobre la pregunta 1, ya que distintos ARMG, distintas construcciones genéticas y distintos medios pueden hacer que los riesgos asociados sean significativamente distintos.

Observaciones detalladas
113. Hay pruebas claras de que la resistencia a los antibióticos se desarrolla no sólo a través del consumo de alimentos sino también por la circulación de bacterias en el medio ambiente y entre seres humanos y animales directamente (por contacto) o indirectamente (por vectores inertes).  Ejemplo de ello es el caso de las infecciones contraídas en los hospitales, que en su mayor parte guardan relación con la transmisión a los pacientes de diversas bacterias resistentes presentes en otros pacientes hospitalizados o en instrumentos insuficientemente esterilizados.  Otro ejemplo es la transmisión de bacterias resistentes por consumo de agua contaminada por bacterias presentes en el medio, o por contaminación en el suelo de heridas sufridas por agricultores u otros trabajadores expuestos al suelo.  Por lo que respecta a la pregunta 2, este último ejemplo es el más pertinente.

114. Cabe recordar que sólo conocemos una parte minoritaria de la flora bacteriana y microbiana del suelo.  Es probable que todavía se desconozca incluso más del 95 al 99 por ciento de las especies.  Por tanto, hoy en día no es posible evaluar plenamente las consecuencias de la presencia de ADN de ARMG en el suelo y su posible transferencia a bacterias.

115. Entre las bacterias del suelo, incluidas las bacterias patógenas, ya hay un número significativo de cepas resistentes a los antibióticos.  Esto, por un lado, podría significar que añadir algunos genes resistentes más, y probablemente en frecuencia baja, no tendría una gran repercusión.  Por otro lado, sin embargo, todos los esfuerzos encaminados a reducir la proporción de genes de resistencia en poblaciones de bacterias, y especialmente en ecosistemas bacterianos desconocidos, deben alentarse firmemente.  Además, si una cepa patógena llegara a hacerse resistente como consecuencia del cultivo de plantas modificadas genéticamente, y esas bacterias causaran enfermedades mortales, no habría modo alguno de evaluar el origen de ese evento.  No es posible rastrear los genes de resistencia introducidos en organismos modificados genéticamente.  Desde ese punto de vista, la adición de ARMG en cualquier parte del medio ambiente es desde luego inaceptable.

116. Además de eso, la vinculación genética en la planta modificada genéticamente de ARMG con otros elementos genéticos podría fortalecer el mantenimiento o la expansión del ADN de ARMG derivados de plantas modificadas genéticamente en el medio.  En efecto, esos elementos genéticos vinculados a los ARMG, ya sea voluntariamente presentes o no, como el origen de la replicación en plásmidos bacterianos, el origen de la transferencia y las funciones de movilidad en plásmidos bacterianos, incluida la transferencia de amplio espectro de hospedadores, o genes de plantas que conferirían una ventaja selectiva a esas plantas en condiciones específicas (por ejemplo, un gen de resistencia a los herbicidas en presencia del herbicida) podrían conferir ventajas selectivas para el mantenimiento del ARMG en las distintas células y organismos donde pudiera estar integrado.

117. Además, determinadas propiedades físico-químicas del suelo en gran medida inexploradas, como su pH, pueden ser muy distintas y tener una repercusión muy importante en la estabilidad y transformabilidad del ADN desnudo en el suelo.  Se ha demostrado que en determinadas condiciones ambientales y físico-químicas el ADN intacto puede persistir mucho tiempo en la naturaleza.

118. Como se indica en la pregunta 1 supra, sabemos que la Acinetobacter calcoaceticus, una bacteria presente en el medio ambiente, ha sido transformada con éxito con ADN vegetal portador de un gen de resistencia a los antibióticos (resistencia a la kanamicina o la estrepcomicina/espectinomicina).
  Las frecuencias de transformación fueron relativamente bajas.  Cabe señalar que la Acinetobacter es una fuente importante de infecciones (especialmente en pacientes frágiles e inmunodeficientes) en los hospitales, y que se considera un organismo patógeno emergente.
  Sin embargo, en los hospitales esta bacteria ya es resistente a una amplia gama de antibióticos, y una resistencia adicional derivada de las plantas no cambiaría de manera significativa el grave problema planteado por la resistencia múltiple de esta bacteria.

119. Sin embargo, este ejemplo singular podría ser la punta del iceberg, que se ha descubierto porque se estaba buscando, mientras que otros ejemplos podrían también producirse y ser más problemáticos en términos de repercusión terapéutica, pero aún no se han descubierto porque no se han buscado debidamente.  Además, el riesgo de propagación de resistencia en la naturaleza sólo sería significativo si el uso de antibióticos ejerciera una presión selectiva;  el uso de un antibiótico selector ampliaría el número de bacterias con el gen de resistencia eliminando a las bacterias susceptibles.  Esto, sin embargo, no excluye el mantenimiento y movimiento del ARMG en la naturaleza a falta de selección, o su ampliación debida a la selección de otro elemento genético vinculado al ARMG.

120. Tampoco hay una barrera absoluta entre bacterias que pueda impedir la transferencia génica.  En consecuencia, la resistencia podría transferirse de las plantas a bacterias presentes en el medio ambiente y después a bacterias patógenas en eventos escalonados.  Una vez más, la probabilidad de que ese evento se produzca debería ser muy baja, salvo que el mantenimiento o transferencia del ARMG confiriera una ventaja.

121. Otra cuestión importante es que, como ya se ha indicado, los segmentos de ADN integrados en la Acinetobacter a menudo comprenden genes de plantas que estaban adyacentes al ARMG, y que las bacterias expresaban el gen vegetal.
  La presencia de ARMG como "anclas" facilita la integración en las bacterias de genes vegetales adyacentes;  esos genes pueden expresarse y difundirse en el medio ambiente por conducto de la bacteria.  Además, en caso de utilización del antibiótico selector en la agricultura, la presencia de ARMG y cualquier gen vinculado genéticamente podría llevar a una ampliación significativa del número de bacterias y a una propagación significativa de los genes correspondientes.

122. También en este caso las opciones de gestión de los riesgos propuestas por el Codex por lo que respecta a la inocuidad de los alimentos pueden aplicarse más generalmente, en el sentido de que la presencia de ARMG debe evitarse por todos los medios, y no debe haber ARMG en plantas modificadas genéticamente cuando los genes puedan conferir resistencia a antibióticos de importancia clínica y veterinaria.

Pregunta 3

Sobre la base de la información que el Grupo Especial tiene ante sí ¿hay alguna prueba científica que respalde la hipótesis de que el cultivo generalizado de cultivos Bt como el maíz biotecnológico de la variedad Bt tiene efectos perjudiciales para organismos no objetivo que pueden estar expuestos a esos cultivos en las prácticas agrícolas habituales?  (Véanse, entre otras cosas, las Pruebas documentales CE-149, 150, 151 y 152)  En caso afirmativo, ¿cuál es la medida de ese riesgo, comparado con los riesgos para organismos no objetivo derivados de aplicaciones no biotecnológicas para toxinas Bt (es decir, el uso de toxinas Bt como insecticidas en agricultura orgánica y convencional)?  ¿Qué opciones de gestión de los riesgos hay para mitigar cualesquiera riesgos resultantes, y cuál es su eficacia?

Observaciones de carácter general
123. Las Comunidades Europeas observan que los dos expertos del Grupo Especial que abordan esta cuestión (los Dres. Squire y Andow) convienen en que los efectos de organismos modificados genéticamente que expresan la toxina Bt pueden tener reprecisiones en organismos no objetivo, lo que a su juicio no está aún confirmado, ya que liberaciones a pequeña escala muestran pocos efectos tóxicos o catastróficos inmediatos.  Sin embargo, el que no se hayan observado efectos catastróficos no significa, a juicio de los expertos, que no se producirán efectos sobre organismos no objetivo, y el Dr. Andow, en consecuencia, sugiere que toda opción de gestión de los riesgos se base en las hipótesis más desfavorables.  El Dr. Squire explica que será necesaria una vigilancia a largo plazo y a escala de campo para determinar si se producen esos efectos significativos.  Esas pruebas serán específicas para el cultivo y el medio ambiente en el que se desarrolla.

124. Por el momento, las Comunidades Europeas tienen pocas observaciones detalladas que añadir a esos consejos, pero se permiten destacar un conjunto reciente de pruebas científicas de efectos de cultivos Bt sobre organismos no objetivo, en particular sobre nematodos y organismos del suelo, así como algunas referencias escogidas concernientes a la sensibilidad de organismos no objetivo a toxinas Bt.

Observaciones detalladas
125. Por lo que respecta a los efectos no deseados del maíz Bt en organismos no objetivo, una publicación muy reciente
 demuestra algunos efectos del maíz que expresa la toxina Bt en nematodos del suelo, que son efectos específicos del lugar y la temporada, lo que apoya los argumentos a favor de a) estudios caso por caso, b) vigilancia a largo plazo (tres años como mínimo), c) estudios específicos por regiones, d) y la inclusión de comparaciones pertinentes (tratamientos de gestión del suelo y otros cultivos).

126. También otros autores
 han detectado efectos en nematodos, aunque hasta el momento ninguno entiende por qué se producen esos efectos (menos nematodos con maíz Bt en algunos suelos/ regiones/combinaciones de sistemas de labranza).  Pueden estar relacionados con la exudación de las raíces, la composición de la planta, las alteraciones de la humedad debajo de las plantas de maíz Bt, interacciones tróficas alteradas de una fuente de alimentación de los nematodos, o con cualquier otro efecto directa o indirectamente relacionado con la expresión de la toxina Bt.  Constituyen pruebas muy destacables de incertidumbre científica continuada y de diferencias regionales en la ecología del suelo por lo que respecta a los efectos del maíz Bt sobre organismos no objetivo.  Algunos dirían que los resultados son limitados y transitorios, y que en consecuencia podrían descartarse, pero eso no es un punto final adecuado para la evaluación de los riesgos si los efectos se acumulan a lo largo del tiempo debido a la monocultura reiterada de maíz en el mismo campo, dada la posibilidad de cultivar algunas plantas modificadas genéticamente sin labranza y reiteradamente a lo largo de varias temporadas.  En esas circunstancias, el riesgo para los organismos del suelo y el ecosistema del suelo podría aumentar con el tiempo.

127. Las Comunidades Europeas se permiten asimismo presentar pruebas científicas sobre diferencias en la sensibilidad de especies de insectos a toxinas Bt para a) plagas y b) organismos que no son plagas (especies objeto de medidas de conservación o defensa del patrimonio, como las mariposas), ambas cosas pertinentes por lo que respecta a esta pregunta y la pregunta 4.

128. El estado actual de las evaluaciones del riesgo ambiental Bt en Europa demuestra que había y hay considerables motivos de preocupación por la toxina Bt, y especialmente por sus efectos sobre organismos no objetivo, que sólo se han abordado en los últimos años y en relación con los cuales aún se siguen produciendo una gran cantidad de datos.

129. Estas nuevas pruebas científicas sobre distintas sensibilidades a toxinas Bt, expuestas en publicaciones examinadas por homólogos, demuestran que en las especies que son plagas y en las que son objeto de medidas de conservación o de defensa del patrimonio hay una amplia gama de sensibilidad a toxinas Bt expresadas en cultivos modificados genéticamente.  En consecuencia, puede aducirse que:


-
Sigue habiendo incertidumbre científica, por lo que respecta a la sensibilidad de insectos no objetivo a nivel regional, sobre los efectos de las toxinas Bt para especies no objetivo (por ejemplo, mariposas de valor cultural regional que podrían verse expuestas a toxinas Bt por conducto del cultivo modificado genéticamente en alguna región de Europa).  (La sensibilidad a las toxinas Bt de los lepidópteros, especies que no son plagas que podrían tener valor regional o nacional específico por motivos de conservación o defensa del patrimonio, es decir, herbívoros no objetivo (mariposas) que podrían verse afectados por cultivos Bt y presentan diferencias entre especies por lo que respecta a la sensibilidad a las toxinas Bt.)


●
Incluso en especies de lepidópteros que son plagas objetivo se observan considerables diferencias de sensibilidad, lo que puede repercutir en las estrategias de gestión de la resistencia de los insectos en cualquier país o región específicos de las CE (sensibilidad a la toxina Bt en especies de lepidópteros que son plagas (orugas) y posibles especies "objetivo" para cultivos Bt, que presentan diferencias de sensibilidad a la toxina Bt entre especies).
  Una "estrategia dosis alta + refugio" para la especie X en una región puede no ser eficaz como "estrategia dosis alta + refugio" para la especie Y en otra región, porque la especie Y es menos sensible a la toxina Bt que la especie X.  Este efecto ya se ha demostrado
 para el algodón Bt cultivado en los Estados Unidos y el cultivado en Australia, ya que el evento algodón Bt producido en los Estados Unidos fue razonablemente eficaz en los Estados Unidos con la "estrategia dosis alta + refugio" pero no suficientemente eficaz contra importantes especies que son plagas del algodón australiano en el marco de la gestión de la resistencia de los insectos porque eran menos sensibles a la toxina Bt.

130. Australia ha optado ahora por un nuevo evento algodón Bt que expresa dos toxinas Bt distintas para aplicar una estrategia de "dosis alta" a especies australianas que eran menos sensibles al algodón Bt de primera generación (especialmente al final de la temporada de cultivo).

131. Estas pruebas científicas constituyen una nueva indicación de que hay diferencias regionales y de que falta información suficiente por lo que respecta tanto a organismos objetivo (plagas) como a organismos no objetivo (especies objeto de medidas de conservación y protección de la diversidad biológica).

Pregunta 4

Sobre la base de la información que el Grupo Especial tiene ante sí, ¿hay alguna prueba científica que respalde la hipótesis de que el cultivo generalizado de maíz Bt u otras aplicaciones, no biotecnológicas, de toxinas Bt da lugar a la aparición de organismos objetivo resistentes al Bt en condiciones de campo?  En caso afirmativo, ¿qué opciones de gestión de los riesgos hay para mitigar cualesquiera riesgos resultantes, y cuál es su eficacia?

Observaciones de carácter general
132. Las Comunidades Europeas observan que los dos expertos del Grupo Especial que abordan esta cuestión (los Dres. Squire y Andow) convienen en que el desarrollo de resistencia Bt en insectos objetivo es inevitable.  Están de acuerdo en que hay distintas técnicas de mitigación de los riesgos, y en que todavía hay mucha incertidumbre por lo que respecta al ritmo y la repercusión del desarrollo de resistencia.  Según el Dr. Andow, la estrategia "dosis alta-refugio" es la más eficaz.

Observaciones detalladas
133. Por el momento, las Comunidades Europeas no tienen nada que añadir a estos consejos, pero se remiten a las nuevas pruebas que han presentado en relación con la pregunta anterior, es decir, sobre las diferencias en sensibilidad a la toxina Bt de diferentes organismos objetivo, que podrían justificar diferencias regionales en la gestión de los riesgos y las estrategias de gestión integrada de la resistencia (obsérvense las diferencias que se producen entre los Estados Unidos y Australia, que obligan a aplicar criterios de mitigación distintos).

134. Desde un punto de vista ecológico y evolucionista es evidente, como han destacado los expertos, que la adición de los mismos genes al genoma de numerosos cultivos, cultivados en amplias zonas contiguas, llevará, antes o después, a la aparición de organismos resistentes.  Cuánto tiempo tardará esto en suceder es algo que no se sabe.  Puede establecerse un paralelismo con los usos peligrosos de antibióticos en el pasado.  La confianza excesiva en nuestra capacidad para encontrar nuevas moléculas cuando las existentes pierden su eficacia ha impedido la utilización sostenible de muchos productos químicos.  Los antibióticos, por ejemplo, fueron un gran descubrimiento, uno de los más importantes de la ciencia médica.  Si se hubieran gestionado y utilizado debidamente, probablemente seguirían siendo totalmente eficaces.  Ya en 1945 Fleming advirtió que el uso y abuso inconsciente de esas moléculas llevaría a la pérdida de su eficiencia.  Esto es igualmente aplicable a los plaguicidas, y cabe recordar que la toxina Bt exógena es, en ciertos casos, la única técnica actualmente disponible para algunas prácticas agrícolas, como la agricultura orgánica.

Pregunta 5

Sobre la base de la información que el Grupo Especial tiene ante sí, ¿hay alguna prueba científica que respalde la hipótesis de que las variedades de maíz Bt son más tóxicas para los seres humanos o los animales que el maíz convencional en condiciones de campo?  En caso afirmativo, ¿qué opciones de gestión de los riesgos hay para mitigar cualquier riesgo resultante, y cuál es su eficacia?

Observaciones de carácter general
135. Al responder a esta pregunta, el Dr. Squire examina debidamente las pruebas de daños (o de falta de daños) producidos por cultivos Bt en Europa, y opina que las pruebas sobre los efectos del maíz Bt para los seres humanos o los animales no son por el momento concluyentes, si bien reconoce que la única indicación firme que el estado actual de los conocimientos ofrece es que no hay pruebas de toxicidad aguda para los mamíferos y la mayoría de los animales que no son plagas.

136. La Dra. Nutti, por el contrario, da una respuesta característicamente breve, negativa y no fundamentada, limitándose a afirmar que:

Sobre la base de la información que el Grupo Especial tiene ante sí no hay pruebas que respalden la hipótesis de que las variedades de maíz Bt son más tóxicas para los seres humanos o los animales que el maíz convencional en condiciones de campo.

137. La respuesta de la Dra. Nutti es científicamente inadecuada en términos de cobertura, y no está respaldada por ninguna prueba.  Hay muchas formas posibles en que el maíz Bt podría ser tóxico (es decir, tener efectos perjudiciales para el organismo receptor después de una exposición aguda o crónica) cuando se cultiva en condiciones de campo en Europa.

138. Dada la falta de idoneidad y exhaustividad del asesoramiento de la Dra. Nutti al Grupo Especial, las Comunidades Europeas presentan seguidamente su propio análisis.  Las Comunidades Europeas han preparado esta información con ayuda de científicos especializados en la esfera de las repercusiones directas e indirectas sobre organismos no objetivo, la toxicidad para los organismos y la evaluación ecológica, y la presentan lo más objetivamente posible para completar la información de que dispone el Grupo Especial.  Al hacerlo, las Comunidades Europeas interpretarán el término "animales" en el sentido de que incluye la amplia gama de organismos no objetivo pertenecientes al reino animal (es decir, además de los seres humanos y los mamíferos domesticados) a los que el maíz Bt podría afectar desfavorablemente, como harían muchos científicos internacionales que investigan los efectos de los organismos modificados genéticamente sobre organismos no objetivo.

Observaciones detalladas
139. No es científicamente razonable limitarse a traducir y extrapolar los limitados resultados de las evaluaciones de los riesgos de toxicidad del maíz Bt para los seres humanos y los organismos no objetivo realizadas en los Estados Unidos, Australia y algunos otros países no europeos, porque:


-
los medios de cultivo regionales,


-
la escala de los campos de cultivo,


-
las prácticas de gestión de los cultivos,


-
las especies locales/regionales objetivo y no objetivo consideradas más importantes en el ecosistema agrícola,


-
las interacciones entre cultivos, y


-
la diversidad biológica circundante,

podrían ser distintos de los de los estudios no europeos publicados y diferir sustancialmente entre regiones y países dentro de las CE.  Por lo general se acepta que la evaluación caso por caso de los riesgos (incluidas las interacciones entre el cultivo modificado genéticamente y su entorno local) es un criterio válido para evaluar los posibles efectos para la salud y el medio ambiente de los alimentos y los cultivos modificados genéticamente.

140. Entre los estudios que ilustran los efectos sobre organismos no objetivo y la incertidumbre científica por lo que respecta a esos efectos derivados de la exposición a más largo plazo de cultivos Bt a organismos no objetivo debidamente seleccionados, por encima y por debajo del suelo, cabe citar los siguientes:

141. Efectos (ya sea directamente sobre el organismo no objetivo, o indirectamente sobre organismos no objetivo como consecuencia de interacciones tróficas simples o complejas en la red alimentaria) de la propia toxina Bt, o del cultivo Bt en su conjunto, sobre insectos no objetivo que proporcionan importantes "servicios ecológicos" en los ecosistemas agrícolas.

142. En varios de los estudios sobre organismos no objetivo relacionados con cultivos Bt arriba citados se plantea la posibilidad, desde una perspectiva científica, de que los efectos subletales detectados en estudios a pequeña escala o a corto plazo (por ejemplo, en laboratorio o en invernaderos confinados) podrían tal vez verse exacerbados por una exposición a más largo plazo (es decir, a lo largo de una temporada de cultivo que abarque varias generaciones de especies de insectos no objetivo) y por interacciones tóxicas entre toxinas Bt expresadas y otros componentes de la dieta normal de los organismos no objetivo de que se trate.  Para un herbívoro, este consumo de otros compuestos tóxicos con los que la toxina Bt podría interactuar neutralmente, adicionalmente, sinergísticamente o antagonísticamente, incluiría productos químicos vegetales defensivos producidos constitutivamente o inducidos por daños producidos por herbívoros a las plantas.
  Estas complejas interacciones toxicológicas y de comportamiento significan que las pruebas de evaluación de los riesgos para organismos no objetivo, cuando no se utiliza el cultivo modificado genéticamente en un entorno realista y adecuado, no son concluyentes para indicar un grado significativo de riesgo (o su inexistencia).

143. Varios ejemplos (citados en los estudios antes mencionados) de efectos no deseados o no previstos derivados de la transformación de cultivos transgénicos demuestran que metabolitos vegetales involucrados en interacciones ecológicas con organismos no objetivo pueden modificarse durante la producción de cultivos Bt y tienen la posibilidad de influir en la toxicidad de las toxinas Bt por interacciones toxicológicas impredecibles como parte de la compleja dieta consumida por los herbívoros.

144. De muchos estudios ecológicos y ecotoxicológicos
 se deduce claramente que las toxinas vegetales y otros productos químicos defensivos de las plantas pueden en general tener efectos notablemente distintos sobre el organismo receptor, en función cuantitativa de la dosis de toxina y el tiempo de exposición (el denominado efecto "hormesis").  En consecuencia, los cambios cuantitativos (aumentos o disminuciones) en las toxinas Bt expresadas y/o en los metabolitos de las plantas afectados por el proceso de transformación pueden influir en la "toxicidad" o la repercusión ambiental de la planta Bt para los herbívoros y otros organismos no objetivo a niveles tróficos más elevados en un ecosistema agrícola local (por lo que se entiende el cultivo Bt y la vegetación no cultivada asociada al sistema de cultivo local del cultivo Bt).

145. La incertidumbre científica aumenta debido al debate científico en curso sobre los métodos y escalas (espaciales y temporales) de prueba más adecuados y útiles para determinar de manera realista los efectos ecológicos de los cultivos Bt.
  Según el examen de Levidow
, un enfoque prudente requiere la identificación de nuevos elementos desconocidos e interrogantes científicas, genera distintos criterios por lo que respecta a las pruebas, y permite formular juicios más transparentes sobre la evaluación de los riesgos ambientales.  En su estudio esto queda ilustrado por las interrogantes planteadas por el uso de toxina Bt "sustitutiva" (es decir, una toxina aislada artificialmente de un sistema de expresión heterólogo que es distinto del maíz Bt considerado) con objeto de poner a prueba la toxicidad de las toxinas Bt aisladas para organismos no objetivo.  En realidad, el herbívoro no objetivo consumirá la toxina Bt producida por la planta con expresión Bt homóloga, que en consecuencia puede ser distinta en su estructura molecular, su tamaño, las modificaciones posteriores a la traducción y la actividad biológica de la toxina Bt "sustitutiva" producida artificialmente.

146. Las vías de exposición a la toxina Bt para organismos no objetivo, como los insectos polinizadores, los predadores y los parasitoides, son frecuentemente multitróficas
, no simplemente bitróficas, es decir, derivan de interacciones de redes indirectas y complejas.  Actualmente, muchos expertos consideran que los sistemas simplificados de pruebas bitróficas, basados en modelos ecotoxicológicos (propios de muchos métodos para organismos no objetivo en los que se utiliza una toxina Bt purificada en dietas artificiales para insectos no objetivo) no son ecológicamente realistas para evaluar interacciones multitróficas de los cultivos Bt sobre varias generaciones de insectos y que abarquen al menos tres niveles tróficos (véanse, por ejemplo, las siguientes referencias
).

147. Las opiniones resumidas en las publicaciones citadas se centran en la necesidad de realizar pruebas multitróficas utilizando cultivos Bt reales en condiciones de prueba realistas, con especies no objetivo propias de la región y que probablemente se verán expuestas a metabolitos o toxina Bt.  Esas opiniones derivan de la acumulación de conocimientos científicos a lo largo del período transcurrido entre mediados del decenio de 1990 y hoy en día.  La incertidumbre científica sobre los efectos de los cultivos Bt para especies no objetivo o funciones ecológicas ha sido identificada (y aún lo está) y muchos científicos internacionales la están considerando.

148. Otros elementos de incertidumbre científica derivan de los conocimientos incompletos de la estructura y expresión del locus transgénico, de toxinas Bt de distinto tamaño, que pueden interactuar en formas inciertas en distintos medios.  Los cultivos modificados genéticamente deben someterse a prueba en entornos y en el marco de prácticas de cultivo que sean adecuados y regionalmente representativos
, y sin datos precisos sobre caracterización molecular no se pueden conocer con seguridad la dosis correcta y las vías de exposición para organismos no objetivo en el ecosistema agrícola local.

149. A menudo, el "efecto" (positivo, negativo o neutro) medido del cultivo modificado genéticamente para especies no objetivo o funciones ecológicas seleccionadas (por ejemplo, predación, parasitismo, polinización) se compara con uno o más tratamientos en el experimento (por ejemplo, una línea isogénica con/sin plaguicidas escogidos, o variedades locales +/- aplicación de plaguicidas escogidos, o cultivo de una variedad local en el marco de un sistema de control integrado de las plagas o de producción orgánica, etc.).  Esta amplia gama de elementos de comparación, como "puntos de referencia" para determinar cualquier cambio causado por el cultivo modificado genéticamente con respecto a la "norma" equiparable al punto de referencia seleccionado, significa que es muy difícil o imposible generalizar o extrapolar entre estudios, incluso dentro de un solo país y para un solo evento de cultivo modificado genéticamente.  Esto fortalece los argumentos científicos en favor de la realización de estudios específicos regionales, caso por caso, de repercusiones de cultivos modificados genéticamente desarrollados a lo largo de varias (preferentemente tres o más) temporadas de cultivo en la misma región.

150. La pregunta 5 presupone un acceso adecuado a conocimientos científicos aplicables en "condiciones de campo".  La escala de la prueba tiene una repercusión importante
 en la evaluación de los efectos sobre el medio ambiente (por ejemplo, toxicidad de cultivos Bt para organismos no objetivo).  En consecuencia, los efectos de los cultivos Bt que dependen de la escala sólo pueden determinarse estudiando su repercusión sobre la base de una amplia gama de escalas espaciales (laboratorios, invernaderos, campos, paisajes) y temporales (horas, días, estaciones), en las condiciones ambientales locales (regiones dentro de países) y utilizando sistemas de cultivo regionalmente adecuados al lugar donde se propone que tenga lugar el evento de cultivo Bt.  La generación de datos que permitan observar el "panorama científico más amplio" requiere por lo general varios años de investigaciones detalladas en varios países (véase, por ejemplo, el proyecto ECOGEN de la UE como muestra de la utilización de escalas de prueba adecuadas en distintas regiones, países y estaciones, con comparaciones de prácticas de cultivo de maíz Bt, por ejemplo, labranza convencional comparada con labranza mínima).  Este proyecto sólo producirá resultados finales en 2005/2006, después de tres-cuatro años de pruebas de campo de cultivos modificados genéticamente en Dinamarca y Francia.

151. Las Comunidades Europeas desean abordar la comparación de la toxicidad del maíz Bt con la del maíz convencional en condiciones de campo.  Como a estas alturas habrá observado el Grupo Especial, la biología es una ciencia compleja y empírica.  Como tal, permite predecir situaciones cuando se han sometido a prueba reiteradamente (con objeto de obtener los datos necesarios).  Los cruzamientos "naturales", sexuales, aportan resultados que no podemos predecir, pero tenemos pruebas estadísticas de que producen genotipos inocuos.  No son inocuos porque sean naturales, sino porque son conocidos.

152. Por el contrario, un cultivo modificado genéticamente, en el que un gen Bt nuevo se introduce en su genoma, da lugar a un gran número de interacciones impredecibles.  Uno de los descubrimientos importantes de la genómica es que organismos complejos, como los seres humanos, pueden ser producidos por un número de genes que no es superior al de una planta como el maíz.  Una de las conclusiones de esa revelación es que las interacciones génicas naturales son numerosas e importantes, que constituyen redes complejas de regulación génica, y que en organismos "convencionales" esas interacciones alcanzan estadísticamente el equilibrio a nivel de todo el genoma.  Nadie puede alegar científicamente que podrá predecir todas las consecuencias de la presencia y el funcionamiento de un nuevo gen (y aun menos de varios) en un genoma que nunca ha sido expuesto a ese gen o lo ha contenido.  El posible peligro no es aquí consecuencia de la acción o modificación del genoma vegetal, sino de que genera altos niveles de impredecibilidad.  El riesgo puede no proceder aquí de la propia modificación genética sino de la impredecibilidad extrema de los efectos directos e indirectos de la introducción de un nuevo gen y un producto génico (o de nuevos genes y productos génicos) en el genoma de la planta y su expresión génica.  Esto no puede compararse con el maíz convencional, donde esas nuevas combinaciones nunca han tenido lugar.

153. Habida cuenta de esa impredecibilidad, una posible forma de avanzar es la aplicación de programas detallados de vigilancia y gestión de los riesgos.  Sin embargo, esto también plantea muy importantes problemas metodológicos, ya que en primer lugar es necesario reunir numerosos datos "de referencia" para que un plan de vigilancia de esos efectos complejos pueda aplicarse de manera significativa.  Sin datos de control adecuados (a saber, el estado del ecosistema y el entorno antes de la introducción del maíz Bt), cuya obtención es muy difícil, costosa, tediosa y requiere mucho tiempo, los planes de supervisión y vigilancia general pueden ser insuficientes para detectar e identificar efectos no deseados significativos o toxicidad subcrónica a largo plazo para animales no objetivo.

Pregunta 6

Sobre la base de la información que el Grupo Especial tiene ante sí, ¿hay alguna prueba científica que sugiera que los cultivos tolerantes a los herbicidas (ya sean biotecnológicos o desarrollados por mutagénesis) son más persistentes en el medio agrícola o más persistentes en el medio no agrícola que sus homólogos convencionales?  En caso afirmativo, ¿pueden los cultivos tolerantes a los herbicidas considerarse "plagas" potenciales en el sentido en que ese término se utiliza en la Norma Internacional para Medidas Fitosanitarias (NIMF) 11?


i)
¿Qué posibilidades hay de radicación y propagación de plantas resistentes a los herbicidas derivadas del manejo, el derrame durante el transporte de la planta/partes de la planta o cualquier otro medio distinto del cultivo si no se aplica el herbicida?  ¿Cómo afectan a las posibilidades de radicación y propagación las condiciones ambientales, la presencia de parientes silvestres o convencionales de las plantas tolerantes al herbicida en una zona, u otros factores?


ii)
¿Qué posibilidades hay de radicación y propagación de plantas tolerantes a los herbicidas cuando se aplica un herbicida (en campos o medios urbanos, domésticos o de otra índole)?  ¿Cómo afectan a esas posibilidades la existencia de especies de plantas asilvestradas afines;  los parientes silvestres infértiles;  la supervivencia de semillas en condiciones edafoclimáticas pertinentes;  las características biológicas de la reproducción de la especie;  u otros factores?


iii)
¿Son esas posibilidades distintas para cultivos biotecnológicos tolerantes a dos herbicidas de amplio espectro?  Sírvanse explicarlo.


iv)
Si se han identificado riesgos significativos de radicación y propagación, ¿qué opciones de gestión existen para mitigar cualesquiera riesgos resultantes, y cuál es su eficacia?


v)
¿Qué tipos de actividades de compilación de datos y vigilancia tras la puesta en mercado podrían preverse sobre la base de los principios de vigilancia y examen descritos en NIMF Nº 11?

Observaciones de carácter general
154. Los Dres. Snow y Squire han dado respuestas extensas y útiles a la pregunta y a todas las subpreguntas, con una cantidad significativa de pruebas detalladas para fundamentar sus respectivas opiniones.  El Dr. Andow también ha dado una respuesta útil y fundamentada, aunque sólo aborda el marco teórico de la pregunta principal y la última subpregunta, sobre vigilancia tras la puesta en mercado.  En su conjunto, aunque no siempre están de acuerdo entre sí, los tres expertos han proporcionado pruebas convincentes sobre las posibles dificultades vinculadas a los cultivos tolerantes a los herbicidas.  Sus respuestas aportan, en particular, pruebas útiles por lo que respecta a las cuestiones derivadas de la utilización combinada del cultivo tolerante a los herbicidas y los herbicidas correspondientes, o de la combinación de varios rasgos de tolerancia a los herbicidas, en particular en el contexto del glifosato y/o el glufosinato, para los cuales los cultivos tolerantes a los herbicidas sólo pueden obtenerse actualmente mediante modificación genética.

155. Las Comunidades Europeas se permiten destacar, entre las opiniones expresadas por los expertos, las siguientes:  los tres expertos indican que las pruebas disponibles demuestran la persistencia de cultivos tolerantes a los herbicidas en presencia de herbicidas, y la Dra. Snow hace también referencia a las pruebas sobre los problemas emergentes planteados por malezas tolerantes a los herbicidas.  Destaca también las dificultades que plantea la solución de los actuales problemas de propagación de algunos cultivos resistentes al glifosato o a múltiples herbicidas en el Canadá.  El Dr. Squire identifica la existencia de opciones de gestión de los riesgos, pero hace hincapié en las principales dificultades que se plantean con respecto a la colza en Europa.  Indica también que todavía no existen sistemas de vigilancia, aunque se están desarrollando investigaciones, y añade que no está seguro de si sería posible supervisar eventos de baja frecuencia.  El Dr. Andow indica también que los posibles efectos ecológicos dependerían de la escala.

156. En contraste, la Dra. Nutti ha presentado una vez más una respuesta breve y no fundamentada, que contradice a los otros tres expertos y se centra únicamente en la calificación de las "plagas".  Sólo afirma, tras recordar la definición de plagas en NIMF Nº 11, que:

En mi opinión, los cultivos tolerantes a los herbicidas no pueden considerarse "plagas" con arreglo a esa definición.

157. La Dra. Nutti probablemente no ha entendido que lo que se le pedía era que diera su opinión sobre el riesgo global de los cultivos tolerantes a los herbicidas modificados genéticamente para las plantas o los productos de las plantas, mientras que otros expertos han respondido a la pregunta de si podrían calificarse como plagas.  El Dr. Squire afirma que:

La colza y la remolacha son tanto cultivos como plagas, al igual que muchas otras plantas de cultivo (plagas tal como se definen en NIMF Nº 11, página 6).

158. La Dra. Snow afirma también que, si bien cada tipo de cultivo tolerante a los herbicidas debe considerarse individualmente, y no es posible generalizar por lo que respecta a todos los cultivos tolerantes a los herbicidas,:

un cultivo resistente a los herbicidas es una "plaga" potencial con arreglo a la definición NIMF Nº 11 si 1) transmite resistencia a los herbicidas a malezas espontáneas o a los parientes silvestres sexualmente compatibles con el cultivo y 2) ello empeora el problema de las malezas.  La colza espontánea y su pariente sexualmente compatible, Brassica rapa, se consideran malezas porque compiten con cultivos alimentarios y hacen necesaria la gestión.

159. Aunque la Dra. Snow no aborda en esa declaración los posibles problemas de plagas y de conversión en malezas derivados de plantas espontáneas en rotaciones de cultivos, las Comunidades Europeas convienen con estos expertos en que los cultivos tolerantes a los herbicidas sí pueden calificarse como plagas con arreglo a la definición de NIMF Nº 11.

160. Las Comunidades Europeas destacan la observación del Dr. Andow de que:

En consecuencia, concluyo que los cultivos tolerantes a los herbicidas modificados genéticamente pueden considerarse "plagas" potenciales tal como ese término se utiliza en las Normas Internacionales para Medidas Fitosanitarias (NIMF) 11 de la Convención Internacional de Protección Fitosanitaria (CIPF) (CE-130).  Sin embargo, no puede considerarse que todos los riesgos asociados a cultivos tolerantes a los herbicidas modificados genéticamente son riesgos fitosanitarios.

161. El Dr. Andow tiene razón cuando observa que no todos los riesgos asociados a cultivos tolerantes a los herbicidas modificados genéticamente pueden considerarse riesgos fitosanitarios.  Algunos son riesgos ambientales o de otra naturaleza y no riesgos fitosanitarios.

162. Habida cuenta de la complejidad de la pregunta y las subpreguntas del Grupo Especial, de la importancia que las cuestiones planteadas tienen para las Comunidades Europeas, y del desacuerdo entre los expertos, las Comunidades Europeas exponen seguidamente su propio análisis.  Han preparado esta información con ayuda de científicos especializados en la esfera de la ordenación agrícola y las repercusiones agroecológicas de los cultivos tolerantes a los herbicidas.  Es posible que las Comunidades Europeas aborden por separado, si procede, algunos elementos secundarios de las respuestas.

Observaciones detalladas
163. Como primera observación de carácter general, las Comunidades Europeas se permiten aclarar lo siguiente:  como han indicado los expertos, una planta con resistencia a un herbicida se convertirá fácilmente en una plaga si el herbicida se utiliza ampliamente.  Ello quiere decir que no debe introducirse la misma tolerancia a los herbicidas en distintas especies que puedan utilizarse en el mismo sistema agrícola si se quieren evitar posibles consecuencias perjudiciales.  Esto es evidente, y constituye un riesgo sistémico antes que un problema a resolver caso por caso.  Esta es la cuestión que se puso recientemente de manifiesto cuando se estudió la aprobación del trigo tolerante a los herbicidas en el Canadá y los Estados Unidos, cuando ya había varios otros cultivos con las mismas características de tolerancia a los herbicidas mediante modificación genética, entre ellos la colza.  Además, los herbicidas no se utilizan únicamente para eliminar malezas o plantas espontáneas en los campos, sino también a los lados de los caminos, los ferrocarriles, los jardines, las instalaciones industriales, etc.

164. Algunas especies, como la colza, son ya muy agresivas fuera y dentro de los campos cultivados.  Como han indicado los expertos, la introducción de resistencia a herbicidas importantes en determinadas especies puede, desde luego, resultar en una propagación con efectos significativos.  Una estrategia problemática (peor) consistiría entonces en introducir tolerancia a varios de los mismos herbicidas pertinentes en una especie de plantas con posibilidad de convertirse en maleza.  La hibridación cruzada llevaría rápidamente a la existencia de plantas multirresistentes, que entonces se convertirían en plagas importantes.  Como ha indicado la Dra. Snow, la rápida aparición de esas plantas ya se ha demostrado en el Canadá, y resulta extremadamente difícil de combatir.

165. Por lo que concierne a las remolachas azucareras, su fácil hibridación con parientes silvestres da lugar a malezas muy invasoras en Europa.  La introducción de resistencias a los herbicidas en remolachas cultivadas produciría también efectos agroambientales significativos, ya que pronto, probablemente en un par de años, surgirían malezas tolerantes a los herbicidas.

166. Una maleza es una planta no deseada en un campo que compite con éxito con el cultivo por los recursos y que en consecuencia interfiere con nuestro objetivo de obtener el mayor rendimiento posible.  Las malezas se hacen tanto más nocivas cuanto más pueden eludir las medidas de control de los agricultores.  Para ello las plantas nocivas pueden recurrir a varias estrategias.  Una es imitar a la planta de cultivo, haciéndose indistinguible del cultivo para el agricultor durante el período de tiempo en que podría ser eliminada (normalmente al principio de la temporada).  Por tanto, muchas plantas de cultivo tienen parientes cercanos que se convierten en poderosas malezas/competidores de esos cultivos.  Como ejemplos cabe citar los siguientes:  arroz/malezas de arroz, maíz/teosinte, colza y varios parientes de la colza, remolacha azucarera/beta marítima, etc.

167. El medio de lucha contra las malezas más importante en la agricultura industrializada a gran escala se basa en el uso de productos químicos, es decir, herbicidas.  Por consiguiente, otra estrategia muy eficaz para las malezas competidoras consiste en desarrollar resistencia a los herbicidas.  Cuanto más intensiva sea la medida de control mayor será la presión selectiva para desarrollar resistencia, y más rápido será ese desarrollo.  Las malezas han tenido y siguen teniendo una asombrosa capacidad para desarrollar resistencias contra prácticamente todos los compuestos utilizados contra ellas, y ello ocurre en forma extremadamente correlacionada con la cantidad y los tipos de herbicidas utilizados contra ellas (una de las fuentes de información más autorizadas sobre el estado actual de las malezas resistentes en todo el mundo es la publicación "International Survey of Herbicide Resistant Weeds", que se puede consultar en http://www.weedscience.org).

168. Sin embargo, hasta hace poco por lo menos las plantas tenían que desarrollar esos mecanismos de resistencia por sí mismas.  Desde la introducción de plantas de cultivo tolerantes a los herbicidas estamos introduciendo activamente genes de resistencia a los herbicidas en el ecosistema agrícola, poniéndolos al alcance de cualquier pariente del cultivo.  Desde ese momento, todo lo que tienen que hacer las malezas afines, que por cierto ya son a menudo malos competidores, es absorber esos genes de tolerancia a los herbicidas;  ni siquiera tienen ya que desarrollarlos.  Esto acorta significativamente el proceso de desarrollo de resistencia a los herbicidas de las malezas afines y no afines.  Además, aumentamos enormemente la presión selectiva al pulverizar exclusivamente el herbicida complementario.

169. Como ya se ha indicado, los cultivos tolerantes a los herbicidas sólo son más persistentes en medios donde se utilizan el herbicida específico o un producto químico muy relacionado con actividad fisiológica similar.  No hay indicación alguna de que sean más eficaces o competitivos en otros medios.
  De hecho, la producción continua de enzimas para degradar o inactivar los herbicidas podría reducir los recursos de que dispone el cultivo/planta.  Los estudios de líneas isogénicas con y sin tolerancia a los herbicidas por modificación genética sugieren que no hay diferencias en el rendimiento de los cultivos, y por tanto que no hay diferencias en la aptitud ecológica.
  Pero entonces es evidente que el mantenimiento en el ecosistema agrícola y el banco de semillas del carácter de tolerancia a los herbicidas lo deja disponible para cualquier situación en que la presión selectiva se aplique de nuevo en el futuro.

170. La persistencia del cultivo es distinta en cada caso, y en gran medida depende de la especie y variedad del cultivo.  En Europa, la colza cultivada es predominantemente de invierno (lo que requiere vernalización) y persiste mucho más en las condiciones europeas más templadas.  No hay muerte invernal, y la persistencia es alta en los bancos de semillas en el suelo.  Se trata de un cultivo distinto de la colza de primavera norteamericana, que no sobrevive a los inviernos salvo en bancos de semillas, y que no es tan invasora.

171. También depende de las regiones de Europa donde tienen lugar los cultivos.  El maíz, por ejemplo, sobrevive muy mal en regiones con inviernos más fríos.  Sin embargo, en las regiones marítimas cálidas las semillas de maíz y los plantones espontáneos persistirán y sobrevivirán a lo largo del invierno, por lo que podrían estar presentes en cultivos subsiguientes o en los márgenes de los campos de cultivo.

172. En ese caso cabe preguntarse si los cultivos tolerantes a los herbicidas pueden considerarse "plagas" potenciales tal como esa expresión se utiliza en las Normas Internacionales para Medidas Fitosanitarias (NIMF Nº 11).

173. Los cultivos tolerantes a los herbicidas plantean dos riesgos distintos:  a) que el cultivo tolerante a los herbicidas se convierta en sí mismo en una maleza en los casos en que se utiliza el herbicida de amplio espectro respectivo, b) que el gen de tolerancia a los herbicidas se confiera a especies de malezas afines, exacerbando su condición de malezas mediante la nueva resistencia adquirida.

174. Todos los cultivos pueden ser malezas (plagas) cuando crecen como plantas espontáneas en cultivos subsiguientes y compiten con ellos.  Las distintas especies de cultivo varían por lo que respecta a su competitividad y a la facilidad de controlarlas.  A menudo se controlan con los programas de aplicación de herbicidas utilizados para luchar contra las malezas.  Sin embargo, para eliminar algunas de ellas puede ser necesario aplicar tratamientos específicos.  Los cultivos tolerantes a los herbicidas (especialmente la colza) han planteado problemas al aparecer adventiciamente en otros cultivos si los agricultores no se han apercibido y han tratado de utilizar el herbicida específico para luchar contra ellos sin éxito.  Esto significa que han sufrido pérdidas de rendimiento o calidad, cuando normalmente esto no hubiera ocurrido.  En algunos casos, distintos tipos de colza tolerante a los herbicidas modificada genéticamente se han hibridizado, dando lugar a la presencia de plantas espontáneas con tolerancia a varios herbicidas, que pueden ser más difíciles de controlar.

175. La presencia adventicia es particularmente un problema potencial en Europa, donde las semillas de colza modificadas genéticamente caídas en la cosecha pueden persistir en el suelo durante varios años y emerger en ulteriores campos de cultivo de colza no modificada genéticamente.  Se producirá entonces un cruzamiento de esas plantas modificadas genéticamente con la colza convencional, posiblemente hasta sobrepasar los umbrales establecidos para la presencia de semillas modificadas genéticamente en los cultivos convencionales.

176. Hoy en día, el glifosato se utiliza ampliamente en la agricultura en combinación con técnicas de semillero estéril (es decir, cultivo del terreno para fomentar que las malezas germinen y después pulverización con glifosato para eliminarlas) como medio para reducir la presión de las malezas sobre las explotaciones agrícolas.  Además, el glifosato y el glufosinato se utilizan como desecantes de cultivos, con la ventaja añadida de que matan las malezas que maduran en los cultivos justo antes de la cosecha y reducen la reintegración al suelo de semillas de malezas.  La utilización de cultivos tolerantes al glufosinato y el glifosato limitaría la capacidad de los agricultores para aplicar esas prácticas, por lo que tendrían que encontrar otros métodos de lucha contra las malezas en sus explotaciones, lo cual podría conllevar mayores costos o el uso de herbicidas con peores características ambientales.

177. Sin embargo, Sweet et al. (2004) concluyeron también que las plantas espontáneas de colza y remolacha tolerantes a los herbicidas podrían controlarse mediante una gestión adecuada en rotaciones de cultivos no relacionados, siempre que los agricultores fueran plenamente conscientes de su presencia y de los posibles problemas y estuvieran dispuestos a aceptar la mayor carga de gestión y las posibles consecuencias económicas.  Sin embargo, puede que no siempre sea así.

b) Primera subpregunta


a)
¿Qué posibilidades hay de radicación y propagación de plantas resistentes a los herbicidas derivadas del manejo, el derrame durante el transporte de la planta/partes de la planta o cualquier otro medio distinto del cultivo si no se aplica el herbicida?  ¿Cómo afectan a las posibilidades de radicación y propagación las condiciones ambientales, la presencia de parientes silvestres o convencionales de las plantas tolerantes al herbicida en una zona, u otros factores?

178. Las Comunidades Europeas consideran que esta pregunta requiere una evaluación centrada muy específicamente en el caso de que se trate.  El Dr. Squire afirma que:

Si no se aplica el herbicida específico al que las plantas son tolerantes, las plantas que tienen rasgos de tolerancia a los herbicidas y las que no los tienen normalmente actuarán de manera similar.

179. Sin embargo, después indica que:

Las especies diferirían (...) y la propagación depende de las condiciones locales en formas que no están claras.

Lo que justifica un análisis detallado y concienzudo de cada cultivo examinado.

180. Como se indica más arriba, la posibilidad de radicación y propagación es la misma que la de las plantas convencionales, y en presencia del herbicida no hará sino aumentar.  La posibilidad de radicación dependerá de la especie de cultivo y del entorno.  Los cultivos con mayor potencial son cultivos como la colza, que pueden colonizar fácilmente terrenos perturbados, como predios en construcción, márgenes de caminos, etc.

181. Debe tenerse en cuenta que algunos cultivos, especialmente cultivos como la colza, en los que puede influir una serie de factores ambientales y agrícolas, tienen un gran potencial de dispersión y radicación a largo plazo.  La colza modificada genéticamente se comportará de la misma manera.  Además, cultivos como la colza y la remolacha tienen parientes silvestres con los que pueden hibridar.
  Por tanto, la presencia de esas especies relacionadas dará lugar a la formación de híbridos y la introgresión de genes en esas especies silvestres.  La población silvestre puede después actuar como posible reservorio espacial y temporal de transgenes
, o convertirse en maleza en cultivos tolerantes a los herbicidas.

182. Seguidamente se examinan casos de cultivos específicos:

El caso de la colza

183. En Selommes (Loir et Cher, Francia) se ha realizado un estudio retrospectivo desde 1996.  Su finalidad era determinar el origen de poblaciones asilvestradas presentes en caminos y márgenes de campos de cultivo alrededor de un silo
, así como la repercusión de las prácticas de gestión de los márgenes en su persistencia.
  En resumen, ese estudio demuestra que las semillas se dispersan mucho.  Un campo de colza produce unas 75.000 semillas por m2.  Alrededor del 10 por ciento se pierde durante la cosecha y el transporte.  Se ha demostrado que esas semillas se establecen alrededor de todos los campos y caminos en los que se transportan, y que las plantas pueden vivir y reproducirse fuera de los campos.  Se demostró que algunas plantas que se encontraron fuera de los campos correspondían a genotipos que no se habían cultivado desde hacia más de 10 años.

184. Se plantearon varias hipótesis por lo que respecta a los orígenes de esas plantas:  derrame durante la siembra o la cosecha de campos adyacentes, pérdidas durante el transporte
, "automultiplicación".  Se observó una gran diversidad de situaciones y prácticas
, en función de los sistemas agrícolas y las pautas paisajísticas.  También se realizó un estudio complementario para determinar la aptitud de esas poblaciones (Deville et al. (2002);  (2003)).  Esas poblaciones, aunque aparentemente son menos aptas que las de los campos (Deville (2003b)), producen semillas y persisten en el medio.

185. De hecho, Pessel et al. (2001) presentaron pruebas de que las semillas podían persistir 8 años en los márgenes de los caminos cercanos a zonas cultivadas.  Se observó la presencia de plantas de colza de bajo contenido de ácido erúcico/alto contenido de glucosinolatos 8 años después de que las variedades correspondientes se hubieran retirado del mercado.  Lutman et al.
 observaron persistencia de semillas de colza enterradas a lo largo del tiempo.  Concluyeron en 2003 que "cantidades apreciables de semillas de colza persistirán hasta 4 años en condiciones de cultivo normales, y a falta de cultivo un experimento ha confirmado persistencia durante más de 11 años".

186. Esos resultados son coherentes con los obtenidos en el estudio BRIGHT.
  El flujo génico entre poblaciones asilvestradas y campos de cultivo ha sido demostrado por Devaux et al. (2003).
 Por tanto, la colza y, en consecuencia, las plantas de colza tolerantes a los herbicidas tienen el potencial de propagarse y persistir un cierto tiempo en zonas no cultivadas.  Las prácticas de gestión de los cultivos en campos cultivados y la gestión de los márgenes de los caminos influyen mucho en la supervivencia y el desarrollo de esas poblaciones asilvestradas (véase infra).

El caso de las malezas de remolacha

187. En Europa existen cuatro formas de la especie Beta vulgaris:


-
remolacha silvestre o ruderal (B. vulgaris ssp. marítima);


-
remolacha marina (B. vulgaris ssp. marítima y ssp. adanensis en la zona del Mediterráneo Oriental);


-
remolacha cultivada (B. vulgaris ssp. vulgaris);


-
malezas de remolacha (B. vulgaris ssp. marítima).

188. Estas formas de remolacha pueden cruzarse unas con otras, como demuestran el flujo génico detectado entre remolachas silvestres y cultivadas
 y la transferencia de genes útiles de ssp. marítima a nuevas variedades de remolacha azucarera.

189. En el decenio de 1950 se reconocieron por primera vez como malezas formas de Beta vulgaris L.
, pero este problema no se tomó realmente en serio en muchos países europeos y en los Estados Unidos hasta el decenio de 1970, en el que se inició un gran número de estudios.
  La presencia de malezas de remolacha en cultivos de remolacha azucarera disminuye el rendimiento de azúcar (aproximadamente, una pérdida del 10 por ciento del rendimiento de azúcar por cada maleza de remolacha por m2)
 y dificulta la cosecha y la extracción de azúcar.  Esos problemas son consecuencia de diferencias en el ciclo reproductivo, ya que la remolacha azucarera es bienal y las malezas de remolacha son anuales.  La lucha contra las infestaciones de malezas de remolacha ha variado mucho y ha dado lugar a muy diversas densidades de malezas de remolacha.  Ningún tratamiento químico tradicional puede eliminar las malezas de remolacha, ya que pertenecen a la misma especie que la remolacha azucarera y son resistentes a los mismos herbicidas.  En Francia, un 4,5 por ciento de la superficie de cultivo de remolacha azucarera (20.000 hectáreas) está infestada con malezas de remolacha hasta tal punto que la producción de remolacha azucarera ha tenido que cesar porque los rendimientos son demasiados bajos.  Se ha comunicado la presencia de malezas de remolacha en cultivos distintos de la remolacha azucarera desde 1974.
  Nunca se ha considerado que las malezas de remolacha son problemáticas como malezas en cultivos de cereales, porque no son muy competitivas y se controlan fácilmente con herbicidas.
 También se han identificado como malezas comunes en cultivos de guisantes (Pisum sativum L.) y patatas (Solanum tuberosum L.).

190. En 1993, estudios genéticos permitieron determinar el origen de las malezas de remolacha
:  parece que se produjo hibridación accidental en la zona de producción de semillas entre una planta con esterilidad masculina citoplásmica y un donante de polen silvestre de la subespecie marítima.  Aunque las formas cultivadas de remolacha son en su mayor parte bienales, las remolachas silvestres son mayormente anuales (alelo B dominante).  Los híbridos entre las dos formas que contaminan los lotes de siembra se siembran al mismo tiempo que las semillas de la variedad cultivada y crecen en la misma fila.  Se pueden detectar cuando empiezan a brotar y a florecer.  Las malezas de remolacha pueden también originarse en otras dos formas
:  1) posible brotación de remolacha azucarera cultivada debida a bajas temperaturas en primavera, vernalizando las plantas más sensibles de manera que brotan y florecen en lugar de producir reservas de sacarosa;  2) nuevo crecimiento potencial de las raíces y el cuello, que permanecen en el suelo después de la cosecha.  Las plantas resultantes de ese nuevo crecimiento están en su segundo año de desarrollo y brotan y producen flores y semillas en el cultivo después de la remolacha azucarera si no se controlan.  Esas remolachas florecidas producen después semillas, manteniendo así el banco de semillas en el suelo.  Se ha demostrado que las semillas de malezas de remolacha sobreviven en el suelo durante períodos de tiempo considerables, por lo que es fundamental que los cultivadores impidan que se produzcan semillas.

El caso del maíz

191. Los granos dispersados durante la cosecha, que teóricamente podrían germinar, florecer y polinizar el siguiente cultivo de maíz, no suelen sobrevivir más de un año.  El maíz es sensible al frío y a las heladas, y las condiciones climáticas de Europa reducen al mínimo sus posibilidades de supervivencia a largo plazo.  De hecho, en el sudoeste de Francia, donde a menudo se cultiva maíz en sistemas de cultivo continuo y donde las temperaturas invernales son suaves, el número máximo de plantas espontáneas observadas es de 100 plantas por hectárea.  Ese número podría ser mayor en países más meridionales, como España, donde se están realizando estudios.  Este nivel de infestación sería suficiente para causar una contaminación del 0,9 por ciento, pero las plantas espontáneas se distinguen bien y se pueden eliminar fácilmente, porque están situadas fuera de las líneas de siembra del campo.

c) Segunda subpregunta


b)
¿Qué posibilidades hay de radicación y propagación de plantas tolerantes a los herbicidas cuando se aplica un herbicida (en campos o medios urbanos, domésticos o de otra índole)?  ¿Cómo afectan a esas posibilidades la existencia de especies de plantas asilvestradas afines;  los parientes silvestres infértiles;  la supervivencia de semillas en condiciones edafoclimáticas pertinentes;  la biología reproductiva de la especie;  u otros factores?

192. De lo anteriormente indicado se desprende claramente que las plantas que pueden radicarse, sobrevivir y reproducirse sin ninguna ventaja se harían invasoras si se les confiriera una ventaja.

193. En consecuencia, las Comunidades Europeas convienen con el Dr. Squire en que:

la aplicación del herbicida favorecería a las plantas tolerantes, que producirían más semillas, por lo que su número aumentaría en el banco de semillas.

194. Las Comunidades Europeas están también de acuerdo con la Dra. Snow cuando ésta afirma que:

Sin exposición al herbicida en cuestión, las plantas tolerantes a los herbicidas no tendrán ninguna ventaja selectiva sobre sus homólogos no transgénicos.  No obstante, cuando el herbicida se utiliza repetidamente, seleccionará muy deprisa las plantas resistentes.  Las publicaciones científicas especializadas en malezas están llenas de ejemplos de rápida evolución y propagación de malezas resistentes a los herbicidas.

195. Es importante señalar que la propagación de transgenes puede tener lugar no sólo por medio del polen, sino también por semillas y partes vegetativas, y, lo que es más importante, como consecuencia de actividades humanas.  Un enfoque basado en un modelo
 fue utilizado en un estudio sobre la coexistencia de cultivos de colza modificada genéticamente y no modificada genéticamente en la agricultura europea.
  La finalidad del modelo Génesys
 es evaluar el efecto de los sistemas de cultivo y las variedades de colza en el paso de genes de cultivos de colza a plantas de colza espontáneas en terrenos vecinos y en ulteriores cultivos.

196. Los resultados de ese estudio pusieron de relieve la importancia de la gestión de los márgenes y las tierras retiradas de la producción para la pureza de la cosecha
, así como la de la distribución espacial de los campos de cultivo (véase infra).  De hecho, cuando los márgenes y las tierras retiradas de la producción con poblaciones asilvestradas (tanto tolerantes como no tolerantes al glifosato) se trataron fumigando glifosato en lugar de segar o cortar, las tasas de contaminación en las cosechas de colza resultaron casi 15 veces superiores a la situación básica (prácticas actuales), lo que prueba la posible influencia de las poblaciones asilvestradas en el desarrollo de plantas tolerantes a los herbicidas en campos sin modificaciones genéticas).

197. Hay posibilidades de radicación y propagación de cultivos tolerantes a los herbicidas modificados genéticamente, especialmente cultivos tolerantes al glifosato (Roundup) o la sulfonilurea (por ejemplo, imidazolinona IMI), ya que esos herbicidas se utilizan ampliamente en sistemas agrícolas para luchar contra malezas fuera de la temporada de crecimiento de los cultivos, antes de que éstos emerjan y cuando se utilizan como desecantes de cultivos.  (Véase la respuesta de la Dra. Snow sobre esto último.)  El glifosato se utiliza también ampliamente en líneas de ferrocarril, márgenes de carreteras, parques, viveros y jardines, por lo que hay posibilidades de mayor supervivencia de plantas tolerantes a los herbicidas asilvestradas y especies silvestres tolerantes a los herbicidas emparentados.  Sin embargo, este problema es menor por lo que respecta al glufosinato (Liberty), ya que actualmente no se usa mucho en la agricultura salvo como desecante de cultivos.

198. La resistencia a los herbicidas glufosinato y glifosato es también una cuestión que se ha planteado en los procedimientos objeto de la diferencia.  El glifosato es ya uno de los herbicidas más ampliamente utilizados en el mundo, por lo que es difícil predecir hasta qué punto la utilización adicional de cultivos tolerantes a los herbicidas aceleraría la evolución de malezas tolerantes.  Ya se ha descubierto alguna resistencia, y algunos han aducido que el aumento del uso de cultivos tolerantes a los herbicidas acelerará la evolución de la resistencia.  Esto constituiría inicialmente un problema agrícola, pero podría convertirse en un problema ambiental si diera lugar a un aumento del uso de herbicidas con características ambientales mucho peores.  (Véase también la respuesta de la Dra. Snow.)  Los agricultores pueden disponer de una serie de herbicidas alternativos para utilizar en su lucha contra plantas asilvestradas o espontáneas tolerantes a los herbicidas, siempre que sepan que probablemente estarán presentes.

199. Merece la pena examinar el párrafo 06.15 de la respuesta del Dr. Andow, ya que afecta a una cuestión que ha sido objeto de prolongados debates en los procedimientos objeto de la diferencia.

200. Su respuesta, en efecto, pone de relieve una ambigüedad en la medida en que las plantas de cultivo tolerantes a los herbicidas sólo pueden evaluarse parcialmente por lo que respecta a su impacto ambiental, porque el impacto es también consecuencia de la aplicación del herbicida, que a menudo se evalúa por separado.  Sin embargo, ambos componentes son en buena medida un conjunto inseparable en la tecnología de tolerancia a los herbicidas por modificación genética, y dado que la combinación de ambos puede plantear cuestiones sistémicas, algunos han aducido que ambos deben abordarse conjuntamente.  Algunos opinan que si se separan un componente del impacto ambiental puede quedar excluido, y que ello puede ser el motivo principal de la confusión y, a veces, falta de especificidad de algunas solicitudes de nueva información sobre evaluación de los riesgos.  Así lo indicaron algunos que creían que la evaluación del impacto ambiental de los cultivos tolerantes a los herbicidas sin una evaluación de los efectos del herbicida correspondiente puede ser realmente una actividad incompleta, cuando no inútil, que podría pasar por alto aspectos importantes de la evaluación de los riesgos.

201. También es importante tener en cuenta que una de las principales ventajas para la agricultura de los sistemas tolerantes a los herbicidas es que esos sistemas se pueden usar para luchar contra plantas espontáneas de la misma especie y malezas estrechamente relacionadas en cultivos tolerantes a los herbicidas (por ejemplo, malezas de remolacha en los cultivos de remolacha y nabos y rábanos silvestres en la colza).  Si esas especies se hacen en sí mismas tolerantes a los herbicidas mediante flujo génico, se convierten en malezas problemáticas en cultivos tolerantes a los herbicidas, con grandes posibilidades de propagarse si se aplica el herbicida y de actuar como reservorio de transgenes para otros cultivos.

202. En los cultivos de semillas de remolacha se plantea actualmente la cuestión de la polinización de los cultivos por remolachas silvestres o malezas de remolacha.  Esto da lugar a una semilla de remolacha anual que no produce una raíz cosechable pero que puede crecer como maleza en cultivos que compiten con ella y echar raíces para crear nuevos problemas de malezas de remolacha (véase supra).  Si los cultivos de semillas tolerantes a los herbicidas modificados genéticamente son polinizados por remolachas silvestres/malezas de remolacha, los contaminantes de remolachas anuales serán tolerantes a los herbicidas y por tanto no controlables con el herbicida específico.  Esto, a su vez, anularía una ventaja importante de la remolacha tolerante a los herbicidas, la de que el herbicida pueda utilizarse para luchar contra las malezas de remolacha.

Parientes silvestres infértiles

203. Los parientes silvestres infértiles son a menudo difíciles de controlar con los herbicidas existentes, razón por la cual los sistemas tolerantes a los herbicidas pueden ser atractivos.  Sin embargo, es importante administrar el uso del herbicida de manera que no se desarrollen poblaciones resistentes debidas al uso excesivo y la presión selectiva.

Supervivencia de semillas en condiciones edafoclimáticas pertinentes

204. La supervivencia de las semillas es ya alta en muchas especies (por ejemplo, Brassica spp.), lo que crea un reservorio de semillas para transmitir la modificación genética contaminante a posteriores cultivos.  La supervivencia de las semillas también depende de las regiones de Europa donde tienen lugar los cultivos.  El maíz, por ejemplo, sobrevive muy mal en regiones con inviernos fríos.  Sin embargo, en regiones cálidas y en algunas regiones marítimas las semillas de maíz y los plantones espontáneos persistirán y sobrevivirán durante el invierno, por lo que podrían estar presentes en cultivos posteriores o en los márgenes de sus campos de cultivo (véase supra).

La biología reproductiva de la especie

205. Es probable que las especies de cruzamiento externo (por ejemplo la colza) difundan genes más ampliamente mediante cruzamiento.  Los cultivos y las malezas que producen grandes cantidades de semillas pequeñas y robustas (por ejemplo, brassicae) también tienen mejores características de dispersión (véanse las observaciones supra sobre la fertilidad cruzada).
  Sin embargo, es posible que la biología reproductiva de los cultivos no siempre se conozca suficientemente bien.  Por ejemplo, ahora se sabe que la dispersión de polen de algunas especies de cultivo importantes tiene lugar a una densidad relativamente constante sobre un campo a lo largo de varios centenares de metros.  Esa parte de la atmósfera se mueve mucho, de modo que el polen se dispersa a distancias muy grandes.  Los científicos tardaron mucho tiempo en apercibirse de ello, porque la mayor parte del polen cae cerca de la planta que lo produce.  Sin embargo, los granos de polen que no lo hacen pueden viajar muy lejos de su lugar de origen.  Era fácil encontrar los granos de polen que no migraban lejos, pero ha sido mucho más difícil demostrar la existencia del polen a distancias muy superiores.  Esto puede hacerse actualmente.
U otros factores

206. Diversos factores físicos y biológicos influyen en el flujo génico (véanse los exámenes).
  Pueden ser factores biológicos:  latencia de las semillas, longevidad de las semillas, vectores de las semillas, tamaño del polen, viabilidad del polen, vectores del polen, etc., así como factores físicos:  escala del cultivo modificado genéticamente, tamaño de los cultivos receptores, distancia entre los cultivos donantes y receptores, velocidad y dirección del viento, actividad de los insectos, temperatura del aire, humedad, temperatura y humedad del suelo, ...

207. Una experta ha abordado con detalle esas cuestiones, y su argumentación es rigurosa y está respaldada por datos científicos.  Sin embargo, hasta ahora, en el contexto de las plantas modificadas genéticamente sólo se han examinado e investigado los pasos más cercanos del cruzamiento externo con los parientes próximos y más compatibles (por ejemplo, Brassica rapa para colza).  Sin embargo, que nosotros sepamos, muchos eventos de cruzamiento externo de transgenes por conducto de varios parientes de plantas de cultivo no se han estudiado con gran detalle, y ninguno de los expertos ha abordado esa laguna en los conocimientos.

208. Todas las cuestiones científicas pertinentes se conocían teóricamente y se habían examinado antes de 1998 y hasta esa fecha
, y muchos expertos ya habían previsto esos problemas, si bien todavía no se habían planteado, ya que las plantas tolerantes a los herbicidas sólo se habían liberado poco antes.  No obstante, se conocían procesos similares en casos anteriores, y por ello los expertos los preveían.  La primera publicación examinada por homólogos no apareció hasta principios del decenio de 2000, pero confirma retrospectivamente lo previsto por quienes advirtieron que esas circunstancias se iban a dar y refuerza la opinión de quienes pidieron cautela.  Actualmente los agricultores canadienses tienen que escoger con cuidado los herbicidas que utilizan, y sin un plan de gestión de la resistencia la situación empeorará de año a año.  Por lo que respecta a Europa y la colza, la cuestión del flujo génico y sus posibles consecuencias para los ecosistemas (propagación de transgenes, función de reservorio, vías múltiples de propagación) y las prácticas agrícolas (cuestiones de resistencia, superposición, conversión en malezas, coexistencia) se está analizando plena y rigurosamente en todos sus aspectos.  La situación de la colza en Europa es suficientemente compleja, por lo que subsisten dudas que probablemente no permitirán a los expertos comprender plenamente todas las consecuencias en el poco tiempo disponible.

d) Tercera subpregunta


c)
¿Son esas posibilidades distintas para cultivos biotecnológicos tolerantes a dos herbicidas de amplio espectro?  Sírvanse explicarlo.

209. Las Comunidades Europeas observan que el Dr. Squire pide implícitamente que se realice un análisis caso por caso:

Esto dependerá muy concretamente de las características agronómicas de la explotación agrícola o la región.

210. De hecho, esta pregunta depende principalmente de los herbicidas y del tipo de cultivo, por ejemplo, en el caso de la colza (gran potencial de dispersión y supervivencia) con tolerancia a herbicidas ampliamente utilizados en el cultivo, como la imidazolinona (relacionada con la sulfonilurea) y el glifosato (Roundup):  las plantas tendrán mayores posibilidades de convertirse en malezas y sobrevivir a tratamientos en diversas condiciones agrícolas.  Para luchar contra ellas serían necesarios herbicidas de grupos distintos de aquéllos.  No obstante, si la tolerancia es al glufosinato y la atrazina, que sólo se utilizan en sistemas de cultivo específicos, la posibilidad de conversión en malezas es generalmente menor, aunque podría ser un problema en determinados sistemas agrícolas dependientes de esos herbicidas.

211. Sólo uno de los expertos, la Dra. Snow, ha puesto de relieve el problema de la superposición de distintos genes de resistencia por tolerancia a los herbicidas en cultivos invasores, que hace que las plantas se conviertan en malezas cada vez más incontrolables en menos tiempo.  Se ha confirmado la existencia en el Canadá de plantas de colza triplemente resistentes.
  Esas plantas son cada vez más difíciles de controlar, y no cabe duda de que los agricultores tendrán que recurrir de nuevo a herbicidas que pueden tener efectos perjudiciales para el medio ambiente.

212. En términos generales, debe abordarse el mismo tipo de posibles repercusiones;  sin embargo, la magnitud de esas repercusiones puede a veces ser muy distinta, como indica el Dr. Andow en los párrafos 7.08 a 7.12 de su respuesta a la siguiente pregunta.

e) Cuarta subpregunta


d)
Si se han identificado riesgos significativos de radicación y propagación, ¿qué opciones de gestión existen para mitigar cualesquiera riesgos resultantes, y cuál es su eficacia?

213. Las Comunidades Europeas toman nota de la observación del Dr. Squire sobre las diferencias en la gestión de los riesgos en el caso de los cultivos modificados genéticamente y los no modificados, en función del sistema agrícola, en el sentido de que las medidas de gestión:

... tendrían que aplicarse más rigurosamente si el cultivo tuviera que garantizar que la proporción de modificación genética en plantas no modificadas genéticamente se mantuviera por debajo de un umbral.

214. Las Comunidades Europeas toman nota asimismo de la observación de la Dra. Snow de que:

se cree que los transgenes que confieren tolerancia a los herbicidas no tendrán efectos perjudiciales para las malezas que los heredan.  Esto significa que los transgenes podrían persistir indefinidamente en poblaciones de malezas, incluso cuando no hay exposición a herbicidas.

215. Las opciones de gestión de los riesgos son, evidentemente cruciales en esta esfera, y las Comunidades Europeas comparten el criterio de los expertos y convienen en que las medidas enumeradas ayudarían a reducir el riesgo de mantenimiento y propagación de los genes tolerantes a los herbicidas, si bien observan que adolecerían de varias deficiencias ecológicas y agronómicas.  Habida cuenta de las prácticas agrícolas, la aplicación de las medidas de gestión sería deficiente, y resultaría difícil velar por su observancia.  Por si eso fuera poco, representaría una carga considerable para los agricultores y también podría aumentar la exposición de éstos a productos químicos menos inocuos, con todas las consecuencias consiguientes para la salud humana, y en definitiva no eliminaría el riesgo.

216. El riesgo en juego está principalmente relacionado con las prácticas agrícolas y la economía.  La gestión puede también englobar la pureza de las semillas, la segregación (temporal y espacial), el etiquetado, la separación de cultivos y productos, un registro cuidadoso de las operaciones y la administración agrícolas, la higiene de los cultivos, la rotación de cultivos, la cuidadosa planificación de la lucha contra las malezas y las plantas espontáneas, la vigilancia de la presencia de malezas y plantas espontáneas tolerantes a los herbicidas, etc.

217. La adopción de medidas adecuadas puede ser eficaz para reducir al mínimo la acumulación de malezas y plantas espontáneas tolerantes a los herbicidas en las explotaciones agrícolas.  Sin embargo, esas medidas pueden requerir cambios en los sistemas agrícolas y tener consecuencias económicas.  Las medidas para mantener niveles bajos de colza tolerante a los herbicidas en las explotaciones agrícolas serán las más difíciles de aplicar y requerirán actuaciones muy rigurosas para mantener las plantas espontáneas a niveles bajos y restringir el flujo génico.  La separación temporal de la colza no modificada genéticamente y la colza modificada genéticamente deberá durar varios años (8-10), y será preciso adoptar medidas sanitarias y de separación espacial.

218. Seguidamente, las Comunidades Europeas analizarán con detalle las opciones de gestión de los riesgos:

El caso de las remolachas azucareras

219. Las malezas de remolacha son ya un problema real en los campos de remolacha azucarera, ya que pertenecen a la misma especie que la forma cultivada y no son sensibles a los herbicidas utilizados en los cultivos de remolacha azucarera.  Un instituto técnico de Francia ha estimado que una planta que produce semillas el primer año en un campo de remolacha azucarera generará 18 de esas plantas en el siguiente cultivo de remolacha azucarera.  En la mayoría de los países europeos ha habido casos en los que el cultivo de remolacha azucarera se ha abandonado por las pérdidas de rendimiento derivadas de infestaciones de malezas de remolacha incontroladas.  Incluso en el primer cultivo de un campo de remolacha azucarera se requieren prácticas específicas para luchar contra las plantas que producen semillas antes de tiempo.  Varios aspectos del sistema de cultivo influyen en la evolución de las poblaciones de malezas de remolacha:


-
prácticas específicas para plantas que producen semillas antes de tiempo, como el arranque manual en cultivos de remolacha azucarera, la aplicación local de herbicidas, el corte, etc.;


-
el control de las malezas en los otros cultivos de la rotación afecta al banco de semillas de malezas de remolacha entre dos cultivos sucesivos de remolacha azucarera.  Por ejemplo, el banco de semillas disminuye si antes de la producción del cultivo se eliminan con herbicidas las plantas accidentales y las malezas de remolacha en los campos;


-
el número de años entre dos cultivos de remolacha azucarera en una rotación de cultivos afecta también a la población de malezas de remolacha, ya que éstas producen sobre todo sus semillas en cultivos de remolacha azucarera, y el banco de semillas de malezas de remolacha disminuye en las otras partes de la rotación de cultivos;


-
la elección de la variedad de remolacha azucarera adecuada limita la aparición de malezas de remolacha, en función del número de semillas híbridas en el lote de semillas y de la resistencia de las plantas a la vernalización.

El caso de la colza

220. De las pruebas científicas disponibles cabe concluir que especies como la colza tienen posibilidad de propagarse y radicarse como cultivos tolerantes a los herbicidas.  Las opciones de gestión de los riesgos deben tener por objeto la consecución de dos objetivos principales:  i) desarrollar o extender prácticas encaminadas a reducir, en el tiempo y el espacio, la persistencia de plantas indeseables (plantas espontáneas tolerantes a los herbicidas e híbridos con parientes silvestres) y ii) evitar la presión selectiva sobre esas plantas indeseables.

221. La radicación de colza tolerantes a los herbicidas modificados genéticamente puede reducirse:


-
favoreciendo la emergencia inmediata de las semillas que permanecen en el suelo después de la cosecha para sacarlas del banco de semillas:  ninguna labranza hasta la primera lluvia y después labranza mínima del suelo reiterada para evitar la latencia de las semillas;


-
aumentando el control de las plantas de colza espontáneas en los cultivos posteriores con objeto de reducir el banco de semillas;


-
no produciendo otros cultivos resistentes al mismo herbicida dentro de la rotación, facilitando así el control de plantas espontáneas tolerantes en cultivos posteriores;


-
organizando la ubicación espacial de los cultivos mediante distancias de aislamiento adecuadas y/o mediante especialización regional;


-
y dedicando a cultivos tolerantes el uso exclusivamente de la materia activa de herbicidas de amplio espectro (glifosato o glufosinato) y asociando cualquier otra materia activa a éstos para sus usos no selectivos (aplicaciones previas a la cosecha, gestión de barbechos).

222. Como se ha indicado anteriormente, estas medidas, así como otras, como el control de las plantas asilvestradas en los márgenes, la gestión de tierras retiradas de la producción o los cambios de los sistemas de cultivo, se han evaluado mediante simulaciones con el sistema GeneSys® para la colza.
  El cuadro 1 infra ilustra los resultados para un caso específico.  De ese ejemplo se desprende que cuando se quiere reducir la radicación de plantas de colza tolerantes a los herbicidas es preciso tener en cuenta tres factores importantes:  la pureza de las semillas (efectos de las semillas conservadas en la explotación agrícola), la gestión de los barbechos y los márgenes de los caminos, y la distribución espacial de los campos de colza en el paisaje.  Cambiar las prácticas agrícolas actuales relacionadas con esos factores resultará difícil, ya que requeriría una gestión más integrada de zonas cultivadas y no cultivadas (por ejemplo, coordinación entre agricultores y autoridades encargadas de las carreteras) y podría generar costos adicionales o exigencias de tiempo que son difíciles de estimar, ya que dependerán de los sistemas de cultivo y de la estructura de cada explotación agrícola local.

Cuadro 1.  Efectos de los cambios del sistema de cultivo en el nivel
de impurezas en la producción de semillas híbridas

Explotación agrícola 1:  0 por ciento en la explotación - 50 por ciento fuera
de la rotación normal:  colza/trigo/trigo/barbecho/trigo/cebada

	Simulación GeneSys® para colza
	Repercusión relativa en impurezas tolerantes a los herbicidas por modificación genética

	Sistema básico (cuadro 1)
	1

	Pérdida de cosecha en cultivos de colza:  10% vs. 5%
	1,15

	Semillas de la explotación vs. semillas certificadas
	4,025

	Labranza antes de la colza:  arado común vs. arado de cincel
	0,725

	
antes de otros cultivos:  arado común vs. arado de cincel
	1,975

	Siembra de colza:
temprana no modificada genéticamente + tardía modificada genéticamente vs. simultánea
	3

	

tardía no modificada genéticamente + temprana modificada genéticamente vs. simultánea
	0,275

	Corte de los márgenes:  mediados de abril vs. sin cortar
	0,625

	Herbicidas para márgenes:  glifosato vs. ninguno
	14,9

	Tierras retiradas de la producción:  siembra en primavera vs. sin siembra
	0,025

	Rotación:  adición de cebada de primavera
	0,425

	Ubicación del cultivo:  campos con colza en el pasado > 200 m vs. 0 m
	0,015

	Ubicación de campos de cultivo en la explotación:  hacinados vs. dispersos
	0,025


223. Según los mismos especialistas en agronomía, siempre es posible controlar las plantas espontáneas de colza y las malezas de remolacha en cultivos de cereales con herbicidas "más viejos" como 2,4D (auxinas), diquat, paraquat, que están registrados en listas europeas, y algún aminotriazol (aún no registrado para este uso).  Las características de esos ingredientes activos son muy distintas de las de los recientemente registrados, y sería necesario tener en cuenta las diferencias en sus repercusiones sobre el medio ambiente y la salud humana y animal.

224. Las Comunidades Europeas observan que la Dra. Snow indica lo siguiente:

Las opciones de gestión son más problemáticas y más complicadas cuando la población de la plaga tiene genes para varios tipos de resistencia a los herbicidas.  En algunos casos puede ser necesario utilizar de nuevo herbicidas que tienen mayor toxicidad y persistencia más prolongada en el medio ambiente (por ejemplo 2,4-D).

f) Quinta subpregunta


e)
¿Qué tipos de actividades de compilación de datos y vigilancia tras la puesta en mercado podrían preverse sobre la base de los principios de vigilancia y examen descritos en NIMF Nº 11?

225. En NIMF Nº 11 la vigilancia tiene principalmente por objeto la identificación de casos de plagas nuevas o que han cambiado o el descubrimiento de fracasos de las medidas de lucha contra las plagas.  Por tanto, según NIMF Nº 11, la vigilancia tras la puesta en mercado podría incluir la vigilancia de poblaciones de malezas y plantas de cultivo asilvestradas tolerantes a los herbicidas en explotaciones agrícolas para saber si se han desarrollado poblaciones resistentes a los herbicidas.  NIMF Nº 11 hace poco hincapié en la vigilancia de las repercusiones en el medio ambiente, como la destrucción de organismos no objetivo y organismos beneficiosos.  Sin embargo, estas cuestiones son actualmente mucho más importantes en los sistemas de gestión integrada de los cultivos, como se propugna ampliamente en los medios agrícolas, y cabría aducir que NIMF Nº 11 está a ese respecto desfasado (véase, en particular, la reciente consulta de expertos de la FAO sobre vigilancia de los efectos ambientales de los cultivos modificados genéticamente a que se hace referencia supra en las observaciones de las Comunidades Europeas).

226. Las Comunidades Europeas toman nota a ese respecto de las observaciones del Dr. Squire sobre la dificultad que plantean el desarrollo y la aplicación de estrategias de vigilancia adecuadas y la falta de detalles en NIMF Nº 11:

NIMF Nº 11 no proporciona grandes detalles sobre la vigilancia.  El tipo de vigilancia en este caso diferiría en función de la finalidad:  por ejemplo, la vigilancia de los efectos de un cultivo tolerante a los herbicidas sobre la diversidad biológica o el funcionamiento de los ecosistemas requeriría un conjunto de medidas distintas de la vigilancia de la presencia o abundancia de un rasgo de tolerancia a los herbicidas.  Lo que los trabajos en curso y los datos existentes dejan claro es que la vigilancia de ese tipo no es ni mucho menos sencilla y necesita mucho tiempo y esfuerzo, especialmente si la finalidad es medir frecuencias bajas (por ejemplo 1 por ciento, 0,1 por ciento) o efectos pequeños (por ejemplo de 1,5 veces los efectos en las poblaciones o los procesos ecológicos).  Las poblaciones introducidas recientemente están muy juntas o aglomeradas, y esto aumenta el número de muestras y la superficie en la que deben tomarse muestras.  Actualmente no hay sistemas de vigilancia fiables y aceptados por lo que respecta a la presencia o la repercusión de plantas derivadas de la biotecnología:  se está investigando para desarrollar esos sistemas (véanse las Notas, párrafo 14), pero ni siquiera es seguro que sea factible o practicable controlar regularmente en el campo casos de baja frecuencia o de efectos ecológicos.

227. Las Comunidades Europeas destacan asimismo las observaciones de la Dra. Snow a ese respecto:

En los casos en que la persistencia y proliferación de malezas resistentes a los herbicidas puedan plantear problemas, podría recurrirse a la vigilancia tras la puesta en mercado para desarrollar un sistema de alerta temprana para mitigar el problema.  Los especialistas en malezas ya son muy conscientes de los problemas que empiezan a plantear las malezas resistentes a los herbicidas que se desarrollan como consecuencia del uso exagerado de herbicidas (por ejemplo, WSS 2005).  También muchos agricultores están familiarizados con esos problemas.  Pueden elaborarse programas de administración para la gestión de los riesgos, por ejemplo alentando a los agricultores a que comuniquen a las autoridades competentes los casos de fracaso de un herbicida.  Podrían realizarse estudios de los casos comunicados para determinar si hay resistencia debida a transgenes y si los programas de administración están funcionando en la forma prevista.

Sin embargo, cuando se detecta la propagación de resistencia a los herbicidas en poblaciones de plagas en condiciones en vida libre, como las malezas o las plantas espontáneas, puede ser demasiado tarde para impedir que esas plantas sigan proliferando.  Para entonces pueden ser necesarios esfuerzos continuados para mantener las poblaciones al nivel más bajo posible.  Cuando un transgén para glifosato se ha propagado ampliamente en la colza, como ocurrió en el Canadá, no hay formas sencillas de eliminar el problema

228. Es obvio que lo que se necesita más urgentemente es una estrategia coherente para la gestión de la resistencia para las malezas y su adecuada vigilancia, análogas a los esfuerzos desplegados para desarrollar estrategias encaminadas a mitigar la resistencia de los insectos a las toxinas Bt.  Las Comunidades Europeas convienen con los expertos en que esta tarea dista mucho de ser sencilla, barata y rápida.  No obstante, en las plantas Bt todavía no hemos detectado el desarrollo de resistencia significativa en los insectos;  por lo que respecta al glifosato y los cultivos tolerantes a los herbicidas, sí hemos detectado desarrollo de resistencia en las malezas.  Podemos suponer razonablemente que cuando las plantas resistentes al glufosinato se cultiven a escala similar a la de los cultivos resistentes al glifosato también se detectarán en esas plantas desarrollos que pueden ser del mismo tipo.

229. Como ha indicado la Dra. Snow, lo importante es detectar lo antes posible la propagación de tolerancia a los herbicidas en las malezas y las poblaciones de plantas espontáneas/asilvestradas.  Si se sabe que la tolerancia se está propagando, pueden aplicarse medidas de mitigación con objeto de reducir al mínimo la aparición de esas poblaciones (véase Snow y Squire supra).  Este sería sin duda el caso por lo que respecta a los cultivadores de productos tolerantes a los herbicidas modificados genéticamente (aunque se ha observado que los agricultores no siempre aplican prácticas agrícolas adecuadas recomendadas por las empresas o los institutos técnicos).

230. No obstante, debido a la dispersión del polen, esas poblaciones pueden también estar presentes en campos de cultivos no modificados genéticamente.  Se han realizado diversos estudios en varios países para evaluar el flujo de polen a larga distancia.
  A más de 1 kilómetro, las tasas de cruzamiento externo son generalmente inferiores al 0,1 por ciento, pero no iguales a 0.  Como el número de pérdidas de semillas en la cosecha es elevado (de 1.000 a 6.000 semillas/m2), la presencia de semillas modificadas genéticamente en campos no modificados genéticamente no es un evento raro (alrededor de una semilla modificada genéticamente por m2 a larga distancia, es decir 10.000 semillas/ha).  Sin embargo, si no se utiliza el herbicida específico, esto representará una proporción muy pequeña de las plantas espontáneas (menos de la tasa de cruzamiento externo, ya que el banco de semillas ya contiene semillas).

231. Cualquier aplicación del herbicida específico tendría inconvenientes, pero no generaría necesariamente una presión selectiva:


-
la aplicación del herbicida a plantas espontáneas (tolerantes a los herbicidas modificadas genéticamente/no tolerantes a los herbicidas modificadas genéticamente) dejará vivas a las plantas espontáneas tolerantes a los herbicidas modificadas genéticamente, pero no siempre dará lugar a la producción de semillas (por ejemplo, pulverización de glifosato antes de la siembra de trigo de invierno);


-
los elementos más sensibles son las tierras en barbecho (si no hay siega) y los márgenes de los caminos y otras superficies no cultivadas que podrían actuar como reservorio.

232. Esto significaría que si queremos mitigar la propagación de la resistencia a los herbicidas todos los agricultores (tanto de cultivos modificados genéticamente como de otros cultivos) deberían aplicar debidamente las medidas de mitigación.  Esto es técnicamente factible, pero difícil de conseguir en el marco de las disposiciones jurídicas vigentes.  También generaría costos extraordinarios para los agricultores tradicionales.

233. Hoy en día se conoce relativamente bien el funcionamiento de esas poblaciones de plantas espontáneas en el campo.  Una gran cantidad de semillas (1.000 a 6.000 semillas por m2, es decir, aproximadamente unas 100 veces la dosis de siembra) permanece en el suelo del campo cultivado después de la cosecha.  Una vez enterradas, esas semillas siguen siendo viables, posiblemente durante varios años (entre 5 y 10 años en promedio) y pueden crecer de nuevo en los cultivos de rotación.  Las plantas espontáneas representan entonces una nueva fuente potencial de emisión de polen y de semillas.  El número de plantas espontáneas por unidad de superficie depende especialmente del contenido de humedad del suelo y de las prácticas agrícolas durante el período entre cultivos.  El tamaño y la fertilidad de esas plantas espontáneas mengua en proporción con el vigor de los cultivos con los que compiten.
  Parece que su frecuencia en posteriores cultivos de colza disminuye en relación directa a la duración de la rotación.

Pregunta 7

Sobre la base de la información que el Grupo Especial tiene ante sí, ¿hay alguna prueba científica que respalde la hipótesis de que el uso reiterado de un cultivo biotecnológico tolerante a los herbicidas específico tiene efectos perjudiciales para la flora y la fauna, incluidas la microfauna y la macrofauna del suelo?  En caso afirmativo, ¿cómo puede ello compararse con cualquier riesgo similar de que se produzcan efectos perjudiciales derivados del uso reiterado de un cultivo no biotecnológico tolerante a los herbicidas (por ejemplo, un cultivo desarrollado por mutagénesis)?

Observaciones de carácter general
234. Las Comunidades Europeas observan que la pregunta del Grupo Especial no alude a la utilización de distintos cultivos en rotación con la misma tolerancia a herbicidas, como el glifosato o el glufosinato, que sólo se utilizan con plantas tolerantes a los herbicidas modificadas genéticamente, y sus posibles efectos perjudiciales.

235. Las Comunidades Europeas observan que dos de los expertos del Grupo Especial han abordado esta cuestión (Dres. Andow y Squire).  La respuesta del Dr. Squire indica que pueden producirse efectos, por lo que se necesita una evaluación caso por caso, pero que las investigaciones en curso deben seguir y deben iniciarse otras nuevas, y además que los efectos sobre la diversidad biológica también están relacionados con los efectos de la agricultura intensiva.  El Dr. Andow conviene en que en algunos casos pueden producirse efectos, y se remite al estudio de Evaluación en las Explotaciones de Cultivos, pero destaca también que hay lagunas en los conocimientos, ya que no se ha realizado un estudio sobre los microorganismos del suelo.  El Dr. Andow indica asimismo que es más probable que los cultivos tolerantes a los herbicidas modificados genéticamente se propaguen más que los cultivos convencionales.

236. En su respuesta, y con respecto a la Evaluación en las Explotaciones de Cultivos, el Dr. Squire ha indicado lo siguiente:

La dirección de los efectos difería en función del rigor de los sistemas de gestión convencionales.  En el maíz, donde la gestión convencional se basa en el uso de herbicidas persistentes y muy tóxicos, los cultivos tolerantes a los herbicidas modificados genéticamente contribuyeron a un aumento de la flora y la fauna;  en la colza y la remolacha de primavera, donde la práctica actual era menos efectiva contra plantas arables, tuvieron el efecto contrario, reduciendo la flora y la fauna.  El aspecto crucial de los ensayos FSE -que muchos comentaristas internacionales no han tenido en cuenta o han representado indebidamente- es que los efectos en la flora arable o las malezas (pese a ser pequeños con arreglo a las normas internacionales) eran importantes en el contexto de los campos arables del Reino Unido a principios del siglo XXI.

237. Las Comunidades Europeas convienen en que esos efectos tienen que buscarse para cada cultivo modificado genéticamente, en cada entorno receptor.

Observaciones detalladas
238. El uso reiterado de un cultivo tolerante a los herbicidas modificado genéticamente dado puede tener efectos indirectos debido a los cambios en las prácticas agrícolas.  Todas las prácticas agrícolas generan perturbaciones ecológicas significativas y complejas, aunque se limiten a una simple y única acción.  De hecho, sean cuales sean la naturaleza y el objetivo de la acción, ésta afecta a un gran número de procesos ecológicos, y pueden producirse numerosas discontinuidades, tanto temporales como espaciales, en el ecosistema agrícola.

239. Cualquier cambio en las técnicas empleadas (por ejemplo, la introducción de cultivos modificados genéticamente, nuevas variedades convencionales, nuevos insumos químicos, cambios en el sistema de cultivo en la labranza) puede, en consecuencia, dar lugar a cambios en los ecosistemas, más o menos importantes, por medio de los procesos ecológicos y las interacciones con otras prácticas agrícolas.  Esos cambios pueden tener amplias consecuencias ambientales o socioeconómicas.  Afectan no sólo a las zonas cultivadas, sino también al ecosistema en su conjunto y al entorno natural global.  Además, como las sucesivas operaciones dentro de los campos de cultivo son interdependientes, cualquier cambio en una operación puede requerir modificaciones mayores o menores en las otras operaciones o en el sistema de cultivo.  La introducción de una nueva variedad con un alto nivel de resistencia a una enfermedad importante puede resultar en una disminución de las aplicaciones de productos químicos, o incluso hacer que esa aplicación sea totalmente innecesaria.  También puede hacer factibles rotaciones más cortas.  Al evaluar las repercusiones ecológicas no basta con centrarse únicamente en los efectos directos de la innovación;  también es preciso tener en cuenta los efectos indirectos y sistémicos.

240. El riesgo de propagación y radicación de cultivos tolerantes a los herbicidas en los ecosistemas agrícolas está relacionado con los cambios en las prácticas asociadas a cultivos transgénicos tolerantes a los herbicidas y con el uso de los herbicidas de que se trate.  Los cultivos tolerantes a los herbicidas no sólo llevan a cambiar el herbicida (con las consiguientes consecuencias para la flora y la fauna, tal como demuestra el estudio FSE en el Reino Unido), sino que también facilitan otras prácticas, como la labranza mínima o el cultivo sin labranza, o llevan a cambiar los sistemas de cultivo, como se ha observado en la Argentina (sustitución de gramíneas por habas de soja).  Esos efectos indirectos tienen consecuencias ambientales que podrían a su vez tener más repercusiones (positivas y/o negativas) que los efectos directos de los cultivos tolerantes a los herbicidas.

241. Como es probable que esto también ocurra en los sistemas agrícolas europeos, una evaluación ex ante de esos efectos indirectos es un requisito previo al establecimiento de medidas de mitigación de los riesgos y de programas de vigilancia tras la puesta en mercado.

242. Los efectos ecológicamente perjudiciales de los cultivos tolerantes a los herbicidas pueden también aumentar significativamente por el uso reiterado a gran escala de los herbicidas de amplio espectro correspondientes, en particular los que actualmente sólo se pueden utilizar a gran escala con cultivos tolerantes a los herbicidas modificados genéticamente.  Otros efectos perjudiciales podrían derivar de cambios no deseados e inesperados en el metabolismo de las plantas modificadas genéticamente por el proceso de ingeniería genética, debido a la expresión del transgén.  La posibilidad de que se produzcan esos efectos es conocida y se ha documentado en publicaciones científicas examinadas por homólogos.
  Pueden ser consecuencia de la inserción del transgén, y dependen de la posición del transgén en el genoma de la planta, las secuencias génicas vecinas, los efectos ectópicos, el silenciamiento de genes, etc.

243. Así lo reconoce el Dr. Andow al afirmar lo siguiente:

La mayoría de los cultivos tolerantes a los herbicidas modificados genéticamente son tolerantes al glufosinato y el glifosato, mientras que la mayoría de los cultivos no tolerantes a los herbicidas modificados genéticamente son tolerantes a los herbicidas imidazolinone y sulfonilurea.  Es posible que haya importantes diferencias en esos herbicidas que resulten en distintos riesgos para la flora y la fauna.  No conozco estudios que aborden esa posibilidad.  Además, es probable que las opciones de lucha contra las malezas resistentes difieran en función de los distintos herbicidas.

244. Las Comunidades Europeas, sin embargo, discrepan de la afirmación del Dr. Squire, en el último párrafo de su respuesta, de que "el conocimiento general de la macrofauna y la microfauna del suelo sugiere que serán mucho menos sensibles a los cultivos tolerantes a los herbicidas modificados genéticamente que la fauna y la flora situadas por encima del suelo".  Las Comunidades Europeas creen que el nivel actual de conocimientos de la comunidad científica no justifica esa opinión.  De hecho, es precisamente la falta de datos y la falta de atención general a los ecosistemas del suelo lo que podría llevarnos a creer que los sistemas del suelo son menos sensibles.  Cuando los científicos especializados en el suelo lo investigan, a menudo descubren precisamente lo contrario.  Los sistemas del suelo reaccionan con mucha sensibilidad a los insumos químicos, pero como los suelos agrícolas ya están muy perturbados y a menudo son muy pobres en diversidad biológica, y sólo son productivos con insumos externos significativos de productos químicos agrícolas, los cambios no son fácilmente detectables, y desde luego no lo son para los no especialistas.

245. Aquí es donde esa conclusión concreta de ese experto desemboca en un juicio normativo y no en una opinión científica.  Reconoce la utilización generalizada de otros productos químicos agrícolas, y que en comparación con éstos "los herbicidas glifosato y glufosinato de amonio son mucho menos directamente tóxicos que otros productos químicos agrícolas y que las plantas tolerantes a los herbicidas modificadas genéticamente en sí mismas ...".  Aunque puede ser cierto que los dos herbicidas citados sean menos tóxicos que, digamos, la atrazina, suponer que esto justificaría el uso más intensivo de un producto menos tóxico es un juicio normativo.  Esto puede sonar como una opción entre dos situaciones adversas, sin que se sepa cuál de ellas es mejor que la otra.  Sin embargo, hasta la fecha no se dispone de datos de largo plazo (> tres años) y de experiencias de campo sistemáticamente registradas sobre el desarrollo de la microflora y la microfauna del suelo en condiciones de uso a gran escala de cultivos tolerantes a los herbicidas modificados genéticamente y aplicaciones reiteradas de glufosinato o glifosato.

246. Hay, no obstante, algunos datos sobre el uso de habas de soja resistentes al glifosato en los Estados Unidos, y ciertas constataciones apuntan más bien en la dirección de un cambio en la actividad microbiana en el suelo que favorece a los hongos sobre las bacterias.  Por ejemplo, Kremer et al. (2000)
 constataron que en suelos tratados reiteradamente con glifosato donde se cultivaron habas de soja resistentes al glifosato, las habas de soja fueron muchas veces víctimas de hongos Fusarium que causaron "ahogamientos".  De hecho, sería muy sorprendente que ese uso intensivo de un producto químico NO causara cambios en las comunidades microbianas.  La experiencia obtenida en el Canadá y los Estados Unidos demuestra también claramente que el uso de los respectivos herbicidas complementarios de los cultivos tolerantes a los herbicidas modificados genéticamente aumenta significativamente con la producción de los respectivos cultivos tolerantes a los herbicidas.

247. Finalmente, por lo que respecta a la declaración del Dr. Andow, en su párrafo 7.05 de su respuesta, de que

es posible que haya fuentes significativas de diversidad genética en la colza y las remolachas en Europa.

248. Las Comunidades Europeas se permiten aportar algunas pruebas científicas para aclarar esa cuestión, al menos con respecto a la última de las especies citadas.
  Aunque el origen de las distintas especies no está del todo claro, B. napus tiene que proceder del cruzamiento entre B. rapa y B. oleracea.  Como la última estaba originalmente confinada a la región del Mediterráneo, se cree que B. napus debió originarse en Europa Meridional, de donde se introdujo en Asia a principios del siglo XVIII.
  Se cree que B. rapa es la especie más antigua y la más ampliamente distribuida.  Existía al menos hace 200 años en una zona que abarcaba desde el oeste europeo hasta el este de China y Corea, y desde Noruega hasta el norte del Sahara y la India.
  Burkhill
 propuso que B. rapa se originó en algún lugar de Europa como forma bienal, y que la forma anual es producto de una evolución posterior.  Asia Central, el Afganistán o la India pueden haber sido otros centros de origen.

Pregunta 8

¿Cuáles son los distintos métodos de detección que pueden emplearse actualmente para poner a prueba la presencia de material procedente de plantas modificadas genéticamente?


a)
¿Han cambiado los métodos de detección comercialmente viables desde mediados del decenio de 1990?  ¿Estaban diseñados para eventos específicos los métodos disponibles a mediados del decenio de 1990?


b)
Sírvanse esbozar los pasos necesarios para validar un método de detección, incluidas la determinación de qué tipos de materiales de referencia se necesitan y las diferencias en las etapas de validación para métodos de detección cualitativos y cuantitativos.


c)
¿Qué diferencias hay en los usos previstos de los métodos de detección cualitativos y cuantitativos?  ¿Qué diferencias hay entre los métodos de detección para eventos específicos y los que no son para eventos específicos?  ¿Qué relación guarda la posibilidad de emplear distintos tipos de métodos de detección con la evaluación de los riesgos y los procesos de gestión de los riesgos?

Observaciones de carácter general
249. Las Comunidades Europeas deploran que sólo un experto haya respondido a esta importante pregunta.  Observan que la Dra. Nutti ha proporcionado algunos elementos de respuesta generales, principalmente descriptivos, aunque al responder a algunas partes de la pregunta ha afirmado que no es "una experta en esta esfera" y se ha limitado a proporcionar "la información que he podido encontrar" (presenta una lista de referencias y de la información que encontró), "sin dar su opinión personal".

250. Las Comunidades Europeas comentarán seguidamente con detalle la información que ha proporcionado, que es descriptiva y fáctica, pero desean destacar desde el principio que no están de acuerdo con todas sus declaraciones, por ejemplo la siguiente, que evidentemente contiene una contradicción interna:

Los métodos basados en proteínas, aunque no estén diseñados para casos específicos, son únicos para identificar la mayoría de los eventos comerciales.

251. En consecuencia, las Comunidades Europeas tratarán de proporcionar al Grupo Especial nuevas pruebas científicas y técnicas para que comprenda lo más plena y objetivamente posible la respuesta de la experta y la situación actual por lo que respecta a los métodos de detección.  Las Comunidades Europeas han preparado esta información con ayuda de científicos especializados en el desarrollo y validación de métodos de detección.

252. Las Comunidades Europeas se permiten también remitirse a su observación inicial, en la sección sobre cuestiones generales y metodológicas, sobre la relación entre los métodos de detección de productos modificados genéticamente y la gestión de los riesgos.

Observaciones detalladas
253. Los métodos de detección pueden clasificarse sobre la base de su objetivo, es decir, semillas, proteínas o moléculas de ADN.  Pueden también clasificarse sobre la base de su especificidad en relación con el material genético que detectan, por ejemplo métodos específicos para selección, rasgos/construcciones y eventos.  Finalmente, pueden clasificarse sobre la base de su capacidad para cuantificar o no el material modificado genéticamente.  En Miraglia et al. (2004) se presenta un panorama global de las metodologías de detección y sus márgenes de aplicabilidad y limitaciones.

254. Los métodos de detección pueden clasificarse sobre la base del tipo de material que pueden detectar:  el producto modificado genéticamente mismo puede detectarse por aplicación de muy diversos métodos, pero el procesamiento reducirá la gama de métodos adecuados para la detección de material derivado de productos modificados genéticamente.  Los métodos de detección actualmente disponibles y con mucho más comúnmente aplicados se centran o bien en la información genética modificada en sí misma, es decir, en una secuencia de ADN, o en un producto de la información genética modificada, es decir, el transcripto (una secuencia de ARN), o más a menudo una traducción del transcripto (una proteína o una secuencia de aminoácidos).  También es posible aplicar, por ejemplo, pulverizaciones de herbicida para poner a prueba los rasgos de tolerancia al herbicida, pero este método no está muy generalizado.

255. Tanto el ADN como algunas proteínas son persistentes en ciertos tipos de procesamiento, y en consecuencia tanto el ADN como las proteínas pueden ser detectables en el material procesado.  Los métodos basados en proteínas se centran en epítopos o estructuras particulares de las proteínas mediante aplicación de técnicas inmunológicas;  transferencias Western, ELISA (prueba de inmunosorción enzimática), o tiras de flujo lateral.  Los métodos basados en el ADN se centran en motivos de secuencias particulares, generalmente por aplicación de RPC (reacción en cadena de la polimerasa), amplificación de la secuencia de ADN específica seguida de detección y/o identificación del producto o los productos de la amplificación.  Si se dispone de ADN de gran calidad y de un material vegetal puro no procesado o poco procesado, también es posible detectar material derivado de productos modificados genéticamente por digestión del ADN con enzimas de restricción seguida de transferencia Southern e hibridación con una sonda etiquetada correspondiente a una secuencia de interés en particular.

256. Con RPC, la detección/identificación y la cuantificación pueden hacerse simultáneamente en tiempo real.  Los métodos para detectar material derivado de productos modificados genéticamente pueden clasificarse en categorías en función de su especificidad.

257. Los métodos de selección pueden detectar material que probablemente deriva de productos modificados genéticamente, pero que también puede derivar de una fuente natural no modificada genéticamente, como una bacteria del suelo o el virus del mosaico de la coliflor (CaMV).  Por lo general, esos métodos se centran en secuencias reguladoras utilizadas comúnmente (por ejemplo el promotor [P-35S] o terminador [T-35S] CaMV 35S, o el terminador de nopalina sintasa Agrobacterium tumefaciens [T-nos]), genes marcadores (por ejemplo, neofosfinotrina transferasa [nptII] o kanamicina [cam]), o partes de vectores de clonación comúnmente aplicados (por ejemplo, secuencias derivadas pUC18/pUC19).

258. Los métodos basados en genes o rasgos específicos pueden detectar material derivado de productos modificados genéticamente o de organismos no modificados genéticamente naturales que contienen un gen que codifica la proteína que interese.  Esos métodos normalmente se centran en genes insertados en varios productos modificados genéticamente (por ejemplo, genes CryIA(b), EPSPS, Pat o Bar).  Cabe destacar que los genes insertados pueden haber sido objeto de modificaciones, de manera que la secuencia de ADN específica puede ser sintética, en cuyo caso el método de detección puede ser más específico (véase también la categoría siguiente).  Esta categoría puede también incluir epítopos o proteínas particulares.

259. Los métodos basados en construcciones específicas pueden detectar material derivado únicamente de construcciones genéticas sintéticas, por ejemplo, un promotor derivado de un virus en combinación con un gen de un tipo de bacteria y un terminador de otro tipo de bacteria.

260. Los métodos basados en eventos específicos pueden detectar material derivado de un solo evento de transformación, es decir, el motivo secuencial único creado cuando una construcción genética insertada se funde a un cromosoma receptor en la planta que es objeto de modificación genética.

261. Cabe destacar que una secuencia reguladora, un gen o una construcción genética, tanto naturales como sintéticos, pueden insertarse en un producto modificado genéticamente en una o varias copias completas o parciales/truncadas en el genoma haploide modificado.  Por tanto, puede considerarse que esas secuencias no son fiables por lo que respecta a su aptitud a efectos de cuantificación.  Además, esos tipos de secuencias pueden introducirse en más de una planta receptora, es decir, pueden encontrarse en más de un evento de transformación ahora o en el futuro.  Por tanto, puede considerarse que esas secuencias también son poco fiables por lo que respecta a su aptitud a efectos de identificación.  En contraste, las secuencias de eventos específicos objetivo son únicas para una sola planta transformada (el evento elite) y sus líneas descendentes, y siempre están presentes en sólo una única copia del genoma haploide modificado.  Por tanto, esas secuencias pueden considerarse fiables por lo que respecta a su aptitud a efectos de cuantificación e identificación.

Primera subpregunta

a)
¿Han cambiado los métodos de detección comercialmente viables desde mediados del decenio de 1990?  ¿Estaban diseñados para eventos específicos los métodos disponibles a mediados del decenio de 1990?

262. La respuesta a la primera subpregunta del Grupo Especial es afirmativa;  los métodos de detección comerciales y no comerciales disponibles han cambiado significativamente desde mediados de 1990.  Los métodos basados en el ADN disponibles antes de esas fechas no eran para eventos específicos;  los métodos cuantitativos basados en el ADN aplicaban principalmente RPC competitivo, en contraste con el uso generalizado de RPC en tiempo real desde comienzos del milenio.  Finalmente, no se disponía de pruebas de tiras de flujo para la detección de proteínas transgénicas.

263. A mediados de 1990 no había prácticamente ningún método comercialmente disponible para la detección de plantas modificadas genéticamente, aunque el análisis de restricción, combinado con transferencias Southern e hibridación de ADN era una opción para la caracterización molecular y la detección, siempre que se dispusiera de una sonda de ADN (es decir, podían utilizarse objetivos de selección u objetivos específicos para genes/rasgos, ya que eran fácilmente disponibles).

264. La técnica RPC estaba bien establecida, pero no se disponía públicamente de sondas o cebadores adecuados para detectar material derivado de productos modificados genéticamente, aparte de los normalmente desarrollados para la amplificación de secuencias insertadas en vectores de clonación comerciales.  Los primeros métodos RPC desarrollados específicamente para detectar material derivado de productos modificados genéticamente se publicaron a finales del decenio de 1990.  El primer método para la cuantificación en tiempo real de material derivado de productos modificados genéticamente se publicó en 1999, y los primeros métodos RPC para eventos específicos se publicaron en 2000 y 2001 (véase, por ejemplo, Holst-Jensen et al. (2003)).  En general, la disponibilidad de métodos de detección se ha visto limitada por la falta de datos sobre secuencias y materiales de referencia necesarios para el desarrollo y la validación de los métodos.  También ha habido novedades significativas, desde finales del decenio de 1990, en los métodos de aislamiento de ADN en varias muestras de plantas y alimentos, con objeto de superar obstáculos técnicos debidos a la presencia de inhibidores de la reacción RPC o para contrarrestar la baja calidad del ADN aislado.
Segunda subpregunta

b)
Sírvanse esbozar los pasos necesarios para validar un método de detección, incluidas la determinación de qué tipos de materiales de referencia se necesitan y las diferencias en las etapas de validación para métodos de detección cualitativos y cuantitativos.

265. Las Comunidades Europeas están de acuerdo con la explicación de la Dra. Nutti sobre la importancia de los materiales de referencia adecuadamente certificados.  Para mayor información, se remiten a documentos disponibles en el sitio Web del Community Reference Laboratory.

266. La validación de los métodos es un proceso muy complejo, pero sencillamente esbozado tiene las siguientes fases:


1.
Desarrollo y optimización del método, incluida la determinación del rendimiento del método en relación con su alcance.


2.
Estudios de transferibilidad del método (ensayo a pequeña escala previa a la validación).


3.
Validación mediante ensayos en colaboración con arreglo a normas y protocolos internacionales armonizados.

267. En primer lugar es necesario definir el término "método", porque no se usa de manera coherente.  Por lo que respecta a la validación en el contexto de la detección de material derivado de productos modificados genéticamente, un método suele consistir en una fase de extracción de ADN y dos fases RPC, una centrada en una secuencia de referencia (por lo general una sola copia de una secuencia específica de una especie de trabajo) y la otra centrada en una secuencia derivada de productos modificados genéticamente.  A veces se hace referencia como métodos a las instrucciones asociadas a sólo una de esas fases.  En lo sucesivo, por método se entenderá la combinación de instrucciones para las tres fases.  En el caso de los métodos basados en proteínas normalmente sólo hay dos fases, es decir, la extracción de la proteína y la detección/identificación de la proteína derivada de productos modificados genéticamente.  Por lo general, los métodos basados en proteínas se aplican en forma semicuantitativa, es decir, se realiza una prueba cualitativa con una sensibilidad correspondiente a un umbral deseado.  Como la inmensa mayoría de los métodos validados para la detección de material derivado de productos modificados genéticamente se centran en secuencias de ADN, la siguiente descripción de la validación de los métodos se refiere por lo general a la manera en que se validan los métodos basados en el ADN (véase también Miraglia et al. (2004)).

268. Desarrollo y optimización del método.  La validación de los métodos es un proceso que comienza con el desarrollo del método sobre la base de un alcance en particular y un material de referencia en particular.  El alcance incluye la definición de la especificidad (detección o identificación), la sensibilidad (límite mínimo de detección/cuantificación) y la aplicación (limitaciones matriciales, cualitativas y/o cuantitativas).

269. Tras el desarrollo y la optimización del método, se describen y evalúan las características de rendimiento del método.  Si se considera que esas características de rendimiento son adecuadas a los efectos deseados, se recomienda firmemente que se realice una pequeña prueba previa a la validación que incluya al menos a uno o dos laboratorios familiarizados con la tecnología aplicada, pero no con el método en particular.  Esto tiene por finalidad evaluar la transferibilidad del método antes de proceder a realizar un ensayo en colaboración a gran escala, con objeto de identificar lagunas en el protocolo o fuentes de posibles errores y evitar que se gasten recursos en métodos que no sean los óptimos.

270. Estudios de transferibilidad del método.  La segunda fase tiene por objeto evaluar si es probable que el método satisfaga los valores de rendimiento deseados en un ensayo completo en colaboración.  Esta fase incluye etapas de preparación, como la selección de participantes, la producción de materiales de referencia y muestras de prueba, la realización de pruebas de calidad de los reactivos, y la evaluación y comunicación de los datos resultantes.

271. La planificación y preparación del ensayo de validación incluye también la decisión del tipo de prueba y el material de referencia que se van a utilizar, así como la producción de cantidades suficientes de materiales de prueba y de referencia de calidad adecuada.  Los materiales de prueba son las muestras que se tratarán como desconocidas en el estudio de validación.  Los materiales de referencia son las pruebas que se tratarán como referencias conocidas o calibradores en el estudio de validación.  Por calidad se entiende aquí las características inherentes del material, como la homogeneidad, la presencia del elemento a analizar que interesa (por ejemplo, ADN o proteína) en condiciones que permitan su detección y finalmente su cuantificación, y una cantidad correctamente asignada de material derivado de productos modificados genéticamente.

272. En la mayoría de los estudios de validación se han utilizado semillas o granos como base para la producción del material de prueba y/o el material de referencia, mezclados sobre una base peso:peso y molidos y amalgamados hasta que sean homogéneos.  Sin embargo, el proceso de molturación y amalgama puede afectar al elemento a analizar de interés, por ejemplo con una degradación considerable.  Además, un material de referencia basado en peso:peso puede tener una concentración asignada de producto modificado genéticamente considerablemente distinta de la determinada analíticamente (por ejemplo, una concentración sobre la base ADN:ADN).  Por consiguiente, es importante asegurarse de la correspondencia entre el material de referencia y el material de prueba, en función del alcance del método.

273. Si el método ha de determinar la concentración sobra la base peso:peso, tanto el material de referencia como el material de prueba deben establecerse sobre la base de unidades de peso.  Si el método ha de determinar la concentración sobre la base elemento a analizar:elemento a analizar, tanto el material de referencia como el material de prueba deben establecerse sobre la base de unidades del elemento a analizar.  Para mayor complicación, es importante que el material de prueba y el material de referencia se produzcan independientemente.  Un problema que plantea la cuantificación basada en peso:peso es que puede obtenerse la misma cantidad con el uso de semillas/granos tanto homocigóticos como heterocigóticos.  Por tanto, si se utiliza material homocigótico para producir el material de referencia, y material heterocigótico para producir el material de prueba, se introducirá un error de medición del 50 por ciento si la planta de que se trata es diploide y se aplica un método de detección basado en el ADN.  Este posible error es también pertinente en el contexto de la aplicación del método, ya que el analista no puede evaluar en una muestra recibida el carácter homocigótico o heterocigótico de su material derivado de productos modificados genéticamente.

274. En consecuencia, los estudios de validación más recientes se han centrado únicamente en las fases RPC, y en materiales de referencia y materiales de prueba preparados a partir de ADN purificado, en el que la concentración asignada de material derivado de productos modificados genéticamente se determina sobre la base de copias de secuencias objetivo.  Sin embargo, esto también significa que la fase de extracción de ADN está en cierto modo separada del método.  Ese enfoque se denomina enfoque modular, y actualmente es objeto de no pocos debates.  Se basa en la presuposición de que la extracción de ADN está vinculada a la matriz, por ejemplo, una harina de semillas/granos molidos, y de que si una instrucción particular para una extracción de ADN de, por ejemplo una harina de habas de soja, se ha validado con éxito, entonces podría ser aplicable a otras harinas de habas de soja procedentes de habas de soja sustancialmente equivalentes.

275. Hoy en día, por consiguiente, hay dos opciones preferidas:  ya sea 1) producir materiales de referencia y de prueba basados en matrices con concentraciones asignadas basadas en concentraciones de peso (lo que significa que hay una fuente de errores considerable en la aplicación del método), ya sea 2) producir materiales de referencia y de prueba basados en elementos a analizar con concentraciones asignadas basadas en relaciones entre elementos a analizar (lo que significa que si hay un sesgo analítico introducido por la extracción del elemento a analizar se pasará por alto erróneamente).

276. Validación mediante ensayos en colaboración.  Esto incluye fases de preparación como la selección de los participantes, la producción de materiales de referencia y de muestras de prueba, la prueba de la calidad de los reactivos y la evaluación y comunicación de los datos resultantes.  La enumeración detallada de parámetros, etc., en la respuesta de la Dra. Nutti es, en efecto, correcta, pero uno del los principales problemas de los métodos de detección de organismos modificados genéticamente es llegar a un consenso sobre los valores que deben alcanzarse en cada uno de los parámetros para que los métodos se consideren adecuados a los efectos deseados.  Aunque la Red Europea de laboratorios de organismos modificados genéticamente llegó a un acuerdo que se publicó por primera vez en el sitio Web del Community Reference Laboratory en el verano de 2003, otros órganos, como el Comité Europeo de Normalización (CEN), TC 275/WG 11, y la Organización Internacional de Normalización (ISO), TC 34/WG 7, están aún discutiendo sobre los criterios para la aceptación de los métodos.  De hecho, el grupo de trabajo de la ISO propuso recientemente que se estableciera un tema de trabajo separado sobre la definición de los criterios para la aceptación de los métodos en relación con los valores específicos de los parámetros alcanzados en estudios de validación mediante ensayos en colaboración (ISO, 2004).

277. Antes de poner en marcha un ensayo de validación es preciso comprobar la calidad de todos los reactivos para evitar que impurezas en, por ejemplo lotes de sondas o cebadores RPC, pongan en peligro el resultado.  Además, es fundamental contar con participantes dispuestos y cualificados.  Un ensayo en colaboración a gran escala debe, con arreglo al protocolo internacional armonizado para la validación de métodos (Horwitz (1995)), incluir con seguridad cuando menos a ocho participantes, por lo que es habitual recabar la participación de 12 y 15 laboratorios (para tener en cuenta la falta de respuesta de algunos laboratorios participantes y los valores atípicos).  Los laboratorios no experimentados a veces confunden la validación de métodos con las pruebas de calidad, y se ofrecen a participar en estudios de validación.  Para asegurarse de que sea el método, y no los laboratorios, lo que se ponga a prueba, la selección de los laboratorios participantes es en sí misma una tarea importante.  El volumen de trabajo normal en la contribución de un laboratorio participante al estudio de validación de un método, incluida la comunicación de datos, etc., es de 2-5 días de trabajo/persona por método.  Esto puede afectar a la disponibilidad de laboratorios voluntarios.

278. Sobre la base del alcance definido del método, el estudio de validación se establece con materiales de prueba y materiales de referencia que abarcan una gama de cantidades de elementos a analizar.  Lo más habitual es considerar la concentración de material derivado de productos modificados genéticamente y preparar los materiales para que abarquen valores en un margen del 0 al 5 por ciento de material derivado de productos modificados genéticamente.  Sin embargo, el límite de detección y cuantificación en los análisis RPC está generalmente vinculado con el número de copias amplificables de la secuencia objetivo.  Por tanto, en recientes estudios de validación también se tiene en cuenta el número de copias objetivo en el material de prueba y de referencia.  En este caso los valores pueden, por ejemplo, abarcar un margen de entre 40 y 5.000 copias para secuencias de ADN específicas de productos modificados genéticamente, y de entre 1.000 y 100.000 copias para las secuencias de ADN de referencia en cada RPC.  Por tanto, el estudio de validación puede resultar en la expresión del rendimiento del método tanto en valores relativos (concentración, expresada en términos porcentuales) como en valores absolutos (número de copias de secuencias objetivo).

279. La planificación, preparación y desarrollo de un estudio de validación incluyen también la definición de cómo, por ejemplo, deben disponerse las placas RPC para determinar el denominado efecto en placa, el número de repeticiones y pruebas independientes (placas) para determinar los denominados efectos de prueba y evaluar la desviación típica de la repetibilidad (RSD).  El procesamiento de datos incluye también el tratamiento de valores atípicos.

280. Si un estudio de validación tiene que incluir también la evaluación de la especificidad del método, ello requerirá la utilización de muestras de control de objetivo negativas.  Normalmente, esto sólo se tiene en cuenta en el contexto del desarrollo de los métodos.  La robustez del método es otro parámetro que por lo general no se pone a prueba en la validación mediante ensayos en colaboración.  Requeriría probar el efecto de las modificaciones deseadas, por ejemplo, concentraciones de reactivos alteradas o perfiles de temperatura alterados en las RPC.  Normalmente, también esto es algo que sólo se tiene en cuenta durante la validación del método.

Tercera subpregunta

c)
¿Qué diferencias hay en los usos previstos de los métodos de detección cualitativos y cuantitativos?  ¿Qué diferencias hay entre los métodos de detección para eventos específicos y los que no son para eventos específicos?  ¿Qué relación guarda la posibilidad de emplear distintos tipos de métodos de detección con la evaluación de los riesgos y los procesos de gestión de los riesgos?

281. Los métodos cualitativos se utilizan para evaluar si hay o no hay presencia de material modificado genéticamente y para identificar el organismo modificado genéticamente del que ese material se deriva, así como para saber si está o no está autorizado.  Normalmente los métodos de detección cualitativos tienen por objeto una determinación rápida de la condición de un material, es decir, de si contiene o no contiene un elemento en particular (por encima del nivel más bajo de detección del elemento).  Generalmente esos métodos se utilizarán para evaluar si, por ejemplo, elementos no autorizados están presentes en el material, o para evaluar si es preciso aplicar también métodos cuantitativos de detección (por ejemplo, en relación con material autorizado pero supeditado a umbrales específicos).

282. Normalmente, los métodos de detección cuantitativos tienen por objeto determinar la cantidad real de un elemento, por ejemplo en relación con un umbral contractual o legal en particular.  La unidad de medida desempeña una función crucial en la definición de los métodos cuantitativos y los valores resultantes de la aplicación de los métodos.  Es preciso saber, por ejemplo, si un lote consistente en 100 granos de maíz modificado genéticamente contendrá un 100 por ciento de modificación genética si se utilizan unidades de peso o granos, cuando contendrá entre un 40 y un 100 por ciento de modificación genética si se utilizan equivalentes de genomas haploides [números de copias de ADN], en función de la condición homocigótica o heterocigótica de cada grano y de si los gametos maternos y/o paternos estaban o no estaban modificados genéticamente.

283. Los métodos para eventos específicos pueden utilizarse para establecer con certeza absoluta que un material deriva de un evento de transformación en particular y para cuantificar con gran fiabilidad la cantidad basada en el genoma haploide (ADN) del material derivado.  A veces pueden utilizarse otros métodos, como los basados en rasgos o construcciones específicas, para establecer con certeza aceptable que un material está derivado de un evento de transformación en particular y para cuantificar con fiabilidad aceptable la cantidad basada en el genoma haploide del material derivado.

284. Aunque los métodos para eventos específicos se centran en un motivo secuencial de ADN creado como consecuencia única de un evento de transformación en particular, todos los demás métodos (de selección y específicos para genes/rasgos y construcciones) se centran en motivos secuenciales de ADN que pueden estar presentes en más de un evento de transformación existente o que pudiera crearse en el futuro.  Esto se debe a la propia naturaleza del proceso de transformación (véase, por ejemplo, Holst-Jensen et al. (2003)).

285. Además, en un genoma modificado genéticamente haploide cada motivo secuencial de un evento específico sólo está presente en una copia, mientras que cualquier otra secuencia implicada en la modificación genética puede estar presente en más de una copia, y el número de copias puede variar de un organismo modificado genéticamente a otro.  Por consiguiente, los métodos para eventos específicos son ideales a efectos de identificación y cuantificación.

286. Pueden plantearse dos objeciones:  que los motivos de eventos específicos aparecerán también en eventos superpuestos, y que la cuantificación basada en el ADN puede arrojar resultados significativamente distintos de, por ejemplo, los cálculos basados en el peso o el número de semillas.  Por consiguiente, si se considera que los eventos superpuestos son únicos y deben distinguirse de sus homólogos parentales, por el momento no existirá ningún método de cuantificación realmente útil.  Y si han de prevalecer los cálculos basados en el peso o el número de semillas será necesario someter a prueba semillas únicas no procesadas o, alternativamente, para material procesado, saber por anticipado el grado real de material homocigótico y heterocigótico y la frecuencia real de células germinales masculinas y femeninas modificadas genéticamente que dieron lugar al material original.

287. No obstante, la fiabilidad de los métodos para eventos específicos, tanto a efectos de identificación como de cuantificación, es superior a la de cualquier otra alternativa.  En relación con la evaluación de los riesgos y la gestión de los riesgos, los métodos muy específicos y cuantitativos pueden ser instrumentos muy útiles si hay que identificar un material, por ejemplo para su eliminación sucesiva, en caso de que se produzcan riesgos imprevistos.  Para poder desarrollar un método de detección para eventos específicos es necesario tener acceso a la secuencia de ADN de la región de unión entre el locus de inserción y el ADN insertado.  Ello incluirá una caracterización detallada del ADN insertado, no sólo de la construcción original que se tenía intención de insertar.

288. Esto es importante, ya que es bien sabido que durante la transformación se producen reordenaciones significativas del ADN en las construcciones genéticas o asociadas con ellas.  Además, y no menos importante, ello implica también que el locus de inserción mismo será caracterizado.  Esto, a su vez, permitirá evaluar mejor los posibles efectos de la modificación genética, por ejemplo si hay un riesgo de que se produzcan efectos genéticos no deseados y si es probable que el número de copias y la ubicación del inserto se mantengan estables.  Esos datos pueden proporcionar también información valiosa y adicional sobre los distintos niveles de predecibilidad asociados a distintas tecnologías de transformación.  Esa información puede utilizarse posteriormente para hacer recomendaciones sobre la efectividad y la precisión de otras tecnologías de transformación.

289. A veces, sin embargo, el producto génico puede tener especial importancia.  El desarrollo de métodos de detección está a menudo estrechamente vinculado con la caracterización molecular, y en consecuencia puede proporcionar importante información básica a los encargados de evaluar los riesgos.

Pregunta 9

¿En qué formas contribuye la caracterización molecular a la evaluación de los riesgos de un producto biotecnológico específico?  ¿Puede realizarse una evaluación de los riesgos sin una caracterización molecular global de cada evento de transformación?
Observaciones de carácter general
290. Las Comunidades Europeas observan que todos los expertos están de acuerdo en que la caracterización molecular es útil y necesaria en una evaluación de la inocuidad.  Como señalan correctamente todos ellos, así se ha establecido en una serie de documentos de consenso internacionales, y especialmente en la Directriz del Codex CAC/GL 45-2003.

291. El Dr. Andow destaca que "una evaluación de los riesgos no se puede realizar sin una caracterización molecular global de cada evento de transformación".  Lo considera necesario para la predicción y verificación de la expresión transgénica, así como de la estabilidad genética.  La Dra. Healy concluye que actualmente la caracterización molecular es un elemento importante de la evaluación de la inocuidad, que permite verificar que la modificación genética deseada se ha producido y proporciona información sobre efectos no deseados.  La Dra. Nutti confirma la "importancia fundamental" de la caracterización molecular para la evaluación de la inocuidad alimentaria de un producto modificado genéticamente.  El Dr. Squire por su parte, considera, desde su perspectiva de experto ambiental, que "no siempre" es necesaria al examinar la propagación o persistencia de organismos modificados genéticamente o sus efectos en el ecosistema.  Concluye, no obstante, que es "razonable" que un órgano encargado de la evaluación pida una caracterización completa.

292. Sin embargo, las opiniones tienden en general a diferir por lo que respecta al nivel de caracterización molecular necesario para una evaluación de la inocuidad.  Hay ahora alguna orientación en documentos de consenso internacionales sobre lo que es razonable y necesario incluir en la caracterización molecular, pero la cuestión ha sido controvertida desde hace tiempo y sigue siéndolo en parte.  Por otro lado, entre los científicos hay un acuerdo considerable sobre el tipo de información necesaria para respaldar la formulación de conclusiones.  Este hecho se refleja en las respuestas de los expertos.

Observaciones detalladas
293. La conclusión general de los expertos de que una caracterización molecular es necesaria es coherente con la Directriz del Codex CAC/GL 45-2003, en cuyo párrafo 30 se indica lo siguiente:

Para una comprensión clara de los efectos producidos en la composición e inocuidad de los alimentos derivados de las plantas de ADN recombinante se requiere una caracterización molecular y bioquímica completa de la modificación genética.

294. Los datos moleculares proporcionan información sobre si la modificación deseada se ha conseguido y se hereda de manera estable, y también sobre si pueden haber producido efectos no deseados, por ejemplo por reordenaciones del ADN insertado.

295. Esto es parte del criterio comparativo reconocido internacionalmente para la evaluación de la inocuidad de los organismos modificados genéticamente (también denominado "equivalencia sustancial").  Con arreglo a ese criterio, se establecen las diferencias entre un organismo modificado genéticamente y un homólogo convencional con antecedentes de uso inocuo.  Sobre la base de esas diferencias puede decidirse qué nuevas pruebas de inocuidad se necesitan.
  La caracterización molecular ayudará a aclarar qué cambios han tenido lugar en el organismo modificado genéticamente a nivel molecular como consecuencia de la modificación genética.  La caracterización molecular es, por consiguiente, parte fundamental de la evaluación de la inocuidad de un organismo modificado genéticamente a efectos de su liberación en el medio y sus aplicaciones como alimento y pienso.

296. La afirmación del Dr. Squire puede arrojar dudas sobre este hecho generalmente acordado, ya que considera que la caracterización molecular puede "no siempre" ser necesaria a efectos de evaluar la propagación y la persistencia.  En primer lugar es preciso destacar que esa afirmación se hace desde la perspectiva concreta de un experto ecológico/ambiental.  De hecho, puede incluso haberse hecho desde la perspectiva concreta de lo que es necesario a efectos de investigación, y no a efectos de una evaluación de la inocuidad.  En segundo lugar, aunque así fuera, las Comunidades Europeas no están totalmente de acuerdo con el Dr. Squire a este respecto.  Para vigilar la propagación y persistencia de un nuevo evento de modificación genética es preciso emplear métodos de detección basados en el rasgo o rasgos fenotípicos, la proteína o proteínas y/o el ADN.  Una caracterización molecular completa constituye la base de todas las ulteriores pruebas de vigilancia, especialmente en medios donde distintos eventos modificados genéticamente pueden crecer y encontrarse unos cerca de otros.

297. Además, el Dr. Squire afirma lo siguiente:

Para algunos aspectos de la comparación entre plantas modificadas genéticamente y plantas no modificadas genéticamente no se precisa un conocimiento detallado de la construcción molecular.  Al comparar, por ejemplo, los efectos ecológicos de plantas tolerantes a los herbicidas modificadas genéticamente o Bt, los estudios pueden realizarse igualmente bien sin un conocimiento molecular detallado de la construcción.

298. Esa afirmación es engañosa.  Una planta modificada genéticamente no puede compararse con una planta no modificada genéticamente si no se dispone de ningún dato molecular sobre los genes insertados.  Para evaluar las repercusiones ecológicas a largo plazo de, por ejemplo, una planta Bt es preciso disponer de datos detallados sobre la composición estructural exacta de esa construcción transgénica Bt, por ejemplo el tipo de promotor (constitutivo o no constitutivo), el tipo de terminador, el tipo, la longitud y la parte o partes exactas del gen o genes Bt insertados, el número de copias de la construcción transgénica insertada y el número de loci de inserción, y la estabilidad de las copias de la construcción transgénica insertada.  Todas estas características influirán en la expresión del gen o genes Bt, y por ende a sus repercusiones ecológicas.  Por ejemplo, una planta Bt puede tener repercusiones ecológicas distintas de las de otra planta Bt, en función del gen o los genes Bt que se inserten, de la construcción del inserto T-ADN, del locus de integración, del número de integraciones y del número de copias de transgenes por integración, así como de otros factores genéticos determinantes de la expresión del gen o los genes.

299. Hay opiniones divergentes por lo que respecta al nivel de detalle de la caracterización molecular que es necesario.  Pueden encontrarse algunas orientaciones en documentos de consenso internacionales.  En la Directriz del Codex CAC/GL 45-2003, por ejemplo, se indica lo siguiente:

se requiere una caracterización molecular y bioquímica completa de la modificación genética y se deberá proporcionar información sobre la inserción de ADN en el genoma de la planta, que habrá de incluir:  A) la caracterización y descripción de los materiales genéticos insertados;  B) el número de sedes de inserción;  C) la organización del material genético insertado en cada sede, incluyendo el número de copias y datos suficientes sobre las secuencias del insertado y de la región circundante para identificar cualquier sustancia expresada como consecuencia de tal inserción, o, cuando sea más apropiado, otras informaciones como el análisis de los productos de la transcripción o expresión para identificar cualquier producto nuevo que pudiera estar presente en el alimento;  y D) identificación de los marcos de lectura abierta dentro del ADN insertado o creado por las inserciones de ADN genómico contiguo a la planta, incluidos los que podrían dar lugar a proteínas de fusión.

300. Además, la consulta más reciente de expertos FAO/OMS sobre animales modificados genéticamente, que actualizó los conocimientos en toda esta esfera, concluyó que

Por lo general será necesaria una caracterización molecular amplia del constructo de material genético insertado, tanto antes como después de que se produzca la inserción.  Además, en la caracterización molecular se debe incluir un análisis del número de copias y de la secuencia de las regiones de flanqueo del lugar de inserción a fin de detectar cualquier efecto imprevisto.  [sin cursivas en el original]

301. Esta necesidad se ha confirmado en las publicaciones científicas.  Por ejemplo, Andow et al. recomiendan lo siguiente:

La secuenciación del ADN es necesaria para caracterizar la estructura exacta del locus transgénico y su región genómica flanqueante.  Con información sobre la secuencia es posible identificar reordenaciones que podrían producir productos proteínicos inesperados, diseñar las sondas necesarias para establecer la presencia o ausencia de ARN o productos proteínicos inesperados, evaluar el riesgo de combinaciones u otras reordenaciones y evaluar la posibilidad de que se perturbe la expresión génica de la planta.  Ninguno de los otros métodos para caracterizar la estructura del locus transgénico permite evaluar todos esos posibles riesgos.  [sin cursivas en el original]

V. LAS PREGUNTAS DEL GRUPO ESPECIAL SOBRE LA CUESTIÓN 1 ("DEMORA") (Nos 10 A 58)

Colza Bayer (Falcon GS40/90)
C/DE/96/05 (cronología 62 de las CE)

Pregunta 10


Dada la información ante el Grupo Especial, incluidas la notificación de AgrEvo (CE ‑ Prueba documental 62/Ap.1-30) y la opinión del Comité científico de las plantas de las CE (CE ‑ Prueba documental 62/Ap.74), ¿era la información para evaluar los efectos a largo plazo de la proteína recientemente expresada en el ciclo biogeoquímico y la cadena alimentaria solicitada por la autoridad competente italiana (CE - Prueba documental 62/Ap.95) necesaria para garantizar la validez de las conclusiones de la evaluación de la inocuidad?

Observaciones generales

302. Respondieron a esta pregunta dos expertos del Grupo Especial, la Dra. Nutti y el Dr. Andow.  Aunque la Dra. Nutti se concentró en la evaluación de la inocuidad en la cadena alimentaria y el Dr. Andow analizó el aspecto ambiental, sus evaluaciones de las pruebas científicas presentadas por el solicitante difieren considerablemente.  La Dra. Nutti las considera "datos científicos sólidos".
  El Dr. Andow señala en varias oportunidades el limitado valor científico o la falta de valor de los estudios científicos.
  Las Comunidades Europeas consideran que en la respuesta de la Dra. Nutti, al no examinar las pruebas que tenía de hecho ante sí el Comité científico de las plantas y al no citar ni examinar las pruebas científicas pertinentes, se presenta una conclusión que no sólo es errónea sino también carente de fundamento.  El Dr. Andow, por el contrario, evalúa de manera crítica la información disponible y expone sus propias conclusiones.  Sin embargo, las Comunidades Europeas no comparten plenamente todos los razonamientos y conclusiones del Dr. Andow.

Observaciones detalladas

303. En su único párrafo sobre esta cuestión, la Dra. Nutti se muestra de acuerdo con la conclusión del Comité científico de las plantas de que "la proteína era inocua para el consumo en la cadena alimentaria ... y [la conclusión] estaba basada en datos científicos sólidos, presentados por el solicitante".

304. Los "datos científicos sólidos" a que se refiere la Dra. Nutti consisten solamente en controles de las homologías de la proteína con alérgenos existentes y un estudio del producto transgénico purificado aislado en jugos gástricos simulados.
  Sobre la base de estos estudios, las proteínas del Bt se degradan en minutos.  Sin embargo, sabemos actualmente que cuando están inmersas en el material transgénico de la planta, las proteínas del Bt pueden pasar incluso a través de los intestinos de los vacunos.
  La solicitud formulada por la autoridad italiana estaba en consecuencia bien fundada.  En realidad, algunos expertos consideran que los datos solicitados por Italia sobre la cadena alimentaria deberían pasar a ser información proporcionada corrientemente en la documentación para la aprobación.

305. En el párrafo 10.08 de su respuesta, el Dr. Andow se muestra de acuerdo con la conclusión a que llegó el Comité científico de las plantas en ese momento de que la información proporcionada no era "científicamente convincente en el sentido de que los efectos ambientales de Falcon GS40/90 no son en nada diferentes de los de cultivares no transgénicos".  Las parcelas eran aparentemente tan pequeñas que el notificador no pudo hacer ningún análisis estadístico y difícilmente podía en consecuencia detectar ninguna diferencia.  Las Comunidades Europeas consideran correcto concluir que el valor científico de estudios tan pequeños es relativamente limitado.  En consecuencia, es apropiado solicitar más datos del notificador.  El notificador presentó efectivamente más datos sobre aspectos pertinentes de la evaluación del riesgo, la "dispersión de polen de la colza", la "posible capacidad invasiva" y "varios aspectos relacionados con la aptitud biológica, la capacidad invasiva y el potencial de cruzamiento", aunque el experto señala que no se proporcionan los datos ni las fuentes, que son cruciales para una evaluación independiente.

306. En el párrafo 10.09, el Dr. Andow señala la contradicción del Comité científico de las plantas, que llegó posteriormente a la conclusión de que no había pruebas que indicaran que la colza Falcon GS40/90 tenía probabilidades de causar efectos adversos en la salud humana ni en el medio ambiente, al tiempo que admitía que "se han hecho pocos estudios sobre la inocuidad de la colza modificada para otros organismos" y no se han hecho estudios sobre el ciclo geoquímico ni sobre la cadena alimentaria.

307. En el párrafo 10.10, el experto señala muy correctamente en esa oportunidad que "la falta de pruebas no implica una ausencia de efectos".  Las declaraciones como "no había pruebas que indicaran ... efectos adversos" deben evidentemente sustanciarse más sólidamente que simplemente sobre la base de la falta de estudios.  Esto no es satisfactorio para un comité científico.  Esa conclusión no recibe apoyo lógico de la información proporcionada.

308. Los párrafos 10.13 y 10.14 se refieren al problema de las solicitudes no especificadas de la autoridad competente y la información insuficiente proporcionada a su vez por el notificador.  Las Comunidades Europeas están de acuerdo en que la solicitud de la autoridad competente italiana es bastante general y difícil de encarar, pero el Dr. Andow señala claramente que el notificador no se ocupó de la cadena alimentaria y los aspectos biogeoquímicos.
  En consecuencia, las Comunidades Europeas no están de acuerdo con su conclusión de que "[a] menos que la autoridad competente italiana pueda señalar precedentes reglamentarios anteriores en que se aclaran esos términos, la redacción de la solicitud no está científicamente justificada".

309. Con respecto a la observación del Dr. Andow contenida en el párrafo 10.14 sobre el tiempo que tardaron las autoridades italianas en examinar la información recibida y formular nuevas preguntas, las Comunidades Europeas remiten al Grupo Especial a sus observaciones generales supra.

Pregunta 12


Dada la información ante el Grupo Especial, incluida la notificación de AgrEvo y las conclusiones del Comité científico de las plantas de las CE, ¿era la información relativa a la caracterización molecular de este producto solicitada por la autoridad competente principal (CE ‑ Prueba documental 62/Ap.106) necesaria para garantizar la validez de las conclusiones de la evaluación de la inocuidad?

Observaciones generales

310. Los dos expertos del Grupo Especial que han respondido a esta pregunta, la Dra. Healy y el Dr. Snape, han llegado a conclusiones opuestas.  Los dos parecen encarar la cuestión de manera diferente.  La Dra. Healy se ocupa de la cuestión desde una perspectiva histórica, en tanto que el Dr. Snape tiene en cuenta la situación actual de la ciencia.  De hecho, el expediente se presentó en 1996 y en ese momento la caracterización molecular se concentraba en el fragmento de ADN insertado.  Sin embargo, las Comunidades Europeas no pueden estar de acuerdo con la Dra. Healy porque ya entonces 1) al evaluar los expedientes, varios científicos insistieron en obtener más información sobre la caracterización molecular y estaban convencidos del valor de esa información para la evaluación de la inocuidad
;  2) el caso de la soja Roundup Ready era conocido y podía haberse tenido en cuenta
;  y 3) ya se había demostrado que era técnicamente posible llevar a cabo los experimentos necesarios para responder a la pregunta de la autoridad competente principal en 2002.

311. En lo que respecta a la evaluación de la inocuidad, las Comunidades Europeas quieren subrayar que una evaluación de la inocuidad de un evento nuevo no puede considerarse "completa" mientras falten algunos aspectos de la caracterización molecular, como la búsqueda de fragmentos insertados y la secuenciación del ADN genómico de la planta que flanquea estos insertos.  En este caso, no se puede hacer ninguna afirmación definitiva sobre la ausencia de translocaciones o efectos no deseados y en consecuencia tampoco sobre la inocuidad del producto.  Las Comunidades Europeas observan que algunos expertos, como el Dr. Snape, opinan que "se necesita información adicional", lo que requiere obviamente más aclaraciones e información antes de que la cuestión pueda resolverse definitivamente.  Se incluyen a continuación algunas observaciones específicas sobre las respuestas.

Observaciones detalladas

312. En el primer párrafo de la página 5, la Dra. Healy declara que:

La caracterización molecular presentada incluye un análisis de secuencia del gen pat aislado de la bacteria del suelo, un análisis de secuencias completo del ADN de la construcción de ADN que contiene el gen pat y análisis de transferencia de Southern y de reacción de polimerasa en cadena (RPC) del transgén.  Este último demostró que el gen pat estaba insertado de manera estable en dos posiciones distintas en la variedad receptora y que no se habían integrado secuencias del vector fuera de las regiones marginales.

Esta evaluación de los hechos no es correcta.  En realidad, en la información (CE - Prueba documental 62/Ap.3, 13, 14) proporcionada antes del 2 de abril de 2002 (la fecha de la solicitud de información adicional;  véase CE - Prueba documental 62/Ap.106) no se identificaba el número exacto de copias de secuencias transgénicas en la colza GS40/90.  Inicialmente, se creía que había dos copias intactas del gen pat insertadas.  Posteriormente, como señaló correctamente el Dr. Snape
, se determinó, de acuerdo con la información solicitada, que había un total de tres copias del gen pat.
  En opinión de las Comunidades Europeas, esto pone de relieve la necesidad de una caracterización molecular completa desde el primer momento y justifica la solicitud de la autoridad competente de información adicional sobre este tópico.

313. En el último párrafo de la página 6, la Dra. Healy señala lo siguiente:

Impacto de la información adicional sobre las conclusiones de la evaluación de la inocuidad
No es probable que la caracterización molecular adicional solicitada por la autoridad competente principal afecte las conclusiones de la evaluación de la inocuidad [realizada por el Comité científico de las plantas].

Las Comunidades Europeas afirman que sería así solamente si no hubiera habido deleciones, inserciones ni ninguna otra translocación en el ADN del genoma flanqueante de la planta.  Sin embargo, dado que no se proporcionó originalmente ninguna información relativa a las secuencias sobre el ADN genómico adyacente al inserto, sino solamente sobre los genes insertados, en ese momento, no era posible demostrar ausencias ni translocaciones.  Mientras no se proporcionen pruebas de la ausencia de translocaciones también fuera de la construcción insertada no es posible llegar a una conclusión sobre la inocuidad del evento.

314. En los puntos siguientes, en las páginas 6 y 7, la Dra. Healy da fundamentos para sus conclusiones.  En el primer punto, afirma que "el transgén se insertó en la línea Falcon GS40/90 mediante técnicas de transformación mediadas por Agrobacterium" y "esta técnica tiene menos probabilidades de causar translocaciones del ADN y otras modificaciones del ADN insertado".  Las Comunidades Europeas no están de acuerdo.  Hay pruebas sustanciales en trabajos publicados de que la transformación mediada por Agrobacterium induce cambios graves en los cromosomas de las plantas y puede así ser la causa de muchos efectos no deseados.  De hecho, no es posible evitar truncaciones, translocaciones, etc. con la transformación mediada por Agrobacterium.

315. En el segundo punto, la Dra. Healy afirma que:

La caracterización molecular presentada originalmente incluía un análisis por RPC, que indicaba que solamente las secuencias de ADN asociadas con el gen pat se habían integrado en la cepa receptora.  En particular, el análisis verifica que no se integraron en la cepa receptora secuencias del vector distintas de las deseadas.

Ahora bien, el análisis por RPC de genes insertados solamente no puede proporcionar información sobre translocaciones, truncaciones, presencia del ADN del vector original, etc. ocurridas fuera de los genes amplificados.  Esto pone de relieve la importancia de una caracterización molecular completa, que incluya la secuenciación del inserto completo de ADN-T y las secuencias genómicas adyacentes de la planta y justifica así la solicitud de información adicional de la autoridad competente principal.  Además, como se ha visto anteriormente, la información sobre caracterización molecular presentada después de la solicitud de información adicional de la autoridad competente era diferente de la información molecular proporcionada originalmente.  En consecuencia, dado que algunos aspectos no se conocían originalmente, faltaban algunos aspectos de la evaluación del riesgo en el momento en que se hizo esa evaluación.

316. Con respecto a la conclusión de la Dra. Healy de que:

No es probable que la caracterización molecular adicional solicitada por la autoridad competente principal afecte las conclusiones de la evaluación de la inocuidad y esa caracterización no era necesaria para garantizar la validez de las conclusiones de la evaluación de la inocuidad.

Las Comunidades Europeas desean señalar que, si no se dispone de datos sobre las regiones de unión del ADN-T y la planta, no es posible demostrar la ausencia de toda translocación en el locus de integración en la planta y, en consecuencia, tampoco la ausencia de todo efecto no deseado y todo impacto ecológico.  Mientras no se disponga de estos datos, la evaluación del riesgo y de la inocuidad del evento no puede considerarse completa.

Pregunta 13

Dada la información que tiene ante sí el Grupo Especial, incluida la notificación de AgrEvo y las conclusiones del Comité científico de las plantas en relación con las posibilidades de persistencia o invasividad de la colza de Bayer (Falcon GS40/90), ¿cabría considerar que este producto puede ser una "plaga", en el sentido en que se utiliza el término en la NIMF Nº 11?

Observaciones generales

317. Respondieron a esta pregunta cuatro expertos del Grupo Especial:  el Dr. Andow, la Dra. Nutti, la Dra. Snow y el Dr. Squire.  La Dra. Nutti señala, sin mucha explicación de la razón, que la colza Bayer (Falcon GS40/90) no es peligrosa y no puede así calificarse de "plaga".  La Dra. Snow y el Dr. Squire, por el contrario, reconocen que la colza de Bayer tiene posibilidades de ser una "plaga", pero la Dra. Snow añade que sería posible hacer frente a este problema con otros métodos de control de las malas hierbas.  El Dr. Andow considera que la información que tiene ante sí el Grupo Especial, tanto en la forma presentada por el notificador como en la opinión del Comité científico de las plantas, es insuficiente para determinar la calidad de "plaga" de este producto.

318. En lo que concierne a su opinión general sobre la persistencia de productos tolerantes a los herbicidas y sus posibilidades de llegar a ser "plagas", las Comunidades Europeas remiten al Grupo Especial a sus observaciones sobre la pregunta 6 supra.  Con respecto a los aspectos específicos de la pregunta, las Comunidades Europeas consideran que la colza es un cultivo que tiene posibilidades de convertirse en mala hierba, especialmente en otros cultivos de hojas anchas en rotaciones arables.  La introducción de colza tolerante a los herbicidas reduce las opciones para el control y puede así aducirse que, en algunas circunstancias (por ejemplo, el uso actual del herbicida específico), su calidad de plaga o de mala hierba aumenta con la introducción de rasgos de tolerancia a los herbicidas y hace que se necesiten medidas adicionales para su control.  De la misma manera, algunas especies emparentadas son también malas hierbas y su capacidad invasiva puede verse aumentada por la introducción de rasgos de tolerancia a los herbicidas a través de la deriva genética.  Las Comunidades Europeas están así de acuerdo con el reconocimiento de la Dra. Snow del hecho de que deben tomarse medidas específicas para controlar una "plaga potencial" y de que "las opciones de control se hacen más difíciles y más complicadas cuando las poblaciones de plagas tienen genes correspondientes a diferentes tipos de resistencia a los herbicidas".
  Además, dado que esta "plaga potencial" podría propagarse fuera de las plantaciones modificadas genéticamente, los agricultores que no cultivan productos modificados genéticamente deberían aplicar también medidas de control para que éste fuera eficiente.  Sin embargo, es posible que algunas de estas opciones de control sean difíciles de aplicar (especialmente en las explotaciones que no producen cultivos modificados genéticamente) y tengan costos más elevados y/o impactos ambientales menos deseables.

Observaciones detalladas

319. Como se indicó en las observaciones relativas a la pregunta 6 supra, todos los cultivos son en mayor o menor medida malas hierbas cuando crecen en medio de otros cultivos.  La colza tiene muchas características de una mala hierba:  multiplicidad de semillas, alto grado de latencia de las semillas, germinación variable, competitividad en condiciones de crecimiento fértiles, etc.  La colza modificada genéticamente y tolerante a los herbicidas tiene también la capacidad de crecer en cultivos posteriores de colza no modificada genéticamente incluso cuando se cultiva después de un intervalo de varios años, lo que da por resultado posibles problemas de impureza.
  Además, si el gen de tolerancia a los herbicidas se transfiere a malas hierbas emparentadas existentes, éstas pueden a su vez convertirse en malas hierbas problemáticas en los cultivos resistentes a los herbicidas dado que el herbicida específico no podrá controlarlas.

320. El glufosinato se utiliza actualmente como herbicida y disecante en algunos cultivos (por ejemplo, la papa).  La introducción de colza tolerante al glufosinato haría que no pudiera utilizarse el glufosinato para controlar las plantas espontáneas de colza tolerante a los herbicidas en esos cultivos.  El glufosinato se utiliza también ampliamente como disecante en los cultivos de colza convencional.  Esta práctica debería modificarse en el caso de los cultivos convencionales en medio de los cuales hay también cultivos tolerantes al glufosinato.  Además, se necesitaría otro disecante en los cultivos de colza tolerantes al glufosinato.

321. Se ha desarrollado tolerancia al glufosinato en el maíz y la remolacha azucarera.  La colza tolerante al glufosinato pasaría a ser una mala hierba problemática en esos cultivos, que requerirían así medidas adicionales de control de las malas hierbas.

322. El Comité científico de las plantas no planteó todas estas cuestiones en su opinión (CE ‑ Prueba documental 62/Ap.74), que se concentró principalmente en determinar si la colza tolerante a los herbicidas sería un problema en cultivos distintos de la colza o en otros cultivos tolerantes a los herbicidas.  Sin embargo, el Comité indicó que no debía cultivarse colza tolerante al glufosinato cerca de colza con otros rasgos de tolerancia a los herbicidas, dado que la combinación de genes de tolerancia a los herbicidas en una sola planta de colza podría hacer más difícil el control.  Esto se basa en las experiencias del Canadá de apilamiento de genes a que se hace referencia en la comunicación de la Dra. Snow.

323. El Comité indicó también que la deriva de glufosinato a los bordes de los cultivos puede fomentar el establecimiento de poblaciones de colza tolerante a los herbicidas asilvestrada en esas zonas.  Esta conclusión tal vez se haya basado en el informe de Sweet et al.

324. Aunque la mayoría de estas cuestiones pueden encararse mediante la modificación de las prácticas agronómicas y el uso de diferentes programas de herbicidas, alguno de estos cambios (por ejemplo, la extensión de las rotaciones de cultivos entre cultivos tolerantes y no tolerantes a los herbicidas) es posible que ello no se justifique desde un punto de vista económico, no sea deseable desde el punto de vista ambiental o incluso que sea difícil de aplicar (cambios en explotaciones que no producen cultivos modificados genéticamente).

325. Además, el Comité calificó su respuesta indicando que la colza es un cultivo relativamente nuevo en Europa, y la información disponible sobre plantas asilvestradas, flujo de genes e invasividad (especialmente de especies emparentadas) es limitada, y que es preciso actuar con cautela y ejercer una vigilancia cuidadosa.

Colza híbrida Bayer (MS8/RF3)
C/BE/96/01 (cronología 63 de las CE)

Pregunta 15


Dada la información de que dispone el Grupo Especial, incluidas las conclusiones del Comité científico de las plantas de las CE, ¿era la información relativa a la evaluación de los efectos a largo plazo de la proteína recientemente expresada en el ciclo biológico y la cadena alimentaria solicitada por la autoridad competente italiana (CE - Prueba documental 63/Ap.87) necesaria para garantizar la validez de las conclusiones de la evaluación de la inocuidad?

Observaciones generales

326. Respondieron a esta pregunta dos expertos del Grupo Especial, el Dr. Andow y la Dra. Nutti.  Al igual que con respecto a la pregunta 10, en que las cuestiones de que se trata eran similares, sus conclusiones difieren sustancialmente sobre la base de la misma información.  En tanto la Dra. Nutti interpretó que la falta de pruebas -no se presentaron pruebas adicionales además de la cantidad limitada contenida en la documentación del notificador- era una indicación de la inocuidad, el Dr. Andow indicó acertadamente que no es correcto desde el punto de vista científico interpretar la falta de pruebas como prueba de la ausencia de un efecto e incluso menos como prueba de la inocuidad.  Aunque esto puede parecer sutil, tiene gran importancia para el debate sobre la inocuidad y es con frecuencia motivo de divergencia.

Observaciones detalladas

327. La Dra. Nutti se concentra en el gen bar y la expresión del gen PAT en el producto transgénico.  Su conclusión es que, dado que el gen bar es controlado por un promotor de la planta, no sería funcional en una bacteria.  "En consecuencia, su expresión en el caso improbable de una transformación no se produciría."
  Aunque es posible que la Dra. Nutti tenga razón al indicar que, en el caso improbable de una transferencia genética horizontal de un gen bar, la expresión del producto PAT podría no tener efectos negativos siempre que el sustrato, el herbicida glufosinato, estuviera ausente.  Sin embargo, el argumento de que el gen bar no se expresaría porque el promotor que controla este transgén en la planta no funcionaría en las bacterias es insuficiente.  Cabe prever que los promotores de las bacterias puedan funcionar incluso mejor que los promotores de las plantas.  No puede excluirse la expresión de un transgén transferido de origen bacteriano anterior en las bacterias.

328. Además, la experta se refiere al "peso de las pruebas disponibles en otros sitios con respecto a la inocuidad ..."
;  sin embargo, no se presentan pruebas ni referencias.  Suelen oírse argumentos como éstos en los debates sobre la inocuidad de los alimentos modificados genéticamente y sus productos.  Ahora bien, cuando se investiga el "peso de las pruebas" se encuentra con mucha frecuencia que esas pruebas son en realidad escasas, no están publicadas, son informales, o figuran en la "literatura gris" o en la documentación del notificador.  Si estos puntos pasan a ser cruciales para el asunto, debe solicitarse que el peso de las pruebas se presente de manera verificable.

Pregunta 16

Dada la información que tiene ante sí el Grupo Especial, incluidas las conclusiones del Comité científico de las plantas de las CE, ¿era la información relativa a la caracterización molecular de este producto solicitada por la autoridad competente principal (CE - Prueba documental 63/Ap.107) necesaria para garantizar la validez de las conclusiones de la evaluación de la inocuidad?

Observaciones generales

329. Los dos expertos del Grupo Especial que respondieron a esta pregunta, la Dra. Healy y el Dr. Snape, llegan a conclusiones diferentes.  Según la Dra. Healy, la autoridad competente principal disponía de información suficiente para llegar a una conclusión sobre la inocuidad de la colza híbrida Bayer (MS8/RF3) ya en 2002, en tanto que según el Dr. Snape "se necesita todavía información".

330. Las observaciones generales de las Comunidades Europeas sobre las respuestas de los expertos relativas a la pregunta 16 son iguales a las formuladas en relación con la pregunta 12, con la diferencia de que en este caso los datos moleculares que faltan -solicitados por la autoridad competente principal en 2002- se refieren a la comparación entre el evento modificado genéticamente y la línea isogénica.  La caracterización completa de eventos modificados genéticamente al nivel molecular, incluida una comparación del nivel de ADN entre el locus de inserción en el evento modificado genéticamente y el locus correspondiente en la línea isogénica, proporciona información detallada y sumamente valiosa sobre 1) la composición exacta de los insertos transgénicos, 2) el número exacto de insertos y el número de copias transgénicas por inserto (incluidas las repeticiones invertidas de una copia del transgén en un sitio de integración), 3) la presencia de secuencias de ADN del vector original en el inserto o fuera del inserto, 4) la presencia de deleciones, inserciones u otras transposiciones en los insertos transgénicos y/o el ADN del genoma vegetal adyacente, 5) la estabilidad de los insertos transgénicos.  No es posible excluir efectos imprevistos o inesperados de los transgenes sin datos moleculares detallados sobre todos los puntos antes mencionados.  Se hacen a continuación algunas observaciones específicas sobre las respuestas.

Observaciones detalladas

331. Con respecto a los datos sobre caracterización molecular, en los párrafos primero y segundo de la página 9, la Dra. Healy llega a la conclusión de que no se encontró ninguna homología con secuencias conocidas en las secuencias flanqueantes 3' y 5'.  El hecho de que no se encontraron secuencias de homologías con secuencias conocidas para la secuencia flanqueante 3' de MS8 y la secuencia flanqueante 5' de RF3, y el hecho de que los datos de secuencias de las regiones de unión del ADN-T y la planta no se han comparado con la línea isogénica no pueden excluir la posibilidad de que haya habido truncaciones o translocaciones inesperadas o no deseadas en esos sitios de integración.  El suministro de ese tipo de información pone a la autoridad competente en mejor posición para llegar a una evaluación positiva de la inocuidad.  La falta de esa información no lleva necesariamente a un informe negativo.

332. Con respecto al impacto de la información adicional sobre las conclusiones de la evaluación de la inocuidad, la Dra. Healy llega a la conclusión de que

Los datos adicionales sobre la caracterización molecular solicitados por la autoridad competente principal en 2002 no eran necesarios para demostrar la inocuidad de los productos alimenticios derivados de las líneas híbridas MS8, RF3 y MS8xRF3.

Las Comunidades Europeas alegan que si se proporcionan las regiones secuenciadas de ADN de la planta adyacentes a los insertos transgénicos y se comparan con las secuencias correspondientes en el sitio de integración en las líneas isogénicas, esta información adicional permite llegar a la conclusión de que, además de la inserción de los fragmentos deseados, no ha habido ningún otro cambio en la secuencia del ADN durante el proceso de transformación.  Este sería un elemento positivo para determinar la inocuidad del organismo modificado genéticamente.

333. En los siguientes puntos, en las páginas 9 y 10, la Dra. Healy explica los fundamentos de sus conclusiones.  En el último punto, afirma que

Es más apropiado que los elementos más significativos de la evaluación de las líneas de colza MS8 y RF3 se concentren en la caracterización molecular de los eventos de inserción y los nuevos productos genéticos resultantes, en particular en términos de su posible toxicidad y alergenicidad.  Es probable que los productos alimenticios derivados de la colza contengan como máximo trazas de proteínas vegetales debido al procesamiento.  Los datos comparativos sobre la composición de las semillas de ambas líneas transgénicas y las correspondientes líneas isogénicas proporcionan la información necesaria para determinar los efectos no deseados.

En opinión de las Comunidades Europeas, la evaluación del riesgo debe incluir más que el simple hecho de tomar en cuenta el impacto causado por el producto principal de un cultivo.  En otras palabras, es preciso tener también en cuenta los efectos no deseados en los productos secundarios y el medio ambiente en su totalidad.  En lo que respecta a la última oración, los datos comparativos de las secuencias entre las líneas transgénicas y las líneas isogénicas correspondientes son exactamente lo que pidió la autoridad competente principal.  Así pues, este párrafo justificaba la solicitud adicional de la autoridad competente principal.  Las Comunidades Europeas agregan respetuosamente que esta conclusión está en contradicción con el razonamiento de la Dra. Healy.

334. En lo que respecta al análisis del Dr. Snape que figura en la Prueba documental 63/Ap.98 de las CE, las Comunidades Europeas observan que los datos moleculares eran incompletos, dado que no se comparaban las secuencias en los loci de integración con las secuencias en los sitios correspondientes de las líneas isogénicas de tipo silvestre.

335. Por último, en las conclusiones del Dr. Snape, las Comunidades Europeas observan que la referencia repetida a "MsR8" no es clara y agradecerían recibir aclaraciones de este experto.

Pregunta 17

¿Había métodos de detección comercialmente disponibles en 2001 suficientes para permitir la detección de proteínas transgénicas expresadas por la línea híbrida de colza MS8/RF3?  Dada la información ante el Grupo Especial, incluido el modelo de resumen de la notificación (CE - Prueba documental 63/Ap.109) y la evaluación del riesgo ambiental actualizada (CE - Prueba documental 63/Ap.110-140), ¿se necesitaba información adicional relativa a un método de detección cuantitativo (CE - Prueba documental 63/Ap.141) para garantizar la validez de las conclusiones de la evaluación de la inocuidad?

Observaciones generales

336. La pregunta 17 se refiere a dos cuestiones, a saber, si los métodos de detección comercialmente disponibles en el momento de la solicitud de información adicional de la autoridad competente sobre un método de detección cuantitativo eran suficientes para permitir la detección de proteínas transgénicas expresadas por la línea de colza híbrida MS8/RF3;  y si esta solicitud de información era necesaria para garantizar la validez de las conclusiones de la evaluación de la inocuidad.  Respondieron a esta pregunta dos expertos del Grupo Especial, la Dra. Healy y la Dra. Nutti.  Con respecto a la primera, ambas llegan a la conclusión de que este método estaba disponible, pero la Dra. Nutti especifica que no había sido validado.  Sobre la segunda cuestión, están de acuerdo en que un método de detección cuantitativo tal como el requerido por la autoridad competente principal no era necesario para las conclusiones sobre la inocuidad;  sin embargo, la Dra. Nutti señala que ese método habría proporcionado información pertinente para el etiquetado y el consumidor.

337. Las Comunidades Europeas consideran respetuosamente que la pregunta planteada ha sido mal interpretada.  Como se desprende claramente de la Prueba documental 63/Ap.141 de las CE, la autoridad competente principal señala la necesidad de un método de detección cuantitativo "para facilitar el control y la inspección posteriores a la comercialización" y no se refiere a la necesidad de esa evaluación de la inocuidad, como se sugiere en la pregunta.  Como señaló la Dra. Nutti, la necesidad de un método de detección está vinculada a la vigilancia y la posibilidad de localizar el organismo modificado genéticamente después de la liberación.  Como explicaron varios otros expertos, para el control y la inspección posteriores a la comercialización 1) se necesita un método específico para un evento y 2) esto sólo puede hacerse cuando el método se basa en la presencia de ADN extraño y no en la presencia de proteína extraña.  En consecuencia, las conclusiones de los expertos con respecto a la necesidad de ese método para la evaluación de la inocuidad no contribuyen a la comprensión del valor científico de la solicitud de la autoridad competente principal con respecto a la vigilancia y el control posteriores a la comercialización.

338. Las Comunidades Europeas formulan a continuación observaciones detalladas sobre las opiniones de los expertos con respecto a la preferencia de métodos basados en las proteínas en comparación con métodos basados en el ADN.  Sin embargo, en el contexto de la solicitud de la autoridad competente principal, esto no es muy pertinente.

Observaciones detalladas

339. Con respecto a la conclusión de la Dra. Healy sobre la primera parte de la pregunta 17, las Comunidades Europeas ponen de relieve que no es posible llegar a una conclusión sobre la disponibilidad de métodos comerciales para la detección de PAT en 2001.  Como señala correctamente la Dra. Nutti en el primer párrafo de su respuesta a la pregunta 17, el método no estaba validado y es probable que no estuviera disponible comercialmente.

340. Las Comunidades Europeas se manifiestan respetuosamente en desacuerdo con la declaración de la Dra. Healy contenida en el penúltimo párrafo de la página 12 de que

se han desarrollado métodos de RPC cuantitativos para una gama de productos alimenticios que incluyen la soja y el maíz, pero la validación de estos métodos no es sencilla.

341. En realidad, el enfoque de validación modular aceptado recientemente para las metodologías relativas a organismos modificados genéticamente permite perfectamente la validación de métodos cuantitativos de RPC, de acuerdo con directrices internacionalmente aceptadas y armonizadas.
  Se han hecho en ensayos efectuados en colaboración validaciones de métodos cuantitativos de RPC que están incluidos actualmente en los proyectos de normas internacionales de varias maneras ligeramente distintas (prEN ISO 21571 Alimentos - Métodos de análisis para la detección de organismos modificados genéticamente y productos derivados - Métodos cuantitativos basados en ácidos nucleicos).  Sin embargo, los principios son básicamente los mismos:  se comparan muestras de contenido desconocido (muestras de ensayo) con muestras con concentraciones asignadas (materiales de referencia).  En algunos casos, es preciso extraer el ADN de las muestras (en cuyo caso la validación incluye también la validación de un componente de extracción de ADN), en tanto que en otros casos las muestras distribuidas consisten en ADN preextraído (en cuyo caso la validación incluye solamente los componentes de la RPC).  En un documento reciente
 se proporciona una justificación de la validación separada de la extracción de ADN y de los componentes de la RPC ‑fundamentalmente vinculada con la eficiencia en términos de costo y la mayor flexibilidad en la aplicación de los métodos-.  El número de métodos incluidos en prEN ISO 21571 asciende actualmente a 13 (todos validados en colaboración), en comparación con el número de métodos incluidos en EN ISO 21572 (Alimentos - Métodos de análisis para la detección de organismos modificados genéticamente y productos derivados - Métodos basados en proteínas), que es solamente uno.

342. Esto demuestra no solamente la viabilidad de la validación de los métodos de RPC cuantitativos sino también que los métodos de detección cuantitativos basados en proteínas son menos directamente accesibles, en contraste con la declaración de la Dra. Healy de que

... se reconoce generalmente que los métodos de detección cuantitativos basados en proteínas son más directamente accesibles.

343. Cabe señalar que los métodos basados en proteínas tienen también un ámbito de aplicación mucho más estrecho que los basados en la RPC.  Según la información de que disponen las Comunidades Europeas, no hay en todo el mundo ningún método cuantitativo basado en proteínas que haya sido validado y considerado adecuado para el propósito de que se trata.  La Dra. Nutti parece estar de acuerdo con esta opinión cuando afirma que:  "puedo deducir que no había ninguna validación general del método utilizado por el notificador".  Las Comunidades Europeas desean también subrayar que la accesibilidad puede interpretarse de diferentes maneras.  En primer lugar, cabe debatir si el método ELISA en comparación con la RPC en tiempo real es favorable en diferentes condiciones.  Esto depende en gran medida de la tradición y la perspectiva histórica sobre estas tecnologías.  En segundo lugar, cabe debatir esto sobre la base de la accesibilidad del objetivo que ha de detectarse:  1) el ADN puede aislarse fácilmente de las mayoría de las muestras;  2) el ADN, en contraste con las proteínas, es mucho más estable y está generalmente presente en diferentes tipos de matrices, y permite así una aplicabilidad más horizontal;  3) la RPC se reconoce y se acepta como el método de referencia para la identificación y la cuantificación de organismos modificados genéticamente para propósitos de reglamentación en la UE a causa de estas ventajas;  4) pueden encontrarse fácilmente métodos basados en el ADN para la cuantificación de organismos modificados genéticamente, es decir, protocolos de extracción de ADN y análisis cuantitativos de RPC en los trabajos publicados y en anexos de las normas ISO para la detección de organismos modificados genéticamente basados en el ADN.

Pregunta 18

Dada la información que tiene ante sí el Grupo Especial, incluido el modelo de resumen de la notificación y la evaluación del riesgo ambiental actualizada (véase supra), ¿era necesaria la información relativa a datos moleculares solicitada por la autoridad competente (CE - Prueba documental 63/Ap.144) para garantizar la validez de las conclusiones de la evaluación de la inocuidad?

Observaciones generales

344. Respondieron a esta pregunta dos expertos del Grupo Especial, la Dra. Healy y el Dr. Snape.  El Dr. Snape respondió a esta pregunta junto con la pregunta 16.  En consecuencia, su conclusión es la misma, es decir que "todavía se necesita información".  La Dra. Healy, por el contrario, termina su evaluación considerando que la información adicional solicitada por la autoridad competente no era necesaria para garantizar la validez de las conclusiones de la evaluación de la inocuidad.  Añade que "en vista del ritmo de avance de los conocimientos en la esfera de la biología molecular y la biotecnología de las plantas y de las capacidades técnicas en rápida evolución, habrá con frecuencia durante el futuro previsible una discrepancia entre los datos científicos presentados en un expediente para la evaluación y la información que puede obtenerse de las técnicas experimentales más recientemente desarrolladas".

345. Las Comunidades Europeas expresan respetuosamente su desacuerdo con la conclusión de la Dra. Healy y señalan que la autoridad reguladora tiene el deber de actualizar continuamente sus requisitos teniendo en cuenta las nuevas metodologías.  En particular, las directrices belgas sobre los requisitos aplicables a la información molecular se elaboraron con la ayuda de un grupo de científicos especializados en tecnología genética y de expertos de la Asociación Europea de Bioindustrias ("EuropaBio", la asociación de industrias biotécnicas en Europa).  La necesidad de exigir datos moleculares en estas directrices se ha examinado a fondo teniendo en cuenta la evaluación de la inocuidad y se basa en argumentos puramente científicos.  Los análisis bioinformáticos permiten comprobar la presencia de nuevos marcos de lectura abierta quiméricos en la transición entre la planta y el ADN insertado o en la región de fragmentos transpuestos de ADN.  Es posible evaluar así el riesgo de producción de alérgenos, toxinas u otras proteínas farmacológicamente activas en el cultivo transgénico.  Este enfoque puede ser así una herramienta valiosa para la evaluación de la bioinocuidad siempre que no puedan utilizarse otras técnicas (genómicas, proteómicas o metabolómicas) para la evaluación de los efectos posibles no deseados de la transformación.  Además, los análisis bioinformáticos pueden también revelar si se ha insertado un transgén en plantas con marcos de lectura abiertos.  Es preciso señalar que se requieren análisis bioinformáticos no solamente con arreglo a las directrices belgas para la caracterización molecular de las plantas superiores modificadas genéticamente que se prevé introducir en el mercado y que estos requisitos han sido también aceptados como herramienta en la evaluación de la inocuidad por EuropaBio
 y la Administración de Inocuidad de los Alimentos Europea.
  Además, las directrices para las evaluaciones de la inocuidad de los alimentos modificados genéticamente adoptadas por la Comisión del Codex Alimentarius
 exigen suficiente información para identificar cualquier nueva sustancia que pueda incluirse en los alimentos.  La información sobre secuencias de ADN en las regiones de unión del transgén es un mecanismo para obtener esta información.

346. En este caso específico, los nuevos datos proporcionados por el notificador en septiembre de 2003 en respuesta a la solicitud de la autoridad competente principal eran necesarios para garantizar la validez de las conclusiones de la evaluación de la inocuidad.  Los datos originales en que se describen los insertos integrados eran incorrectos y se detectaron varios errores cuando se secuenciaron los plásmidos transformantes y los insertos integrados para la verificación (véase CE ‑ Prueba documental 63/Ap.131 y CE - Prueba documental 63/Ap.132).  Afortunadamente, se llegó a la conclusión de que estos errores eran insignificantes en lo que respecta a las conclusiones de la evaluación del riesgo.  Por el contrario, se observó y se caracterizó una transposición importante no deseada de un casete genético truncado insertado en RF3 (CE - Prueba documental 63/Ap.115).  Sin una caracterización basada en una secuencia detallada de esta transposición con respecto también a sus secuencias flanqueantes, no sería posible predecir el riesgo potencial asociado con esta transposición.  La naturaleza de los sitios de integración en el genoma receptor se determinó mediante la caracterización secuencial de las secuencias flanqueantes 5' y 3' de los insertos en MS8 (CE ‑ Prueba documental 63/Ap.114) y RF3 (CE - Prueba documental 63/Ap.115) y se reconfirmó con un alto grado de probabilidad que eran originarios de la planta hospedadora (CE - Prueba documental 63/Ap.116-119, CE - Prueba documental 63/Ap.133 y CE - Prueba documental 63/Ap.134).  Sin embargo, no se hacía ninguna asignación funcional de estas secuencias en la respuesta del notificador.  Hasta este momento, se cree que dos de las secuencias flanqueantes representan genes que codifican proteínas respecto de las cuales se aduce que "la sobreexpresión causa cambios pleiotrópicos fenotípicos".  Los cambios pleiotrópicos fenotípicos implican cambios imprevistos o inesperados en la aparición de caracteres presumiblemente no emparentados o no vinculados inducidos por el carácter que se estudia.  Esta declaración habría sin duda atraído la atención de los evaluadores del riesgo si hubiera sido suministrada por el notificador.  Sin embargo, es probable que esta información particular no estuviera a disposición del notificador en septiembre de 2003.  La información que estaba disponible y no se envío hasta que se solicitó específicamente se refería a la secuencia de las secuencias flanqueantes (CE - Prueba documental 63/Ap.114 y CE ‑ Prueba documental 63/Ap.115).  La publicación de transposiciones genéticas y de las secuencias flanqueantes de la soja GTS 40-3-2 (Roundup Ready®)
 llevó a que se estableciera rápidamente un consenso con respecto a la pertinencia de mapas genéticos detallados (basados en secuencias) de las secuencias insertadas y flanqueantes.  Los métodos de detección proporcionados (CE - Prueba documental 63/Ap.136 y CE - Prueba documental 63/Ap.137) no son específicos para los eventos y no son tampoco cuantitativos.  Además, la especificidad de los métodos se evaluó solamente en comparación con muestras de Brassica napus (CE - Prueba documental 63/Ap.138).  Es práctica corriente en los periódicos científicos sujetos a examen por homólogos exigir muestras taxonómicas considerablemente más amplias en este tipo de prueba de especificidad.

347. Se hacen a continuación observaciones más detalladas sobre la información relativa a los datos moleculares en esta notificación para completar la evaluación de la Dra. Healy.  Para las observaciones sobre la respuesta del Dr. Snape, las Comunidades Europeas se remiten a sus observaciones sobre la respuesta 16.

Observaciones detalladas

348. La cronología de las CE incluye varias pruebas documentales que son pertinentes para esta cuestión.

349. En particular, la Prueba documental 63/Ap.114 de las CE, que forma parte integral de la evaluación del riesgo actualizada de septiembre de 2003, se completó el 26 de noviembre de 2001 y muestra que las secuencias flanqueantes de MS8 estaban disponibles y eran conocidas por Aventis CropScience casi dos años antes de que se pusieran a disposición de la autoridad competente.  Véase la página 4 de la Prueba documental:

Para demostrar la naturaleza de las secuencias flanqueantes del evento de Brassica napus MS8 elite, se hizo un análisis de RPC en varios moldes utilizando diferentes pares de cebadores.  En una primera RPC, se confirmó la identidad del modelo MS8 utilizando los pares de cebadores descritos en el protocolo de discriminación por RPC de la colza MS8.  Se utilizó un par de cebadores concentrado en la secuencia flanqueante para demostrar la naturaleza de la secuencia flanqueante.  El análisis de RPC demostró inequívocamente que las secuencias flanqueantes caracterizadas están presentes en todas las muestras de Brassica napus examinadas y son en consecuencia originarias de la planta de Brassica napus.

350. La Prueba documental 63/Ap.115 de las CE sobre información confidencial relativa a la caracterización de RF3, que constituye parte integral de la evaluación del riesgo actualizada de septiembre de 2003, se completó el 26 de noviembre de 2001 y muestra que las secuencias flanqueantes de RF3 estaban a disposición de Aventis CropScience y eran conocidas por Aventis CropScience casi dos años antes de que se pusieran a disposición de la autoridad competente.  Véase en la página 4 de la Prueba documental:

Para demostrar la naturaleza de las secuencias flanqueantes del evento de Brassica napus RF3 elite, se hizo un análisis de RPC en varios moldes utilizando diferentes pares de cebadores.  En una primera RPC, se confirmó la identidad del modelo RF3 utilizando los pares de cebadores descritos en el protocolo de discriminación por RPC de la colza RF3.  Se utilizó un par de cebadores concentrado en la secuencia flanqueante para demostrar la naturaleza de la secuencia flanqueante.  El análisis de RPC demostró inequívocamente que las secuencias flanqueantes caracterizadas están presentes en todas las muestras de Brassica napus examinadas y son en consecuencia originarias de la planta de Brassica napus.

351. Las transposiciones genéticas como resultado del evento de integración son comunes.
  La naturaleza de esas transposiciones no es previsible y cada caso merece en consecuencia un examen como parte del procedimiento de evaluación del riesgo.  En RF3 se observó una transposición en el extremo 3', conforme se describe en el párrafo 4.2 de la página 8 del documento:

La integración del ADN-T dio por resultado una gran duplicación de ADN de la planta:  las secuencias flanqueantes en el extremo 3' (1.275 pares de bases en total) consisten en la duplicación de 816 pares de bases de las secuencias flanqueantes 5' (secuencia flanqueante 5' duplicada) y 459 pares de bases (secuencia flanqueante 3').  La identidad de la secuencia flanqueante 5' duplicada se describe en 4.1.

352. La Prueba documental 63/Ap.116 de las CE, que contiene la alineación confidencial con plásmido transformante de MS8 y que forma parte integral de la evaluación de riesgo actualizada de septiembre de 2003, se completó el 10 de octubre de 2001.  Muestra que las secuencias flanqueantes no se derivaban del plásmido transformante de MS8.

353. La Prueba documental 63/Ap.117 de las CE, relativa a una búsqueda BLAST confidencial con secuencias flanqueantes de MS8, que forma parte integral de la evaluación del riesgo actualizada de septiembre de 2003, se completó el 26 de septiembre de 2001 y muestra que no se observó ninguna similitud con secuencias conocidas, con la excepción de alguna similitud con una secuencia de 87 pares de bases derivados de la especie estrechamente relacionada Arabidopsis thaliana.  No se hicieron aparentemente esfuerzos por determinar si se asignó alguna función a la secuencia, aunque esto habría estado permitido en conexión con la búsqueda BLAST.  No se ha asignado hasta la fecha ninguna función al motivo secuencial similar en Arabidopsis thaliana en la base de datos del Centro Nacional de Información sobre Biotecnología de los Estados Unidos (NCBI/GenBank).

354. La Prueba documental 63/Ap.118 de las CE, relativa a una alineación confidencial con plásmido transformante de RF3, que forma parte integral de la evaluación del riesgo actualizada de septiembre de 2003, se completó el 10 de octubre de 2001 y muestra que las secuencias flanqueantes no eran derivadas del plásmido transformante de RF3.

355. La Prueba documental 63/Ap.119 de las CE, relativa a una búsqueda BLAST confidencial con secuencias flanqueantes de RF3, que forma parte integral de la evaluación del riesgo actualizada de septiembre de 2003, se completó el 8 de octubre de 2001, y muestra que las secuencias flanqueantes 5' y 3' muestran una similitud con secuencias conocidas de la especie estrechamente relacionada Arabidopsis thaliana.  La secuencia flanqueante 5' muestra una similitud con dos secuencias de 97 y 33 pares de bases derivadas de Arabidopsis thaliana.  No se hicieron aparentemente esfuerzos por determinar si se asignaban funciones a las secuencias, aunque esto habría estado permitido en conexión con la búsqueda BLAST.  Al 18 de enero de 2005, en la base de datos NCBI/GenBank se asignaban funciones a los motivos secuenciales de los 97 y 33 pares de bases en Arabidopsis thaliana (véanse los recuadros 1 y 2), y en ambos casos se trata de codificaciones correspondientes a proteínas.  Cabe destacar que en la accesión que figura en el recuadro 1 se encuentra, en una descripción de la función de la proteína, que "la sobreexpresión causa cambios fenotípicos pleiotrópicos".  Las Comunidades Europeas no han podido determinar si esta información se había dado a conocer en septiembre de 2003, aunque la descrita en el recuadro 1 se presentó a GenBank el 11 de marzo de 2003.  La secuencia flanqueante 3' muestra una similitud con una secuencia de 52 pares de bases derivada de Arabidopsis thaliana.  No se hizo aparentemente ningún esfuerzo por determinar si se asignaba alguna función a la secuencia, aunque esto habría estado permitido en conexión con la búsqueda BLAST.  El motivo de 52 pares de bases en Arabidopsis thaliana tiene una función asignada en la base de datos NCBI/GenBank al 18 de enero de 2005 (véase el recuadro 3), y se trata de una codificación correspondiente a una proteína.  Cabe señalar que la accesión en cuestión es muy similar a la que se muestra en el recuadro 1, y en ambos casos se cree que "la sobreexpresión causa cambios fenotípicos pleiotrópicos".  Las Comunidades Europeas no han podido determinar si la accesión que figura en el recuadro 3 se había dado a conocer en septiembre de 2003, aunque se presentó el 11 de marzo de 2003.

	Recuadro 1.  Secuencia obtenida de una búsqueda BLAST en el servidor del Centro Nacional de Información sobre Biotecnología (NCBI) de los Estados Unidos el 18 de enero de 2005 aplicando como sonda el motivo secuencial de 97 pares de bases de Arabidopsis thaliana.

	LOCUS
	AY254319
	123 bp
	mRNA
	linear
	PLN 04-MAR-2004

	DEFINITION
	Arabidopsis thaliana DVL3 mRNA, complete cds.

	ACCESSION
	AY254319

	VERSION
	AY254319.1
	GI:37955425

	KEYWORDS
	.

	SOURCE
	Arabidopsis thaliana (thale cress)

	
ORGANISM
	Arabidopsis thaliana

	
	Eukaryota;  Viridiplantae;  Streptophyta;  Embryophyta;  Tracheophyta;

	
	Spermatophyta;  Magnoliophyta;  eudicotyledons;  core eudicots;

	
	rosids;  eurosids II;  Brassicales;  Brassicaceae;  Arabidopsis.

	REFERENCE
	1     (bases 1 to 123)

	
AUTHORS
	Wen J., Lease K.A. y Walker J.C.

	
TITLE
	DVL, a novel class of small polypeptides:  overexpression alters

	
	Arabidopsis development

	
JOURNAL
	Plant J.  37 (5), 668-677 (2004)

	
PUBMED
	14871303

	REFERENCE
	2     (bases 1 to 123)

	
AUTHORS
	Wen J., Lease K.A. y Walker J.C.

	
TITLE
	Direct Submission

	
JOURNAL
	Submitted (11-MAR-2003) Biological Sciences, University of Missouri,
308 Tucker Hall, Columbia, MO 65211-7400, USA

	FEATURES
	
	Location/Qualifiers

	
source
	
	1. .123

	
	
	/organism="Arabidopsis thaliana"

	
	
	/mol_type="mRNA"

	
	
	/db_xref="taxon:3702"

	
	
	/chromosome="2"

	
	
	/map="BAC F1N21"

	

CDS
	
	1. .123

	
	
	/note="similar to DVL1;  DVL gene family member;

	
	
	overexpression causes pleiotropic phenotypic changes"

	
	
	/codon_start=1

	
	
	/product="DVL3"

	
	
	/protein_id="AAP13818.1"

	
	
	/db_xref="GI:37955426"

	
	
	/translation="MKGTKKKTPCNKKLGGYLKEQKGRLYIIRRCVVMLICWHD"

	ORIGIN
	
	

	1
	atgaaaggta ccaagaagaa gacgccatgc aacaaaaagc ttggaggata cttgaaagag

	61
	caaaagggaa ggctttacat catcagaaga tgtgtggtca tgctcatttg ttggcatgac

	121
	taa

	//
	
	
	
	
	


	Recuadro 2.  Secuencia obtenida de una búsqueda BLAST en el servidor del Centro Nacional de Información sobre Biotecnología (NCBI) de los Estados Unidos el 18 de enero de 2005 aplicando como sonda el motivo secuencial de 33 pares de bases de Arabidopsis thaliana.

	LOCUS
	CNS0AEJL
	607 bp
	mRNA
	linear
	HTC 06-FEB-2004

	DEFINITION
	Arabidopsis thaliana Full-length cDNA Complete sequence from clone

	
	GSLTSIL6ZB03 of Silique of strain col-0 of Arabidopsis thaliana

	
	(thale cress).

	ACCESSION
	BX818257

	VERSION
	BX818257.1 GI:42475241

	KEYWORDS
	HTC;  GSLT_cDNA.

	SOURCE
	Arabidopsis thaliana (thale cress)

	
ORGANISM
	Arabidopsis thaliana

	
	Eukaryota;  Viridiplantae;  Streptophyta;  Embryophyta;  Tracheophyta;

	
	Spermatophyta;  Magnoliophyta;  eudicotyledons;  core eudicots;

	
	rosids;  eurosids II;  Brassicales;  Brassicaceae;  Arabidopsis.

	REFERENCE
	1     (bases 1 to 607)

	
AUTHORS
	Castelli V., Aury J.M., Jaillon O., Wincker P., Clepet C.,

	
	Menard M., Cruaud C., Quetier F., Scarpelli C., Schachter V.,

	
	Temple G., Caboche M., Weissenbach J. y Salanoubat M.

	
TITLE
	Whole Genome Sequence Comparisons and 'Full-Length' cDNA Sequences:  A Combined Approach to Evaluate and Improve Arabidopsis Genome Annotation

	
JOURNAL
	Unpublished

	REFERENCE
	2     (bases 1 to 607)

	
AUTHORS
	Genoscope.

	
TITLE
	Direct Submission

	
JOURNAL
	Submitted (18-NOV-2003) Genoscope - Centre National de Sequencage:  BP 191 91006 EVRY cedex - FRANCE (E-mail:  seqref@genoscope.cns.fr - Web:  www.genoscope.cns.fr)

	COMMENT
	The sequences are based on single pass reads.
Life Technologies (a division of Invitrogen) members carried out full-length librairies construction:  Temple G.  Genoscope members carried out sequencing and annotation:  Castelli V., Aury J.M., Jaillon O., Wincker P., Menard M., Cruaud C., Schachter V., Weissenbach J., Salanoubat M.
URGV INRA:  Clepet C., Caboche M.
Annotation is based on the June 2003 version of the Arabidopsis genome released by MIPS (Munich Information center for Protein Sequences).  5 prime and 3 prime are assembled with Phrap.  http://www.genoscope.cns.fr/externe/sequences/Banque_Projet_EF/Full_length.
http://www.genoscope.cns.fr/cgi-bin/ggb/ggb?source=Arabidopsis.

	FEATURES
	
	Location/Qualifiers

	
source
	
	1. .607

	
	
	/organism="Arabidopsis thaliana"

	
	
	/mol_type="mRNA"

	
	
	/strain="Col-0"

	
	
	/db_xref="taxon:3702"

	
	
	/clone="GSLTSIL6ZB03"

	
	
	/tissue_type="Silique"

	
	
	/plasmid="pCMVSPORT_6"

	ORIGIN
	

	1
	caacatctct atgtgctaag gcatctcttt ctctcccttt ctcaccaaat actctctcaa

	61
	tttctctctg ccactctctt tctctagaga ttttcataat gaaaggtacc aagaagaaga

	121
	cgccatgcaa caaaaagtct tggaggatac ttcgaaagag caaaagggaa ggctttacat

	181
	catcagaaga tgtgtggtca tgctcatttg ttggcatgac taatttacaa cttatatgtg

	241
	ttatatatac atgcatatgc acatgcatat tatagacaat atctacgttg tactacaacg

	301
	gtttgattga agaaagggat cggatcttcg tggttgtggc gatttgtgat gtgagcggag

	361
	ttcgcaagat agagatataa gggcttccaa ccattcatat catgtatatg agtttttact

	421
	cgtatatgag ttaagataat aatttttgag ttagtatgaa aatttatatg tagaatcttc

	481
	tctaatgtta gtgtatgata tagagtaagg agagaaaaat tataagctta gtttgtatat

	541
	gcacacagag agtagttgtt agttgaattt ccttgtctct aattaatcca agtcttcctt

	601
	cttgtta

	//
	


	Recuadro 3.  Secuencia obtenida de una búsqueda BLAST en el servidor del Centro Nacional de Información sobre Biotecnología (NCBI) de los Estados Unidos el 18 de enero de 2005 aplicando como sonda el motivo secuencial de 52 pares de bases de Arabidopsis thaliana.

	LOCUS
	AY254203
	156 bp
	mRNA
	linear
	PLN 04-MAR-2004

	DEFINITION
	Arabidopsis thaliana DVL1 mRNA, complete cds.

	ACCESSION
	AY254203

	VERSION
	AY254203.1
	GI:37955419

	KEYWORDS
	.

	SOURCE
	Arabidopsis thaliana (thale cress)

	
ORGANISM
	Arabidopsis thaliana

	
	Eukaryota;  Viridiplantae;  Streptophyta;  Embryophyta;  Tracheophyta;

	
	Spermatophyta;  Magnoliophyta;  eudicotyledons;  core eudicots;

	
	rosids;  eurosids II;  Brassicales;  Brassicaceae;  Arabidopsis.

	REFERENCE
	1     (bases 1 to 156)

	
AUTHORS
	Wen J., Lease K.A. y Walker J.C.

	
TITLE
	DVL, a novel class of small polypeptides:  overexpression alters

	
	Arabidopsis development

	
JOURNAL
	Plant J.  37 (5), 668-677 (2004)

	
PUBMED
	14871303

	REFERENCE
	2     (bases 1 to 156)

	
AUTHORS
	Wen J., Lease K.A. y Walker J.C.

	
TITLE
	Direct Submission

	
JOURNAL
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	FEATURES
	
	Location/Qualifiers

	
source
	
	1. .156

	
	
	/organism="Arabidopsis thaliana"

	
	
	/mol_type="mRNA"

	
	
	/db_xref="taxon:3702"

	
	
	/chromosome="5"

	
	
	/map="between At5g16020 and At5g16030"

	

CDS
	
	1. .156

	
	
	/note="DVL gene family member;  overexpression causes

	
	
	pleiotropic phenotypic changes"

	
	
	/codon_start=1

	
	
	/product="DVL1"

	
	
	/protein_id="AAP13816.1"

	
	
	/db_xref="GI:37955420"

	
	
	/translation="MEMKRVMMSSAERSKEKKRSISRRLGKYMKEQKGRIYIIRRCMVMLLCSHD"

	ORIGIN
	
	

	1
	atggaaatga agagggtcat gatgagctct gcagagagat caaaggagaa gaagagatca

	61
	ataagtagaa gattggggaa gtatatgaag gaacaaaagg gaaggattta catcatcaga

	121
	agatgtatgg tcatgctcct ttgttcgcat gattga

	//
	


356. La Prueba documental 63/Ap.120 de las CE, relativa a una descripción confidencial del locus transgénico RF3, que forma parte integral de la evaluación del riesgo actualizada de septiembre de 2003, se completó el 8 de abril de 2002 y muestra que se ha introducido un "relleno" de 5 pares de bases entre la secuencia flanqueante 5' y el extremo 5' de la secuencia insertada.

357. La Prueba documental 63/Ap.131 de las CE, relativa a una determinación confidencial de las secuencias insertadas en MS8, que forma parte integral de la evaluación del riesgo actualizada de septiembre de 2003, se completó el 15 de agosto de 2001 e incluye una alineación de la secuencia del plásmido transformante putativo pTHW107 con la secuencia de la secuencia insertada presente en MS8.  Se trataba aparentemente de un nuevo análisis y verificación de datos anteriores, que demostró la presencia de varios errores de menor importancia en los datos anteriores.  Los errores observados eran los siguientes:  en el caso del primer fragmento, que abarca la secuencia flanqueante 5' y el casete del gen bar, se observaron dos inserciones de un nucleótido cada una, una deleción de dos nucleótidos y tres (una más dos) sustituciones de nucleótidos.  Ninguna de estas diferencias observadas se produjo en regiones de codificación.  En el segundo fragmento, que abarca la secuencia flanqueante 3' y el casete del gen barnasa, se observaron tres inserciones de nucleótidos simples y una deleción de dos nucleótidos.  La deleción estaba situada en el extremo 5' de la secuencia promotora PTA29, que regula la transcripción del casete del gen barnasa.  El nuevo análisis reveló también que la secuencia insertada era idéntica a la secuencia auténtica del plásmido transformante, es decir, diferente de la secuencia del plásmido putativo incluida en los datos originales presentados por el notificador.

358. La Prueba documental 63/Ap.132 de las CE, relativa a una determinación confidencial de las secuencias insertadas en RF3, que forma parte integral de la evaluación del riesgo actualizada de septiembre de 2003, se completó el 11 de septiembre de 2001 e incluye una alineación de la secuencia del plásmido transformante putativo pTHW118 con la secuencia de la secuencia insertada presente en RF3.  Se trataba aparentemente de un nuevo análisis y verificación de datos anteriores, que demostró varios errores de menor importancia en los datos anteriores.  Los errores eran los siguientes:  en el primer fragmento, que abarcaba la secuencia flanqueante 5' y el casete del gen bar, se observaron inserciones de tres nucleótidos simples y un nucleótido doble, una deleción de un nucleótido doble y sustituciones de un nucleótido único y dos nucleótidos dobles.  La inserción de nucleótidos dobles estaba situada en el promotor pSsuAra, que regula la transcripción del casete del gen bar.  En el segundo fragmento, que abarcaba el promotor TA29, no se observaron desviaciones de la secuencia del plásmido transformante putativo.  En el tercer fragmento, que abarcaba la región del promotor del gen TA29 específico para la antera, se observó la deleción de un nucleótido doble y la inserción de un nucleótido simple.  La deleción estaba situada en el extremo 5' de la secuencia del promotor PTA29.  En el cuarto fragmento, no se observaron desviaciones de la secuencia del plásmido transformante putativo.  En el quinto fragmento, que abarcaba las secuencias flanqueantes 3' y el segundo (invertido) de los dos casetes del gen barstar integrados, se observó la inserción de dos nucleótidos únicos, la deleción de un nucleótido doble y la sustitución de un nucleótido simple.  La deleción estaba situada en el extremo 5' de 3' de la nopalina sintetasa (nos), que define el término de la transcripción del segundo casete del gen barstar (invertido).

359. La Prueba documental 63/Ap.133 de las CE, relativa a un análisis confidencial de información sobre las secuencias de integración de MS8, que forma parte integral de la evaluación del riesgo actualizada de septiembre de 2003, se completó el 26 de septiembre de 2003, y

"reveló similitudes significativas de las secuencias de los fragmentos de ADN flanqueantes de la planta del evento de colza MS8 con secuencias publicadas de Brassica oleracea.  Ninguna de las entradas correspondientes a secuencias de Brassica oleracea en la base de datos contiene anotaciones.  Los métodos bioinformáticos intrínsecos utilizados (búsqueda de marco de lectura abierto;  análisis de las primeras secuencias de contexto del codón de iniciación ATG;  búsqueda del promotor y de motivos reguladores de la región no traducida de 3') no produjeron pruebas de que podría surgir un nuevo transcripto en ninguna de las uniones del inserto de la colza MS8".

360. La Prueba documental 63/Ap.134 de las CE, relativa al análisis de información confidencial sobre las secuencias de integración de RF3, que forma parte integral de la evaluación del riesgo actualizada de septiembre de 2003, se completó el 26 de septiembre de 2003 y

"reveló similitudes significativas de las secuencias de los fragmentos de ADN flanqueantes de la planta del evento de colza RF3 con secuencias publicadas de Brassica oleracea y Arabidopsis thaliana.  Ninguna de las entradas correspondientes a las secuencias contiene anotaciones.  Los métodos bioinformáticos intrínsecos utilizados (búsqueda de marco de lectura abierto;  análisis de las primeras secuencias de contexto del codón de iniciación ATG;  búsqueda del promotor y de motivos reguladores de la región no traducida de 3') no produjeron pruebas de que podría surgir un nuevo transcripto en ninguna de las uniones del inserto de la colza RF3".

361. La Prueba documental 63/Ap.136 de las CE, relativa a un método de discriminación confidencial de MS8, muestra que este método no es específico para el evento, es cualitativo y sólo se ha evaluado con ADN extraído de maceraciones de hojas o de material de semillas únicas;  no hay ninguna certeza de que funcionará con concentraciones bajas de material modificado genéticamente.

362. La Prueba documental 63/Ap.137 de las CE, relativa a un método de discriminación confidencial de RF3, muestra que este método no es específico para el evento, es cualitativo y sólo se ha evaluado con ADN extraído de maceraciones de hojas o de material de semillas únicas;  no hay ninguna certeza de que funcionará con concentraciones bajas de material modificado genéticamente.

363. La Prueba documental 63/Ap.138 de las CE, relativa a una demostración confidencial de métodos específicos para MS8 y RF3, muestra que los métodos sólo se ensayaron en este caso en muestras de Brassica napus (evento MS1, MS8, RF1, RF2, RF3 y de tipo silvestre);  no hay ninguna certeza de que funcionará con concentraciones bajas de material modificado genéticamente.

Pregunta 19

Dada la información que tiene ante sí el Grupo Especial, incluido el modelo de resumen de la notificación, la evaluación actualizada del riesgo ambiental y la aclaración proporcionados por el notificador (CE - Prueba documental 63/Ap.147), ¿era necesaria la información relativa a los efectos ecológicos de este producto en los sistemas agrícolas solicitada por la autoridad competente principal (CE - Prueba documental 63/Ap.149) para garantizar la validez de las conclusiones de la evaluación de la inocuidad?

Observaciones generales

364. Respondieron a esta pregunta tres expertos del Grupo Especial, el Dr. Andow, la Dra. Snow y el Dr. Squire.  Todos están de acuerdo en que la información sobre efectos ecológicos solicitada por la autoridad competente principal no estaba disponible en la notificación.  La Dra. Snow considera que, "dado que los efectos indirectos de la introducción de cultivos tolerantes a los herbicidas se están investigando todavía en el Reino Unido, la información solicitada podría considerarse necesaria".  Sin embargo, dice que "no es factible obtener datos científicos sobre todos los procesos enumerados por la autoridad competente principal antes de la desreglamentación sin extensos estudios multianuales y pone de relieve la vaguedad de la solicitud de la autoridad competente principal, en que se piden algunos datos innecesarios".  El Dr. Squire dice que, "dado que los cultivos con esta variedad y su herbicida tienen nuevos efectos potenciales en la flora arable (es decir, diferentes de los de otras variedades de colza con otros herbicidas), que podrían agotarse mucho en todo caso, es legítimo preguntar cuáles podrían ser esos efectos.  Sin embargo, la cuestión general de la necesidad de un elemento de comparación [contra el cual se juzgaría la nueva tecnología] es aquí pertinente".  El Dr. Andow señala que "... aunque los ensayos hechos en las FSE del Reino Unido no se publicarían hasta fines de 2003, todos los participantes estaban al corriente de esos experimentos y de la posibilidad de que el uso del herbicida asociado tuviera efectos adversos en el medio ambiente.  Estas cuestiones no se encaran en la respuesta del notificador.  Mi conclusión es en consecuencia que la solicitud de información adicional de la autoridad competente sobre el punto 9 era necesaria para garantizar la validez de las conclusiones de la evaluación de la inocuidad".

365. Las Comunidades Europeas están de acuerdo con las conclusiones generales de los expertos en el sentido de que era legítimo preguntar cuáles serían los efectos.  Uno de los principios de una evaluación del riesgo ambiental es que debe llevarse a cabo de manera científicamente correcta y transparente, sobre la base de los datos científicos y técnicos disponibles.  Por esta razón, una evaluación del riesgo ambiental tiene que estar actualizada y abarcar todas las cuestiones pertinentes, incluso cuando sigue habiendo alguna incertidumbre.  Además, si se obtiene nueva información sobre los organismos modificados genéticamente y sus efectos en la salud humana o el medio ambiente, es posible que sea necesario volver a hacer la evaluación del riesgo ambiental a fin de 1) determinar si el riesgo ha cambiado y/o 2) determinar si es necesario modificar la gestión del riesgo en consecuencia.

366. Para sus observaciones generales sobre la persistencia de los productos tolerantes a los herbicidas y sus posibilidades de convertirse en "plagas", las Comunidades Europeas remiten al Grupo Especial a sus observaciones sobre las respuestas a la pregunta 6 supra.  En cuanto a los aspectos específicos, cabe suponer que la aplicación en gran escala de herbicidas de amplio espectro en las zonas agrícolas causará perturbaciones extensas y graves en las estructuras tróficas y las redes alimentarias, dado que se eliminarían, por lo menos local y temporalmente, los elementos básicos de la alimentación de todas las especies que se alimentan de todo lo que no sea el cultivo de que se trata.  La gravedad de este efecto sería una función del área rociada y de la frecuencia de las aplicaciones.  Todos esos efectos se preveían ya antes de 1998, pero no había en ese momento información fidedigna sobre sistemas de producción de cultivos tolerantes a los herbicidas modificados genéticamente que permitiera cuantificar mejor esos efectos.  La publicación de las primeras conclusiones de los ensayos hechos en las FSE en el Reino Unido el 8 de octubre de 2003 daba razones suficientes para apoyar la solicitud de la autoridad competente principal.  Cabría criticar la manera en que se formuló la pregunta, el tipo de información solicitada y el nivel de detalle de las preguntas, pero era fundamentalmente legítimo pedir al notificador que complementara su evaluación del riesgo ambiental con los datos disponibles sobre el impacto ecológico del nuevo régimen de gestión de las malas hierbas.  De hecho, era posible que faltaran datos sobre cuestiones de inocuidad relacionadas con el uso combinado del cultivo modificado genéticamente y tolerante a herbicidas y el herbicida, incluidos los efectos indirectos, en la evaluación del riesgo ambiental original a causa de la interpretación diferente del marco reglamentario del notificador y de la autoridad competente principal.  Según la autoridad competente principal, los efectos indirectos de las aplicaciones de herbicidas en la biodiversidad de las explotaciones agrícolas a raíz del control de las poblaciones de malas hierbas y, en términos más generales, de la gestión de las malas hierbas asociada con la liberación comercial de cultivos transgénicos tolerantes a los herbicidas debían considerarse como una nueva técnica agronómica y podían evaluarse con arreglo a cualquier marco jurídico, de modo que podían encararse, por ejemplo, con arreglo a la Directiva 2001/18/CE.

Observaciones detalladas

367. Con respecto a la observación del Dr. Andow contenida en los párrafos 19.05 y 19.06, es verdad que los datos sobre depredadores epigeos y abejas era insuficiente en ese momento y sigue siendo insuficiente en la actualidad.  Es cuestionable si el conocimiento habría mejorado de manera importante con más estudios.  Estas cuestiones eran sumamente complejas, se habían estudiado poco, y la situación sigue igual.

368. Con respecto a la observación del Dr. Andow en el párrafo 19.08, las Comunidades Europeas señalan que el estudio "de alimentación" de los conejos, era de hecho un solo estudio sobre digestibilidad.  En este estudio sólo se compararon los valores nutricionales de MS8*RF3 como pienso con los de su homólogo convencional mediante la estimación de la energía digerible y los coeficientes de digestibilidad, y no se trata en consecuencia de un estudio toxicológico ni de un estudio de alimentación.  Se menciona un estudio de alimentación de pollos en la evaluación del riesgo ambiental, pero el informe específico no está incluido en la solicitud.  En realidad, la autoridad competente principal cometió un error al declarar que no se ha realizado ningún estudio de alimentación de pollos con el evento de colza MS8*RF3.  Los estudios de alimentación de pollos realizados por el Consejo Consultivo de Bélgica incluían otros eventos.

369. En cuanto a las observaciones incluidas en los párrafos 10.09 y 19.10, la colza participa efectivamente en el ciclo geoquímico.  Por supuesto, como cualquier otra cosa en la naturaleza, la colza participa en el ciclo geoquímico y hay metodologías y experimentos simples que pueden llevarse a cabo para proporcionar por lo menos alguna información básica inicial.

370. Las Comunidades Europeas están también de acuerdo con la evaluación del Dr. Andow contenida en el párrafo 19.12 de su respuesta de que un "beneficio" de los cultivos tolerantes a los herbicidas modificados genéticamente utilizado para promover esos productos es que es posible el cultivo sin necesidad de arar.  Este es efectivamente un cambio muy significativo en las prácticas agrícolas.  Se necesita más información al respecto si se quiere evaluar esto en el proceso de aprobación.

371. Con respecto a la observación del Dr. Andow contenida en el párrafo 19.13 sobre el tiempo que tardó la autoridad competente principal en examinar la información recibida y formular las preguntas, las Comunidades Europeas remiten al Grupo Especial a sus observaciones generales supra.

Remolacha forrajera Trifolium/Monsanto/Danisco Roundup Ready (A5/15)
C/DK/97/01 (cronología 64 de las CE)

Pregunta 21

Dada la información ante el Grupo Especial, incluida la opinión positiva de la autoridad competente principal (CE - Prueba documental 64/Ap.29-30) y las conclusiones del Comité científico de las plantas de las CE (CE - Prueba documental 64/Ap.83), ¿hacía frente la evaluación del riesgo adicional proporcionada por el notificador (CE - Prueba documental 64/Ap.104-105) en respuesta a las solicitudes de la autoridad competente de los Países Bajos de una evaluación teórica de la inocuidad a las preocupaciones científicas pendientes relacionadas con los riesgos potenciales asociados con este producto?

Observaciones generales

372. Los dos expertos del Grupo Especial que respondieron a esta pregunta, el Dr. Andow y la Dra. Nutti, llegan a conclusiones opuestas.  Según el Dr. Andow, "la evaluación adicional del riesgo habría encarado una preocupación científica pendiente relacionada con los riesgos potenciales asociados con este producto".
  La Dra. Nutti, sin explicar mucho las razones, llega a la conclusión de que la evaluación del riesgo adicional proporcionada por el notificador "no se ocupa de las preocupaciones científicas pendientes dado que no guardan relación con los riesgos potenciales asociados con este producto" y "no era necesaria en primer lugar".
  Las Comunidades Europeas están de acuerdo con el Dr. Andow.

373. Las Comunidades Europeas hacen a continuación observaciones más detalladas sobre la información relativa a los datos moleculares contenidos en su notificación.  En cuanto a la observación del Dr. Andow contenida en el párrafo 21.04 sobre el tiempo que tardaron las autoridades neerlandesas en examinar la información recibida y solicitar una evaluación del riesgo adicional, las Comunidades Europeas remiten al Grupo Especial a sus observaciones generales supra.

Observaciones detalladas

374. La cronología de las CE incluye varias pruebas documentales que son pertinentes para esta cuestión, en particular las siguientes:

375. La Prueba documental 64/Ap.029 de las CE, que contiene un breve resumen del informe del Organismo de Protección Ambiental de Dinamarca en el expediente, de 7 de octubre de 1997, dice lo siguiente:

Los análisis de transferencia de Southern y de RPC realizados sobre la línea modificada genéticamente A5/15 y generaciones siguientes muestran que sólo se inserta un gen, cp4-epsps, del vector y que el ADN insertado es estable.  La evaluación posterior se limitó a la inserción de un gen, cp4-epsps, que confiere tolerancia al glifosato.

376. En la Prueba documental 64/Ap.083 de las CE, que contiene el informe de Comité científico de las plantas de las CE de 23 de junio de 1998, se declara lo siguiente:

2.
Mandato.  Se ha pedido al Comité científico de las plantas que considere si hay razones científicas para creer que la introducción en el mercado de remolacha forrajera tolerante al glifosato para ser utilizada como cualquier otra remolacha forrajera tiene probabilidades de causar efectos adversos en la salud humana y el medio ambiente.

...

6.1.3.
Construcción transgénica en la planta modificada genéticamente:  el vector pMON17204 se diseñó para transferir ADN situado entre los bordes derecho e izquierdo.  En la construcción A5/15 se determinó que solamente se transfirió parte del ADN entre los bordes.  El análisis molecular basado en la técnica de transferencia de Southern mostró que el inserto contenía solamente el gen cp4-epsps.  Los genes uidA, gox y nptII, situados entre los bordes en el vector, no estaban incorporados en la línea A5/15.  Mediante experimentos de RPC (paseo) se determinó que los plásmidos originales de la replicación (oriV y oriColE1) no estaban incorporados en la línea A5/15.  El ADN-T estaba truncado en el elemento E9 3' antes del promotor 35S y el gen uidA, lo que daba por resultado un gen cp4 epsps plenamente funcional, y no había ningún otro elemento de pMON17204 insertado en la línea A5/15.  El análisis de transferencia de Southern mostró que hay una copia de ADN-T insertado en la línea A5/15.

La estabilidad del inserto se determinó de dos maneras:

a)
Pruebas realizadas con múltiples generaciones de híbridos RR para determinar la tolerancia, que sugerían que los niveles de tolerancia son constantes entre generaciones.

b)
Pruebas de estabilidad física mediante transferencia de Southern y experimentos con RPC realizadas en el evento de transformación original (T0) y en 5‑6 plantas de cada una de las tres generaciones posteriores (T1 a T3).  Se indica que no se observaron diferencias en la configuración de las bandas entre las generaciones.

El hecho de que no se observaran diferencias significativas entre las gamas y los niveles medios de cp4 epsps en A5/15 a los largo de dos años en muestras obtenidas de ensayos sobre el terreno es coherente con la inserción y la expresión estables del gen RR en generaciones sucesivas.

377. Las Pruebas documentales 64/Ap.104 y 105 de las CE, contienen una carta confidencial de Monsanto a la autoridad competente de los Países Bajos, de fecha 19 de octubre de 1999, en la que se indica lo siguiente:

Durante nuestra conversación en sus oficinas el 4 de agosto confirmaron ustedes que los expertos de los Países Bajos deseaban obtener nueva información, a saber, 1) datos sobre la caracterización molecular que demuestren la ausencia de secuencias del vector en el genoma de la remolacha, o 2) una evaluación de la inocuidad teórica basada en la hipótesis de que todas las secuencias del vector están presentes en el genoma de la remolacha.

Estamos actualmente en el proceso de generar nuevos datos para confirmar la ausencia de las secuencias del vector, y esta información debería estar disponible en los próximos meses.  Entretanto, proporcionamos una evaluación del riesgo como se solicita en el punto 2 (véase el apéndice).

378. No es desusado realizar una evaluación de la inocuidad teórica basada en la peor hipótesis posible.  La falta de documentación detallada para demostrar experimentalmente la ausencia de secuencias (plásmido/vector) impedía una evaluación más exacta y confiable.  En esta situación, podría lógicamente realizarse una evaluación basada en la peor hipótesis posible, es decir, en el supuesto de que había secuencias del vector en el organismo modificado genéticamente.  Dado que esas secuencias, al menos teóricamente, podrían llevar al establecimiento de marcos de lectura abierta quiméricos que codificaban proteínas u otros productos genéticos con funciones desconocidas, la evaluación de la inocuidad teórica se concentró en las preocupaciones científicas pendientes relacionadas con los posibles riesgos asociados con el producto.

379. Hasta fines de los años noventa, se prestó poca atención a la caracterización molecular detallada de los organismos modificados genéticamente, fundamentalmente a causa de limitaciones tecnológicas.  A medida que se empezó a disponer de soluciones tecnológicas que permitían una caracterización más detallada, a saber, mediante la RPC mejorada, instrumentos para la clonación y herramientas de secuenciación automática, los mapas genéticos pasaron a ser más detallados.  Aumentaron al mismo tiempo rápidamente los trabajos sobre translocaciones genéticas y efectos genéticos no intencionales asociados con la transformación.  Cuando el Grupo de Trabajo para la normalización de los métodos de análisis para las detecciones de organismos modificados genéticamente (CEN/TC 275/WG 11) se reunió por primera vez en Berlín en febrero de 1999, había investigadores de varios países europeos que estaban ya elaborando independientemente proyectos que se concentrarían en la caracterización detallada de las secuencias insertadas y flanqueantes (denominadas a menudo las secuencias marginales del evento de transformación) y el desarrollo de métodos de detección cuantitativos específicos para cada evento.  Las comunicaciones anteriores con las empresas de biotecnología y las autoridades competentes de algunos de estos investigadores habían demostrado claramente que las empresas no estaban en general dispuestas a proporcionar ningún tipo de información sobre secuencias.  Por otra parte, las autoridades competentes no podían a veces presentar solicitudes de información verificada sobre insertos y regiones flanqueantes a las empresas de biotecnología, o vacilaban en hacerlo.  De hecho, no siempre se enviaban solicitudes a las empresas de biotecnología, o a veces esas solicitudes no tenían la precisión suficiente.  Sin embargo, dado el nivel de conciencia en la industria de la biotecnología en lo que respecta a la tecnología genética, no es probable que el notificador no estuviera al corriente de la demanda creciente de esa información.  La tecnología requerida para determinar las secuencias flanqueantes estaba disponible desde mediados de los años noventa
 y la tecnología para determinar las secuencias de los insertos estaba disponible varios años antes.

Pregunta 22

Dada la información que tiene ante sí el Grupo Especial, incluidas las conclusiones de la evaluación del riesgo del Comité científico de las plantas, ¿era necesaria la información solicitada por la autoridad competente de Italia en marzo de 2000 (CE - Prueba documental 64/Ap.116) para garantizar la validez de las conclusiones de la evaluación de la inocuidad?

Observaciones generales

380. Se refirieron a esta pregunta dos expertos del Grupo Especial, el Dr. Andow y la Dra. Nutti.  La Dra. Nutti, sin explicar las razones de su respuesta, llega a la conclusión de que la solicitud de la autoridad competente de Italia no era necesaria en lo que respecta a la inocuidad de los alimentos.  El Dr. Andow se refiere brevemente a cada uno de los aspectos y considera por último que solamente la cuestión de la transferencia y la recombinación en condiciones naturales era necesaria para garantizar la validez de las conclusiones de la evaluación de la inocuidad.

381. Las Comunidades Europeas consideran que la autoridad competente de Italia tenía razón al solicitar esta información adicional a fin de contar con la información más actual sobre estas cuestiones y determinar la frecuencia probable de ese flujo genético a fin de que pudieran elaborarse estrategias de gestión del riesgo.

Observaciones detalladas

382. La autoridad competente italiana había solicitado información adicional sobre la eficacia del glifosato, la transferencia genética y el flujo genético hacia plantas silvestres emparentadas.  Italia es un productor importante de semilla de remolacha y le preocupa en consecuencia que se proteja la producción de semillas de alta calidad mediante el mantenimiento de niveles elevados de pureza y calidad de las semillas.

383. La eficacia del glifosato plantea problemas porque sería necesario controlar la contaminación de los cultivos de semilla de remolacha con remolacha no modificada genéticamente y de otro tipo, al igual que de malas hierbas.  Sin embargo, podía también haberse obtenido alguna información sobre esto de datos sobre la eficacia del glifosato provenientes de otras fuentes (por ejemplo, los registros de pesticidas).

384. Habrían surgido también preocupaciones acerca de la inocuidad de los cultivos y la posibilidad de que se redujeran los rendimientos o la calidad de las semillas al aplicar glifosato a los cultivos de semillas tolerantes a los herbicidas.  Esa información no se proporcionó en la solicitud, aunque se hicieron observaciones sobre el rendimiento de los cultivos (raíces) y el desempeño, que demostraban que hay con frecuencia una mejora en comparación con los herbicidas convencionales.  Esto se demostraba también en los trabajos de algunos expertos.

385. Sobre la cuestión del flujo genético hacia plantas emparentadas silvestres, el Comité científico de las plantas indicó que se sabe que hay polinación cruzada y flujo genético entre remolachas cultivadas y remolachas de tipo silvestre.
  Los diferentes tipos de remolachas son fértiles entre sí, como se demuestra por el flujo genético detectado entre remolachas silvestres y cultivadas.

386. Varios estudios han demostrado que ha habido introgresión genética
 y que ello puede crear problemas adicionales para los productores de semilla de remolacha convencional.  Esto se debe a que la introducción de remolacha modificada genéticamente puede dar por resultado el flujo de transgenes hacia las remolachas silvestres, donde se incorporan a esas poblaciones silvestres.
  El flujo posterior de transgenes de las remolachas silvestres a los cultivos de semilla remolacha no modificada genéticamente podría introducir esos genes en los contaminantes de remolacha silvestre de la semilla de remolacha.  Esto tendría consecuencias importantes para la rama de producción de semillas.

387. El Comité científico de las plantas no se refirió en su opinión al trato del rebrote de las raíces de semillas tolerantes a los herbicidas que quedan en el suelo después de la cosecha, que podrían florecer y establecer polinación cruzada con otras remolachas y con remolachas silvestres.  Esto es especialmente importante en las zonas productoras de semilla, que están a menudo cerca de las zonas en que se produce remolacha azucarera en Italia.  El herbicida glifosato se usa a menudo en rotaciones de cultivos convencionales para destruir las plantas espontáneas que brotan de los residuos de raíces, y los productores de remolacha convencional se verían obligados a modificar también sus prácticas.

388. Es también importante conocer la tendencia de las variedades de remolacha a la formación de flores adventicias en la primera estación, que tendrían probabilidades de transformarse, en particular dado que, en el pasado, la remolacha forrajera solía mostrar una tendencia mayor que las variedades de remolacha azucarera.

Patata para almidón modificado de Amylogene

C/SE/96/3501 (cronología 67 de las CE)

Pregunta 25


Dada la información que tiene ante sí el Grupo Especial, incluidas la solicitud (CE ‑ Prueba documental 67/Ap.13-44) y la información adicional facilitada por el notificante (CE ‑ Prueba documental 67/Ap.51, 57, 61-63, 75-83, 87, 92-93, 94-95, 101 y 103), ¿era necesaria la información solicitada por el Comité científico de la alimentación humana (CE - Prueba documental 67/Ap.84-86, 96, 98, 100, 102, 104, 105 y 106) relativa a la caracterización molecular, la toxicidad, el análisis de las proteínas, los ensayos sobre alimentación animal, los efectos en los organismos no objetivo, la resistencia a la bleomicina y la equivalencia sustancial para respaldar una evaluación válida de la inocuidad?
Observaciones generales

389. Han respondido a esta pregunta cuatro expertos del Grupo Especial:  el Dr. Andow, la Dra. Healy, la Dra. Nutti y el Dr. Snape.  La Dra. Nutti considera que "la información solicitada era necesaria para respaldar una evaluación válida de la inocuidad.  El solicitante no proporcionó información sobre varias cuestiones fundamentales relativas a la inocuidad, como la equivalencia sustancial, la toxicidad, el análisis de las proteínas y los ensayos sobre alimentación animal".  El Dr. Snape subraya este punto con respecto a la caracterización molecular, llegando a la conclusión de que "todavía se necesita más información".  De manera análoga, el Dr. Andow, que sólo formuló observaciones sobre la parte de la pregunta correspondiente a los "organismos no objetivo" señala que "la solicitud de información adicional para los organismos no objetivo en 1999 estaba justificada desde un punto de vista científico y sigue siendo justificable incluso hoy".  Por el contrario, la Dra. Healy llega a la conclusión de que:  "Es poco probable que la información solicitada después de esta fecha [20 de julio de 2000] (y mucha de la información solicitada antes de ella) influyera en sus conclusiones."

390. Las Comunidades Europeas comparten las conclusiones alcanzadas por el Dr. Andow, la Dra. Nutti y el Dr. Snape.  A continuación se hacen observaciones detalladas sobre la respuesta de la Dra. Healy.

Observaciones detalladas

391. Con respecto a la caracterización molecular, las Comunidades Europeas están de acuerdo con el análisis del Dr. Snape.  Las preguntas del Comité científico de las plantas abordan problemas de los elementos de la región contigua ("análisis confusos y poco concluyentes de la reacción de polimerasa en cadena (RPC) para demostrar la ausencia de secuencias del vector contiguas a los extremos"), así como la especificidad del gen nptII para el antibiótico.
  La pregunta del Comité sobre la caracterización molecular de la secuencia principal del plásmido, así como la cuestión de la calidad de la transferencia de Southern (sondas de superposición, análisis de la región del gen "nos", testigos) se ajustan a los conocimientos actuales sobre la caracterización.  La pregunta sobre el nivel detallado de caracterización molecular, incluido un análisis de los posibles marcos de lectura abiertos (ORF) y la expresión de los genes, está en conformidad con los últimos adelantos sobre la caracterización molecular de un evento de transformación, tal como lo definen el Codex, las consultas FAO/OMS y la bibliografía científica
, necesitándose una caracterización exacta y detallada, con inclusión de la determinación de la secuencia de las regiones contiguas fuera de los extremos (aunque no hay acuerdo sobre cuántos pares de bases [pb] fuera del extremo).  Aunque esto probablemente no estaba tan claramente definido en el momento de la evaluación del Comité, éste reaccionó a las pruebas que se estaban recibiendo sobre posibles efectos no intencionales de las inserciones pidiendo una caracterización molecular detallada del producto.  La validez de las peticiones del Comité queda confirmada por las normas actualmente aceptadas.

392. Por lo que respecta a la toxicidad y el ensayo de alimentación, la identificación de un ORF con transcripción y con una traducción poco clara se debió a una caracterización molecular poco eficaz en ese momento y podría haber sido importante para la inocuidad.  El argumento de la Dra. Healy sobre la equivalencia de la composición no afecta a la inocuidad como evaluación del riesgo.  El examen de la equivalencia sustancial en ese momento probablemente no habría detectado peligros a partir de dicho evento ORF.  En realidad, los ensayos de alimentación solicitados podrían no haber añadido información sustancial a la evaluación de la inocuidad, pero han sido la mejor reacción posible ante un problema no solucionado y con los instrumentos disponibles en ese momento.

393. Sobre la cuestión del análisis de las proteínas, la Dra. Healy está de acuerdo con las solicitudes de información adicional formuladas antes de julio de 2000.  En cambio, sobre las peticiones del Comité científico de las plantas del 20 de julio de 2000 (CE - Prueba documental 67/Ap.100), el 1º de febrero de 2001 (CE - Prueba documental 67/Ap.102), el 14 de marzo de 2001 (CE - Prueba documental 67/Ap.104), el 3 de abril de 2001 (CE - Prueba documental 67/Ap.105) y el 8 de noviembre de 2001 (CE - Prueba documental 67/Ap.106), concluye que "se dispone de información suficiente" y que "no está justificada la petición de ulteriores análisis, incluida la transferencia de Western con anticuerpos específicos del ORF4".

394. Las Comunidades Europeas consideran que la solicitud de una comparación detallada de la secuencia es muy importante, porque pone de manifiesto, entre otras cosas, los distintos puntos de vista que existen todavía sobre la evaluación de la alergenicidad.  En las Directrices del Codex Alimentarius para la Realización de la Evaluación de la Inocuidad de los Alimentos Obtenidos de Plantas de ADN Recombinante se explica que

... las búsquedas de homología de secuencia tienen ciertas limitaciones.  En particular, las comparaciones se limitan a las secuencias de alergenos conocidos que figuran en bases de datos públicamente disponibles y en la literatura científica.  También existen limitaciones a la capacidad de tales comparaciones para detectar epítopos capaces de unirse específicamente con los anticuerpos IgE.  Un resultado negativo de homología de secuencia indica que una nueva proteína expresada no es un alergeno conocido y que es poco probable que tenga una reacción cruzada con alergenos conocidos.  Un resultado que indique la ausencia de una homología de secuencia significativa debería considerarse junto con los otros datos reseñados en esta estrategia para evaluar el potencial alergénico de una nueva proteína expresada.  Deberían llevarse a cabo estudios adicionales cuando proceda.

395. En un Informe de una Consulta FAO/OMS de expertos sobre alergenicidad de los alimentos obtenidos por medios biotecnológicos, celebrada en 2001, se llegó a la conclusión de que:

5.6.1.  Nivel de expresión

Las proteínas altamente alergénicas se expresan a menudo en niveles relativamente altos.  Sin embargo, los alergenos pueden sensibilizar individuos susceptibles en niveles inferiores a un miligramo, y posiblemente en niveles inferiores a un microgramo (Sorva et al. (1994);  Jarvinen et al. (1999)).  ...  Así pues, no se puede incorporar todavía el nivel de expresión en la evaluación de la alergenicidad de los alimentos modificados genéticamente.

Al alcanzar el objetivo de conferir al organismo huésped una determinada característica fijada como meta (efecto buscado) mediante la inserción de secuencias de ADN, teóricamente se podrían adquirir otras características o bien se podrían perder o potenciar características existentes (efectos no buscados).  Los efectos no buscados pueden deberse a factores tales como episodios de inserción aleatoria, que podrían tener como resultado la alteración de los genes existentes y la modificación de la expresión de la proteína.

6.1.  Homología de secuencias derivadas de bases de datos sobre alergenos
Las bases de datos sobre proteínas utilizadas generalmente (PIR, SwissProt y TrEMBL) contienen las secuencias de aminoácidos de la mayoría de los alergenos para los que se conoce esa información.  Sin embargo, en el momento presente, esas bases de datos no están completamente actualizadas.  ...  La semejanza estructural con alergenos conocidos podría ser todavía importante si se encuentra una identidad de aminoácidos significativa, pero inferior al 35 por ciento.  En este caso no es probable que se produzca una reacción cruzada significativa.  ...  Dado que existe un riesgo considerable de que la identidad de seis aminoácidos contiguos sea fruto del azar, está justificada la comprobación de la posible reactividad cruzada cuando el criterio 1) es negativo, pero el criterio 2) es positivo.  En este caso, se han de analizar los anticuerpos apropiados (de origen humano o animal) para comprobar la posibilidad de una reactividad cruzada.

Conclusiones de la Consulta:

El árbol de decisiones original de la Consulta FAO/OMS de 2000 sirvió como base para esta Consulta.  La Consulta acordó que se modificara dicho árbol de decisiones como consecuencia de las últimas investigaciones y que esa modificación se evidenciara en el árbol de decisiones FAO/OMS de 2001.  Cuando la proteína expresada deriva de una fuente cuya alergenicidad no se conoce, el árbol de decisiones FAO/OMS de 2001 propone que el primer estudio sea también un análisis de la homología de la secuencia con alergenos conocidos de fuentes alimentarias y ambientales.  Si se encuentran coincidencias positivas con alergenos conocidos, la proteína se considera probablemente alergénica.  Si no se identifica una homología significativa de la secuencia, a continuación se realiza un análisis selectivo con muestras de sueros que contengan niveles elevados de anticuerpos de IgE con una especificidad relacionada en términos generales con la fuente del gen.  Si el análisis selectivo del suero es positivo, la proteína se considera probablemente alergénica.  Si el análisis selectivo del suero es negativo, es necesario evaluar a continuación la resistencia a la pepsina de la proteína expresada y la inmunogenicidad de dicha proteína en modelos animales idóneos.

396. En la última Consulta FAO/OMS sobre alimentos modificados genéticamente de 2003 se coincide en que:

Se ha reconocido que no hay ningún parámetro único que pueda predecir el potencial alergénico de una sustancia.  Recientemente se ha formulado una estrategia para evaluar la alergenicidad de los productos de la biotecnología (FAO/OMS, 2001;  Comisión del Codex Alimentarius, 2003), basada en los siguientes parámetros:  procedencia del gen, homología de la secuencia, análisis del suero de pacientes que se sabe que son alérgicos al organismo de procedencia o a fuentes con una relación distante, resistencia a las pepsinas, prevalencia del rasgo y evaluación utilizando modelos animales.

397. La Consulta recomendó que se hicieran mayores esfuerzos para la mejora ulterior y la validación de modelos e indicó que era necesario mejorar la accesibilidad y la interconectividad de las bases de datos existentes o establecer una base de datos centralizada sobre epítopes alergénicos lineales y de conformación e instrumentos para la selección de transgenes en función de su potencial alergénico.  Había grupos importantes que contradecían incluso la estrategia presente basada en un modelo de predicción de la secuencia establecida por la FAO/OMS.

398. Estos hechos demuestran que no hay un sistema común normalizado convenido y detallado para la evaluación de la inocuidad de la alergenicidad, e incluso ahora muchos expertos consideran que hay que mejorar los programas de evaluación.  Por consiguiente, no se puede aceptar la conclusión de la Dra. Healy de que "se dispone de información suficiente para respaldar las conclusiones de la evaluación de la inocuidad" sin necesidad de información adicional, como pide el Comité científico de las plantas.  Ya cuando se celebró el debate el Comité se atuvo a las incertidumbres científicas en la evaluación de una posible alergenicidad de los alimentos modificados genéticamente que son válidas e incluso más concretas hoy.  La necesidad de pruebas, incluso de anticuerpos/sueros, está en la actualidad ampliamente aceptada en las situaciones poco claras.  La evaluación de las consecuencias de un nuevo ORF con una posible proteína sin historial en la evaluación del riesgo o la inocuidad de los alimentos es ciertamente un caso en el que se requiere una comprobación adicional, en conformidad con las Directrices del Codex.

399. Con respecto al examen de la Dra. Healy de la petición del Comité de "datos sobre la supervivencia in vitro de la proteína aph(3')ii del tejido de la hoja en presencia de microorganismos del rumen (y del ORF4, si se expresa)" (CE - Prueba documental 67/Ap.85), las Comunidades Europeas sostienen respetuosamente que la Dra. Healy se extralimita de su mandato de analizar la caracterización molecular al abordar los riesgos asociados con los genes de resistencia a los antibióticos.  Se admite internacionalmente que estas cuestiones han registrado una evolución sustancial durante los últimos años (véanse las observaciones de las Comunidades Europeas en las preguntas 1 y 2 supra) y existe ahora un acuerdo internacional amplio en el sentido de que la transferencia horizontal de genes, en particular de los genes de resistencia a los antibióticos, a partir de plantas modificadas genéticamente o productos derivados de dichas plantas a microorganismos, sobre todo en el intestino, es poco probable, pero no imposible.  Como consecuencia de estos últimos adelantos, se necesita una evaluación apropiada del riesgo, previo examen caso por caso, con respecto a una posible transferencia de genes de un OMG a microorganismos del tracto gastrointestinal o de otros ecosistemas pertinentes y han de incluir aspectos de los genes como la resistencia y las consecuencias de una posible transferencia de la resistencia.  La Dra. Healy estaba de acuerdo con la importancia de esta evaluación para determinar si el posible polipéptido ORF4 conferiría resistencia a la bleomicina (sobre la bleomicina, véase infra).

400. Asimismo, las Comunidades Europeas sostienen respetuosamente que la Dra. Healy se ha extralimitado de su mandato al evaluar la solicitud de datos del Comité científico de las plantas sobre la inocuidad de los cultivos modificados para los organismos no objetivo (CE - Prueba documental 67/Ap.84).

401. Con respecto a la resistencia a la bleomicina, el expediente presentado contenía indicaciones claras de que:  a) en los tubérculos de la patata se podía haber sintetizado una proteína desconocida y b) que esta proteína podía haber codificado la resistencia al antibiótico bleomicina, producto quimioterapéutico utilizado en el tratamiento del cáncer.  El riesgo potencial se debía a la utilización de un vector de transformación, pBin19, que se utiliza ampliamente en la transformación de las plantas.  Por consiguiente, este expediente podía haber tenido consecuencias más allá de este específico archivo.  A la vista de esto, el Comité científico de las plantas ha analizado detenidamente todos los datos, ha celebrado varias reuniones con el solicitante y ha sacado conclusiones sólo cuando no existía duda alguna.  En consecuencia, el proceso podría haber sido largo, pero los retrasos fueron totalmente atribuibles a consideraciones relativas a la inocuidad.

402. Sobre la cuestión de la equivalencia sustancial, las Comunidades Europeas señalan que, en principio, los expertos están de acuerdo en la necesidad de este tipo de evaluación.  Este debate se ha de ver también bajo la perspectiva de las novedades y los cambios de conceptos en este momento.  El concepto -que la comparación de un producto final con otro que tenga un nivel aceptable de inocuidad proporciona un componente importante de las evaluaciones de la inocuidad de los OMG- se solía utilizar como base para la formulación de la evaluación del riesgo, tanto para la inocuidad de los alimentos como para el medio ambiente.
  La FAO, la OMS y la OCDE analizaron detenidamente este concepto a comienzos del decenio de 1990 y lo mencionaban como equivalencia sustancial para la evaluación de los alimentos modificados genéticamente.  No obstante, en el año 2000 una Consulta FAO/OMS reconoció que este concepto había sido objeto de críticas porque daba la impresión de que se trataba del final de una evaluación de la inocuidad en lugar del punto de partida.
  Además, se recogieron pruebas de una variación considerable de los componentes de los OMG en respuesta a las condiciones medioambientales.
  La Consulta llegó a la conclusión de que un examen de los cambios en la composición no era la única base para la determinación de la inocuidad y que la inocuidad sólo se podía determinar cuando se integraban los resultados de todos los aspectos comparados y no solamente las comparaciones de los componentes fundamentales.  Más recientemente, el concepto ha evolucionado hacia una evaluación comparativa de la inocuidad para alimentos procedentes de OMG.

403. Por último, con respecto a los cambios no intencionales detectados en los cultivos modificados genéticamente mediante el establecimiento de perfiles metabólicos, las Comunidades Europeas desean remitir al Grupo Especial un estudio realizado con cuatro genotipos independientes de la patata caracterizados por modificaciones en el metabolismo de la sacarosa.
  Esta investigación tiene repercusiones generales para la inocuidad de los alimentos/piensos y para el medio ambiente (podrían verse afectados de manera imprevisible organismos objetivo y no objetivo), pero respalda también las evaluaciones individuales, puesto que cada evento modificado genéticamente podría presentar diferencias exclusivas con respecto a la línea parental o ser isogénico (línea no modificada genéticamente).  Se transformaron nueve líneas para el metabolismo alterado de la sacarosa y se analizaron 88 metabolitos.  De los 88, la mayoría mostraban cambios significativos de nivel en uno o más de los nueve eventos transgénicos frente a las patatas tradicionales.  Además, se descubrieron 9 metabolitos nuevos (no presentes en las patatas tradicionales) en algunas o en todas las líneas transgénicas.  Ésta parece ser una indicación llamativa de cómo la ingeniería genética puede provocar alteraciones generalizadas en el metabolismo celular.  El estudio hace también una estimación de 90.000 a 200.000 moléculas diferentes en todo el reino vegetal, mientras que Arabidopsis tiene unas 5.000.  Si el número de 5.000 es normal para una especie y si la proporción de componentes no medidos de la patata cuyo nivel se ve alterado es algo así como "más de la mitad" de los 88 que se midieron en este estudio, podríamos estar hablando de alteraciones significativas en los niveles de expresión de cientos o miles de genes, además de docenas o cientos de compuestos nuevos.  Suponiendo que la mayor parte de estos cambios probablemente no tendrían efectos adversos, sigue siendo un volumen considerable de alteraciones que, en mi opinión, podría contener unas cuantas peligrosas.

Colza Monsanto Roundup Ready (GT73)
C/NL/98/11 (cronología 70 de las CE)

Pregunta 27


Dada la información que tiene ante sí el Grupo Especial, incluida la notificación, ¿era necesaria la información solicitada por los Países Bajos (CE - Prueba documental 70/Ap.8 y 13) relativa a los aspectos de este producto relacionados con la inocuidad de los piensos para garantizar que las conclusiones de la evaluación de la inocuidad fueran válidas?

Observaciones generales

404. Sólo un experto del Grupo Especial, la Dra. Nutti, respondió a esta pregunta.  Su conclusión es que los estudios solicitados por las autoridades neerlandesas no eran necesarios para garantizar la evaluación de la inocuidad del producto.  Las Comunidades Europeas discrepan respetuosamente, puesto que, como se mostrará a continuación con detalle, se pueden formular reservas muy serias sobre la interpretación de los resultados y sobre las conclusiones de los experimentos en ratas.  Esto se debe en particular a que la Dra. Nutti examina sólo algunos aspectos de la evaluación de la inocuidad.  No aborda en absoluto los aspectos de los efectos no intencionales basados en problemas específicos de la caracterización molecular, que ocupan un lugar central en la preocupación de la autoridad competente.  El análisis de los posibles efectos no intencionales es un elemento fundamental en las Directrices del Codex para una evaluación de la inocuidad.

Observaciones detalladas

405. En cuanto a los aspectos relativos a la inocuidad de los piensos, la autoridad neerlandesa pidió un informe completo para evaluar la composición (CE - Prueba documental 70/Ap.08), así como los resultados experimentales de estudios de toxicidad semicrónica en ratas y truchas y una evaluación de la pertinencia de los estudios realizados en animales de experimentación para predecir la inocuidad del producto en animales objetivo como los rumiantes, los cerdos y las aves de corral (CE - Prueba documental 70/Ap.13).  Esta solicitud de experimentos adicionales está particularmente justificada porque se sabe que estas especies objetivo son muy sensibles a la detección de factores antinutricionales, como los efectos bociogénicos de la colza GT73, que ya se sospechaban en las ratas.

406. Es evidente, por la Prueba documental 70/Ap.02 de las CE, que en los experimentos con ratas se han utilizado diseños experimentales muy poco satisfactorios.  Los resultados de los estudios de alimentación no se presentaron con precisión.  En el primer estudio de alimentación de seis semanas se puso de manifiesto un aumento del peso absoluto del hígado (+5/20 por ciento) en las ratas macho alimentadas con colza GT73.  En el segundo experimento de cuatro semanas se confirmaron las observaciones del experimento anterior.  Se ha observado un aumento del peso relativo del hígado (+12-16 por ciento en machos para un nivel del 15 por ciento de harina tostada).  Además, en el segundo experimento se reconoció que había una mezcla de semillas de líneas GT73 diferentes:  "Mezcla inadvertida de semillas ..."
, sic.  Además, el experimento se realizó aparentemente con un solo grupo de animales alimentados con colza GT73, sin un grupo testigo.

407. Lo que también hay que señalar al examinar la respuesta dada a esta pregunta es que la evaluación de la toxicología, como la exigencia de estudios de alimentación, debe estar respaldada por aspectos importantes de caracterización molecular.  La Dra. Nutti no examina en absoluto los aspectos de los efectos no intencionales relacionados con problemas de la caracterización molecular ni podía basarse en una respuesta a la pregunta 26, pero, no obstante, formula observaciones sobre cuestiones toxicológicas importantes.  Esta discrepancia (sobre todo en el posible entendimiento de la base de sus observaciones toxicológicas) merece un examen más detenido.

408. Como se ha indicado más arriba, la pregunta de la autoridad competente de los Países Bajos aborda auténticas lagunas en la evaluación de la inocuidad del producto, sobre todo errores importantes en la caracterización molecular.  Si no se proporciona de manera adecuada la caracterización molecular de un producto o si indica posibles peligros (por ejemplo, transposiciones en las regiones contiguas, ORF poco claros o resultados no concluyentes del análisis de la secuencia para la evaluación toxicológica), hay que realizar como mínimo pruebas toxicológicas utilizando otros métodos, por ejemplo estudios de alimentación, para excluir peligros derivados de efectos no intencionales que no se puedan aclarar mediante la caracterización molecular.  Sin embargo, se podría/debería alegar que los resultados obtenidos a partir de efectos no observados en estudios toxicológicos de alimentación pertinentes no pueden servir como sustitutivo de los resultados concluyentes necesarios obtenidos a partir de una caracterización molecular.

409. Si bien ya se examinó la necesidad de analizar posibles efectos no intencionales y de una caracterización molecular adecuada en el momento de la petición de la autoridad competente, una importante organización científica confirmó y detalló hace poco este procedimiento.  En una reunión del Grupo de Asesoramiento Científico de la Ley Federal de Insecticidas, Fungicidas y Raticidas (FIFRA SAP) de la Agencia para la Protección del Medio Ambiente de los Estados Unidos, el grupo especial de expertos convino lo siguiente sobre la relación entre la caracterización molecular y las pruebas toxicológicas:

Se alienta la búsqueda de efectos no intencionales.  Para dicha búsqueda se podrían utilizar métodos de establecimiento de perfiles, por ejemplo microordenación de expresiones o estudios metabolómicos (como los examinados en SAFOTEST [nuevos métodos para las pruebas de inocuidad de los alimentos transgénicos]).  Sin embargo, como estas pruebas están todavía en fase de perfeccionamiento, podrían ser apropiados los estudios de toxicología en roedores para examinar las repercusiones de efectos no intencionales, aunque poco probables.  Si bien el sistema de evaluación selectiva de la inocuidad que está en vigor en este momento ha sido aparentemente eficaz en la caracterización del riesgo, no se puede eliminar la posibilidad de que escapen a la detección consecuencias no intencionales o inesperadas del mejoramiento de las plantas.  Sería enormemente útil disponer de datos comparativos relativos a la frecuencia y magnitud de los efectos no intencionales asociados con el mejoramiento tradicional de las plantas con o sin la utilización de técnicas de ingeniería genética en las cuales se pudiera basar una evaluación cuantitativa del riesgo.

410. Por lo que respecta al Codex, la Dra. Nutti argumenta que

... de conformidad con las Directrices del Codex Alimentarius para la Realización de la Evaluación de la Inocuidad de los Alimentos Obtenidos de Plantas de ADN Recombinante (página 8, párrafo 53), algunos alimentos pueden requerir pruebas adicionales;  con respecto a los estudios de alimentación animal, pueden estar justificados otros estudios si se prevén cambios en la biodisponibilidad de los nutrientes o si la composición no es comparable con la de los alimentos tradicionales.  Aunque se llegó a la conclusión de que el producto era sustancialmente equivalente ...

411. Este resumen de las Directrices del Codex no es exhaustivo y es engañoso.  El párrafo 53 citado se ha de analizar junto con los párrafos 11-13 y 17, en los que se dice que:

... detectar los posibles efectos nocivos y vincularlos de manera categórica con una característica individual del alimento puede ser sumamente difícil.  Si la caracterización del alimento indica que los datos disponibles no son suficientes para una completa evaluación de la inocuidad, podrían requerirse estudios en animales, diseñados adecuadamente, con alimentos completos.  Otra consideración importante para establecer la necesidad de estudios en animales es si resulta apropiado someter a los animales de laboratorio a tales ensayos cuando es improbable que éstos proporcionen informaciones significativas.

En vista de las dificultades para aplicar a alimentos enteros los procedimientos tradicionales de ensayo toxicólogo y evaluación de riesgos, se hace necesario un enfoque más específico para evaluar la inocuidad de los alimentos derivados de plantas alimentarias, incluidas las de ADN recombinante.  Para abordar este problema se ha elaborado un método multidisciplinario de evaluación de la inocuidad que toma en cuenta los cambios intencionales o no intencionales que pueden producirse en la planta o en los alimentos derivados de ésta aplicando el concepto de equivalencia sustancial.

El concepto de equivalencia sustancial es un elemento clave en el proceso de evaluación de la inocuidad.  Sin embargo no constituye de por sí una evaluación de inocuidad, sino el punto de partida adoptado para estructurar la evaluación de la inocuidad de un alimento nuevo en relación con su homólogo convencional.  Este concepto se emplea para determinar analogías y diferencias entre el alimento nuevo y el producto homólogo convencional;  ayuda a identificar los posibles problemas nutricionales y de inocuidad, y se considera la estrategia más apropiada disponible hasta la fecha para evaluar la inocuidad de los alimentos derivados de plantas de ADN recombinante.  La evaluación de inocuidad así efectuada no intenta determinar en forma absoluta la inocuidad del producto nuevo sino establecer si cualesquiera diferencias que se identifiquen son inocuas, a fin de determinar la inocuidad del nuevo producto en relación con su homólogo convencional.

...

La evaluación de la inocuidad de alimentos derivados de plantas de ADN recombinante utiliza métodos destinados a identificar tales efectos no intencionales, así como procedimientos para evaluar su pertinencia biológica y sus posibles consecuencias para la inocuidad del alimento.  Para evaluar los efectos no intencionales se necesita una variedad de datos e información, ya que ningún ensayo es capaz de detectar todos los posibles efectos no intencionales o identificar con certeza los que revisten interés para la salud humana.

412. La conclusión engañosa de que una evaluación del riesgo conforme a la equivalencia sustancial puede por sí misma establecer la inocuidad se corrigió explícitamente en el año 2000, cuando una Consulta FAO/OMS reconoció que este concepto había atraído críticas porque se trataba del final de una evaluación de la inocuidad en lugar del punto de partida.
  La Consulta llegó a la conclusión de que un examen de los cambios en la composición no era la única base para la determinación de la inocuidad y que ésta sólo se podía determinar cuando estuvieran integrados los resultados de todos los aspectos comparados, y no solamente las comparaciones de componentes fundamentales.  El concepto ha evolucionado más recientemente hacia una evaluación comparativa de la inocuidad para los alimentos obtenidos de OMG.

413. En la última consulta de expertos FAO/OMS sobre animales modificados genéticamente, que actualizó el de la totalidad del sector (en el que las consultas de expertos FAO/OMS suelen ser la base para las recomendaciones del Codex), se llegó a la conclusión de que

Por lo general será necesaria una caracterización molecular amplia del constructo de material genético insertado, tanto antes como después de que se produzca la inserción.  Además, en la caracterización molecular se debe incluir un análisis del número de copias y de la secuencia de las regiones de flanqueo del lugar de inserción, a fin de detectar cualquier efecto imprevisto.  Se recomienda una normalización ulterior del sistema de caracterización molecular para incluir las regiones de flanqueo.

414. Cuando la autoridad competente neerlandesa se percató de que había problemas fundamentales en la caracterización molecular, solicitó estudios complementarios para investigar los posibles efectos no intencionales, según lo establecido en las Directrices del Codex para las plantas modificadas genéticamente.  El argumento de que en la equivalencia sustancial no se observaban cambios significativos no podía significar de ninguna manera que en este caso no hubiera necesidad de nuevas pruebas, incluso en ausencia de información concluyente procedente de la caracterización molecular.  La evaluación de la inocuidad realizada con arreglo a la equivalencia sustancial no supone la inocuidad absoluta del producto;  más bien se concentra en la evaluación de la inocuidad de las diferencias identificadas, de manera que la inocuidad del nuevo producto se pueda considerar en relación con su homólogo tradicional (Codex).  Por consiguiente, las peticiones de la autoridad competente neerlandesa se ajustaban plenamente a las Directrices del Codex.

Pregunta 28


Dada la información que tiene ante sí el Grupo Especial, incluidos la notificación y el resumen (CE - Prueba documental 70/Ap.49-53), ¿era necesaria la información adicional presentada en la comunicación de Monsanto a la Comisión (CE - Prueba documental 70/Ap.84-97) para garantizar que las conclusiones de la evaluación de la inocuidad fueran válidas?

Observaciones generales

415. Fueron dos los expertos que dieron respuesta a esta pregunta del Grupo Especial:  el Dr. Andow y la Dra. Nutti.  El Dr. Andow considera que las cuestiones relativas a la vigilancia que se refieren a partes específicas de la evaluación del riesgo son justificables, incluida la pregunta de Italia sobre el ácido aminometilfosfónico (AMPA), metabolito que se forma a partir del herbicida glifosato (Roundup), aunque opina que los requisitos para los procedimientos de vigilancia (por ejemplo, Suecia con respecto a la salud humana y la sanidad animal) son demasiado estrictos, dado que preferiblemente se deben vigilar los "casos peores".  La actitud de la Dra. Nutti, en cambio, es que los experimentos con animales solicitados adicionalmente no son necesarios, dada la información facilitada previamente y su evaluación (positiva) por el Grupo científico sobre organismos modificados genéticamente de la Autoridad Europea de Seguridad Alimentaria.  A continuación se hacen más observaciones detalladas sobre las respuestas de los expertos.

Observaciones detalladas

416. Las Comunidades Europeas observan que la pregunta 28 guarda relación con la información adicional proporcionada en la comunicación de Monsanto, mientras que las respuestas de los expertos del Grupo Especial se refieren a la validez de algunas de las preguntas (pero no todas) abordadas por Monsanto.

417. Así, por ejemplo, con respecto a las observaciones del Dr. Andow sobre la rigurosidad de la vigilancia correspondiente entre otros aspectos a los procedimientos solicitados por Suecia el 28 de febrero de 2003 para la vigilancia de los efectos adversos en los animales (consumo de piensos) y en la salud humana (véase la Prueba documental 70/Ap.67 de las CE -traducción, páginas 3-4), las Comunidades Europeas señalan que Suecia sólo había reiterado, con palabras diferentes pero similares, los puntos mencionados en el plan de vigilancia presentado por el propio Monsanto el 13 de diciembre de 2002.
  Por consiguiente, la petición sueca no planteaba ningún nuevo requisito al solicitante.  Hay que señalar asimismo que el solicitante actualizó el plan de vigilancia pertinente con más detalles de la vigilancia de los piensos y la salud humana en julio de 2003 (CE - Prueba documental 70/Ap.92, páginas 19-26).

418. Además, la Dra. Nutti señala que se han solicitado experimentos adicionales con animales.  Sin embargo, en su respuesta a las observaciones de los Estados miembros (CE - Prueba documental 70/Ap.85), el solicitante no menciona o aborda explícitamente esta petición.  En una Prueba documental se examinan los estudios de toxicidad con ratas, que sin embargo se habían proporcionado previamente al Estado miembro ponente y que, por consiguiente, no representaban información adicional verdaderamente nueva (CE - Prueba documental 70/Ap.90).

419. Con respecto a la información adicional que no habían examinado los expertos del Grupo Especial, Monsanto ha proporcionado un cierto volumen de información adicional consistente en respuestas y apéndices.

420. El Reino Unido solicitó información adicional relativa a los estudios de bioinformática de los marcos de lectura abiertos (ORF, es decir, parte de nuevos genes potenciales) en el ADN contiguo a la inserción creada por la modificación genética (CE - Prueba documental 70/Ap.85, página 10, información adicional en CE - Prueba documental 70/Ap.88 y 94-96 (MSL18493).  Estos estudios de bioinformática de los ORF se ajustan a las Directrices del Codex
, así como a los párrafos 8-11 de su anexo, con respecto a la presencia de posibles proteínas de fusión y la toxicidad y alergenicidad de las proteínas expresadas recientemente.  La información adicional era, por consiguiente, necesaria para garantizar que las conclusiones de la evaluación de la inocuidad fueran válidas.

421. Con respecto a la proteína transgénica utilizada en los estudios de toxicidad, España solicitó un estudio que demostrara la equivalencia de la proteína recombinante GOX expresada en la canola GT73 modificada genéticamente con la expresada en una bacteria modificada genéticamente (Escherichia coli) y purificada para realizar pruebas de inocuidad (CE - Prueba documental 70/Ap.85, página 11, información adicional en CE - Prueba documental 70/Ap.89 (MSL12968).  Además, Austria ponía en duda la aplicabilidad de los estudios con proteínas GOX y EPSPS producidas por bacterias.  La información proporcionada es pertinente para la evaluación de la inocuidad de una "nueva sustancia" en una planta modificada genéticamente, de acuerdo con las Directrices del Codex, párrafo 40:

Esto puede requerir el aislamiento de la nueva sustancia procedente de la planta de ADN recombinante o bien la síntesis o producción de la misma a partir de una fuente alternativa, en cuyo caso se deberá demostrar que el material es equivalente desde el punto de vista bioquímico, estructural y funcional al producido en la planta de ADN recombinante.

Por consiguiente, la información adicional era necesaria para garantizar que las conclusiones de la evaluación de la inocuidad fueran válidas.

422. Con respecto al análisis de los glucosinolatos en la composición (tóxicos), Austria pidió información adicional sobre las diferencias observadas entre la canola GT73 y la canola testigo (CE ‑ Prueba documental 70/Ap.85, página 13;  información adicional proporcionada en CE - Prueba documental 70/Ap.90).  La evaluación comparativa de la inocuidad, conocida también como principio de la "equivalencia sustancial"
, se concentra en las diferencias observadas entre los cultivos modificados genéticamente y sus homólogos tradicionales con un historial de uso inocuo.  Por consiguiente, las diferencias estadísticamente significativas en los niveles de glucosinolato se deben examinar planteándose si desencadenarían una evaluación ulterior de la inocuidad.  La información adicional, proporcionando datos sobre la composición de períodos posteriores que no estaban disponibles antes, tiene una función importante de respaldo de los argumentos del solicitante en el sentido de que los niveles de glucosinolato quedan totalmente dentro de los límites de inocuidad y que su elevación en la canola GT73 modificada genéticamente tuvo un carácter transitorio.  Por consiguiente, la información adicional era necesaria para garantizar que las conclusiones de la evaluación de la inocuidad fueran válidas.

423. Además, Monsanto también ha dado respuestas sin los apéndices separados que habrían contenido los estudios originales o los informes completos.  Estas respuestas se proporcionaron en contestación a las preguntas complementarias de las mencionadas supra.  Estas preguntas se referían al análisis de la composición, los residuos de los herbicidas y la posible alergenicidad.

424. Por ejemplo, con respecto al análisis de la composición, los Estados miembros habían pedido aclaraciones acerca del análisis estadístico, los herbicidas utilizados en los experimentos, el tamaño de las muestras tomadas para los análisis, la posible contaminación cruzada y la comparabilidad de las condiciones canadienses con las europeas.  En cuanto a las características fenotípicas y agronómicas, había una pregunta acerca de las diferencias observadas en un lugar.  Estos detalles son importantes en la identificación y la interpretación de las diferencias observadas en la aplicación del enfoque de la "equivalencia sustancial" a la evaluación comparativa de la inocuidad.
  Por consiguiente, las preguntas de los Estados miembros eran pertinentes para garantizar que las conclusiones de la evaluación de la inocuidad fueran válidas.

425. Algunas de las preguntas de los Estados miembros con respecto a la alergenicidad se referían específicamente a la condición de idénticos de los productos transgénicos (GOX y de otros ORF) con alergenos conocidos y proteínas relacionadas con enfermedades celíacas.  La secuencia idéntica a la que nos referimos consistía en la identidad de seis o siete aminoácidos que el solicitante había documentado anteriormente y que en un caso se había identificado en un artículo sometido a examen colegiado como parte de un segmento de unión al antisuero de un alergeno.
  En el anexo de las Directrices del Codex
, párrafo 8, se recomienda que:

También pueden aplicarse estrategias como la búsqueda progresiva de segmentos contiguos idénticos de aminoácidos para identificar secuencias que puedan representar epítopos lineales.  El tamaño de la secuencia de aminoácidos contiguos debería basarse en una justificación científicamente fundada para reducir al mínimo las posibilidades de obtener falsos resultados negativos o positivos.N
La nota de pie de página correspondiente dice lo siguiente:

Se tiene en cuenta que la consulta FAO/OMS de 2001 sugirió pasar de 8 a 6 secuencias de aminoácidos.  Mientras más pequeña sea la secuencia peptídica utilizada en la comparación progresiva, más alta será la probabilidad de obtener resultados positivos falsos, e inversamente, mientras más alta sea la secuencia peptídica utilizada, más grande será la probabilidad de obtener resultados negativos falsos, lo que reducirá la utilidad de la comparación.

A la vista de estas recomendaciones del Codex, los Estados miembros estaban en su derecho de formular observaciones acerca de la identidad de los segmentos de seis y siete aminoácidos.  En su respuesta a estas preguntas, el solicitante indicó sus motivos para elegir un umbral de ocho aminoácidos, es decir, su "justificación científicamente fundada", como recomendaba el Codex.  Por consiguiente, las preguntas de los Estados miembros eran pertinentes para garantizar que las conclusiones de la evaluación de la inocuidad fueran válidas.

Maíz Cry1F Pioneer/Dow AgroSciences Bt (1507)
C/NL/00/10 (cronología 74 de las CE)

Pregunta 32


Dada la información que tiene ante sí el Grupo Especial, incluida la notificación original (CE - Prueba documental 74/Ap.1-15), ¿era necesaria la información solicitada por la autoridad competente principal (CE - Prueba documental 74/Ap.17 y 33) relativa a la caracterización molecular de este producto para garantizar que las conclusiones de la evaluación de la inocuidad fueran válidas?
Observaciones generales

426. Solamente la Dra. Nutti escribió tres líneas sobre esta pregunta.  En ellas afirma que "se proporcionó información muy abundante";  sin embargo, no se considera "en condiciones de juzgar si dicho material era suficiente para garantizar que las conclusiones de la evaluación de la inocuidad fueran válidas".

427. La caracterización molecular proporcionada por el notificante se basaba en el análisis de la transferencia de Southern y en varias hipótesis acerca de la secuencia específica de la zona de transformación y la inserción.  Esto no es suficiente, dada la evolución tecnológica de los años noventa y la bibliografía que se había acumulado cuando se presentó la notificación sobre las transposiciones genéticas no intencionales, etc., que cabe suponer que pueden acompañar a las transformaciones efectivas de las plantas.  Por consiguiente, la información relativa a la caracterización molecular de este producto solicitada por la autoridad competente principal era necesaria para garantizar que las conclusiones de la evaluación de la inocuidad fueran válidas.  Las Comunidades Europeas expondrán a continuación algunas observaciones detalladas en relación con la información solicitada por la autoridad competente principal sobre la caracterización molecular.

Observaciones detalladas

428. En el cuadro 4 de la Prueba documental 74/Ap.005 de las CE se resumen los fragmentos observados durante los análisis de Southern de la inserción de ADN del maíz 1507 y se pueden comparar con los fragmentos previstos enumerados en el cuadro 3 de la Prueba documental 74/Ap.005 de las CE.  Hay varios fragmentos enumerados en el cuadro 4 que no estaban previstos en el cuadro 3 y que no se podían relacionar con fragmentos semejantes observados en el ADN genómico testigo negativo (véanse las notas de pie de página del cuadro 4).  Estas bandas adicionales pueden representar transposiciones genéticas o copias duplicadas de elementos insertados.  Las transferencias de Southern presentadas en las figuras 4 a 7 de la Prueba documental 74/Ap.005 de las CE no estaban reproducidas en una cantidad suficiente para poder evaluarlas.  No se puede decir que los datos suministrados demuestren la ausencia de secuencias insertadas adicionales.  Si estaban presentes tales secuencias, merecería la pena caracterizarlas con mayor detalle para determinar si era probable que plantearan un riesgo para la salud humana o la sanidad animal o para el medio ambiente.

429. Para la pregunta 3 de la Prueba documental 74/Ap.017 de las CE se requieren las secuencias de nucleótidos tanto del vector como de la inserción integrada, es decir, la secuencia que está realmente presente en el OMG (que puede ser diferente de la del vector).  Por otra parte, las preguntas 5 a 7 de la Prueba documental 74/Ap.017 de las CE parecen decir que el notificante debía proporcionar una caracterización de la secuencia o secuencias de ADN insertadas realmente en el OMG que estuviera basada en las secuencias.  Además, el método de detección debe ser específico para cada evento a fin de cumplir el requisito de confirmar la identidad molecular única de la línea de maíz.  Ninguno de los demás tipos de métodos de detección cumple el requisito.

430. La pregunta 3 de la Prueba documental 74/Ap.017 de las CE, tal como se presenta en la Prueba documental 74/Ap.019 de las CE, y la información suministrada en las figuras 1, 2 y 3 de la Prueba documental 74/Ap.019 de las CE parecen dar detalles de la secuencia prevista del vector, pero no de la inserción integrada tal como está presente en el OMG, y posiblemente tampoco está verificada mediante la determinación de la secuencia del vector.  Esta situación es semejante a la examinada en relación con la pregunta 18 (cronología 63 de las CE, Pruebas documentales 63/Ap.131, 63/Ap.132 y posiblemente también 63/Ap.115 supra).

431. Las respuestas a las preguntas 5 y 6 de la Prueba documental 74/Ap.017 de las CE, que figuran en la Prueba documental 74/Ap.019 de las CE, demuestran claramente que la caracterización se basó en el análisis de la transferencia de Southern y que no estaba respaldada por estudios de determinación de la secuencia del ADN.  Esto significa también que era poco probable que se detectaran una serie de transposiciones y sustituciones y/o inserciones y deleciones de secuencias cortas (por ejemplo, nucleótidos aislados o dobles) (véase la observación que se hace en la pregunta 3 de esta Prueba documental supra).

432. Tomando como base la respuesta a la pregunta 3 de la Prueba documental 74/Ap.033 de las CE, que figura en la Prueba documental 74/Ap.054 de las CE, las Comunidades Europeas opinan que la secuencia insertada en el maíz 1507 se debería verificar mediante la determinación de la secuencia del maíz, y no simplemente suponiendo que la secuencia del vector no ha sufrido alteraciones.  Hay varios informes de tales transposiciones, entre ellos un documento bien conocido y que se cita con frecuencia publicado un año antes de esta respuesta
, que parece indicar que puede estar justificada una caracterización completa.

433. Aunque es poco probable que el análisis de la transferencia de Southern con sondas del tamaño utilizado aquí (véase la Prueba documental 74/Ap.054 de las CE, respuesta a la pregunta 4 de la Prueba documental 74/Ap.033 de las CE) detecte fragmentos cortos que puedan haberse integrado en otras partes del genoma, de acuerdo con la Prueba documental 74/Ap.002 de las CE, la autoridad competente principal parece llegar a la conclusión de que esto no es un problema.  A este respecto hay que señalar el cuadro 4 de la Prueba documental 74/Ap.005 de las CE, en el que se observaron varias bandas imprevistas que no se han explicado.  Como se ha indicado más arriba, no se puede concluir que esté demostrada la ausencia de inserciones no intencionales (Prueba documental 74/Ap.005 de las CE).

434. Por último, el método de detección parece estar orientado a una secuencia que no abarca la unión entre la secuencia contigua del genoma receptor y la secuencia insertada, sino que, en cambio, tiene como objetivo una secuencia derivada de una transposición de las secuencias insertadas (véase la Prueba documental 74/Ap.057 de las CE).  Es probable que esta secuencia también mantenga su carácter de única para el maíz 1507 si se utiliza el mismo vector para transformar nuevo maíz u otras plantas en el futuro.  Además, la secuencia es de copia única en el genoma haploide portador de la modificación genética y como tal podría ser apropiada también a efectos de cuantificación basada en el ADN.  El método de detección es cualitativo y no cuantitativo, y se ha indicado que el límite de detección es del 0,1 por ciento tomando como base el recuento de granos (véase la Prueba documental 74/Ap.058 de las CE).  El producto de la amplificación es algo más largo que otros objetivos específicos de eventos típicos utilizados en los ensayos de RPC en tiempo real, y esto podría limitar potencialmente su aplicabilidad a los análisis de materiales elaborados en comparación con los métodos orientados a secuencias más cortas.  Sin embargo, no se ha planteado ningún requisito específico relativo a la longitud de los amplicones en relación con las peticiones de la autoridad competente principal.

Pregunta 34


Dada la información que tiene ante sí el Grupo Especial, incluidas la notificación original y la información adicional suministrada por Pioneer (CE - Prueba documental 74/Ap.18-13, 35-50 y 53-59), ¿era necesaria la información solicitada por la autoridad competente principal (CE ‑ Prueba documental 74/Ap.52 y 60) relativa a la inocuidad de los piensos, los métodos de detección y los materiales de referencia para garantizar que las conclusiones de la evaluación de la inocuidad fueran válidas?
Observaciones generales

435. La Dra. Nutti es la única que aborda esta pregunta, afirmando que las peticiones de la autoridad competente neerlandesa eran correctas y necesarias.  Únicamente con respecto a la petición relativa al método de detección (CE - Prueba documental 74/Ap.60) no se considera capaz de juzgar.

436. A este respecto, las Comunidades Europeas desean señalar que los datos relativos a la detección todavía no se han validado de acuerdo con las normas internacionales (véase http://crl‑gmo.jrc.it), sino que sólo se han ensayado en el laboratorio en el que se ha preparado.  Se trata de la terminación del primer paso del proceso, es decir, la elaboración y la caracterización inicial del método.  El segundo paso es la evaluación de los datos por un laboratorio independiente (en virtud la legislación vigente de las CE es el Laboratorio Comunitario de Referencia) y la evaluación de los datos a la vista de los "criterios mínimos de rendimiento para realizar un estudio de validación".  En el caso del evento TC1507, todavía se está realizando la validación completa, por lo que hasta este momento no hay ningún método de detección que pueda considerarse que "cumple con las disposiciones".

437. Además, en relación con la pregunta 17, las Comunidades Europeas desean señalar que la necesidad de un método de detección se planteó en el marco de la vigilancia posterior a la comercialización y no en el de la evaluación de la inocuidad.

438. Dicho esto, la petición que figura en la Prueba documental 74/Ap.060 de las CE es muy clara y detallada con respecto al tipo de información que se solicita y la base científica para pedirla.  Así pues, aunque se considera que la necesidad de un método de detección es más pertinente a la política de los consumidores que a la inocuidad, la disponibilidad de uno que sea fidedigno constituye también una medida precautoria.  En realidad, en el caso muy poco probable de que se compruebe que un OMG autorizado es perjudicial para la salud humana, la disponibilidad de un método de detección fidedigno puede facilitar la localización eficaz y la retirada del OMG y sus productos derivados.  Sin materiales de referencia, ningún método de detección se puede considerar verdaderamente fidedigno.  Por consiguiente, la petición de un método de detección y de material de referencia es necesaria también desde la perspectiva de la inocuidad.

Pregunta 35


En su opinión, ¿pueden los ensayos de campo de las CE en Francia, Italia y Chile proporcionar datos sobre la composición del grano de maíz que sean pertinentes a la evaluación de las zonas de cultivo que exportan maíz a las CE?
Observaciones generales

439. Respondieron a esta pregunta dos expertos del Grupo Especial, el Dr. Andow y la Dra. Nutti.  Sus conclusiones presentan divergencias sustanciales.  La Dra. Nutti declara que los datos de Francia, Italia y Chile sobre la composición eran complementarios de otros suministrados anteriormente (que en realidad no se habían proporcionado) y que, por consiguiente, no habrían sido necesarios.  Al decir esto, realmente no aborda la pregunta del Grupo Especial.  El Dr. Andow, en cambio, llega con claridad a la conclusión de que "el maíz procedente de Francia, Italia y Chile no proporcionaría datos sobre la composición del grano de maíz pertinentes a la evaluación de las zonas de cultivo que exportan maíz a las CE".

440. Las Comunidades Europeas coinciden con esta conclusión del Dr. Andow y harán a continuación algunas observaciones detalladas sobre las respuestas de ambos expertos.

Observaciones detalladas

441. En el párrafo 35.07, el Dr. Andow examina la cuestión de que no se ha dado ningún fundamento científico explícito para la petición de la autoridad competente principal antes mencionada.  Si bien la petición de la autoridad competente principal no se cita en la pregunta 35, está en consonancia con el párrafo 45 de las Directrices del Codex, relativo al análisis de la composición de componentes fundamentales, que dice lo siguiente:

Los sitios elegidos para el ensayo deben ser representativos de la gama de condiciones ambientales en las cuales se prevé que han de cultivarse las variedades vegetales en cuestión.  El número de sitios debe ser suficiente para permitir una evaluación precisa de las características de composición en toda esta gama.  Por otra parte, los ensayos deben realizarse en un número de generaciones que sea suficiente para permitir una exposición adecuada a la variedad de condiciones que se encuentran en la naturaleza.

Por consiguiente, aunque en la petición de la autoridad competente principal no se da ningún fundamento explícito, está en conformidad con las recomendaciones del Codex.

442. Es más, la Dra. Nutti observa correctamente que los datos sobre la composición deben estar en consonancia con las recomendaciones del Codex, citando el párrafo 45 de sus Directrices con respecto a la elección de sitios para el ensayo de campo que sean representativos de las diversas condiciones ambientales para el cultivo.  Sin embargo, la Dra. Nutti supone que los datos sobre la composición procedentes de Francia, Italia y Chile se han suministrado como complemento de datos anteriores que se ajustarían a las Directrices del Codex.  Tal vez haya podido crear esta confusión la respuesta del solicitante (CE - Prueba documental 74/Ap.36, página 5), en la que recapitula lo que se había proporcionado anteriormente.  Sin embargo, los datos de Francia, Italia y Chile eran los únicos sobre la composición suministrados por el solicitante hasta ese momento (resumidos en las páginas 11-26 de la Prueba documental 74/Ap.7 de las CE).  Por consiguiente, tomando como base el párrafo del Codex citado por la Dra. Nutti, y dado que la solicitud se refería a la importación de maíz 1507, la pregunta de si Francia, Italia y Chile guardan relación con las zonas de exportación de maíz hacia la UE seguiría siendo pertinente.  Además, como explica el Dr. Andow, debido a que estos países no están entre los principales exportadores mundiales de maíz, la respuesta a la pregunta debería ser negativa.

Maíz Cry1F Pioneer/Dow AgroSciences Bt (1507)
C/ES/01/01 (cronología 75 de las CE)

Pregunta 36


Dada la información que tiene ante sí el Grupo Especial, incluida la Prueba documental 75/Ap.1 de las CE, ¿era necesaria la información solicitada por la Comisión Nacional de Bioseguridad de España (CE - Prueba documental 75/Ap.5) relativa a la caracterización molecular, la toxicidad y el impacto medioambiental de este producto para garantizar que las conclusiones de la evaluación de la inocuidad fueran válidas?

a)
Puesto que Pioneer había notificado este producto en virtud del reglamento relativo a la liberación voluntaria de esta planta (cultivo), ¿manifestó la autoridad competente principal su preocupación por la alergenicidad y la toxicidad de las proteínas expresadas por las secuencias de genes insertadas pertinentes a la evaluación del riesgo de este producto?
Observaciones generales

443. Tanto la Dra. Nutti como el Dr. Andow han respondido a esta pregunta en sus respectivas esferas de competencia.  Sus respuestas se superponen cuando se trata de las cuestiones relativas a la toxicidad, sobre las que tienen posturas muy distintas entre sí.  Las observaciones de la Dra. Nutti parecen apuntar a un malentendido de hecho desestimado.  El análisis del Dr. Andow confirma en su mayor parte el principal enfoque de la autoridad competente en este caso.  Además, las Comunidades Europeas observan que ningún experto ha formulado observaciones sobre la petición de una caracterización molecular adicional, de manera que hará unas breves observaciones por sí misma.

Observaciones detalladas
444. La respuesta de la Dra. Nutti a la pregunta 36 apunta a un malentendido por parte de la autoridad competente principal.  Al afirmar que "la proteína utilizada en las pruebas de toxicología y alergenicidad se obtuvo en un sistema heterólogo y no en otro maíz", la Dra. Nutti se basa en los datos que figuran en la Prueba documental 75/Ap.1 de las CE.  Estos datos son realmente de una fecha posterior (14 de febrero de 2002) a la de las peticiones de la Prueba documental 75/Ap.5 de las CE (28 de noviembre de 2001).  En realidad son los datos que proporcionó el solicitante en respuesta a la petición de la autoridad competente principal en el Ap.5.

445. En cualquier caso, especialmente en el marco de la evaluación de la inocuidad, la información solicitada con respecto a la fuente de la proteína transgénica es pertinente a la evaluación de la inocuidad de una "nueva sustancia" en una planta modificada genéticamente, como se explica en las Directrices del Codex, CAC/GL 45-2003:

"Esto puede requerir el aislamiento de la nueva sustancia procedente de la planta de ADN recombinante o bien la síntesis o producción de la misma a partir de una fuente alternativa, en cuyo caso se deberá demostrar que el material es equivalente desde el punto de vista bioquímico, estructural y funcional al producido en la planta de ADN recombinante."

446. La respuesta de la Dra. Nutti a la pregunta 36a, que vincula con la pregunta de la autoridad competente principal sobre la degradación de las proteínas (pregunta 6 del Ap.5), parece basarse en un malentendido en relación con el orden cronológico de los datos presentados como se indica más arriba, y tal vez la autoridad competente principal no conociera los datos examinados en la respuesta en el momento de la petición.  Además, las preguntas de la autoridad competente principal sobre la toxicidad y la alergenicidad eran pertinentes, dado que la solicitud de cultivo de maíz 1507 también incluía su destino a piensos.

447. En cualquier caso, el Dr. Andow da una explicación detallada de por qué son necesarios los datos sobre la degradación de las proteínas (respuesta del Dr. Andow a la pregunta 36, párrafo 36.06).  Específicamente en relación con la inocuidad de los alimentos, esto se confirma por las recomendaciones del Codex en sus Directrices para la evaluación de la inocuidad de los alimentos derivados de plantas obtenidas por medios biotecnológicos modernos:

En el caso de las proteínas, la evaluación de la toxicidad potencial deberá concentrarse en ... la estabilidad térmica o durante la elaboración y la degradación en modelos apropiados y representativos de los sistemas gástrico e intestinal."

La exposición absoluta a la nueva proteína expresada y los efectos de la elaboración a que se somete el alimento en cuestión ayudarán a sacar una conclusión general sobre el potencial de riesgo para la salud humana.  En este sentido, también debería considerarse la naturaleza del producto alimentario que se destina al consumo para determinar los tipos de elaboración que deberían aplicarse y sus efectos sobre la presencia de la proteína en el producto alimentario final.

448. El Dr. Andow aborda las cuestiones relativas al medio ambiente con mucho detalle.  Llega a la conclusión de que la mayor parte de las peticiones de la autoridad competente española eran válidas para garantizar que las conclusiones de la evaluación de la inocuidad fueran pertinentes a España y que se actuara con rigor.  Es más, serían necesarios datos de toxicidad e impacto medioambiental en otras especies (por ejemplo los insectos no objetivo apropiados de ámbito regional, e incluidos otros herbívoros no domesticados) y en otros entornos regionales (regiones de cultivo local en España) para determinar con exactitud la toxicidad y el impacto medioambiental del maíz Cry1F Bt y sus productos de degradación (es decir, derivados de la ingestión por los herbívoros y la descomposición en el suelo del material vegetal y los exudados de las raíces) en la fauna española local.  Incluso para las especies de plagas objetivo de distintos países o regiones, la sensibilidad a las toxinas Bt expresadas muestra una gran variación.  De ahí que quepa esperar razonablemente que sea aplicable lo mismo (variabilidad de la sensibilidad de especies concretas e incluso de poblaciones específicas a las toxinas Bt) a las especies no objetivo locales que podrían verse afectadas por esta toxina Bt, por ejemplo las mariposas locales cuya conservación despierta preocupación o que tienen valor como patrimonio.  Así pues, sigue teniendo respaldo el argumento de que todavía había incertidumbre científica acerca de los efectos de los cultivos Bt en las poblaciones de plagas objetivo apropiadas en un ámbito regional y en las especies no objetivo.  Por consiguiente, había una preocupación justificada científicamente en relación con el medio ambiente (es decir, caso por caso y posiblemente de Estados miembros específicos) y también preguntas científicas sin respuesta acerca de la fiabilidad de la estrategia de "dosis elevada y refugios" para trabajar si no se había sometido a pruebas regionales el evento del cultivo Bt particular.  Lo importante de estas pruebas específicas es garantizar que:  a) las especies de plagas objetivo seleccionadas regionalmente sean susceptibles a la toxina Bt expresada Y b) las especies no objetivo seleccionadas regionalmente no sean susceptibles a la toxina Bt expresada o a sus metabolitos si se considera probable la exposición.

449. Por último, dado que ningún experto ha abordado la cuestión de la caracterización molecular, las Comunidades Europeas desean hacer las siguientes breves observaciones:

450. Las Comunidades Europeas recuerdan los principios acordados internacionalmente en relación con la necesidad de la caracterización molecular detallada en una evaluación concienzuda de la inocuidad (véase la sección III sobre cuestiones generales y metodológicas y la respuesta de los expertos a las preguntas 9 y 111 y siguientes).  Con respecto al presente caso, la Comisión Nacional de Bioseguridad de España (CE - Prueba documental 75/Ap.5) llegó a la conclusión de que no se había abordado suficientemente la cuestión de un posible marco de lectura abierto y pidió más información al respecto, junto con una caracterización verificada de la secuencia de la inserción.

451. Hay que señalar que el expediente es de fecha 6 de julio de 2001, es decir, varios meses después de la publicación de Windels et al. (2001).
  Por consiguiente, el solicitante debería haber estado familiarizado con la cuestión de las transposiciones no intencionales y la presencia no intencional de fragmentos adicionales.  El expediente original no incluía datos esenciales para la caracterización molecular, como una caracterización verificada de las secuencias de la inserción ni de las secuencias contiguas, o un método de RPC para la detección del OMG.  Así pues, la petición de la autoridad competente de información adicional era necesaria para garantizar que las conclusiones de la evaluación de la inocuidad fueran válidas.

Maíz Monsanto Roundup Ready (NK603)
C/ES/00/01 (cronología 76 de las CE)

Pregunta 37


Dada la información que tiene ante sí el Grupo Especial, incluida la notificación (CE ‑ Prueba documental 76/Ap.1-2 y 27), ¿era necesaria la nueva información solicitada por la autoridad competente principal (CE - Prueba documental 76/Ap.6) relativa a la caracterización molecular, el análisis nutricional y los efectos en el medio ambiente para garantizar que las conclusiones de la evaluación de la inocuidad fueran válidas?

Observaciones generales

452. La Dra. Nutti, el Dr. Andow y el Dr. Squire han respondido a esta pregunta en sus respectivas esferas de competencia.  La respuesta de la Dra. Nutti parece basarse en una hipótesis errónea, debido tal vez a una interpretación equivocada del texto en español.  Aunque el Dr. Andow está en desacuerdo con algunas de las peticiones formuladas por la autoridad competente principal, confirma la necesidad de solicitar información sobre los fugas/derrames de genes.  El Dr. Squire lo respalda en esto y añade otros argumentos sobre la pertinencia de tales datos para el caso planteado.  Además, las Comunidades Europeas observan que ningún experto ha comentado la petición de información adicional sobre la caracterización molecular, por lo que hará algunas breves observaciones por sí misma.

Observaciones detalladas

453. Las observaciones de la Dra. Nutti se refieren a la toxicidad y los estudios nutricionales en el contexto de la determinación de la equivalencia sustancial.  En sus declaraciones reconoce la importancia de los estudios en animales llevados a cabo por el solicitante con pollos de asar y ratas.  Lo que afirma es que no se necesitan estudios adicionales distintos de un estudio de alimentación de pollos de asar y un estudio de toxicidad subcrónica en ratas:  "Cualesquiera que fueran los estudios solicitados anteriormente por la autoridad competente principal en la Prueba documental 76/Ap.6 de las CE, dichos estudios no eran necesarios."  Así pues, parece suponer que la autoridad competente principal había pedido estudios adicionales, que serían una ampliación de los experimentos anteriores con pollos de asar y ratas.  Sin embargo, la autoridad competente principal no había pedido estudios adicionales, sino que simplemente había repetido la petición de que se presentaran los informes de los estudios realizados con pollos de asar y con ratas (en español en el original):

se reitera la petición de remisión de los estudios de alimentación realizados con pollos y los estudios de toxicidad de la proteína a dosis repetidas, tan pronto estén disponibles," (CE - Prueba documental 76/Ap.6, página 2, párrafo 8, sin cursiva en el original).

454. Estos informes, que son los mencionados como necesarios por la propia Dra. Nutti, no estaban incluidos en la solicitud original.  Tras la nueva petición antes mencionada, el solicitante los presentó en septiembre de 2001 (anexos 4 y 5 de la Prueba documental 76/Ap.8_SCI de las CE, resumen en las páginas 20-31, títulos en las páginas 39-40).

455. Por consiguiente, si se exceptúa la hipótesis errónea que formula, la Dra. Nutti está totalmente de acuerdo con la autoridad competente principal en este caso.

456. El Dr. Andow es bastante crítico con la necesidad de ciertos datos, basándose en la petición que figuraba en un apéndice anterior (Ap.5) que, con respecto a la evaluación de los efectos en el medio ambiente y el plan de gestión, en su opinión sólo sería necesaria en relación con el cultivo, pero no cuando el producto en cuestión está destinado exclusivamente a la importación, como ocurre aquí.  Hay que hacer dos puntualizaciones sobre esto:  en primer lugar, parece que los tres expertos se refieren a documentos de antecedentes y a peticiones diferentes.  En segundo lugar, cabe suponer sin temor a equivocarse, como hace el Dr. Andow, que la autoridad competente principal preveía el cultivo del producto en el futuro, a la vista de una solicitud de cultivo inminente.  Teniendo esto presente, aun cuando se alegara que las peticiones relativas al uso de herbicidas, los organismos no objetivo, etc., quedaban fuera del ámbito de la presente solicitud, la petición de información a la que se refiere el Dr. Andow habría sido pertinente en el caso de que la autoridad competente tuviera motivos para creer que el grano importado podría haber sufrido fugas no intencionales y mantenerse en el medio ambiente o, con mayor probabilidad, que desearan preparar mejor la evaluación de una solicitud futura sobre una liberación deliberada.  En esa petición de la autoridad competente no se afirma en ningún momento que sea "de suspensión", por lo que puede ser simplemente un intercambio normal de información en cooperación entre los solicitantes y la autoridad competente para preparar el terreno con miras a solicitudes futuras o inminentes.

457. En cualquier caso, el Dr. Andow indica que la información suministrada por el solicitante debería haberse concentrado en el derrame accidental:  "Se requiere alguna información para plantearse de qué manera puede producirse una fuga de genes durante la elaboración, el almacenamiento o el transporte, pero no es necesaria información detallada."  La respuesta del Dr. Squire respalda y refuerza esta opinión para el caso particular de que se trata (España):  "Sobre la cuestión más específica de si persiste el maíz modificado genéticamente y tolerante a herbicidas (germinación accidental), está justificada la solicitud de la declaración original, ya que se han registrado situaciones de urgencia en algunas zonas de Europa Meridional."

458. Por último, con respecto a la petición de información adicional sobre la caracterización molecular, aspecto que no ha comentado ningún experto, las Comunidades Europeas desean hacer las siguientes breves observaciones:

459. Las Comunidades Europeas recuerdan los principios acordados internacionalmente en relación con la necesidad de la caracterización molecular detallada en una evaluación concienzuda de la inocuidad (véase la sección III sobre cuestiones generales y metodológicas y la respuesta de los expertos a las preguntas 9 y 111 y siguientes).  En el presente caso hay que señalar que la notificación es de fecha 2 de enero de 2001.  Por consiguiente, el solicitante ya estaba familiarizado con el contenido de Windels et al. (2001)
 y las cuestiones relativas a la caracterización molecular de las inserciones, las secuencias contiguas y las posibles transposiciones y fragmentos adicionales.  Según el resumen (CE - Prueba documental 76/Ap.2), la notificación no incluía datos verificados de la secuencia para la inserción completa, sino solamente para las secuencias contiguas y los extremos 5' y 3' de la inserción.  La petición de la autoridad competente española corresponde a estos datos ("la secuencia genética completa introducida, incluidas las secuencias flanqueantes"), de manera que era necesaria para completar el análisis del riesgo y, en particular, para permitir preparar métodos apropiados de detección.  El solicitante suministró en parte los datos el 5 de septiembre de 2001 (CE ‑ Prueba documental 76/Ap.7-8) (pero no los datos verificados de la secuencia para la inserción completa).

Pregunta 38


Dada la información que tiene ante sí el Grupo Especial, incluidas la notificación y la carta de Monsanto facilitando información adicional (CE - Prueba documental 76/Ap.7-9), ¿era necesaria la nueva información solicitada por la autoridad competente principal (CE - Prueba documental 76/Ap.7-9 y 10) acerca de la composición molecular y el impacto ambiental asociado con la germinación accidental para garantizar que las conclusiones de la evaluación de la inocuidad fueran válidas?

Observaciones generales
460. El Dr. Andow y el Dr. Squire comentan esta pregunta abordando la cuestión del impacto ambiental y la dispersión o germinación accidentales.  Ambos expertos abordaron ya esta cuestión en la pregunta 37, en la que confirmaron la necesidad de pedir información adicional sobre esto.  Las presentes observaciones contribuyen al debate en relación con la especificidad de dicha petición.  Aunque tal vez sea en general más crítico que el Dr. Squire sobre la cuestión de la especificidad, el Dr. Andow respalda la petición de la autoridad competente principal como "necesaria para garantizar que las conclusiones de la evaluación de la inocuidad sean válidas".

461. Además, las Comunidades Europeas observan que ningún experto ha formulado observaciones sobre la petición de información adicional relativa a la caracterización molecular.  Las Comunidades Europeas recuerdan los principios acordados internacionalmente en relación con la necesidad de la caracterización molecular detallada en una evaluación concienzuda de la inocuidad (véase la sección III sobre cuestiones generales y metodológicas y la respuesta de los expertos a las preguntas 9 y 111 y siguientes).

462. El 10 de octubre de 2001 (CE - Prueba documental 76/Ap.10), la autoridad competente pidió que se aplicara la RPC para detectar fragmentos pequeños y la RPC con transcriptasa inversa (RPC‑TI) para detectar posibles transcripciones de un posible marco de lectura abierto (ORF) no intencional.  El notificante proporciona más datos relativos al posible ORF en la Prueba documental 76/Ap.12 de las CE.  Estos datos indican claramente que el uso de la RPC-TI mejoró la sensibilidad de la caracterización molecular en comparación con los datos de la transferencia de Northern suministrados en la notificación.  Se detectó una transcripción que antes no se había observado y se caracterizó mediante la RPC-TI, aunque aparentemente no se derivaba del posible ORF.  Por consiguiente, aunque el notificante afirma que la conclusión en relación con la inocuidad que figuraba en la notificación no se veía alterada, cabe concluir que la petición de información adicional por parte de la autoridad competente principal en este punto era necesaria para garantizar que las conclusiones de la evaluación de la inocuidad fueran válidas.

Pregunta 39


Dada la información que tiene ante sí el Grupo Especial, incluidas la notificación y la carta de Monsanto facilitando información adicional (mencionada más arriba y CE - Prueba documental 76/Ap.11-12), ¿era necesaria la nueva información solicitada por la autoridad competente principal (CE - Prueba documental 76/Ap.14) acerca de la caracterización molecular y la toxicología para garantizar que las conclusiones de la evaluación de la inocuidad fueran válidas?

Observaciones generales

463. La Dra. Nutti y el Dr. Squire han comentado las partes de esta pregunta correspondientes a sus respectivas esferas de competencia.  La Dra. Nutti aborda la cuestión de los márgenes de inocuidad en los estudios de alimentación.  Dado que se basa en un documento que no puede haber visto (puesto que no se ha presentado al Grupo Especial), no se puede admitir su respuesta.  El Dr. Squire se remite a su respuesta general a las preguntas 37 a 39, con las que las Comunidades Europeas están en general de acuerdo.

Observaciones detalladas

464. La Dra. Nutti se refiere a la petición de la autoridad competente principal de "una aclaración sobre los títulos de los cuadros 2 y 3, página 24 del apéndice 2", llegando a la conclusión de que la petición no era necesaria.  Sin embargo, el apéndice al que se refiere la autoridad competente principal no forma parte de los documentos presentados al Grupo Especial.  La Prueba documental 76/Ap.12 SCI de las CE solamente contiene la página del título del apéndice.  Por consiguiente, no se sabe a qué detalles corresponde la petición de la autoridad competente principal.  Así pues, la conclusión de la Dra. Nutti de que la petición no era necesaria carece de fundamento.

465. En general, los márgenes de inocuidad para la alimentación animal, es decir, la razón del nivel mínimo en el que se producen efectos adversos con respecto a la ingesta real, son importantes para evaluar los riesgos asociados con la ingesta de una sustancia potencialmente nociva.  Es preferible que el margen de inocuidad esté muy por encima de 1;  en otras palabras, la ingesta de una sustancia nociva debe estar muy por debajo de la dosis mínima que tendría efectos adversos.  Por consiguiente, esta información era pertinente para los evaluadores del riesgo a la hora de interpretar los datos de toxicidad y, por ejemplo, se aborda en el párrafo 35 de las Directrices del Codex
:

La evaluación de la inocuidad debe tomar en cuenta la naturaleza química y la función de la nueva sustancia expresada e identificar la concentración de la misma en las partes comestibles de la planta de ADN recombinante, incluyendo las variaciones y los valores medianos.  También se deberá considerar la exposición corriente en la dieta y los posibles efectos en ciertos subgrupos de la población.

466. Además, en el párrafo 10 de las Directrices del Codex también se abordan los márgenes de inocuidad como sigue:

Resulta, por tanto, relativamente sencillo administrar tales compuestos a animales, en dosis superiores en varios órdenes de magnitud a los niveles previstos de exposición de los seres humanos, con miras a determinar los posibles efectos nocivos importantes para las personas.  De esta manera se podrán estimar, en la mayoría de los casos, los niveles de exposición en los que no se observan efectos adversos, y fijar límites máximos seguros mediante la aplicación de factores de seguridad apropiados.

467. La argumentación relativa a los alimentos humanos derivados de cultivos modificados genéticamente (Codex) es también aplicable a los piensos.

468. Además, como se indica en la Prueba documental 76/Ap.27 de las CE, se habían detectado cambios (dos nucleótidos) en los genes CP4EPSPS y CP4EPSPS L214P, que en consecuencia codificaban dos nuevas proteínas que no se habían evaluado antes.  Así pues, aunque se juzgue que es un enfoque cauto, la petición de la autoridad competente resultó totalmente justificada a posteriori, a la vista de la información posterior suministrada por el solicitante.

Pregunta 39bis

Dada la información que tiene ante sí el Grupo Especial, incluidas la notificación y la carta de Monsanto facilitando información adicional (mencionada más arriba y CE - Prueba documental 76/Ap.11-12), ¿era necesaria o útil la nueva información solicitada por Austria (CE ‑ Prueba documental 76/Ap.44) acerca de los estudios de alergenicidad y las pruebas de reacción de polimerasa en cadena para garantizar que las conclusiones de la evaluación de la inocuidad fueran válidas?

Observaciones generales

469. La Dra. Nutti simplemente concluye que la petición no era necesaria, sin dar ninguna explicación.  Por lo tanto, su respuesta carece de fundamento y no se puede admitir.  En realidad, al hacer esta petición las autoridades austríacas habían seguido las recomendaciones de la última Consulta FAO/OMS de expertos que se había celebrado sobre esa cuestión.  Por consiguiente, la petición era pertinente y necesaria.

Observaciones detalladas

470. La petición de estudios adicionales sobre la alergenicidad era un complemento de los estudios de degradación en un estómago simulado y de las comparaciones asistidas por ordenador con alergenos que ya había proporcionado el solicitante.  Austria había hecho esta petición, en la que se abordaban dos cuestiones (CE - Prueba documental 76/Ap.44_transl):

La petición de un análisis adicional de la unión de las proteínas transgénicas al suero de pacientes alérgicos y

otra petición de verificación de los cambios potenciales en la alergenicidad intrínseca del maíz debida a la modificación genética, utilizando extractos de plantas enteras para estos estudios.

471. La petición de esta información era de fecha 21 de marzo de 2003 (CE - Prueba documental 76/Ap.44).  En ese momento se había concluido una Consulta FAO/OMS de expertos que se había ocupado de la alergenicidad de los alimentos modificados genéticamente.
  Esta Consulta proporcionaba una aportación para el establecimiento del anexo pertinente sobre las pruebas de alergenicidad en las Directrices del Codex para la Realización de la Evaluación de la Inocuidad de los Alimentos Obtenidos de Plantas de ADN Recombinante
, publicadas el 9 de julio de 2003.

472. La Consulta FAO/OMS de expertos preparó un método basado en un árbol de decisiones para la comprobación de la posible alergenicidad de los alimentos modificados genéticamente, en el cual uno de los pasos que había que dar era el análisis del suero.  Dicho análisis podía ser específico (si el gen extraño procedía de una fuente alergénica, en cuyo caso debían utilizarse sueros específicos para este alergeno) o bien selectivo (si el gen procedía de una fuente que se desconocía que fuera alergénica, de manera que debían utilizarse sueros contra alergenos relacionados entre sí en términos generales).  Adoptando este enfoque, se debería haber realizado un análisis selectivo del suero con las proteínas EPSPS transgénicas del maíz NK603.  Por consiguiente, la pregunta de Austria sobre las pruebas de unión del suero eran pertinentes en ese momento.

473. Además, durante la evaluación comparativa de la inocuidad (también denominada "equivalencia sustancial") se debían tener en cuenta las posibles alteraciones de los alergenos intrínsecos (que ya estaban presentes en el organismo modificado genéticamente antes de su modificación).  El motivo de esto es que la modificación genética podría haber cambiado de manera no intencional esta alergenicidad intrínseca de la planta.  Los alergenos intrínsecos se mencionan, por ejemplo, en la sección de las Directrices del Codex que se ocupa del análisis de los componentes esenciales, como nota 5 del párrafo 44:

"Las sustancias tóxicas esenciales son aquellos compuestos toxicológicamente importantes que se sabe que están intrínsecamente presentes en la planta, por ejemplo aquellos cuya potencia y nivel tóxicos pueden ser significativos para la salud (por ejemplo un aumento del nivel de solanina en las patatas o de selenio en el trigo) y los alergenos."

474. Entre los experimentos propuestos por Austria para analizar la alergenicidad de extractos de planta entera figuraban pruebas de unión con sueros frente a una serie de plantas, así como estudios de sensibilización en animales.  Ambos tipos de pruebas están en conformidad con el método basado en un árbol de decisiones recomendado por la Consulta FAO/OMS de expertos {FAO/OMS, 2001} y también se mencionan en las Directrices del Codex como métodos e instrumentos que se pueden examinar a medida que evolucionen los conocimientos científicos y la tecnología.
  Por consiguiente, la petición de Austria de estas pruebas para la alergenicidad intrínseca alterada era pertinente en ese momento.

475. En la Prueba documental 76/Ap.44 de las CE, Austria también pidió poder disponer de los datos y materiales necesarios para un método analítico, incluidas las secuencias cebadoras de la RPC que eran necesarias, así como del material de referencia.  Esta petición parece plenamente justificada y necesaria, ya que hasta ese momento el solicitante no había puesto a disposición ningún método de detección específico para ese evento de transformación.

Maíz Monsanto Roundup Ready (GA21)
C/ES/98/01 (cronología 78 de las CE), C/GB/97/M3/2 (cronología 85 de las CE)

Pregunta 40


Dada la información que tiene ante sí el Grupo Especial, incluidas la solicitud (CE - Prueba documental 85/Ap.25-26), las preguntas de Dinamarca (CE - Prueba documental 85/Ap.32) y las respuestas a estas preguntas (CE - Prueba documental 85/Ap.41), ¿era necesaria la información adicional solicitada por Dinamarca (CE - Prueba documental 85/Ap.42) para garantizar que las conclusiones de la evaluación de la inocuidad fueran válidas?

Observaciones generales

476. La Dra. Nutti solamente responde en relación con un aspecto de la petición danesa de información adicional, a saber, la inocuidad del cultivo modificado genéticamente para los animales, pero no la inocuidad del herbicida aplicado al maíz GA21.  Fundamenta su respuesta en términos generales en un enfoque no amplio de la inocuidad basado en el análisis de la composición y las pruebas de toxicidad en animales con proteínas purificadas (véanse también las observaciones sobre la evaluación del riesgo de carácter más amplio en la sección sobre cuestiones generales y metodológicas, así como las observaciones sobre las preguntas 111 a 113), y más en concreto en una cita limitada y engañosa de las Directrices del Codex.

Observaciones detalladas

477. La petición danesa abarca dos aspectos, a saber, la inocuidad del cultivo modificado genéticamente para los animales y la inocuidad del herbicida utilizado en el cultivo modificado genéticamente (es decir, la administración de maíz modificado genéticamente tratado con herbicida a animales y la medición de la transferencia de herbicidas a los productos animales comestibles, en este caso la leche del ganado bovino lechero).  La Dra. Nutti solamente aborda el primer aspecto, pero no el segundo.

478. Con respecto al primer aspecto, la Dra. Nutti afirma que "[d]e acuerdo con las Directrices del Codex Alimentarius para la Realización de la Evaluación de la Inocuidad de los Alimentos Obtenidos de Plantas de ADN Recombinante [...], se requerirán nuevos estudios en animales si la composición no es comparable con la de los alimentos tradicionales, lo cual no ocurre con el maíz GA21 del evento de Monsanto".

479. Hay que mencionar varios puntos.  En primer lugar, el enfoque general de la Dra. Nutti con respecto a la inocuidad, basado en el análisis de la composición y las pruebas de toxicidad en animales con proteínas purificadas, no es amplio, como se explica en las observaciones sobre la evaluación del riesgo de carácter más amplio en la sección sobre cuestiones generales y metodológicas, así como en las observaciones sobre las preguntas 111 a 113.  En realidad, el mismo párrafo que cita la Dra. Nutti (es decir, el párrafo 53 de las Directrices del Codex) también vincula la cuestión de los datos insuficientes sobre otros aspectos (por ejemplo la caracterización molecular) con la necesidad de estudios en animales, vinculación que la propia Dra. Nutti no establece.  Así pues, el párrafo 53 recomienda que

Si la caracterización del alimento indica que los datos disponibles no son suficientes para una evaluación cabal de la inocuidad, se podrían pedir estudios en animales, adecuadamente diseñados, con el alimento entero.

480. Tomando como base esta recomendación y las consideraciones que se exponen más abajo, seguiría siendo pertinente pedir nuevos estudios de alimentación animal.

481. En segundo lugar, hay que señalar que las Directrices del Codex se refieren a la inocuidad de los alimentos, pero no a la inocuidad de los piensos.  Así pues, no son aplicables directamente a la cuestión de que se trata.

482. En tercer lugar, en contra de lo que afirma la Dra. Nutti, si se aplican las Directrices del Codex por analogía, respaldarían la petición de nuevas pruebas en animales.

483. El ganado bovino y porcino son animales destinatarios de los productos para piensos derivados del maíz, como su gluten.  Por consiguiente, estos animales constituyen "subgrupos de consumidores" con una fisiología diferente de la de los pollos de asar utilizados anteriormente por el solicitante para realizar pruebas nutricionales.  Al examinar las aplicaciones de los cultivos modificados genéticamente en la alimentación humana (y no como piensos), las Directrices del Codex abordan la cuestión de las distintas fisiologías de los diversos subgrupos.  La frase que se cita a continuación, por ejemplo, se ha extraído del párrafo 49 de la sección de las Directrices del Codex relativa a las modificaciones nutricionales:

Se deberá prestar atención a las características fisiológicas y necesidades metabólicas particulares de grupos específicos de la población, como lactantes, niños, mujeres embarazadas y que amamantan, ancianos y personas con enfermedades crónicas o con un sistema inmunitario alterado.

484. Si bien este párrafo se refiere a subpoblaciones humanas, cabe imaginar que en el caso de los cultivos modificados genéticamente utilizados para piensos también será aplicable a los animales con fisiologías diferentes.

485. Además, la proteína modificada genéticamente introducida por el solicitante, la proteína mutante del maíz EPSPS, era diferente de la proteína CP4 EPSPS bacteriana introducida anteriormente en otros cultivos modificados genéticamente.  Por consiguiente, este cultivo modificado genéticamente sería el primero que se comercializaría en la UE con esta modificación particular.  Así pues, el concepto de "familiaridad" no sería aplicable al maíz GA21.

486. Por otra parte, un documento de la OCDE publicado en 2003, en el que se examinan estudios de alimentación animal, recomienda pruebas nutricionales con determinados animales en el caso de que se indique que podrían haberse producido efectos no intencionales.
  Se incluyen, por ejemplo, los pollos de asar de crecimiento rápido, que se considera que son los más sensibles a las alteraciones del valor nutricional.  El solicitante ya había usado pollos de asar cuando la autoridad competente danesa hizo la petición.  El documento de la OCDE también menciona el uso de otras especies, como el ganado bovino lechero lactante, cuya producción de leche se puede utilizar en sustitución del ritmo de crecimiento.

487. Teniendo en cuenta todos estos aspectos considerados en conjunto (fisiología diferente, no aplicabilidad de la "familiaridad" y utilidad de los modelos animales), y en contra de lo que afirma la Dra. Nutti, los datos solicitados por las autoridades danesas relativos a los estudios adicionales de alimentación animal para el maíz de un evento no tratado habrían proporcionado información pertinente.

488. Por lo que se refiere al segundo aspecto, es decir, la inocuidad del herbicida aplicado al maíz GA21, la Dra. Nutti no lo trata en absoluto.  Las Comunidades Europeas ofrecen las siguientes breves observaciones:

489. En esta segunda cuestión, las autoridades danesas abordan los posibles riesgos para la salud humana:  En los productos procedentes de animales alimentados con cultivos modificados genéticamente tratados con herbicidas (por ejemplo la leche) pueden quedar residuos de los herbicidas.

490. Las Directrices del Codex examinan esta cuestión en el párrafo 54 (Posible acumulación de sustancias importantes para la salud humana):

Algunas plantas de ADN recombinante pueden presentar rasgos (por ejemplo, tolerancia a los herbicidas), capaces de determinar indirectamente la posible acumulación de residuos de plaguicidas, metabolitos alterados de tales residuos, metabolitos tóxicos, contaminantes u otras sustancias que pueden afectar a la salud humana.  La evaluación de la inocuidad debería tomar en consideración esta acumulación potencial.  A fin de establecer la inocuidad de tales compuestos deberán aplicarse procedimientos convencionales (como los empleados para evaluar la inocuidad de las sustancias químicas para los seres humanos).

491. Por consiguiente, las preguntas son pertinentes desde el punto de vista de la inocuidad del cultivo modificado genéticamente y de cualquier plaguicida que pudiera acumularse en él.

Pregunta 40bis

Dada la información que tiene ante sí el Grupo Especial, incluidos el primer estudio del alimento entero y las pruebas de rendimiento agronómico (que se adjuntan, carta de envío que figura en la Prueba documental 78/85/Ap.19 de las CE), ¿era necesario o útil un segundo estudio del alimento entero en animales solicitado por Dinamarca, Austria e Italia (CE - Prueba documental 78/85/Ap.67, 40 y 72) para identificar posibles efectos adversos que no se habían determinado anteriormente?

Observaciones generales

492. Al igual que su respuesta a la pregunta 40, la Dra. Nutti fundamenta ésta en un enfoque no amplio de la inocuidad basado en el análisis de la composición y las pruebas de toxicidad en animales con proteínas purificadas (véanse también las observaciones sobre la evaluación del riesgo de carácter más amplio en la sección sobre cuestiones generales y metodológicas, así como las observaciones sobre las preguntas 111 a 113), y también en una referencia limitada a las Directrices del Codex.  Por consiguiente, la respuesta no se puede admitir.

Observaciones detalladas

493. La Dra. Nutti se basa en el párrafo 53 de las Directrices del Codex al afirmar que "entiendo que pueden estar justificados estudios adicionales de alimentación animal para los productos alimenticios modificados genéticamente si se prevén cambios en la biodisponibilidad de los nutrientes o si la composición del alimento modificado genéticamente no es comparable con la del alimento tradicional, lo cual no ocurría con el maíz GA21".

494. Esta conclusión pasa por alto cuestiones importantes por lo menos en relación con dos aspectos.  En primer lugar, como se señala en las observaciones relativas a la evaluación del riesgo de carácter más amplio en la sección sobre cuestiones generales y metodológicas, así como en las observaciones sobre las preguntas 111 a 113, el enfoque de la Dra. Nutti para el análisis de la composición es en general poco amplio.  Es más, el mismo párrafo que cita la Dra. Nutti (es decir, el párrafo 53 de las Directrices del Codex) también vincula la cuestión de los datos insuficientes sobre otros aspectos (por ejemplo la caracterización molecular) con la necesidad de estudios de alimentación animal, vinculación que la propia Dra. Nutti no establece.  Así, el párrafo 53 recomienda que

Si la caracterización del alimento indica que los datos disponibles no son suficientes para una evaluación cabal de la inocuidad, se podrían pedir estudios en animales, adecuadamente diseñados, con el alimento entero.

495. Tomando como base esta recomendación y las consideraciones que se exponen más abajo, seguiría siendo pertinente pedir nuevos estudios de alimentación animal.

496. En segundo lugar, como ya se ha señalado, la Dra. Nutti cita las Directrices del Codex para los alimentos derivados de cultivos modificados genéticamente, mientras que la aplicación de que se trata corresponde a su utilización como piensos (y el consumo humano accidental).  Dicho esto, si se quiere extraer elementos de dichas Directrices por analogía, son aplicables las siguientes consideraciones:

497. Entre los animales destinatarios de los productos para piensos derivados del maíz, como su gluten, están el ganado bovino y porcino y las aves de corral, por ejemplo.  Por consiguiente, estos animales constituyen "subgrupos de consumidores", que pueden tener una fisiología diferente de la de los pollos de asar utilizados anteriormente por el solicitante para realizar pruebas nutricionales.  Las Directrices del Codex (al examinar las aplicaciones de los cultivos modificados genéticamente en la alimentación humana y no como piensos) abordan la cuestión de las distintas fisiologías de los diversos subgrupos.  La frase que se cita a continuación, por ejemplo, se ha extraído del párrafo 49 de la sección de las Directrices del Codex relativa a las modificaciones nutricionales:

"Se deberá prestar atención a las características fisiológicas y necesidades metabólicas particulares de grupos específicos de la población, como lactantes, niños, mujeres embarazadas y que amamantan, ancianos y personas con enfermedades crónicas o con un sistema inmunitario alterado."

498. Si bien este párrafo se refiere a subpoblaciones humanas, cabe imaginar que también será aplicable a los animales con fisiologías diferentes en el caso de los cultivos modificados genéticamente utilizados para piensos.

499. Además, un documento de la OCDE en el que se examinan estudios de alimentación animal, aparecido después de haberse formulado la petición, recomienda pruebas nutricionales con animales que muestren una producción elevada y que se considere que son los más sensibles a las alteraciones del valor nutricional de los cultivos modificados genéticamente.
  Se incluyen, por ejemplo, los pollos de asar de crecimiento rápido, que ya ha utilizado el solicitante.  También puede servir como modelo el ganado bovino lechero lactante, en el cual se pueden medir la producción de leche y las características, en cuyo caso se utilizaría la producción de leche en sustitución del ritmo de crecimiento.

500. Por otra parte, la proteína modificada genéticamente introducida por el solicitante, la proteína mutante del maíz EPSPS, era diferente de la proteína CP4 EPSPS bacteriana introducida anteriormente en otros cultivos modificados genéticamente.  Por consiguiente, este cultivo modificado genéticamente sería el primero que se comercializaría en la UE con esta modificación particular.  Así pues, el concepto de "familiaridad" no sería aplicable al maíz GA21.

501. A la vista de estas consideraciones, y en contra de la conclusión de la Dra. Nutti, los datos solicitados por las autoridades competentes de los tres Estados miembros habrían proporcionado información pertinente para garantizar la inocuidad del maíz GA21.

Pregunta 41


Dada la información que tiene ante sí el Grupo Especial, incluidas la notificación (CE ‑ Prueba documental 87/Ap.1), las cartas adicionales de Monsanto facilitando nueva información (CE - Prueba documental 87/Ap.3, 7, parte de información comercial confidencial en 8 y 14) y la conclusión de la Comisión sobre Modificación Genética de que este producto no presentaba riesgos para el medio ambiente (CE - Prueba documental 87/Ap.8-9), ¿era necesaria la información adicional solicitada por la autoridad competente principal (CE - Prueba documental 87/Ap.11, 13 y 15) relativa a datos sobre la composición de la soja con alto contenido de ácido oleico y la alteración del perfil proteico de este producto para garantizar que las conclusiones de la evaluación de la inocuidad fueran válidas?

Observaciones generales

502. Comentaron esta pregunta la Dra. Nutti y el Dr. Squire.  Dado que la Dra. Nutti está de acuerdo en que la petición de información adicional era necesaria, las Comunidades Europeas se abstendrán en este caso de hacer observaciones sobre esta cuestión.  Con respecto al Dr. Squire, señala que "las solicitudes de más información (CE - Prueba documental 87/Ap.11, 13, 15) parecen referirse sobre todo a la inocuidad como pienso".  Esto coincide con la correspondencia de la autoridad competente principal, que menciona expresamente que la petición se refería a la evaluación de la inocuidad cuando se destinaba a pienso.

Pregunta 42


Dada la información que tiene ante sí el Grupo Especial, incluidas la notificación (CE ‑ Prueba documental 88/Ap.1) y la información adicional suministrada por el notificante (CE ‑ Prueba documental 88/Ap.10-11), ¿era necesaria la información solicitada por la autoridad competente principal (CE - Prueba documental 88/Ap.12) relativa a la alergenicidad, la caracterización molecular y la transferencia de genes en el tracto digestivo para garantizar que las conclusiones de la evaluación de la inocuidad fueran válidas?

Observaciones generales

503. La Dra. Nutti no responde a la pregunta, que se refiere a la petición muy específica de información adicional por parte de la autoridad competente principal, que figuraba en la pregunta que aparecía en la Prueba documental 88/Ap.12 de las CE.  La Dra. Nutti ofrece en cambio un análisis (menos pertinente) sobre la solictud de información adicional formulada por la autoridad competente principal, contenida en la Prueba documental 88/AP.9 de las CE, a la que el solicitante dio respuesta en la Prueba documental 88/Ap.11 de las CE.  Por consiguiente, sus observaciones no se pueden admitir.  Las Comunidades Europeas darán una breve respuesta a la pregunta real.

Observaciones detalladas

504. La pregunta 42 abordada por los expertos en el Grupo Especial era una de las planteadas por la autoridad competente principal en la Prueba documental 88/Ap.12 de las CE.  La petición de información adicional contenida en el apéndice (carta de la autoridad competente principal del 1º de octubre de 1999) aborda de manera muy específica el riesgo para las personas y los animales de la posible supervivencia de material modificado genéticamente durante la digestión en los rumiantes y la transferencia posterior a las células intestinales.  Sin embargo, la Dra. Nutti se ocupa de las preguntas a las que ya había dado respuesta el solicitante en la Prueba documental 88/Ap.11 de las CE y no de las que figuran en la Prueba documental 88/Ap.12.  Además, su análisis de las respuestas del Ap.11 es limitado, ya que solamente considera el azúcar refinado como producto para la alimentación humana y para pienso, mientras que en la alimentación animal también se utilizan subproductos de la producción del azúcar, como la pulpa de remolacha azucarera.

505. En cuanto a la petición efectiva de información adicional, la transferencia horizontal de genes de los alimentos y piensos modificados genéticamente en el aparato digestivo, entre otras cosas con respecto al uso de genes de resistencia a los antibióticos (véanse las observaciones sobre las preguntas 1 y 2), se ha debatido en foros convocados por organizaciones internacionales desde 1990.
  Lo mismo ocurre con la digestibilidad de las proteínas derivadas de la expresión de transgenes.
  Hay publicaciones recientes que demuestran que una fracción de proteínas y ADN transgénicos en los cultivos modificados genéticamente, como la proteína Cry1Ab y su gen en el maíz modificado genéticamente, pueden sobrevivir al paso por el intestino tras el consumo de estos cultivos modificados genéticamente por animales objetivo in vivo.
  Por consiguiente, el examen de la cuestión planteada por la autoridad competente principal belga en la Prueba documental 88/Ap.12 de las CE era muy pertinente a la evaluación de la inocuidad de los cultivos modificados genéticamente utilizados como piensos, incluida la remolacha azucarera Roundup Ready.

Pregunta 43


Dada la información que tiene ante sí el Grupo Especial, incluidas la notificación y la información adicional suministrada por el notificante (CE - Prueba documental 88/Ap.10, 11, 13, 14, 15, 16 y 18-26), ¿era necesaria la información solicitada por la autoridad competente principal (CE ‑ Prueba documental 88/Ap.27-28) acerca de la caracterización molecular y la alergenicidad del evento "77" para garantizar que las conclusiones de la evaluación de la inocuidad fueran válidas?

Observaciones generales

506. La Dra. Nutti solamente comenta la cuestión de la alergenicidad.  Su afirmación de que "[la información proporcionada anteriormente por el solicitante] sobre este tema abarcaba todos los puntos recomendados por la Consulta FAO/OMS de expertos de 1996 y las Directrices del Codex Alimentarius para la Realización de la Evaluación de la Inocuidad de los Alimentos Obtenidos de Plantas de ADN Recombinante (CAC/GL 45-2003) y su anexo sobre la Evaluación de la posible alergenicidad" carece totalmente de fundamento e induce a error, puesto que no explica si la petición de datos adicionales por parte de la autoridad competente principal tenía una base científica.  La Dra. Nutti omite mencionar, por conveniencia, que también la petición de la autoridad competente principal está totalmente de acuerdo con las recomendaciones del Codex y la FAO/OMS.

507. Además, las Comunidades Europeas observan que ningún experto ha formulado observaciones sobre la petición de información adicional relativa a la caracterización molecular.  Las Comunidades Europeas recuerdan los principios acordados internacionalmente en relación con la necesidad de la caracterización molecular detallada en una evaluación concienzuda de la inocuidad (véase la sección III sobre cuestiones generales y metodológicas, y la respuesta de los expertos a las preguntas 9 y 111 y siguientes).

Observaciones detalladas

508. Puesto que la Dra. Nutti no ha dado ninguna explicación, cabe suponer que su enfoque general en relación con las evaluaciones de la alergenicidad se basa en las mismas hipótesis que había formulado el solicitante, a saber, que hay dos características comunes compartidas por la mayoría de los alergenos:  en primer lugar, que los alergenos alimentarios suelen ser abundantes en los alimentos, normalmente más del 1 por ciento de las proteínas totales, y en segundo lugar que los alergenos alimentarios son estables a la digestión gástrica y que se ha establecido y validado una prueba específica de estabilidad gástrica utilizando una amplia gama de alergenos alimentarios conocidos.

509. En este planteamiento, la evaluación de la alergenicidad es posible exclusivamente sobre la base de parámetros in silico e in vitro, como la homología y la estabilidad de la secuencia.

510. Sin embargo, esta opinión no es compartida por otros muchos científicos, que opinan que se necesitan más pruebas, especialmente utilizando sueros de pacientes y de modelos animales, para evaluar la alergenicidad.

511. Las respuestas y peticiones de la autoridad competente principal reflejan este debate entre científicos de manera muy científica:  De acuerdo con la autoridad competente principal, el método de la comparación de homologías y la comparación de secuencias, así como la realización de pruebas de estabilidad exclusivamente, no es pertinente en todas las circunstancias, puesto que es necesario tener en cuenta, por ejemplo, las características de los epítopos tridimensionales y la inestabilidad de varios alergenos conocidos.  La autoridad competente menciona la necesidad de identificar posibles reactividades cruzadas utilizando métodos como la radioalergoabsorción (RAST).

512. El debate científico acerca de la evaluación de la alergenicidad ha sido un tema controvertido en organizaciones internacionales como la OCDE desde hace mucho tiempo, y llevó a la concusión del establecimiento de modelos cada vez más amplios en las consultas de expertos de la FAO/OMS y las Directrices del Codex.  La autoridad competente se hizo eco de las consecuencias de estos debates en consecuencia.  En las Directrices del Codex, CAC/GL 45-2003, anexo sobre la Evaluación de la posible alergenicidad, se explica que
[...] las búsquedas de homología de secuencia tienen ciertas limitaciones.  En particular, las comparaciones se limitan a las secuencias de alergenos conocidos que figuran en bases de datos públicamente disponibles y en la literatura científica.  También existen limitaciones a la capacidad de tales comparaciones para detectar epítopos no contiguos capaces de unirse específicamente con los anticuerpos IgE.  Un resultado negativo de homología de secuencia indica que una nueva proteína expresada no es un alergeno conocido y que es poco probable que tenga una reacción cruzada con alergenos conocidos.  Un resultado que indique la ausencia de una homología de secuencia significativa debería considerarse junto con los otros datos reseñados en esta estrategia para evaluar el potencial alergénico de una nueva proteína expresada.  Deberían llevarse a cabo estudios adicionales cuando proceda.

513. Asimismo, la Consulta FAO/OMS de Expertos sobre Alergenicidad de los Alimentos Obtenidos por Medios Biotecnológicos de 2001 (la Dra. Nutti se refiere a una anterior, de 1996) llegó a la conclusión de que:

Cuando la proteína expresada procede de una fuente cuya alergenicidad no se conoce, el árbol de decisiones FAO/OMS de 2001 se centra en 1) la homología de la secuencia con alergenos conocidos (alimentarios y ambientales), 2) un análisis selectivo del suero para determinar la reactividad cruzada con sueros de pacientes alérgicos a materiales relacionados en términos generales con el material original del gen, 3) un protocolo de resistencia a las pepsinas y 4) ensayos de inmunogenicidad en modelos animales (anexo 4).  En esta situación, la búsqueda de alergenos homólogos se basa en dos procedimientos.  El primero de ellos consiste en la búsqueda en una base de datos de un alergeno con una secuencia homóloga de aminoácidos, con arreglo a los principios descritos en la sección 6.1.  Si esa búsqueda revela un grado de homología con un alergeno conocido que parezca indicar la posibilidad de una reactividad cruzada, se considera que la proteína expresada constituye un riesgo alergénico.  Normalmente no sería necesaria una nueva evaluación de la alergenicidad.  El segundo procedimiento se aplica cuando no se encuentra una proteína homóloga.  En tales casos, se prueba la reactividad cruzada con un grupo de muestras de suero que contienen niveles elevados de anticuerpos de IgE con una especificidad relacionada en términos generales con la fuente del gen (sección 6.3).

514. Por último, la última Consulta FAO/OMS sobre Alimentos Modificados Genéticamente (2003) está de acuerdo en que

Se ha reconocido que no hay ningún parámetro único que pueda predecir el potencial alergénico de una sustancia.  Recientemente se ha formulado una estrategia para evaluar la alergenicidad de los productos de la biotecnología (FAO/OMS, 2001;  Comisión del Codex Alimentarius, 2003), basada en los siguientes parámetros:  procedencia del gen, homología de la secuencia, análisis del suero de pacientes que se sabe que son alérgicos al organismo de procedencia o a fuentes con una relación distante, resistencia a las pepsinas, prevalencia del rasgo y evaluación utilizando modelos animales.  La Consulta recomendó que se concentraran los esfuerzos en el ulterior perfeccionamiento y la validación de modelos e indicó que era necesario mejorar la accesibilidad y la interconectividad de las bases de datos existentes o establecer una base de datos centralizada sobre epítopes alergénicos lineales y de conformación e instrumentos para la selección de transgenes en función de su potencial alergénico.

515. En el presente caso, pues, aunque el solicitante suministró algunos datos sobre el análisis y la estabilidad de la secuencia, la petición de la autoridad competente de nuevas pruebas de alergenicidad reflejaba la controversia científica en relación con la necesidad de métodos de evaluación perfeccionados, como se indicaba a su vez en los documentos mencionados.  También hay que señalar que el Codex no da una orientación final armonizada y acordada con respecto a la evaluación de la alergenicidad, que restringiría el análisis a las dos pruebas proporcionadas por el solicitante.

516. Con respecto a la información adicional acerca de la caracterización molecular sobre la que no ha respondido ningún experto, las Comunidades Europeas desean ofrecer las siguientes breves observaciones:

517. En el presente caso, la autoridad competente principal explicó de manera muy clara en su petición (CE - Prueba documental 88/Ap.27, 16 de noviembre de 2000) el fundamento de la solicitud de nueva información:  la falta de calidad de las imágenes de la transferencia de Southern y también la preocupación expresada con respecto a un fragmento observado sin que se explicara suficientemente su naturaleza.  Por consiguiente, tomando como base la información disponible en la fecha de la petición, la información solicitada acerca de la caracterización molecular era necesaria para garantizar que las conclusiones de la evaluación de la inocuidad fueran válidas.

Pregunta 44


Dada la información que tiene ante sí el Grupo Especial, incluida la notificación (CE ‑ Prueba documental 94/Ap.1-3), ¿era necesaria la información solicitada por los Países Bajos (CE - Prueba documental 94/Ap.12) relativa a la caracterización molecular, el análisis de la secuencia del ADN del evento de inserción, el análisis de los niveles de proteínas, el efecto del tratamiento con glifosato, la composición, la toxicología y la solicitud de un estudio sobre las vacas lecheras para garantizar que las conclusiones de la evaluación de la inocuidad fueran válidas?

Observaciones generales

518. Tanto la Dra. Nutti como el Dr. Andow formulan observaciones sobre esta pregunta en sus respectivas esferas de competencia, con una superposición en las preguntas 4 y 6 de la petición de la autoridad competente principal.  Las Comunidades Europeas discrepan de todas las conclusiones de la Dra. Nutti, puesto que se basan en una lectura equivocada de los documentos presentados (pregunta 3) o bien en la práctica no son concluyentes para la pregunta (preguntas 4 y 5) o carecen de fundamento (pregunta 6).  Las Comunidades Europeas también discrepan de un aspecto del análisis que hace el Dr. Andow de la pregunta 6 de la petición de la autoridad competente principal.

519. Además, dado que nadie ha hecho observaciones sobre las preguntas 1 y 2 de la petición de la autoridad competente principal, las Comunidades Europeas darán una breve explicación.

Observaciones detalladas

520. Las observaciones de la Dra. Nutti sobre la pregunta 3 de la petición de la autoridad competente se basan en un error, pues considera que los datos presentados inicialmente constituyen la respuesta del solicitante a esa petición.

521. La Dra. Nutti llega a la conclusión de que la información no era necesaria para garantizar la validez de la evaluación de la inocuidad, debido a que "la explicación dada por el notificante era aceptable, puesto que en la Prueba documental 94/Ap.13 de las CE presentaba los resultados de un estudio del segundo año a fin de comprobar esta hipótesis y los resultados confirmaban que los niveles de expresión eran semejantes".

522. En efecto, los datos presentados por el solicitante en el Ap.13 son precisamente los que faltaban y que había pedido la autoridad competente.  Estos datos se presentaron en 2002.  La petición de la autoridad competente es del año 2000.

523. Por consiguiente, la Dra. Nutti confirma implícitamente que la petición de la autoridad competente principal estaba justificada, de manera que la información adicional era necesaria para llegar a una conclusión válida sobre esta cuestión.

524. Con respecto a la pregunta 4 de la autoridad competente principal, la Dra. Nutti y el Dr. Andow abordan aspectos diferentes de esa pregunta en sus respectivas observaciones.

525. Las observaciones de la Dra. Nutti se refieren a la necesidad de comparar el maíz modificado genéticamente tratado y no tratado con herbicida.  La autoridad competente principal había pedido tales datos a fin de verificar si el tratamiento con herbicida podría haber influido en los resultados de los datos sobre la composición.  El solicitante, en su solicitud original, había suministrado algunos datos en los que se comparaban colectivamente muestras tratadas y no tratadas con otros grupos de muestras (datos sobre la composición, CE - Prueba documental 94/Ap.2, páginas 76-186;  petición, CE - Prueba documental 94/Ap.12).

526. En sus observaciones, la Dra. Nutti menciona que la comparación de los cultivos modificados genéticamente con los no modificados no suele implicar el tratamiento con herbicida del cultivo modificado genéticamente.  También se refiere a la información a posteriori suministrada por el solicitante (CE - Prueba documental 94/Ap.13), indicando que en otros cultivos modificados genéticamente (maíz GA21, soja Roundup Ready) no se había observado ningún efecto del tratamiento con herbicida en los datos sobre la composición.  Además, concluye que se habían proporcionado los datos sobre los cultivos tanto tratados como no tratados con herbicida, por lo que la información adicional solicitada no era necesaria para la evaluación de la inocuidad.

527. Sin embargo, los argumentos que da la Dra. Nutti en realidad respaldan la petición de la autoridad competente principal de una verificación de la ausencia de efectos del glifosato.  Puesto que ya hay datos disponibles sobre las muestras tanto tratadas como no tratadas, el tratamiento constituye una variable y se pueden comparar los datos para verificar si dicha variable da lugar a diferencias o no, como se ha hecho anteriormente para otros cultivos modificados genéticamente.

528. Esta cuestión también se aborda en las Directrices del Codex de 2003, en el apartado del Análisis de los componentes esenciales, en el que se recomienda la comparación de un cultivo modificado genéticamente con sus homólogos tanto tratados como no tratados:

Los análisis de la concentración de los componentes esenciales de la planta de ADN recombinante, y especialmente de los que son típicos del alimento, deben compararse con un análisis equivalente de un alimento homólogo convencional, cultivado y cosechado en las mismas condiciones.  En algunos casos quizás sea necesario considerar también una comparación con la planta de ADN recombinante cultivada en las condiciones agronómicas previstas (por ejemplo aplicación de un herbicida).

529. El tratamiento de un cultivo modificado genéticamente (maíz MaisGard Roundup Ready utilizando genes de tolerancia a los herbicidas y Bt superpuestos) con la aplicación de un herbicida (glifosato) podría desencadenar cambios metabólicos en el evento del maíz modificado genéticamente.  En ese momento se desconocían los efectos del herbicida aplicado a este evento del cultivo modificado genéticamente en las condiciones regionales en las que se había utilizado el herbicida.  Así pues, era imposible, sin realizar pruebas, predecir la aparición de efectos tóxicos en organismos no objetivo que probablemente quedarían expuestos al evento del maíz modificado genéticamente tratado con herbicida (por ejemplo personas, vacas lecheras y una serie de otros herbívoros que consumen maíz MaisGard Roundup Ready tratado con glifosato).  Por consiguiente, se requerían datos comparativos sobre el maíz modificado genéticamente tratado y no tratado para evaluar tales efectos.

530. El comentario del Dr. Andow sobre la pregunta 4 se refiere al método del análisis estadístico solicitado por la autoridad competente principal.  Como señala acertadamente el Dr. Andow, con el diseño y el análisis estadísticos utilizados por el notificante no sería posible estimar un efecto del maíz RR independiente del efecto del glifosato (véanse las observaciones del Dr. Andow en el párrafo 44.07).  Así pues, los datos suministrados no son adecuados para poner de manifiesto interacciones entre el cultivo modificado genéticamente, el entorno local, el tratamiento o tratamientos con herbicidas y cualquier organismo no objetivo que pueda quedar expuesto a los productos de los genes modificados genéticamente, los herbicidas aplicados y sus metabolitos inducidos en el cultivo tolerante a ellos después del tratamiento con glifosato.

531. En conclusión, la petición de la autoridad competente principal de un análisis estadístico adicional para verificar si las aplicaciones de herbicida habían provocado cambios adicionales en la composición era, por consiguiente, justificable y necesaria para llegar una conclusión sobre la inocuidad del maíz MON810xGA21.

532. En sus observaciones sobre la pregunta 5 de la petición de la autoridad competente principal, la Dra. Nutti aborda dos cuestiones diferentes, a saber, la petición de comparaciones adicionales del maíz MON810xGA21 híbrido con líneas no modificadas genéticamente y la petición de datos sobre metabolitos y antinutrientes secundarios adicionales.

533. Con respecto a la petición de comparaciones adicionales del maíz MON810xGA21 con líneas no modificadas genéticamente, la Dra. Nutti alude a "distintos enfoques" que se pueden utilizar para realizar comparaciones basadas en el análisis de la composición de un híbrido modificado genéticamente.  Su opinión es que es suficiente el enfoque elegido por el solicitante, es decir, comparar el híbrido solamente con sus líneas parentales (pero no con las homólogas tradicionales, siempre que ya se haya hecho dicha comparación sólo entre las líneas parentales y las homólogas tradicionales).

534. Por otra parte, la autoridad competente principal ha expresado la opinión de que también se requiere una comparación (directa) del híbrido con los homólogos tradicionales.

535. En realidad, la cuestión de las necesidades de datos exactos para los cruzamientos tradicionales de dos líneas parentales modificadas genéticamente se sigue debatiendo dentro y fuera de la UE.  La comparación de las distintas legislaciones nacionales en materia de cultivos modificados genéticamente demuestra que hay diferencias con respecto a la manera de entender desde el punto de vista científico la necesidad de nuevas evaluaciones del riesgo y a la obligación de notificar o no los cruzamientos tradicionales de líneas modificadas genéticamente.
  Esta cuestión no se aborda específicamente en las Directrices del Codex.

536. La inocuidad de las líneas parentales es importante, porque en el híbrido pueden estar presentes las mismas modificaciones genéticas que en dichas líneas parentales modificadas genéticamente.  Sin embargo, la información sobre las líneas parentales por sí sola no puede garantizar plenamente que el cruzamiento sea también inocuo.  Por ejemplo, el material genético introducido y los productos que se derivan de él (por ejemplo enzimas) pueden tener una interacción recíproca dentro del cruzamiento tradicional de las líneas modificadas genéticamente.

537. Los nuevos genes, por ejemplo, pueden participar en distintas etapas de la misma ruta (cascada) de reacciones enzimáticas (tales como la formación de una vitamina o una fibra vegetal).  En el caso de que estos genes se introduzcan en cultivos modificados genéticamente separados, que posteriormente se cruzan entre sí, el cruzamiento puede mostrar características que son distintas de las que tenían las líneas parentales (por ejemplo, Pincon et al. (2001) han observado esto en árboles modificados genéticamente con la producción modificada de precursores de los componentes de la fibra celular).
  Otro ejemplo es el del "silenciador génico" (inactivación de la función del gen), agrupando en la misma planta genes con secuencias semejantes procedentes de distintos padres (como han observado, por ejemplo, Charrier et al. (2000) y De Wilde et al. (2001)).
  Es interesante el hecho de que la autoridad competente británica pidiera datos sobre la homología de las construcciones transgénicas insertadas en las líneas parentales MON810 y GA21 del maíz modificado genéticamente (CE - Prueba documental 94/Ap.10).  Esta información también habría sido particularmente pertinente para el último ejemplo de "silenciador génico", cuya presencia sería probable en la línea híbrida MON810xGA21 en caso de homología entre las construcciones.

538. En la Prueba documental 94/Ap.013 de las CE, respuesta a la pregunta 1, cláusula B, último apartado, el notificante afirma:

Por último, no hay ningún mecanismo conocido mediante el cual dos inserciones en lugares diferentes de distintos cromosomas puedan estimular una recombinación recíproca (si no expresan proteínas que intervienen en las vías de recombinación).

539. Aunque esta afirmación es básicamente correcta, también puede inducir a error, pues da la impresión de que para la evaluación del riesgo solamente es pertinente la recombinación en las inserciones funcionales.  Sin embargo, la interacción de unos genes con otros en las plantas tiene a veces modalidades muy complejas, con intervención de genes situados en lugares distantes del mismo cromosoma o de otros.  Por consiguiente, es posible que se produzca recombinación entre genes o dentro de ellos en otros loci y puede haber interacción de estos genes con uno insertado.  Además, el tamaño de las secuencias que intervienen en eventos de recombinación puede ser pequeño.  No se puede descartar que haya pequeños eventos de inserción aleatorios no intencionales y no detectados presentes en los eventos MON810 y GA21 del maíz parental modificado genéticamente.  Así pues, para garantizar que el maíz híbrido modificado genéticamente sea inocuo es necesario analizar el híbrido por separado y compararlo no sólo con los eventos parentales modificados genéticamente, sino también con homólogos tradicionales.

540. Aunque esta cuestión no se aborda específicamente en las Directrices del Codex de 2003, en ellas se puede encontrar también cierto respaldo del enfoque de la autoridad competente principal.  Así, mientras que en el párrafo 44 de las Directrices se recomienda que:

"Lo ideal sería que la referencia utilizada para la comparación fuera la línea parental isogénica más cercana."  [sin cursiva en el original]

541. También se recomienda que:

Los análisis de la concentración de los componentes esenciales de la planta de ADN recombinante, y especialmente de los que son típicos del alimento, deben compararse con un análisis equivalente de un alimento homólogo convencional, cultivado y cosechado en las mismas condiciones."
  [sin cursiva en el original]

542. Las Directrices del Codex definen el homólogo convencional como:

una variedad afín cuya inocuidad está establecida por la experiencia de su uso común como alimento.

543. En el presente caso, las líneas parentales modificadas genéticamente no se pueden considerar "homólogas convencionales" con un historial de utilización inocuo con arreglo a estas normas, puesto que en el momento de la petición de la autoridad competente principal neerlandesa el maíz MON810 sólo llevaba aprobado varios años en la UE y el GA21 todavía estaba sometido al procedimiento de aprobación.  Por consiguiente, la comparación con las líneas parentales modificadas genéticamente no era suficiente y la petición de la comparación del híbrido MON810xGA21 con líneas no modificadas genéticamente era justificable.

544. En términos más generales, los datos relativos a la inocuidad de las plantas parentales biotecnológicas son evidentemente pertinentes a la evaluación de la inocuidad de los productos vegetales híbridos.  Sin embargo, aunque sean pertinentes, no son suficientes.

545. Hay que señalar asimismo que este enfoque ha sido confirmado recientemente desde el punto de vista de la caracterización molecular por un informe del Grupo de Asesoramiento Científico de la Ley Federal de Insecticidas, Fungicidas y Raticidas (FIFRA SAP) del EPA de los Estados Unidos
, que abordó este problema general en el contexto de un nuevo producto específico (Bt Cry1F/Cry1Ac).  El grupo de expertos de los Estados Unidos señaló que:

Una caracterización molecular del nuevo producto debe demostrar que los rasgos/secuencias recombinantes presentes en él son idénticos a la inserción/rasgos de sus líneas parentales.  En principio, el método de mejoramiento de las dos líneas parentales podría afectar a las características genéticas de los rasgos insertados.  Por consiguiente, es necesario tener pruebas de que no se ha producido ninguno de tales efectos.  Para estos productos, se debería pedir una evaluación del riesgo que combine pruebas de las líneas parentales y del producto.
546. Como ya se ha explicado en las observaciones anteriores, no se puede excluir la posibilidad de que la hibridación entre los dos eventos parentales modificados genéticamente dé lugar a efectos no intencionales.  En los requisitos de datos para la evaluación de eventos individuales de transformación no se suelen incluir disposiciones relativas a datos experimentales sobre el efecto de la hibridación entre el evento objeto de estudio y otros modificados genéticamente autorizados anteriormente u objeto de una evaluación por separado.  Esto puede ser justificable si se parte de la hipótesis de que tales híbridos no intencionales solamente aparecerán con una frecuencia escasa en condiciones de campo, por lo que la exposición de las personas, los animales y el medio ambiente a estos híbridos será pequeña.  En cambio, los híbridos autorizados aparecerán en principio con una frecuencia elevada, de manera que la exposición será considerablemente mayor.  Así pues, el híbrido intencional se debe someter a una evaluación por separado, con la inclusión de datos adicionales de ensayos de alimentación apropiados.


La Dra. Nutti también menciona que la comparación con líneas parentales no modificadas genéticamente puede crear problemas en algunas ocasiones, debido a que podrían no haberse desarrollado.  En realidad, el estudio original sobre los datos de composición (CE - Prueba documental 94/Ap.2, páginas 76-186) menciona que, además del híbrido MON810xGA21 y las líneas parentales modificadas genéticamente MON810 y GA21, también se cultivaron en los mismos lugares líneas testigo no modificadas genéticamente y líneas comerciales de referencia (CE - Prueba documental 94/Ap.2, página 82).  Sin embargo, el solicitante no ha incluido los datos sobre la composición de estas líneas adicionales no modificadas genéticamente en la comparación estadística.  Por consiguiente, la preocupación de la Dra. Nutti acerca de la posible no disponibilidad de material no modificado genéticamente para una comparación del maíz MON810xGA21 con él no es aplicable a este caso.

547. Con respecto a la petición de la autoridad competente principal de datos sobre metabolitos y antinutrientes secundarios adicionales, la norma establecida en las Directrices del Codex, CAC/GL 45-2003, contradice la evaluación de la Dra. Nutti.

548. La autoridad competente principal pidió datos sobre cinco sustancias secundarias adicionales que podrían dar una indicación de posibles alteraciones no intencionales de las rutas metabólicas.  Esto complementaría los datos que ya se habían suministrado para el ácido fítico, sustancia secundaria que también actúa como "antinutriente", ya que interfiere, por ejemplo, con la absorción de minerales de los intestinos.

549. La Dra. Nutti llega a la conclusión de que este análisis adicional no habría sido necesario, puesto que los datos anteriores sobre la composición proporcionados por el solicitante indicaban que las rutas que llevaban a estas sustancias no se habían visto afectadas.  Por ejemplo, los niveles de ácido fítico, que se forma a partir del inositol (una de las sustancias recomendadas), no se habían visto alterados en el maíz MON810xGA21.

550. En las Directrices del Codex, CAC/GL 45-2003, esta cuestión se trata en los apartados de "Efectos no intencionales" y "Posible acumulación de sustancias importantes para la salud humana".

551. Así, en el párrafo 15 de las Directrices del Codex, CAC/GL 45-2003, se indica que

Asimismo los efectos no intencionales pueden determinar la formación de patrones metabólicos nuevos o modificados.

552. El párrafo 54 de las Directrices del Codex dice lo siguiente:

Algunas plantas de ADN recombinante pueden presentar rasgos (por ejemplo, tolerancia a los herbicidas), capaces de determinar indirectamente la posible acumulación de residuos de plaguicidas, metabolitos alterados de tales residuos, metabolitos tóxicos, contaminantes u otras sustancias que pueden afectar a la salud humana.  La evaluación de la inocuidad debería tomar en consideración esta acumulación potencial.  A fin de establecer la inocuidad de tales compuestos deberán aplicarse procedimientos convencionales (como los empleados para evaluar la inocuidad de las sustancias químicas para los seres humanos).

553. Tomando como base estas normas, la petición de la autoridad competente principal era pertinente desde el punto de vista de la inocuidad del cultivo modificado genéticamente y de cualesquiera metabolitos secundarios de la planta que hubieran sufrido cambios como efecto secundario no intencional de la modificación genética.

554. Cabe señalar de paso que el solicitante también ha proporcionado datos sobre dichos metabolitos secundarios de las plantas en un estudio sobre otra línea de maíz modificado genéticamente.

555. Por último, por lo que respecta a la pregunta 6 de la petición de la autoridad competente principal, las Comunidades Europeas no están de acuerdo con las observaciones de la Dra. Nutti ni con las del Dr. Andow.

556. En la pregunta 6, la autoridad competente principal consideraba que el método para modificar genéticamente el maíz parental podría haber provocado la inserción no intencional de fragmentos adicionales en el ADN del maíz.  Poco antes de la petición de la autoridad competente principal, se había sabido que la soja Roundup Ready (obtenida por el mismo solicitante, Monsanto), que se había aprobado anteriormente en la UE para utilizarla como alimento y como pienso, contenía fragmentos adicionales de ADN.  Estos fragmentos antes no detectados se habían puesto de manifiesto mediante técnicas moleculares para las inserciones de ADN de la secuencia.

557. La Dra. Nutti llega a la conclusión de que la información que había presentado ya el solicitante era suficiente para la evaluación de la inocuidad.  Con respecto a los estudios toxicológicos, se refiere a estudios (por ejemplo de toxicidad aguda, de digestión in vitro en líquido del estómago) realizados con proteínas purificadas y no con el producto del maíz entero.  Sin embargo, deberían realizarse estudios con piensos/alimentos enteros a fin de evaluar las posibles consecuencias para la salud de los efectos no intencionales, como los que ha ocasionado la inserción de fragmentos adicionales de ADN, que van más allá de las modificaciones intencionales (por ejemplo las proteínas transgénicas) cuya toxicidad se ha analizado.  (Véanse también las observaciones de las CE sobre la pregunta 44bis.)

558. El Dr. Andow reconoce que la preocupación de la autoridad competente principal acerca de los fragmentos adicionales de ADN es una "preocupación válida" (respuesta del Dr. Andow, párrafo 44.10), pero comenta a este respecto que "parece que el notificante tendría otras alternativas en cuanto a la prueba de toxicidad para abordar la preocupación de la autoridad competente de los Países Bajos" (ibid.).  Sin embargo, el Dr. Andow no da detalles de las técnicas alternativas que afirma que pueden solucionar las preocupaciones de los Países Bajos.  Por consiguiente, estos métodos deberían proporcionar nuevas garantías acerca de la inserción o no de fragmentos adicionales.

559. En la bibliografía se describen otras maneras de detectar efectos no intencionales, como el uso de tecnologías analíticas avanzadas denominadas "determinación del perfil" o "metabolómica".  Estas técnicas todavía están en fase de perfeccionamiento y no se han validado aún para la aplicación ordinaria en la evaluación de la inocuidad de los alimentos modificados genéticamente.

560. Como se ha mencionado anteriormente, ya se ha descubierto un efecto no intencional posterior a la comercialización, es decir, fragmentos adicionales de ADN insertados en soja (Roundup Ready) modificada genéticamente resistente a los herbicidas.  En este caso, el propio solicitante (Monsanto) alegó que estos fragmentos adicionales no podían representar un riesgo, ya que no se había observado ningún efecto adverso en los estudios de alimentación animal publicados con anterioridad con productos enteros para piensos derivados de la soja Roundup Ready.

561. La autoridad competente principal presentó su petición poco después de que se hiciera pública la nueva información relativa a la cuestión de los fragmentos en la soja modificada genéticamente.  Por ello, así como por los motivos expuestos más arriba, es justificable que la autoridad competente principal pidiera un experimento adicional de alimentación animal con el producto entero como nueva garantía de la ausencia de efectos adversos que podría haber ocasionado la inserción no intencional de fragmentos adicionales de ADN.

562. Por último, las Comunidades Europeas desean comentar brevemente la petición de la autoridad competente principal de información adicional en las preguntas 1 y 2 del Ap.12, aspecto sobre el cual ninguno de los expertos ha formulado observaciones.

563. Las Comunidades Europeas recuerdan los principios acordados internacionalmente en relación con la necesidad de la caracterización molecular detallada en una evaluación concienzuda de la inocuidad (véase la sección III sobre cuestiones generales y metodológicas y la respuesta de los expertos a las preguntas 9 y 111 y siguientes).  En este caso hay que señalar que el notificante solamente aplicó la transferencia de Southern para establecer el número y la composición de las inserciones.  Sin embargo, en la fecha de la notificación (CE - Prueba documental 94/Ap.1-3, 29 de febrero de 2000) la determinación de la secuencia del ADN era un método normalizado que se podía aplicar para verificar la composición de la inserción.  Por consiguiente, la petición de dicha información era necesaria y estaba justificada.

Pregunta 44bis

Dada la información que tiene ante sí el Grupo Especial, incluidos el primer estudio del alimento entero y las pruebas de rendimiento agronómico (CE - Prueba documental 94/Ap.3, página 40), ¿era necesario o útil un segundo estudio del alimento entero en animales (CE - Prueba documental 94/Ap.12) para identificar posibles efectos adversos, entre ellos los asociados con pequeñas inserciones aleatorias de ADN, que no se habían determinado antes?

Observaciones generales

564. La pregunta se refiere a la pregunta 6 de la autoridad competente principal en su petición de julio de 2000 (Ap.12), que ya estaba incluida en la pregunta 44 y se había abordado en ella.  Las observaciones de la Dra. Nutti son idénticas a las que había hecho en la pregunta 44.  Por consiguiente, las Comunidades Europeas se remiten a sus observaciones anteriores en dicha pregunta.

Pregunta 44ter

En el contexto de este producto de maíz, obtenido mediante mejoramiento tradicional a partir de una generación parental biotecnológica, ¿son pertinentes a la evaluación de la inocuidad de los productos vegetales híbridos los datos relativos a la inocuidad de las plantas parentales biotecnológicas?  Dados los resultados de los estudios de evaluación del riesgo de las plantas parentales biotecnológicas, ¿eran necesarios o útiles nuevos estudios para garantizar que las conclusiones de la evaluación de la inocuidad en relación con las plantas híbridas fueran válidas?

Observaciones generales

565. La pregunta está vinculada con la pregunta 5 de la autoridad competente principal en su petición de julio de 2000 (Ap.12), que ya estaba incluida en la pregunta 44 y se había abordado en ella.  La Dra. Nutti se remite a sus observaciones sobre esa cuestión en dicha pregunta y lo mismo hacen las Comunidades Europeas.

Pregunta 45


Dada la información que tiene ante sí el Grupo Especial, ¿había motivos científicos o técnicos que explicaran por qué el proceso de validación del método de detección había requerido por lo menos 14 meses (de junio de 2002 a agosto de 2003)?  (Véase la Prueba documental 91/Ap.49‑56 de las CE.)

Observaciones generales

566. La Dra. Nutti reconoce que la metodología de detección no entra en el ámbito de su esfera principal de competencia.  La pregunta 45 llega en realidad con un retraso global de unos 14 meses.  En la práctica no se requiere ninguna pericia específica sobre los métodos de detección para ver que el solicitante necesitó más de 9 meses de esos 14 para presentar alguna información (métodos o materiales) en absoluto (CE - Prueba documental 91/Ap.50).  Que esa información no se puede utilizar ni siquiera para comenzar el trabajo por parte de la UE es algo de lo que la Dra. Nutti no parece haberse percatado.  Su "impresión de que no había ningún motivo científico o técnico que explicara por qué el proceso de validación del método de detección había requerido por lo menos 14 meses" es simplemente una impresión equivocada, como se explica con mayor detalle más abajo.

Observaciones detalladas

567. El proceso de validación de los métodos de detección de OMG es complejo y requiere mucho tiempo.  Dicho de forma sencilla, se necesitan dos conjuntos de información para preparar un método de detección.  En primer lugar, se necesita el método efectivo (es decir, el protocolo).  El método consta de dos componentes:  a) un método para extraer ADN de buena calidad y b) un método para evaluar analíticamente la cantidad de modificación genética.  En segundo lugar, se necesitan muestras patrón.  Dichas muestras sirven de testigo interno para cualquier método analítico.  El notificante debe suministrar materiales/muestras patrón precisos para la calibración de los instrumentos de precisión simultáneamente con la descripción detallada del método.  Así pues, la preparación del método de detección no se puede llevar a cabo sin muestras patrón apropiadas.  Para los OMG solamente las puede proporcionar el solicitante que ha obtenido el organismo transformado.

568. Con respecto al presente producto en cuestión (maíz Monsanto Roundup Ready GA21), tras un contacto inicial con el notificante el 5 de junio de 2002 (CE - Prueba documental 91/Ap.45) con objeto de examinar y acordar el método de validación para el maíz GA21, el solicitante y el Centro Común de Investigación (CCI) firmaron un Acuerdo de transferencia de material el 20 de febrero de 2003 (CE - Prueba documental 91/Ap.49) y el solicitante no suministró ninguna información de la antes mencionada hasta el 27 de marzo de 2003, es decir, alrededor de nueve meses y medio después de la fecha del contacto inicial.

569. Además, y en contra de lo que afirma la Dra. Nutti, la información presentada en esa fecha era incompleta para ambos conjuntos mencionados de información necesaria.  Por consiguiente, no se pudo poner en marcha el proceso de validación.

570. Por una parte, la información suministrada era incompleta con respecto a la descripción del método, y esto en varios aspectos.  En primer lugar, el solicitante no proporcionó el componente a) descrito más arriba, es decir, un método sobre la manera extraer el ADN de las muestras patrón, que es el primer paso en la detección y la cuantificación de los OMG basadas en el ADN.  Sin esa información no se puede comenzar ningún método de validación.  En realidad, la información que faltaba relativa a un método idóneo para la extracción de ADN de buena calidad la suministró el CCI:  entre abril y julio de 2003 (CE - Prueba documental 91/Ap.56), el CCI contribuyó a la definición científica y técnica ulterior y a la conclusión de este método mediante el suministro de un proyecto de protocolo técnico para la extracción de ADN destinado a su cuantificación posterior y la aplicación del método, completando así el sistema y dejándolo listo para comenzar de manera apropiada la validación.

571. En segundo lugar, se comprobó que ciertos reactivos fundamentales (es decir, sustancias químicas necesarias como ingredientes en el análisis) proporcionados por el notificante a efectos del procedimiento de validación se habían suministrado no sólo en una cantidad insuficiente, sino de una calidad inadecuada (CE - Prueba documental 91/Ap.59), retrasando ulteriormente los avances.

572. Por último, la empresa no proporcionó datos empíricos convincentes sobre los resultados globales del método, lo cual es un requisito previo para la aceptación de éste (CE - Prueba documental 91/Ap.52).

573. Por otra parte, la información presentada el 27 de marzo de 2003 era incompleta con respecto a las muestras patrón.  El solicitante no proporcionó la cantidad y calidad apropiadas de muestras patrón hasta el 9 de abril de 2003 (CE - Prueba documental 91/Ap.51).

574. Hasta julio de 2003 no se completó la información necesaria para poner en marcha el proceso de validación.

575. Tan pronto como se tuvo ésta disponible, el CCI inició una validación interna en sus propias instalaciones, seguida de un ensayo de validación previa con tres laboratorios, que tuvo lugar entre diciembre de 2003 y enero de 2004, mientras que el ensayo en colaboración se llevó a cabo entre abril y junio de 2004.
  La Dra. Nutti no hace ninguna observación sobre estos retrasos, que son extraordinariamente cortos dadas la complejidad y la dimensión de este proceso.

Pregunta 46


¿Eran suficientes los métodos de detección disponibles en el comercio en 2002 para poder detectar las proteínas transgénicas expresadas por la línea del maíz dulce Bt-11?

Observaciones generales

576. Tanto la Dra. Nutti como la Dra. Healy hacen observaciones sobre esta pregunta.  Las Comunidades Europeas ya han explicado la necesidad de un método de detección específico para cada evento en contraposición al específico para cada rasgo en relación con los OMG.  Nadie discutiría que no había ningún método de detección específico para cada evento disponible comercialmente para el maíz dulce Bt-11 en 2002.  Dicho método sólo se ha publicado recientemente en una revista con un examen colegiado, en abril de 2003
, y se ha modificado con miras a una aplicación cuantitativa para cada evento específico (publicado el 22 de mayo de 2004)
, mientras que el estudio validado de este método se hizo público en las páginas de Internet del Laboratorio Comunitario de Referencia el 28 de julio de 2004.

577. Hay que subrayar que lo que ambos expertos examinan aquí son los métodos para cada rasgo específico genéricos, es decir, los métodos que permiten detectar solamente un rasgo específico expresado (como la proteína CryIA(b)).  Los métodos para rasgos específicos no pueden distinguir un producto modificado genéticamente (es decir, un evento de transformación) de otro si ambos están modificados genéticamente con el mismo rasgo (como ocurre, por ejemplo, con el maíz dulce Bt-11 y el maíz Bt176).  Por consiguiente, la existencia o no de métodos para cada rasgo específico en la proteína CryIA(b) y el gen PAT en 2002 carece de importancia, ya que no habrían servido para detectar e identificar específicamente el maíz dulce Bt-11 como tal.

Pregunta 47


Dada la información que tiene ante sí el Grupo Especial, ¿había razones científicas o técnicas que explicaran por qué el proceso de validación del método de detección requirió 12 meses (CE - Prueba documental 92/Ap.54-56, 57-65 y 66)?  ¿Qué constituiría una cantidad adecuada de material que se había de utilizar en la validación del método de detección?  ¿Cuáles son los indicadores apropiados de rendimiento para los resultados de validación previa correspondientes a este producto?

Observaciones generales

578. En cuanto a la pregunta 45, la Dra. Nutti reconoce aquí que los métodos de detección no entran en su esfera principal de competencia.  Es más, en esta ocasión admite abiertamente que no tiene "conocimientos técnicos o referencias para responder en relación con la cantidad adecuada de material que se ha de utilizar en la validación del método de detección y los indicadores apropiados de rendimiento para los resultados de validación previa correspondientes a este producto".  A la vista de esto, su conclusión de que no había ninguna razón científica o técnica que explicara por qué el proceso de validación del método de detección había requerido 12 meses carece claramente de fundamento.  El motivo es que para poder llegar a una conclusión de esa índole se necesita precisamente tener algún conocimiento acerca de las "cantidades adecuadas de material" y los "indicadores adecuados de rendimiento".  La propia Dra. Nutti señala que todos los intercambios entre el solicitante y el CCI (Ap.56 a 66) se referían a la idoneidad de los datos presentados.  Dado que ella no tiene los conocimientos técnicos pertinentes, su respuesta carece, pues, de fundamento y no se puede admitir.

Observaciones detalladas

579. Las Comunidades Europeas recuerdan sus observaciones sobre la pregunta 45:  Para la preparación de un método de detección se necesitan dos conjuntos de información:  1) El protocolo (método), que comprende a) un método de extracción de ADN y b) un método de cuantificación para cada evento específico;  y 2) muestras patrón.

580. En su primera reunión con la Comisión Europea, celebrada el 24 de junio de 2002, el solicitante confirmó que ya tenía un método preparado y acordó suministrar el material necesario (Prueba documental 92/Ap.54).  Sin embargo, el material (en este caso ADN) necesario para comenzar el procedimiento de validación no se recibió hasta el 22 de enero de 2003, unos siete meses después del primer contacto con la Comisión Europea y tres meses después de una reunión de planificación (celebrada el 23 de octubre de 2002), en la que se llegó a un acuerdo sobre los detalles de la validación y el material (ADN procedente de semillas) que se debía proporcionar.

581. Sin embargo, en las pruebas de calidad de este material de ADN del 28 de enero de 2003 utilizando una serie de instrumentos de análisis del CCI se comprobó que en los tubos enviados había cantidades muy pequeñas de ADN y en casos extremos prácticamente nada (es decir, ausencia virtual de ADN).  Esto se ha explicado de manera muy clara en la Prueba documental 92/Ap.56.  Dichas mediciones se consideraron atípicas, especialmente las correspondientes al material de semillas de maíz, e indicaron una deficiencia técnica (y por tanto que el material ofrecía escasa confianza).  Siguiendo algunas orientaciones adicionales del CCI del 30 de enero de 2003, el solicitante suministró un lote sustitutivo de material de ADN el 27 de febrero de 2003 (Prueba documental 92/Ap.58), con cantidades suficientes en la gama prevista de concentraciones.

582. De esta manera se completó todo el material y la información para comenzar el estudio de validación previa, que se inició posteriormente el 10 de marzo de 2003, alrededor de ocho meses y medio después de la primera reunión entre la Comisión Europea y el solicitante.  El estudio de validación previa se completó 51 días más tarde, el 30 de abril de 2003, y sus resultados pusieron de manifiesto que el método propuesto no era idóneo para proseguir (Prueba documental 92/Ap.59).  En realidad, los resultados indicaron un problema inherente al método de detección, experimentado por todos los laboratorios participantes en la serie de pruebas, y además que el solicitante no había adoptado las medidas preparatorias acordadas en la reunión de planificación de octubre de 2002 para optimizar el método.

583. El 23 de mayo de 2003, después de mantener conversaciones con el consorcio QPCRFOOD
, el CCI propuso la utilización para el evento Bt-11 de un método cuantitativo específico que se había validado previamente con éxito tal como lo había puesto a punto y ofrecido el consorcio.  De acuerdo con los resultados de la validación previa, era evidente que este método no mostraba las mismas limitaciones técnicas inherentes del sistema original de los solicitantes (Prueba documental 92/Ap.60).  Tras examinar los detalles, el solicitante acordó el 7 de julio de 2003 adoptar el método del QPCRFOOD (Prueba documental 92/Ap.63) y, una vez recibidos los reactivos solicitados el 15 de julio de 2003 (Prueba documental 92/Ap.65), el CCI inició un estudio completo de validación el 30 de julio de 2003 (casi 13 meses después del contacto inicial con el solicitante, pero apenas tres semanas después de adoptar, de acuerdo con el solicitante, la decisión de seguir adelante con el método mejor del QPCRFOOD).  El CCI notificó el resultado positivo del estudio de validación el 2 de octubre de 2003 (Prueba documental 92/Ap.66), en un plazo de poco más de 2 meses desde el comienzo apropiado.

Pregunta 49


Dada la información que tiene ante sí el Grupo Especial, incluida la solicitud (CE - Prueba documental 93/Ap.1-2), ¿era necesaria la información adicional solicitada por las autoridades griegas e italianas (CE - Prueba documental 93/Ap.16-17) relativa a la caracterización nutricional y bioquímica y la toxicidad de las plantas transgénicas para garantizar que las conclusiones de la evaluación de la inocuidad fueran válidas?

Observaciones generales

584. La Dra. Nutti llega a la conclusión, en relación con casi todas las peticiones específicas, de que eran necesarias.  Sólo con respecto a las preguntas relativas al tratamiento con herbicidas considera que las peticiones de la autoridad competente no eran necesarias, basándose en el entendimiento de "que la evaluación del riesgo realizada aquí se refiere al organismo modificado genéticamente y no al herbicida".  Sin embargo, los efectos potenciales del tratamiento con herbicidas sobre las características del cultivo son muy pertinentes a la evaluación de la inocuidad de los OMG tolerantes a los herbicidas.  Por consiguiente, la Dra. Nutti está en un error cuando supone que dicha información no sería necesaria, simplemente porque la evaluación del riesgo se realiza sobre el OMG y no sobre el propio herbicida.  Por último, en su comentario sobre la necesidad de realizar estudios de toxicidad subaguda, la Dra. Nutti confirma la iniciativa de la autoridad competente de pedir más información.

Observaciones detalladas

585. En su examen de las preguntas 1 y 2 de la autoridad competente italiana, la Dra. Nutti afirma correctamente que los residuos de herbicidas tienen que ajustarse a normas como las del Codex Alimentarius.  Sin embargo, en la pregunta 1 también se pedía información acerca del tratamiento con herbicidas del cultivo modificado genéticamente.  Esto es igualmente pertinente a la evaluación de la inocuidad de los OMG, dado que proporciona información acerca de las condiciones en las que se han cultivado las plantas sometidas a prueba.  En realidad, las prácticas agronómicas, incluido el tratamiento con herbicidas, en los cultivos modificados genéticamente utilizados para el análisis de la composición también se abordan en las Directrices del Codex, CAC/GL 45-2003, que señalan lo siguiente:

Los análisis de la concentración de los componentes esenciales de la planta de ADN recombinante, y especialmente de los que son típicos del alimento, deben compararse con un análisis equivalente de un alimento homólogo convencional, cultivado y cosechado en las mismas condiciones.  En algunos casos quizás sea necesario considerar también una comparación con la planta de ADN recombinante cultivada en las condiciones agronómicas previstas (por ejemplo aplicación de un herbicida).

586. Por consiguiente, la información sobre el tratamiento con herbicidas constituye una parte pertinente de los datos sobre los ensayos de campo a partir de los cuales se han obtenido muestras para el análisis de la composición.

587. La pregunta 2 de la autoridad competente italiana se refería a la "naturaleza de los posibles residuos" derivados del tratamiento con herbicidas.  Si bien la Dra. Nutti observa correctamente que los niveles de estos residuos deberían estar dentro de los límites especificados en las normas, la pregunta es pertinente desde el punto de vista de la inocuidad, con independencia de que la cuestión entre o no en el ámbito de una legislación diferente.

588. En realidad, en las Directrices del Codex, CAC/GL 45-2003, también se plantea esta cuestión en el apartado de "Posible acumulación de sustancias importantes para la salud humana":

Algunas plantas de ADN recombinante pueden presentar rasgos (por ejemplo, tolerancia a los herbicidas), capaces de determinar indirectamente la posible acumulación de residuos de plaguicidas, metabolitos alterados de tales residuos, metabolitos tóxicos, contaminantes u otras sustancias que pueden afectar a la salud humana.  La evaluación de la inocuidad debería tomar en consideración esta acumulación potencial.  A fin de establecer la inocuidad de tales compuestos deberán aplicarse procedimientos convencionales (como los empleados para evaluar la inocuidad de las sustancias químicas para los seres humanos).

589. Por consiguiente, las preguntas son pertinentes desde el punto de vista de la inocuidad del cultivo modificado genéticamente y de cualquier plaguicida que pueda acumularse en él.

590. Sobre la cuestión de los estudios de toxicidad subaguda, la autoridad competente italiana pidió esta información a fin de obtener una evaluación más detallada de los aspectos toxicológicos.

591. Los experimentos en animales que había resumido el solicitante en su solicitud (CE - Prueba documental 93/Ap.2) incluyen un estudio (nutricional) de alimentación de pollos de asar y un estudio de toxicidad aguda de dosis repetidas (14 días) con la proteína transgénica purificada administrada a ratas.  La Dra. Nutti llega a la conclusión de que si los resultados del análisis de la composición de la soja Liberty Link, así como el estudio de toxicidad aguda en animales llevado a cabo con ella, fueran satisfactorios, no se necesitaría ninguna prueba adicional de toxicidad subaguda en animales.  Sin embargo, en ausencia de datos concretos sobre estas pruebas, dice que no puede opinar sobre la petición.

592. En realidad, la imposibilidad de opinar sobre estos datos, debido a que estaban incompletos en el momento de la petición de la autoridad competente principal italiana, justifica la petición de un estudio en animales.  Esta cuestión también se aborda en las Directrices del Codex, CAC/GL 45-2003:

Si la caracterización del alimento indica que los datos disponibles no son suficientes para una completa evaluación de la inocuidad, podrían requerirse estudios en animales, diseñados adecuadamente, con alimentos completos.

593. En el momento de la petición era, pues, pertinente solicitar un estudio adicional de toxicidad en animales.

Pregunta 51


Dada la información que tiene ante sí el Grupo Especial, incluidas la solicitud (CE - Prueba documental 95/Ap.1-2) y las respuestas de Pioneer/Dow AgroSciences (CE - Prueba documental 95/Ap.10-12), ¿era necesaria la información solicitada por el Consejo de Salud de los Países Bajos (CE - Prueba documental 95/Ap.8 y 13) relativa a la caracterización molecular, el análisis de la composición y el análisis toxicológico del producto para garantizar que las conclusiones de la evaluación de la inocuidad fueran válidas?

Observaciones generales

594. La Dra. Nutti aborda las cuestiones del análisis de la composición y el análisis toxicológico.  Aunque confirma la necesidad de pedir datos sobre los niveles de ciertos elementos nutricionales y metabolitos secundarios, no considera que sea necesario pedir datos de campo de tres temporadas (en lugar de dos), opinión que no justifica y que no está respaldada por las normas del Codex.  Su comentario sobre el estudio con pollos de asar parece fuera de lugar, pues en realidad no se pidieron tales datos en los apéndices objeto de examen.  Además, las Comunidades Europeas discrepan de la conclusión de la Dra. Nutti sobre la necesidad de un estudio de toxicidad de 90 días.

595. Por último, debido a que la Dra. Nutti no se ha ocupado de las cuestiones relativas a la caracterización molecular, las Comunidades Europeas harán algunas breves observaciones.

Observaciones detalladas

596. En primer lugar, en relación con el número de temporadas para los datos sobre la composición (pregunta 2 de la autoridad competente principal), la Dra. Nutti observa que, si bien por lo general son aceptables dos temporadas, la autoridad competente neerlandesa pidió datos sobre la composición correspondientes a tres temporadas.  En realidad, las Directrices del Codex, CAC/GL 45-2003, se ocupan de esta cuestión señalando que se deben realizar ensayos de campo para el análisis de la composición durante un número suficiente de generaciones, pero no menciona un número específico de dichas generaciones (o temporadas):

Por otra parte, los ensayos deben realizarse en un número de generaciones que sea suficiente para permitir una exposición adecuada a la variedad de condiciones que se encuentran en la naturaleza.

597. En el momento de la petición, el solicitante había suministrado datos de las temporadas de 1998-1999 en Chile (hemisferio sur) y de 1999 en Francia e Italia (hemisferio norte).  La autoridad competente principal consideró que se trataba de una sola temporada (CE - Prueba documental 95/Ap.8).  Teniendo en cuenta esta opinión de la autoridad competente y la recomendación de las Directrices del Codex, CAC/GL 45-2003, sobre esta cuestión, parece justificable, por consiguiente, que en el momento de la petición la autoridad competente neerlandesa solicitara datos de temporadas múltiples (tres).

598. Además, la autoridad competente neerlandesa pidió más tarde (en respuesta a los datos adicionales sobre la composición proporcionados por el solicitante) un nuevo estudio de los Estados Unidos, puesto que sería representativo para la producción comercial de la nueva línea de maíz.

599. Por otra parte, la petición de la autoridad competente principal está en consonancia con el párrafo 45 de las Directrices del Codex, CAC/GL 45-2003, sobre el análisis de los componentes esenciales, que dice lo siguiente:

Los sitios elegidos para el ensayo deben ser representativos de la gama de condiciones ambientales en las cuales se prevé que han de cultivarse las variedades vegetales en cuestión.

600. Por consiguiente, los datos pedidos por la autoridad competente principal sobre el análisis de la composición de temporadas múltiples (tres), así como procedentes de regiones representativas del cultivo comercial del maíz (y la exportación a la UE), están en conformidad con las recomendaciones del Codex y son pertinentes a la evaluación de la inocuidad.

601. En segundo lugar, la Dra. Nutti comenta la necesidad de datos adicionales sobre un estudio con pollos de asar.  En la Prueba documental 95/Ap.8 y Ap.13 de las CE no figuraba ninguna pregunta acerca del estudio con pollos de asar, y tampoco se mencionaba en la respuesta, es decir en la Prueba documental 95/Ap.11 de las CE.  Por consiguiente, no es posible verificar la observación de la Dra. Nutti sobre dicho estudio con pollos de asar, ya que no se pudo encontrar ninguna referencia a él en los documentos mencionados [peticiones de la autoridad competente del Estado miembro (CE - Prueba documental 95/Ap.8 y 13) y respuesta del solicitante (CE - Prueba documental 95/Ap.11)].

602. En tercer lugar, la Dra. Nutti parece aducir que el estudio de 90 días en ratas solicitado por la autoridad competente principal no era necesario, pues "se necesitan nuevas pruebas en animales si la composición no es comparable con la de los alimentos tradicionales, lo cual no ocurre con el maíz Cry1F Pioneer/Dow AgroSciences Bt (1507)".

603. En el momento de la petición de la autoridad competente neerlandesa de un estudio adicional de 90 días en ratas, el solicitante había proporcionado (un resumen de) un estudio nutricional en pollos de asar alimentados con productos enteros y otro de toxicidad aguda en ratas con las proteínas transgénicas purificadas Cry1F y PAT.  Hay que subrayar que el estudio con pollos de asar no constituye un modelo para la toxicología, sino para la nutrición (por ejemplo, véase el examen de esta cuestión en Chassy et al. (2004)).  Durante los estudios con pollos de asar se suele medir el crecimiento, el peso corporal, el consumo de piensos y el peso y la composición de las partes comestibles después del sacrificio.  Por consiguiente, los estudios de toxicidad en animales se habían limitado a los de toxicidad aguda de las proteínas purificadas Cry1F y PAT, sin que hubiera ningún estudio de toxicidad con el alimento entero.

604. Según la Dra. Nutti, el estudio de toxicidad de 90 días pedido como complemento no era necesario, dado que se había demostrado la equivalencia de la composición.  La justificación dada por la autoridad competente neerlandesa para su petición del estudio de 90 días era que proporcionaría garantías adicionales de la ausencia de cambios no intencionales con efectos adversos (CE - Prueba documental 95/Ap.8).

605. Se pueden utilizar estudios con piensos/alimentos enteros a fin de disponer de nuevas garantías en relación con las posibles consecuencias de efectos no intencionales para la salud, como las que puede haber ocasionado la inserción de fragmentos adicionales de ADN, aparte de las modificaciones intencionales (por ejemplo proteínas transgénicas) cuya toxicidad se ha analizado.  En realidad se están perfeccionando otras maneras de detectar efectos no intencionales, como el uso de tecnologías analíticas avanzadas denominadas "determinación del perfil" o "metabolómica", pero todavía no se han validado para la aplicación ordinaria en la evaluación de la inocuidad de los alimentos modificados genéticamente.

606. Un ejemplo de estudio de alimentación animal que sirve como garantía adicional de la ausencia de efectos adversos es el de la soja Roundup Ready.  En el año 2000 se descubrió que se habían producido inserciones no intencionales de fragmentos de ADN en esta soja, que ya se había aprobado como alimento modificado genéticamente en varios países, incluida la UE.  El propio solicitante (Monsanto) alegó que estos fragmentos adicionales no podían representar un riesgo, puesto que, entre otras cosas, no se había observado ningún efecto adverso en un estudio de alimentación animal sometido a examen colegiado y publicado anteriormente con productos de piensos enteros derivados de la soja Roundup Ready.

607. Por consiguiente, es justificable que la autoridad competente principal, en ausencia de estudios de toxicidad con alimentos enteros, tratara de conseguir más garantías de la inocuidad de cualquier efecto no intencional solicitando un nuevo experimento de toxicidad en animales.

608. Por último, con respecto a la petición de la autoridad competente de una caracterización molecular adicional (que la Dra. Nutti no ha comentado), las Comunidades Europeas desean hacer las siguientes breves observaciones:

609. Las Comunidades Europeas recuerdan los principios acordados internacionalmente en relación con la necesidad de la caracterización molecular detallada en una evaluación concienzuda de la inocuidad (véase la sección III sobre cuestiones generales y metodológicas y la respuesta de los expertos a las preguntas 9 y 111 y siguientes).  En el presente caso, la notificación no contenía ninguna prueba de una verificación efectiva de la inserción mediante la determinación de la secuencia.  Hay que señalar que se había presentado el 15 de febrero de 2001, fecha en la cual la determinación de la secuencia era una práctica ordinaria desde hacía casi un decenio.

610. El Consejo de Salud de los Países Bajos, en la Prueba documental 95/Ap.8 de las CE (28 de junio de 2001) pidió expresamente la determinación de la secuencia de alrededor de 1.000 pares de bases (pb) del ADN genómico contiguo de la inserción, así como la determinación de la secuencia de la propia inserción completa.  Las respuestas del notificante (CE - Prueba documental 95/Ap.10-12, febrero de 2002-febrero de 2003) no dejaban claro si se había caracterizado la inserción en su longitud total mediante la determinación de la secuencia del maíz transformado o si solamente se habían verificado las secuencias contiguas del maíz modificado genéticamente, habiéndose determinado el resto de la secuencia de la inserción simplemente mediante la determinación de la secuencia del plásmido de transformación.  Además, en las respuestas del notificante solamente se daban 271 pb de la secuencia contigua del extremo 3'.  La necesidad de hasta 1.000 pb era razonable, dados los últimos conocimientos relativos a la regulación génica en las plantas cuando se hizo la petición.

Pregunta 52


Dada la información que tiene ante sí el Grupo Especial, incluidas la solicitud y las respuestas de Pioneer/Dow AgroSciences (mencionadas más arriba), ¿era necesaria la información solicitada por Gezondheitsraad (CE - Prueba documental 95/Ap.15) relativa a la posible expresión no intencional de proteínas alergénicas para garantizar que las conclusiones de la evaluación de la inocuidad fueran válidas?

Observaciones generales

611. Como se explica en las observaciones de las Comunidades Europeas sobre la respuesta de la Dra. Nutti a la pregunta 43, en su enfoque sobre las cuestiones relativas a la alergenicidad no tiene en cuenta la situación del análisis de la caracterización molecular del producto.  Sin embargo, ese análisis es necesario para comentar los problemas toxicológicos relacionados con la alergenicidad (y los efectos no intencionales).  Por consiguiente, la conclusión de la Dra. Nutti ("por lo que conozco") puede ser válida con respecto a los aspectos toxicológicos generales de la proteína CRY1F, pero no es aplicable a las cuestiones reales (relativas a la caracterización molecular) que había planteado la autoridad competente principal.

Observaciones detalladas

612. Como explica claramente la autoridad competente, la petición de una evaluación ulterior de la alergenicidad aborda los problemas de los efectos moleculares no intencionales de las regiones contiguas, especialmente las posibles proteínas de fusión formadas como consecuencia de tales efectos.

613. Esta petición está totalmente en consonancia con las normas modernas de evaluación de los efectos no intencionales en las regiones contiguas.  Así, las Directrices del Codex, CAC/GL 45-2003, señalan en su párrafo 31D:

31.
Se deberá proporcionar información sobre la inserción de ADN en el genoma de la planta, que habrá de incluir:

D)
identificación de los marcos de lectura abiertos dentro del ADN insertado o creado por las inserciones de ADN genómico contiguo a la planta, incluidos los que podrían dar lugar a proteínas de fusión.

Además, también se afirma, en el párrafo 5 de su anexo sobre la Evaluación de la posible alergenicidad, que:

Al no existir un ensayo que pueda predecir la probabilidad de una respuesta IgE a la exposición oral en los seres humanos, el primer paso para caracterizar las nuevas proteínas expresadas debería ser la comparación de la secuencia de aminoácidos, y de ciertas características fisicoquímicas de la nueva proteína expresada, con las de alergenos ya conocidos, en un enfoque de ponderación de las pruebas disponibles.

614. La petición por parte de la autoridad competente de información adicional sobre las posibles proteínas de fusión estaba en conformidad con estas normas, por lo que estaba justificada.

Pregunta 53


Dada la información que tiene ante sí el Grupo Especial, incluida la solicitud (CE - Prueba documental 96/Ap.1-2), ¿era necesaria la información pedida por Gezondheitsraad (CE - Prueba documental 96/Ap.7) relativa a la caracterización molecular, los efectos de toxicidad de los cambios no intencionales y los datos de composición para garantizar que las conclusiones de la evaluación de la inocuidad fueran válidas?

Observaciones generales

615. La Dra. Nutti formula observaciones sobre los aspectos relativos al análisis de la composición y el análisis toxicológico.  Como ya se ha señalado más arriba, en su enfoque no tiene en cuenta la necesidad de un análisis detenido de la caracterización molecular, por lo que sus conclusiones son incompletas o erróneas.  Más en concreto, su conclusión de que no es necesario un estudio de toxicidad semicrónica no se puede admitir, teniendo en cuenta las pruebas científicas disponibles sobre la pertinencia de tales estudios.

616. Por último, ya que no ha comentado las peticiones específicas de información adicional sobre la caracterización molecular, las Comunidades Europeas harán algunas breves observaciones.

Observaciones detalladas

617. Teniendo en cuenta el año de publicación (2001) del estudio solicitado de 90 días en ratas (Dudek (2001), citado en CE - Prueba documental 96/Ap.2, página 117), el solicitante tenía que haber completado este informe cuando la autoridad competente solicitó información adicional (13 de diciembre de 2001), es decir, esta información podría haber estado casi disponible para esa fecha.  Por consiguiente, estos datos se deberían haber tenido en cuenta, de conformidad con el párrafo 15 de los Principios del Codex para el Análisis de Riesgos de Alimentos Obtenidos por Medios Biotecnológicos Modernos, que dice que:

La evaluación de riesgos debería tomar en cuenta todos los datos científicos disponibles e informaciones derivadas de diferentes procedimientos de ensayo, siempre y cuando dichos procedimientos sean científicamente fundados y los parámetros que se miden sean comparables.  [sin cursivas en el original]

Como complemento de esta prescripción, a continuación se exponen los argumentos para pedir un estudio de toxicidad de 90 días sobre productos enteros de maíz NK603.

618. La justificación que dio la autoridad competente para pedir un estudio de toxicidad semicrónica fue que podrían haberse producido modificaciones adicionales no intencionales en el maíz NK603, incluso modificaciones que ya había descrito el solicitante.

619. Con respecto a los estudios en animales, el solicitante había proporcionado (un resumen de) un estudio nutricional en pollos de asar alimentados con productos enteros y otro de toxicidad aguda en ratas con proteínas transgénicas EPSPS.  Hay que subrayar que el estudio con pollos de asar no constituye un modelo para la toxicología, sino para la nutrición (por ejemplo, véase el examen de esta cuestión en Chassy et al. (2004)).
  Durante los estudios con pollos de asar se suele medir el crecimiento, el peso corporal, el consumo de piensos y el peso y la composición de las partes comestibles después del sacrificio.  Por consiguiente, los estudios de toxicidad en animales se habían limitado a los de toxicidad aguda de las proteínas purificadas EPSPS, sin que hubiera ningún estudio de toxicidad con el alimento entero.

620. Según la Dra. Nutti, el estudio de toxicidad de 90 días pedido como complemento no era necesario, dado que se había demostrado la equivalencia de la composición y también se había analizado la posible toxicidad y alergenicidad de la modificación intencional (la proteína EPSPS).  Por otra parte, la autoridad competente neerlandesa había fundamentado su petición del estudio de 90 días en que proporcionaría garantías adicionales de la ausencia de cambios no intencionales con efectos indeseados (CE - Prueba documental 96/Ap.7).

621. Se pueden utilizar estudios con piensos/alimentos enteros a fin de disponer de nuevas garantías en relación con las posibles consecuencias de efectos no intencionales para la salud, como las que puede haber ocasionado la inserción de fragmentos adicionales de ADN, aparte de las modificaciones intencionales (por ejemplo proteínas transgénicas) cuya toxicidad se ha analizado.  En realidad se están perfeccionando otras maneras de detectar efectos no intencionales, como el uso de tecnologías analíticas avanzadas denominadas "determinación del perfil" o "metabolómica", pero todavía no se han validado para la aplicación ordinaria en la evaluación de la inocuidad de los alimentos modificados genéticamente.

622. Un ejemplo de estudio de alimentación animal que sirve como garantía adicional de la ausencia de efectos adversos sería el de la soja Roundup Ready.  En el año 2000 se descubrió que se habían producido inserciones no intencionales de fragmentos de ADN en esta soja, que ya se había aprobado como alimento modificado genéticamente en varios países, incluida la UE.  El propio solicitante (Monsanto) alegó que estos fragmentos adicionales no podían representar un riesgo, puesto que, entre otras cosas, no se había observado ningún efecto adverso en un estudio de alimentación animal sometido a examen colegiado y publicado anteriormente con productos de piensos enteros derivados de la soja Roundup Ready.

623. Por consiguiente, estaba justificado que la autoridad competente principal, en ausencia de estudios de toxicidad con alimentos enteros, tratara de conseguir más garantías de la inocuidad de cualquier efecto no intencional solicitando un nuevo experimento de toxicidad en animales con el alimento entero.  Además, el solicitante ya había publicado un estudio de este tipo (Dudek (2001), Ap.96, Ap.2, página 117)
 en el momento de la petición (o poco tiempo después, en 2001), por lo que se podría haber solicitado el informe de este estudio con el fin de que la evaluación de la inocuidad estuviera completa.
624. Por último, con respecto a la petición de la autoridad competente de una caracterización molecular adicional (que la Dra. Nutti no ha comentado), las Comunidades Europeas desean hacer las siguientes breves observaciones:
625. Las Comunidades Europeas recuerdan los principios acordados internacionalmente en relación con la necesidad de la caracterización molecular detallada en una evaluación concienzuda de la inocuidad (véase la sección III sobre cuestiones generales y metodológicas y la respuesta de los expertos a las preguntas 9 y 111 y siguientes).  En el presente caso, hay que señalar que la petición es de fecha 13 de diciembre de 2001, es decir, casi un año después de la publicación del documento sobre la soja GTS 40-3-2 (Windels et al. (2001)).
  Así pues, la petición de datos sobre la secuencia completa de alrededor de 1.000 pb contiguos de cada extremo de la inserción estaba justificada desde el punto de vista científico, además de tener su fundamento en los conocimientos y la tecnología más recientes.  Es evidente que el análisis de la transferencia de Southern era insuficiente como prueba en esa fecha.  Por consiguiente, los datos solicitados eran necesarios para garantizar que las conclusiones de la evaluación de la inocuidad fueran válidas.

Pregunta 53bis

Dada la información que tiene ante sí el Grupo Especial, incluidos el primer estudio del alimento entero y las pruebas de rendimiento agronómico (CE - Prueba documental 96/Ap.2, páginas 102-103), ¿era necesario o útil un segundo estudio del alimento entero en animales (CE ‑ Prueba documental 96/Ap.7) para identificar posibles efectos adversos, entre ellos los asociados con pequeñas inserciones aleatorias de ADN, que no se habían determinado antes?

Observaciones generales

626. La pregunta se refiere a la petición de la autoridad competente principal de un estudio de toxicidad semicrónica (pregunta 2 de la Prueba documental 96/Ap.2 de las CE), que ya estaba incluida y se había abordado en la pregunta 53.  Las observaciones de la Dra. Nutti son básicamente idénticas a las que había hecho en la pregunta 53 sobre esa cuestión.  Por consiguiente, las Comunidades Europeas se remiten a sus observaciones anteriores en dicha pregunta.

Pregunta 54


Dada la información que tiene ante sí el Grupo Especial, incluida la solicitud, ¿era necesaria la información pedida por Italia (CE - Prueba documental 96/Ap.9) para garantizar que las conclusiones de la evaluación de la inocuidad fueran válidas?

Observaciones generales

627. La Dra. Nutti comenta una petición específica de la autoridad competente italiana, a saber, la petición de nuevos estudios en animales.  Su conclusión de que tales datos no serían necesarios no se puede admitir por las mismas razones expuestas en la pregunta 40 sobre la cuestión de los estudios de alimentación en animales de granja con fisiología diferente de la de los pollos de asar.  Por consiguiente, las Comunidades Europeas se remiten a sus observaciones anteriores en la pregunta 40.

Pregunta 57


Dada la información que tiene ante sí el Grupo Especial, incluidas la solicitud (CE - Prueba documental 101/Ap.1-3) y la información adicional suministrada por Pioneer (CE - Prueba documental 101/Ap.13), ¿era necesaria la información adicional solicitada por los Países Bajos (CE - Prueba documental 101/Ap.14) acerca de la caracterización molecular, los ensayos de campo, los metabolitos secundarios de la planta y las pruebas toxicológicas para garantizar que las conclusiones de la evaluación de la inocuidad fueran válidas?

Observaciones generales

628. La Dra. Nutti, el Dr. Andow y el Dr. Squire formulan observaciones sobre esta pregunta.  El Dr. Squire confirma en términos generales la petición de la autoridad competente como "en consonancia con el tipo de información indicado en las Directrices del Codex Alimentarius para la Realización de la Evaluación de la Inocuidad de los Alimentos Obtenidos de Plantas de ADN Recombinante".  La Dra. Nutti y el Dr. Andow hacen observaciones específicas sobre las preguntas 2, 3 y 4 planteadas por la autoridad competente neerlandesa.  En relación con las preguntas 2 y 3, los dos expertos llegan a conclusiones contrapuestas.  Las Comunidades Europeas están de acuerdo con las conclusiones del Dr. Andow.  Con respecto a la pregunta 4, el debate sobre la necesidad de ciertos estudios de toxicidad en animales con híbridos es idéntico al mantenido en la pregunta 44.  Por consiguiente, las Comunidades Europeas se remiten a sus observaciones en dicha pregunta.

Observaciones detalladas

629. Sobre la cuestión de los datos relativos al tratamiento con herbicidas, la Dra. Nutti llega a la conclusión de que la información solicitada no era pertinente para garantizar que las conclusiones de la evaluación de la inocuidad fueran válidas.  Esto está en contradicción con lo que dice el Dr. Andow, que llega a la conclusión de que "desde el punto de vista científico está justificada la exigencia de la comparación del T25 con glufosinato, el T25 sin glufosinato y el maíz sin T25 y sin glufosinato".  Las Comunidades Europeas están de acuerdo con el Dr. Andow.  Este experto añade que "es legítimo el debate científico acerca de si eran necesarios los tres para garantizar que las conclusiones de la evaluación de la inocuidad fueran válidas".  El hecho de que haya un debate científico no pone en tela de juicio la petición de la autoridad competente (que el propio Dr. Andow reconoce que está justificada desde el punto de vista científico).  Por los motivos ya expuestos en anteriores observaciones, por ejemplo sobre la pregunta 49, las Comunidades Europeas comparten la opinión de la autoridad competente, a saber, que es necesaria la comparación de los tres conjuntos de datos, que el solicitante indicó que estaban fácilmente disponibles (CE - Prueba documental 101/Ap.13, A2, página 2).

630. En cuanto a la petición de datos sobre sustancias secundarias, la Dra. Nutti es de la opinión de que la "información solicitada no era pertinente para garantizar que las conclusiones de la evaluación de la inocuidad fueran válidas, pues la información sobre la composición suministrada anteriormente permitía concluir que el producto tenía una equivalencia sustancial".  Añade que "en este caso tenemos un producto que es un cruzamiento tradicional de dos maíces modificados genéticamente, pero que este producto no se ha sometido a una nueva modificación genética, por lo que la posibilidad de cambios fortuitos en la planta parece insignificante o nula".  En esta evaluación, la Dra. Nutti está en contradicción con el Dr. Andow, que opina que "hay una preocupación legítima por el hecho de que existen transgenes adicionales incorporados a las líneas T25 y Mon810 que podrían estar expresando productos génicos adicionales, pero desconocidos, y que eluden la detección por los métodos moleculares actuales.  Además, también es posible que se pueda producir una interacción de los principales productos génicos de la línea T25 o la Mon810 con el metabolismo de la planta, modificando la composición de ésta".  Si bien el Dr. Andow habla también de una "probabilidad pequeña" de que suceda esto, considera que "es difícil decidir en qué medida".

631. Las Comunidades Europeas están de acuerdo con la valoración del Dr. Andow.  Aunque la cuestión de los cruzamientos tradicionales de líneas modificadas genéticamente no se aborda de manera expresa en las Directrices del Codex, sí se hace con la cuestión de los efectos no intencionales, por ejemplo en el párrafo 15 (Efectos no intencionales):

Asimismo los efectos no intencionales pueden determinar la formación de patrones metabólicos nuevos o modificados.

632. La Dra. Nutti declara que el análisis de la composición ya habría llevado a la conclusión de que el cruzamiento tradicional es sustancialmente equivalente.  Sin embargo, este análisis de la composición era "selectivo", es decir, se midieron sustancias específicas.  Por consiguiente, cualquier cambio en las sustancias no medidas habría pasado inadvertido.

633. La Dra. Nutti también afirma que es casi imposible que haya efectos no intencionales en los cruzamientos tradicionales de líneas modificadas genéticamente.  Por ejemplo, entre los rasgos modificados genéticamente introducidos a partir de una planta parental particular se puede producir una interacción recíproca en el cruzamiento tradicional de líneas modificadas genéticamente.

634. Un ejemplo es el de los "genes silenciosos" (inactivación de la función génica), con el agrupamiento dentro de la misma planta de genes con secuencias semejantes procedentes de padres distintos (como han observado, por ejemplo, Charrier et al. (2000) y De Wilde et al. (2001)).

635. Teniendo presente lo expuesto, incluido el hecho de que no se pueden excluir por adelantado efectos no intencionales en los cruzamientos tradicionales de líneas modificadas genéticamente, la petición de la autoridad competente principal era pertinente desde el punto de vista de la inocuidad del cruzamiento de dos cultivos modificados genéticamente y de cualesquiera metabolitos secundarios que hubieran sufrido algún cambio como efecto secundario no intencional de la combinación de modificaciones genéticas.

636. Sobre la petición de nuevas pruebas de toxicidad, tanto la Dra. Nutti como el Dr. Andow opinan que no son necesarias tales pruebas, aunque por motivos distintos.  Ambos han expuesto su posición con mayor detalle en las preguntas 44 y 44bis.  Hay argumentos válidos para refutar las posiciones de ambos.  Las Comunidades Europeas han examinado esto en las preguntas 44 y 44bis, de manera que se remiten a sus observaciones en ellas.

637. Por último, con respecto a la petición de la autoridad competente de información adicional sobre la caracterización molecular (que ningún experto ha comentado), las Comunidades Europeas desean hacer las siguientes breves observaciones:

638. Las Comunidades Europeas recuerdan los principios acordados internacionalmente en relación con la necesidad de la caracterización molecular detallada en una evaluación concienzuda de la inocuidad (véase la sección III sobre cuestiones generales y metodológicas y la respuesta de los expertos a las preguntas 9 y 111 y siguientes), así como sus observaciones en las preguntas 44 a 44ter.

639. En general, los híbridos con características superpuestas requieren una caracterización molecular separada y la evaluación completa del riesgo, sin poder depender exclusivamente de la evaluación de los eventos parentales modificados genéticamente.  Además, la petición de los Países Bajos (CE - Prueba documental 101/Ap.14, de fecha 23 de abril de 2001) era necesaria para garantizar que las conclusiones de la evaluación de la inocuidad fueran válidas.  En esa fecha hacía casi un decenio que se utilizaba de manera habitual la determinación de la secuencia del ADN para la caracterización.  Por otra parte, el documento de Windels et al. (2001)
 se publicó unos meses antes de la petición.  Dicho documento demostraba claramente la pertinencia de la información detallada sobre la secuencia, incluidas las secuencias contiguas.

Pregunta 58


Dada la información que tiene ante sí el Grupo Especial, incluidas la solicitud (CE - Prueba documental 102/Ap.1-20) y la información suministrada por Monsanto/Novartis (CE - Prueba documental 102/Ap.22, 26 y 27-30), ¿era necesaria la información adicional solicitada por los Países Bajos (CE - Prueba documental 102/Ap.32) relativa a la evaluación de la inocuidad como alimento de las proteínas derivadas para garantizar que las conclusiones de la evaluación de la inocuidad fueran válidas?  ¿Se ajustaban las evaluaciones de la inocuidad de los alimentos proporcionadas por el solicitante a las Directrices del Codex Alimentarius para la Realización de la Evaluación de los Alimentos Obtenidos de Plantas de ADN Recombinante?

Observaciones generales

640. La Dra. Nutti llega a la conclusión de que "no era necesario pedir un estudio de toxicidad semicrónica en ratones o ratas utilizando las partes comestibles de la remolacha azucarera a fin de descartar los posibles efectos indeseados de cambios adicionales sin identificar".  La petición de un estudio de toxicidad semicrónica había sido una de las presentadas por la autoridad competente.  Las Comunidades Europeas discrepan de la conclusión de la Dra. Nutti por los motivos ya expuestos en las preguntas 44, 51, 53 y 57.  La autoridad competente también había manifestado preocupación en concreto sobre la posible presencia de cierta proteína de fusión (proteína 34550), pero la Dra. Nutti no se ocupa expresamente de ella en sus observaciones, posiblemente porque esa pregunta se refiere a cuestiones relativas a la caracterización molecular, que quedaría fuera del ámbito de sus comentarios.

VI. Preguntas del Grupo Especial sobre la cuestión 2 ("medidas de salvaguardia") (Nos 59 a 95)

A. Observaciones preliminares

641. Las preguntas 59 a 95 del Grupo Especial se refieren a las medidas de salvaguardia de los Estados miembros.  Por lo general existen, respecto de cada medida, tres preguntas, que se refieren:  a la suficiencia de los testimonios científicos;  a la evaluación del riesgo y su relación con directrices internacionales;  y a la justificación de la adopción de medidas provisionales, a la luz de otras posibilidades disponibles para la gestión del riesgo.

642. Las Comunidades Europeas desean formular las observaciones generales que siguen.

643. En primer lugar, las Comunidades Europeas entienden que la pregunta del Grupo Especial tiene por objeto dilucidar cuál es el momento a partir del cual la información o los testimonios científicos son suficientes para que la autoridad decida definitivamente si aprueba o no el producto;  y la cuestión de si ese momento se había alcanzado en las circunstancias concretas de las medidas de salvaguardia aplicadas por los Estados miembros.

644. En segundo lugar, en las ciencias como en el derecho, puede resultar problemática la prueba de los hechos negativos, sobre todo prospectivamente.  Es decir:  para un científico puede ser problemático certificar categóricamente que la comercialización en gran escala de un nuevo producto no tendrá ningún efecto negativo para la salud humana.  Al efectuar una evaluación del riesgo, es probable que el científico tenga que situar el producto y los problemas relacionados con él en su contexto.  El científico puede necesitar algún tipo de "visión panorámica" del problema.  El nuevo producto puede no ser más que un elemento del panorama científico;  y el especialista puede tener que considerar el panorama en su conjunto antes de adoptar una posición sobre el grado relativo de seguridad del producto.  En tales condiciones, la falta de información o de testimonios acerca del contexto puede tener tanta importancia como la falta de información o de testimonios acerca del producto mismo.

645. En tercer término, el Órgano de Apelación ha aclarado que el concepto de "suficiencia" es relativo;  la información científica tiene que ser suficiente para un fin determinado, es decir, a los efectos de resolver si se aprueba o no el producto definitivamente teniendo en cuenta el nivel de protección elegido por el legislador.  Cuanto más alto sea el nivel de protección, más testimonios científicos pueden hacer falta antes de que sean suficientes para adoptar una decisión definitiva, y más dilatado el tiempo, y mayores los recursos, que pueden hacer falta razonablemente.

646. En cuarto lugar, la evaluación también será función de las informaciones o testimonios científicos con que se cuente:  cuanto menos sean las informaciones, o la información científica con que se cuente, menos detallada puede resultar la evaluación.

647. En quinto lugar, bien puede ocurrir que la información científica o los testimonios científicos y la evaluación sean insuficientes como respaldo de una denegación definitiva de la autorización, pero aún así sean suficientes como respaldo de una medida provisional, por lo menos si se cumplen las condiciones del párrafo 7 del artículo 5 del Acuerdo MSF.  Esta es la situación respecto de las medidas de salvaguardia adoptadas por los Estados miembros.

648. En sexto lugar, como ya han explicado las Comunidades Europeas en sus comunicaciones, para comprender con justicia las razones por las que los Estados miembros actuaron como lo hicieron no basta examinar únicamente el texto de las medidas provisionales mismas (que a menudo es relativamente escueto) y su notificación a la Comisión.  También es preciso tomar en consideración la historia de las deliberaciones, incluidas las realizadas a nivel comunitario, en que participaron todos los Estados miembros.  Desde este punto de vista, no hace falta distinguir entre las medidas de salvaguardia adoptadas por distintos Estados miembros, salvo en cuanto existan otras consideraciones que correspondan específicamente a cada uno de ellos (como el clima, la estructura y las prácticas de la agricultura, la flora, la fauna, etc.).  Para evitar repeticiones innecesarias, las Comunidades Europeas se remitirán en estas observaciones a las de carácter más general que ya han presentado.

649. En séptimo lugar, las Comunidades Europeas desean señalar que las respuestas a los tres tipos de preguntas a menudo se superponen en grado considerable.  En esos casos, cuando proceda, las Comunidades Europeas presentarán sus observaciones en términos generales respecto de cada uno de los productos para los que se ha adoptado una medida de salvaguardia.

650. Teniendo en cuenta estas observaciones generales, las Comunidades Europeas se referirán ahora a los dictámenes de los expertos acerca de cada uno de los productos.

B. Preguntas 59 a 65

Pregunta 59


Teniendo en cuenta la información que el Grupo Especial tiene ante sí, incluidas las evaluaciones efectuadas por el Reino Unido (CE - Prueba documental 161/Ap.1), el Comité científico de las plantas en mayo de 1998 y mayo de 1999 (Canadá - Pruebas documentales 35-A y 69, respectivamente) y la Comisión Europea en su Decisión de febrero de 1996 (Canadá - Prueba documental 62), así como la información presentada por Francia respecto de su medida de salvaguardia (CE - Prueba documental 161/Ap.3 a 11;  y Canadá - Pruebas documentales 68, 70 y 71), ¿existe alguna razón para considerar que los testimonios científicos con que contaba Francia en noviembre de 1998 y en julio de 2001 NO eran suficientes para permitirle llevar a cabo adecuadamente una evaluación de los posibles riesgos para la salud de las personas y de los animales y la preservación de los vegetales y para el medio ambiente, causados por el cultivo con fines de producción de semilla de colza MS1xRF1? En caso afirmativo, ¿qué testimonios científicos consideran que eran insuficientes?


a)
Si los testimonios no eran suficientes en noviembre de 1998 y/o en julio de 2001, ¿contaba Francia con testimonios científicos suficientes en agosto de 2003 que le permitieran llevar a cabo una evaluación más objetiva de los posibles riesgos para la salud de las personas y de los animales y la preservación de los vegetales y para el medio ambiente, causados por el cultivo, para la producción de semillas, de colza MS1xRF1?  En caso negativo, ¿qué testimonios científicos consideran que eran insuficientes?

651. Las Comunidades Europeas desean señalar al Grupo Especial que, al responder a esta pregunta, el Dr. Squire observa lo siguiente:  "En consecuencia, el Comité científico de las plantas y la información presentada por Francia coincidían sobre la naturaleza de este problema potencial pero diferían respecto de su importancia o alcance" y "No se contaba en la época con conocimientos suficientes para poder predecir con precisión, en un país como Francia, cuáles serían los índices de propagación y cruzamiento (de plantas modificadas genéticamente a convencionales) si una parte importante de las superficies de cultivo de colza correspondía a variedades modificadas genéticamente."  Añade el Dr. Squire que, aun al final de 2003, no era posible establecer conclusiones y que todavía se estaban desarrollando trabajos, y cita referencias concretas.

652. Además, la Dra. Snow dictamina en los siguientes términos:

Teniendo en cuenta que:  1) el Comité científico de las plantas estableció preocupaciones referentes a la propagación de la resistencia a herbicidas a malas hierbas espontáneas, a pesar de considerar que se trataba más de un problema agronómico que de un problema "ambiental";  2) el Comité científico de las plantas subestimó la medida del flujo génico que cabe prever a otras plantas de colza, malas hierbas espontáneas y Brassica rapa convertida en malas hierbas;  y 3) la Comisión recomendó que la introducción de plantas con tolerancia a herbicidas fuera acompañada por:  "ii) un programa de vigilancia con una estructura y un plan de aplicación convenidos, para detectar la manifestación o la radicación de plantas espontáneas y malas hierbas con tolerancia a herbicidas en condiciones de campo en la UE", llego a la conclusión de que Francia tenía razones válidas para seguir el asesoramiento de su Comisión de Ingeniería Biomolecular de llevar a cabo más investigaciones "a fin de complementar los conocimientos científicos con que se contaba y validar métodos para la gestión del cultivo de colza modificada genéticamente".  Los científicos, en Francia, tenían plena conciencia de que los transgenes se dispersarían por medio del polen y las semillas haciendo difícil elaborar planes de gestión que impidieran los problemas en el futuro.  Como explico en otro lugar, tales problemas podían agravarse si también se aprobaban transgenes de tolerancia al glifosato en la colza y otras plantas.  Podría aducirse que los hechos futuros no son pertinentes respecto de este producto considerado aisladamente;  pero la colza con tolerancia al glifosato también se ha propuesto para su comercialización en Europa.

653. Con respecto a las cuestiones ambientales, la Dra. Nutti no se pronuncia.
  Con respecto a la salud de las personas, de los animales o de las plantas, la Dra. Nutti expresa la opinión de que la información presentada era "adecuada";  de que "no existían prueban que indicasen" que el producto "tuviera probabilidades de efectos perjudiciales";  y "no había testimonios científicos" en los que Francia pudiera basarse para "pedir la moratoria".

654. A juicio de las Comunidades Europeas, el dictamen de la Dra. Nutti sobre este punto es de poca o ninguna utilidad para resolver la cuestión de que se trata.  En primer lugar, la Dra. Nutti parece haber considerado si los conocimientos científicos podían o no justificar una decisión definitiva de no aprobar el producto, llegando a una conclusión negativa.  Pero esa no es la cuestión pertinente.  La cuestión pertinente es si los conocimientos científicos podían o no justificar una medida provisional:  asunto que la Dra. Nutti no considera en absoluto.  En segundo lugar, el problema que debe plantearse una autoridad en esta situación no consiste en determinar si la información es o no meramente "adecuada" (criterio que aplica la Dra. Nutti).  Lo que se trata de determinar es si los conocimientos científicos son o no suficientes para adoptar una decisión definitiva.  Según el nivel aceptable de riesgo que haya elegido el legislador, lo "adecuado" puede estar muy lejos de lo "suficiente".  En tercer lugar, la Dra. Nutti parece haber considerado si los conocimientos científicos tenían "probabilidades de causar efectos perjudiciales".  Pero ese criterio no es el aplicable.  Para excluir un producto provisionalmente, una autoridad no está obligada a demostrar que el producto "tiene probabilidades" de causar efectos perjudiciales.  Lo que debe cumplir la autoridad son las condiciones establecidas en el párrafo 7 del artículo 5 del Acuerdo MSF, que establece un criterio diferente.  En cuarto lugar, las conclusiones de la Dra. Nutti están basadas en la supuesta falta de pruebas que indicasen la probabilidad de efectos negativos.  Esto representa una formulación equivocada de la cuestión de la carga de la prueba.

655. Teniendo en cuenta estas fundamentales premisas equivocadas, las Comunidades Europeas consideran que el dictamen de la Dra. Nutti no tiene utilidad alguna para resolver los problemas que el Grupo Especial tiene ante sí.

656. Las Comunidades Europeas llegan a la conclusión de que, en lo que respecta a la cuestión ambiental, los dictámenes de los expertos apoyan unánimemente la posición de las CE;  y que respecto de la cuestión de la salud de las personas, de los animales o de las plantas no se ha formulado ningún dictamen capaz de poner en tela de juicio la licitud del criterio de que, para los fines de Francia, los testimonios científicos no eran suficientes para adoptar una decisión definitiva.

Pregunta 60


Con referencia a la definición de evaluación del riesgo que figura en el Acuerdo MSF (véase la exposición de antecedentes, supra), ¿en qué medida permiten los testimonios científicos y demás documentación presentados por Francia evaluar los riesgos pertinentes para la salud humana, de los animales o de las plantas, y para el medio ambiente, resultantes del cultivo de colza MS1xRF1 para la producción de semillas?


a)
¿Qué relación existe entre los testimonios científicos y demás documentación presentados por Francia y las directrices internacionales pertinentes para la evaluación y análisis del riesgo indicados supra?

657. Las Comunidades Europeas desean señalar al Grupo Especial la observación del Dr. Squire:  "Cabría alegar que la posición de Francia era compatible con el tono del párrafo 4 del Anexo A del Acuerdo MSF (que incluye las consecuencias económicas, además de las biológicas) y compatible también con el anexo 3 de la NIMF Nº 11, sobre la 'Determinación del potencial de un organismo vivo modificado para convertirse en plaga'."

658. Las Comunidades Europeas también desean hacer referencia a lo dictaminado por la Dra. Snow:  "En la medida en que estas preocupaciones estaban justificadas en el contexto de la invocación de 'medidas de salvaguardia' (lo que a mi juicio representa una cuestión jurídica), mi conclusión es que Francia tenía fundamento válido para decidir que hacía falta más investigación científica."

659. Con respecto a la Dra. Nutti, las observaciones expuestas antes se aplican mutatis mutandis.

660. En lo esencial, las conclusiones en lo que respecta a la pregunta 60 se desprenden inevitablemente de las conclusiones referentes a la pregunta 59.  Una vez establecida la insuficiencia de los testimonios científicos, se deduce que, aun con el razonamiento (equivocado) de los reclamantes, no puede caber ya ninguna controversia sobre el carácter provisional de la medida.  Puesto que la disposición aplicable es el párrafo 7 del artículo 5 del Acuerdo MSF, lo que se exige es que la autoridad actúe "sobre la base de la información pertinente de que disponga", haciendo una evaluación adecuada a las circunstancias.  Por lo tanto, el alcance de la evaluación siempre dependerá de la información y los conocimientos científicos disponibles, criterio que se refleja igualmente en las directrices internacionales aplicables.

Pregunta 61


Los testimonios científicos y demás informaciones presentados por Francia, ¿dan respaldo a la adopción de una prohibición temporal del cultivo de colza MS1xRF1 para producción de semillas?  Teniendo presente cualquier riesgo potencial indicado por Francia, ¿con qué otras posibilidades de gestión del riesgo se contaba en noviembre de 1998 y/o en julio de 2001?  ¿Con qué otras posibilidades de gestión del riesgo se cuenta ahora?

661. Las Comunidades Europeas señalan que, de acuerdo con el Dr. Squire, "las posibilidades en materia de gestión del riesgo eran y son similares a las indicadas con carácter general para la colza ... Esas medidas permiten reducir el riesgo de propagación y cruzamiento, pero no eliminarlo".

662. La Dra. Snow observa lo siguiente:

No dispongo de información suficiente para responder esta pregunta.  Si se refiere a la producción de semillas en muy pequeña escala, una prohibición temporal presumiblemente sería menos urgente y posiblemente innecesaria.  Si las plantas se cultivan en escala bastante grande, por ejemplo en 1.000 hectáreas por año, los problemas que se plantean son similares a los de las preguntas anteriores.

La preocupación fundamental es que los genes de resistencia a herbicidas se propagarían junto con una mayor utilización de ese herbicida a lo largo del tiempo, y en el futuro podrían aprobarse también genes de resistencia a otros herbicidas (por ejemplo, al glifosato), lo que agravaría el problema.  Cabría alegar que los hechos futuros no son pertinentes respecto de este producto considerado aisladamente;  pero la colza con tolerancia al glifosato también ha sido propuesta para su comercialización en Europa.

663. Según el Dr. Andow:

La adopción de una prohibición temporal puede justificarse sobre la base de los testimonios científicos y demás informaciones presentados por Francia.

En noviembre de 1998 y en julio de 2001 también podían justificarse varias otras posibilidades en materia de gestión del riesgo.  Las estrategias de gestión del riesgo comprenden medidas tendientes a evitarlo, a atenuarlo y a tolerarlo.  En 1998 y en 2001 las estrategias destinadas a atenuarlo y tolerarlo eran probablemente inapropiadas.  Al decir esto sólo tomo en consideración el riesgo que Francia expresó en su decisión inicial de imponer una prohibición temporal.  Una de las estrategias destinadas a evitar el riesgo habría consistido en permitir una plantación limitada en una región restringida.  En el primer año, eso podría haberse hecho a escala de un gran ensayo de campo, ampliándose a partir de allí.  Esto habría permitido determinar los efectos de escala.  Otra estrategia es la que se indica en el párrafo 3.19.

Hoy se cuenta con varias otras posibilidades en materia de gestión del riesgo.  Además de evitarlo, como en el párrafo precedente, también pueden ser posibles estrategias destinadas a atenuarlo para controlar las especies silvestres y plantas voluntarias con tolerancia a herbicidas.  Parecería que Francia está convencida ahora de que si se manifiestan especies silvestres o plantas espontáneas con tolerancia a herbicidas será posible detectarlas con suficiente rapidez y eliminarlas.

664. La situación respecto de la Dra. Nutti ya ha sido expuesta antes.

665. Las Comunidades Europeas observan que las preocupaciones planteadas por Francia en 1998 respecto de las solicitudes referentes a la colza se referían a los efectos de los sistemas de cultivo y las prácticas agrícolas en la propagación y radicación de plantas con tolerancia a herbicidas a través de plantas espontáneas o híbridos con plantas silvestres afines.  Aunque ya se contaba con conocimientos científicos sobre las corrientes de polen y los índices de cruzamiento a plantas silvestres afines, permanecían sin resolver varias cuestiones:


●
la información de que se disponía sobre el flujo génico (por ejemplo, el flujo génico a grandes distancias) provenía de experimentos en pequeña escala y era difícil extrapolarla a la propagación en gran escala de variedades modificadas genéticamente;


●
no se habían evaluado los efectos de los diversos sistemas de cultivo y prácticas agrícolas que se encuentran en la agricultura europea, y que ejercerían una presión selectiva sobre las plantas con tolerancia a herbicidas;


●
se había determinado recientemente la existencia, en los sistemas de cultivo de Francia, de híbridos interespecíficos con variedades silvestres afines muy comunes del género Raphanus (mostaza silvestre)
;


●
evidentemente no se conocía la exacta contribución al flujo génico de las plantas asilvestradas presentes en zonas no cultivadas.

666. Esto significaba que, según el nivel de protección que hubiera elegido el legislador, podía resultar imposible evaluar el saldo ecológico y económico global del cultivo de variedades de colza con tolerancia a herbicidas.  Esta afirmación se aplicaba claramente al cultivo comercial de las plantas.  En cuanto a la producción de semillas, aunque la escala sea menor que en los cultivos para la venta del producto, la superficie sembrada de colza en Francia era de 4.314 hectáreas en 2004.  Aunque no era probable que la producción de semillas de MS1xRF1 abarcara toda esa superficie, la cifra de 1.000 hectáreas que menciona la Dra. Snow es realista.  Como la producción de semillas se realiza en diversas regiones, esto puede considerarse una propagación importante (por lo menos, mucho mayor que la de los experimentos de campo).

667. Además, si se producen semillas es probable que más adelante se efectúen cultivos comerciales del producto, y parece razonable prever una propagación en mayor escala (efectivamente ya se presentó antes de 1998 una solicitud con fines de cultivo).  La misma clase de razonamiento se considera pertinente para tener en cuenta los efectos de los herbicidas en las variedades con tolerancia a ellos aun cuando la comercialización del herbicida no esté aprobada todavía.

668. En lo que respecta a las importaciones, la exposición puede ser menor, puesto que normalmente no se produce ninguna propagación deliberada a través de cultivos.  Sin embargo, pueden producirse derrames en el transporte o durante la manipulación de semillas importadas.
  Aunque la probabilidad de propagación y radicación pueda considerarse bastante baja (en particular en el caso de la tolerancia al glufosinato), existían incertidumbres sobre el cruzamiento a variedades silvestres afines, la propagación y la radicación de plantas asilvestradas (véase supra) cuando no se contaba todavía con la detección de tales fenómenos en el medio ambiente.

669. Son diversas las regiones en que se presentan variedades silvestres afines que se cruzan con la B. napus:  el rábano silvestre (raphanus) y la col (B. oleracea), que tienen en el litoral europeo un centro de diversidad.

670. Las Comunidades Europeas también señalan que si las semillas importadas entraran en campos cultivados (directamente a través de la dispersión de semillas o por corrientes de polen de plantas asilvestradas a cultivares), su desarrollo podría mantenerse en el caso de las semillas conservadas en los campos (más del 30 por ciento de los cultivares franceses).

671. Con respecto a la afirmación de que las importaciones se referirían a colza de primavera y que esto reduciría el riesgo de radicación, las Comunidades Europeas observan que, en realidad, los cultivares de primavera se caracterizan principalmente por un ciclo más breve, pero su tolerancia a las heladas, aunque menor que en las variedades de invierno, les permite sobrevivir el invierno en muchas regiones de Europa.

672. Desde 1998 se han llevado a cabo diversos estudios referentes a las preocupaciones específicas mencionadas, y la formulación científica inicial fue actualizada en 2001 y 2003.
  El flujo génico a grandes distancias se encuentra mejor determinado ahora, aunque todavía se está investigando la exacta función que cumplen los insectos en el cruzamiento.  La posibilidad de persistencia de plantas con tolerancia a herbicidas durante largo plazo ha quedado demostrada mediante la vigilancia de los campos de ensayo de esas plantas después de la liberación:  en un lugar, seis años después de un ensayo de campo sobre tolerancia a herbicidas, las plantas espontáneas modificadas genéticamente con tolerancia a herbicidas seguían representando todavía casi un 2 por ciento de las plantas en un campo de colza no modificada genéticamente;  y esto ocurrió sin ninguna presión selectiva, ya que en ese lugar no se había utilizado glufosinato.
  Tal fenómeno se observó solamente en un lugar entre varios.  Sin embargo, esto significa, una vez más, que desde el punto de vista del derecho de la OMC era legítimo, incluso con arreglo al Acuerdo MSF, que Francia tuviese en cuenta la gran diversidad de los agroecosistemas.

673. Se han elaborado modelos de flujo génico para evaluar los efectos de los sistemas de cultivo y las prácticas de gestión con vistas a una mejor capacidad de pronóstico (véase la pregunta 6).  En ese sentido, se ha confirmado que con ciertas prácticas agrícolas las plantas asilvestradas podrían contribuir muy considerablemente a la propagación y radicación de variedades con resistencia a herbicidas.

674. Teniendo en cuenta estas observaciones, las Comunidades Europeas llegan nuevamente a la conclusión de que el peso de los dictámenes presentados al Grupo Especial apoya abrumadoramente la posición de las Comunidades Europeas en estas actuaciones respecto de la medida de salvaguardia de Francia correspondiente a MS1xRF1.

C. Topas 19/2 (notificación C/UK/95/M5/1) (Francia y Grecia) (preguntas 66, 67 y 68)

675. En lo esencial, muchas de las cuestiones y las observaciones de los expertos acerca del Topas 19/2 son muy similares a las referentes a MS1xRF1, con la salvedad de que el Topas 19/2 fue aprobado para la elaboración de semilla y no para el cultivo.  Por lo tanto, las Comunidades Europeas no repetirán las preguntas ni las observaciones de los expertos, y bastará con señalar que, aunque los riesgos puedan no haber sido igualmente agudos, no por ello dejaban de estar presentes.  Y a este respecto no debe olvidarse que la pregunta pertinente es si las autoridades de los Estados miembros, al aplicar su nivel elegido de protección, estaban o no facultadas para adoptar una medida provisional sobre la base de la información pertinente de que se disponía.

676. Las Comunidades Europeas señalan en particular que el Dr. Andow confirma que, por lo menos en 1998, una autoridad habría estado facultada para adoptar la posición de que los conocimientos científicos eran insuficientes para adoptar una posición definitiva.  Entre los temas que inspiraban preocupación figuraban la caracterización molecular (cuestión particularmente fundamental) y la coexistencia.  Además, los Estados miembros podían razonablemente adoptar el criterio de que las medidas de gestión del riesgo propuestas por el Comité científico de las plantas no estaban suficientemente respaldadas por los conocimientos científicos.  El Dr. Andow observa que "los testimonios científicos existentes en 1998 sobre las prácticas agrícolas necesarias para eliminar las especies silvestres y plantas espontáneas con tolerancia a herbicidas no bastaban para completar una evaluación precisa de las prácticas de gestión del riesgo".

677. Las Comunidades Europeas añadirían que, por lo menos en la época en que se adoptaron estas medidas, el flujo génico y de polen y la coexistencia eran todavía objeto de incertidumbre científica importante y pertinente, en particular respecto del apilamiento involuntario de genes de tolerancia a herbicidas en la colza.

678. También había en esa época un importante problema pendiente respecto de las eventuales fugas de semillas importadas y de la latencia de las semillas (particularmente en relación con las propiedades especiales de la semilla de colza (su tamaño, su longevidad, etc.), y el riesgo notorio de fugas asilvestradas durante el transporte desde el campo hasta la planta de almacenamiento o elaboración.  Esos riesgos tenían que considerarse igualmente en relación con la limitada disponibilidad que entonces existía de instrumentos de gestión adecuados (incluida la comprensión acerca de las corrientes de polen y la vigilancia y fiscalización).

679. Aun hoy, los peligros derivados de eventuales fugas de semilla deben considerarse en relación con el clima de la región de importación, incluso cuando la colza de primavera no es objeto de cultivo agronómico habitual y las heladas invernales pueden no ser frecuentes.  Pueden existir diferencias importantes, por ejemplo, entre los puertos del Mediterráneo y Escocia.  El riesgo debe situarse también en el contexto de los eventuales riesgos potenciales "sistémicos" de tolerancia a herbicidas, cuando las fuentes involuntarias de polen determinan la presencia simultánea de varias características diferentes de tolerancia a herbicidas en la colza, y considerando debidamente las cuestiones de gestión agronómica cuando se cultivan en rotación múltiples variedades de colza con tolerancia a herbicidas, lo cual a su vez puede considerarse un factor que acentúa progresivamente la prevalencia del empleo de glufosinato.

680. En esta situación, si existe un período dilatado de latencia de las semillas y se ha producido a lo largo de los años un aumento general del empleo de variedades con tolerancia a herbicidas, las eventuales fugas de semillas de colza, aunque fueran limitadas, pueden haberse considerado razonablemente la fuente potencial de un problema posterior, teniendo en cuenta también que no se habían determinado todavía en esa época instrumentos que permitieran una gestión adecuada o la solución del problema si hubiera llegado a plantearse.

681. Un aspecto conexo del problema es que, una vez autorizado el cultivo de algunas variedades con tolerancia a herbicidas, también se habría adoptado en principio, implícitamente, una decisión sobre las variedades futuras con tolerancia a herbicidas, a pesar de no haberse completado todavía una evaluación del riesgo.  Así ocurriría, por ejemplo, cuando se trata de la autorización del trigo con resistencia al glufosinato en relación con variedades autorizadas de colza, remolacha azucarera o maíz con resistencia al glufosinato, aunque las cuestiones referentes a la colza se limitaran en esa época a las fugas de semilla importada.

682. Con respecto a Grecia, las Comunidades Europeas señalan también que el Dr. Andow efectivamente considera que, con referencia al Acuerdo MSF, el caso de Grecia planteaba riesgos fitosanitarios pertinentes.  El Dr. Andow también considera que debe considerarse en primer lugar el concepto de "plaga potencial" de la NIMF y que este argumento vale en el caso particular porque Grecia efectivamente determinó un riesgo potencial y porque podían determinarse otros.  Añade que, en lo referente a los riesgos comprendidos en la NIMF Nº 11, el proceso de evaluación del riesgo estuvo en conformidad con esa norma.  Además, observa que los datos científicos, la documentación y el razonamiento de Grecia están en conformidad con el anexo III del Protocolo de Cartagena del Convenio sobre la Diversidad Biológica.  Concretamente, el anexo III, en el párrafo 8.f), indica lo siguiente:  "Cuando haya incertidumbre acerca del nivel de riesgo, se podrá tratar de subsanar esa incertidumbre solicitando información adicional sobre las cuestiones concretas motivo de preocupación, o poniendo en práctica estrategias de gestión del riesgo apropiadas y/o vigilando al organismo vivo modificado en el medio receptor."

683. La región del Mediterráneo (incluida Grecia) es un centro de diversidad de especies crucíferas silvestres, y por lo tanto el flujo génico de variedades modificadas genéticamente de brassica a esas especies silvestres constituye un problema que debe tomarse en consideración en una evaluación del riesgo en Grecia (Chèvre et al. (2004)).  Si una fuga de plantas de Topas 19/2 da lugar a radicación, existe posibilidad de un flujo génico a esas especies silvestres de crucíferas afines, que se manifiestan en Grecia especialmente en ciertas zonas del litoral.  Existía incertidumbre (y todavía la hay) acerca del flujo génico a plantas silvestres afines de la variedad modificada genéticamente y las eventuales consecuencias para las especies raras o poco frecuentes.

D. Maíz Bt-176 (notificación C/F/11-03) (Alemania, Austria y Luxemburgo) (preguntas 69 a 77)

1. Observaciones preliminares

684. Las Comunidades Europeas consideran que la respuesta de la Dra. Nutti a la pregunta 69 es gravemente defectuosa.

685. En primer lugar, como ya han explicado las Comunidades Europeas, consideran que la pregunta 69 tiene por objeto verificar si los conocimientos científicos son o no suficientes para que una autoridad adopte una decisión definitiva acerca de si se aprueba o no el producto.  La conclusión de la Dra. Nutti no se refiere en absoluto a esta cuestión.  La conclusión de la Dra. Nutti es únicamente que los conocimientos científicos eran suficientes para una evaluación adecuada.  Tal cosa es obvia, puesto que los conocimientos científicos bastaron para Austria para adoptar una medida provisional sobre la base de una evaluación adecuada.  Por lo tanto, la conclusión de la Dra. Nutti no contribuye absolutamente nada a resolver la diferencia existente entre las partes.

686. En segundo lugar, la Dra. Nutti no presenta ninguna afirmación detallada acerca de los hechos ni desarrolla ninguna línea de razonamiento científico en apoyo de su conclusión, limitándose a remitirse a ciertos dictámenes de determinados comités científicos.  Omite por completo tratar la cuestión desde la perspectiva del nivel de protección específicamente elegido por el legislador.

687. En tercer lugar, la Dra. Nutti extiende su conclusión a cuestiones ambientales a pesar de manifestar reiteradas veces que las cuestiones ambientales no son su especialidad y que, por lo tanto, no puede ofrecer ningún asesoramiento a ese respecto.

688. Las Comunidades Europeas consideran que la pregunta 70 está destinada a ayudar al Grupo Especial a determinar si la medida de salvaguardia de Austria tenía o no el respaldo de una evaluación adecuada.  Las Comunidades Europeas consideran que lo había, y han señalado a ese respecto, no sólo la documentación adicional presentada por Austria, sino también las evaluaciones del riesgo existentes.  La Dra. Nutti así lo confirma, reiterando lo que las Comunidades Europeas ya han indicado:  el carácter adecuado de las respectivas evaluaciones del riesgo.  La Dra. Nutti confirma con ello la posición de las CE.

689. Con respecto a la pregunta 71, la Dra. Nutti dice que considera que no existe respaldo para una prohibición temporal, pero no da explicación alguna de tal aseveración.  Ésta, de cualquier modo, es profundamente desconcertante teniendo en cuenta que está fuera de controversia que las restricciones temporales iniciales impuestas por la legislación general, no impugnadas en estas actuaciones, no son incompatibles con los Acuerdos de la OMC.  Apreciadas en este contexto, las observaciones que la Dra. Nutti formula sin reservas ni explicación no ofrecen ayuda alguna para resolver esta diferencia.  Similares comentarios caben respecto de las afirmaciones de la Dra. Nutti acerca de la alergenicidad y la toxicología, en cuanto no se toma en consideración en absoluto la cuestión de si Austria, al actuar con carácter provisional, estaba o no basándose en la información pertinente con que se contaba.

690. Análogas observaciones valen respecto de los comentarios de la Dra. Nutti acerca de Alemania y Luxemburgo.

2. Resistencia a antibióticos

691. Con respecto a la cuestión de la resistencia a antibióticos, las Comunidades Europeas se remiten a sus observaciones referentes a las preguntas 1 y 2, supra.

3. Organismos no objetivo

692. Sobre la cuestión de los organismos no objetivo, además de las comunicaciones que ya ha presentado y teniendo en cuenta las observaciones generales ya formuladas aquí, las Comunidades Europeas desean añadir las puntualizaciones que siguen.  Las Comunidades Europeas consideran que ha quedado claro ahora que la toxina Bt puede acumularse en herbívoros con resistencia a ella (por ejemplo, las orugas que son capaces de ingerir la toxina Bt y de ese modo acumularla, o acumular sus metabolitos, sin morir) y de ese modo transferir la toxina Bt, o sus metabolitos, a organismos situados en niveles más altos de la cadena alimenticia (como los predadores y los parasitoides que se alimentan de herbívoros con resistencia al Bt).  Este argumento referente a las interacciones multitróficas
 no fue tratado por el Comité científico de las plantas en su análisis de los riesgos para los organismos no objetivo del medio ambiente, por lo menos en forma que correspondiese a las preocupaciones concretas del legislador.

693. Otra cuestión que tampoco fue examinada por el Comité en forma que correspondiera al nivel específico de protección elegido por el legislador es el argumento de que cualquier aumento de los herbívoros resistentes al Bt (sean o no especies objetivo) obligará a aumentar las aplicaciones de plaguicida en la lucha contra ellos.  Este efecto de intensificación, resultante de la necesidad de controlar las plagas resistentes al Bt utilizando más plaguicidas, podría añadir otros riesgos ambientales para la biodiversidad local (por la posibilidad de afectar negativamente a enemigos naturales, según los plaguicidas aplicados), para el personal que realiza el rociado (por la manipulación del plaguicida y los riesgos de exposición) y para los consumidores (riesgos causados por los residuos de plaguicidas).

694. Desde el punto de vista económico (la relación entre los costos y los beneficios), la necesidad de más plaguicidas en el maíz Bt 176 para luchar contra cualquier insecto con resistencia al Bt podría frustrar cualquier ventaja económica inicial del empleo del evento 176 de modificación genética (es decir, las economías en la aplicación de plaguicida podrían perderse y podrían agravarse los perjuicios causados al medio ambiente).

695. Las Comunidades Europeas no están de acuerdo en que la utilización del evento 176 "y cualquier progenie derivada del cruzamiento de ese producto con cualquier maíz de obtención tradicional" deba considerarse automáticamente libre de problemas, teniendo en cuenta el nivel de protección específico elegido por el legislador.  Los antecedentes genéticos de cada progenitor, así como cualquier cambio genético involuntario producido durante la transformación y el retrocruzamiento, pueden haber introducido probables cambios en el metabolismo de la planta y la expresión de los genes afectando a la eficacia de la toxina Bt (importante en dosis elevadas;  estrategia de refugio en la gestión de la resistencia de los insectos) y en el valor nutricional, a través de las posibilidades de modificación de los metabolitos primarios y secundarios de las plantas.
  En el mejoramiento de plantas por métodos tradicionales, tales riesgos se mitigan (se reducen) por varias generaciones de retrocruzamiento y una selección cuidadosa de fenotipos "normales" en un conjunto de entornos adecuados, lo que normalmente lleva varios años.

696. Las Comunidades Europeas están de acuerdo con las opiniones del Dr. Andow sobre la probabilidad de que la toxina Bt entre en el ecosistema del suelo (por conducto de residuos de plantas o exudados de raíces) y adquiera una probabilidad mayor (no menor) de causar daño a organismos del suelo (por ejemplo, los collembola que consumen restos de plantas que se encuentran en el suelo) en comparación con los residuos de Bt rociado en el follaje, donde las radiaciones ultravioletas descomponen rápidamente la toxina Bt.  La publicación de Zwahlen et al. (2003) sobre las lombrices fue criticado, al parecer, por la EFSA en julio de 2004 por no ser concluyente y definitiva.  La EFSA también hizo comparaciones entre el cultivo de variedades Bt y los riesgos del rociado de Bt (del que se sabe que es inestable a las radiaciones ultravioletas, contiene toxinas diferentes, sólo se presenta en la superficie de las hojas, etc.), que posteriormente fueron objeto de críticas.  Las de la EFSA deberían haber dado lugar por lo menos a una ampliación de las investigaciones científicas (criterio de precaución ante algunas pruebas de efectos perjudiciales para un importante organismo no objetivo del suelo), y no a que se descartaran los testimonios científicos y se desconocieran los riesgos potenciales para las lombrices.  La EFSA también parece haber desechado pruebas conexas de que en las líneas de maíz modificado genéticamente se había alterado deliberadamente el contenido de lignina dejando abierta la posibilidad de efectos de largo plazo causados por la descomposición de las plantas modificadas genéticamente y el ciclo de los nutrientes.

697. Las Comunidades Europeas están de acuerdo con el Dr. Andow en que, en 2003, se habían resuelto algunas de las incertidumbres científicas, pero no todas.  En particular, ni en Austria ni en otros Estados miembros de las CE se habían identificado todas las especies no objetivo de mayor importancia regional que podían quedar expuestas a la toxina Bt a través del consumo de polen procedente del evento 176.  En 2004, Austria también consideraba que el riesgo de flujo génico a variedades no modificadas genéticamente seguía siendo un riesgo válido, observación con la que las Comunidades Europeas están de acuerdo.  Los riesgos de que se desarrollase resistencia de las plagas a la toxina Bt, de efectos desfavorables en organismos no objetivo de importancia regional, y de flujo génico a maíz convencional, son otros tantos riesgos cuya gestión podía corresponder a los Estados miembros.  Una vez que se han realizado en los respectivos Estados miembros suficientes investigaciones regionales, los métodos que ahora se están desarrollando (como el proyecto de Directrices sobre los OMG) pueden ayudar ahora a Austria (en 2005) a desarrollar una adecuada evaluación del riesgo y estrategias para su gestión;  pero haría falta cierto tiempo para completarlas y verificarlas en cada uno de los respectivos Estados miembros.

698. El proyecto de la UE "Bt-BioNoTa" dio a conocer efectos inesperados de las proteínas Cry1Ab e interacciones tritróficas de maíz Bt, la rosquilla negra y la crisopa.
  Estos resultados aún no se han publicado, pero acentúan las incertidumbres ya conocidas sobre los efectos de las variedades Bt y las toxinas Bt en organismos no objetivo.

699. En lo que respecta específicamente a la pregunta 69, es exacta la observación del Dr. Andow de que antes de 1997 no se habían tomado en consideración efectivamente los efectos en organismos no objetivo y el riesgo de resistencia.  Se plantean aquí por lo menos dos problemas de importancia.  En primer lugar, la diferencia entre la situación tal como se la entendía en general en 1997 en comparación con la de 2003.  El Dr. Andow señala acertadamente que las actitudes cambiaron entre esas dos fechas.  Sin embargo, una modificación más fundamental es el aumento, tanto cuantitativo como cualitativo, de la información científica sobre los efectos en los organismos no objetivo.  En 2003 se habían llevado a cabo más estudios de campo mejor organizados.  Entre los ejemplos figuran los amplios estudios de Hellmich, Sears et al. sobre la mariposa monarca, publicados en 2001.  Los modelos de esos datos se han seguido perfeccionando
 e indican con claridad la existencia de efectos, aunque sean pequeños.

700. La segunda cuestión es el contexto agrícola.  No cabe duda de que existen efectos, por lo menos en algunos organismos no objetivo.
  Es razonable prever que a medida que se ensayen más especies habrán de encontrarse más efectos.  Esto apoya el punto de vista de que resulta muy difícil tener la certidumbre de que se hayan ensayado todos los efectos en organismos no objetivo.

701. Una segunda dificultad que obstaculiza la interpretación de las pruebas consiste en que las constataciones referentes a efectos en organismos no objetivo son a menudo contradictorias y pueden ser muy particulares de determinadas líneas modificadas genéticamente.  Por ejemplo, al principio inspiró preocupaciones la posibilidad de que el Bt afectara a las crisopas
, pero esto ha sido contradicho por trabajos más recientes.
  Del mismo modo, en lo que respecta a los collembola, existen por lo menos cuatro estudios, de los cuales tres no indican ningún efecto y uno ha sugerido que los pequeños efectos observados son muy específicos del tipo particular de producto cry1.

702. La discusión sobre los organismos del suelo ilustra con elocuencia las dificultades que se plantean respecto de la suficiencia y los efectos en organismos no objetivo.  Es una posición razonable y legítima afirmar que no puede plantarse ninguna variedad Bt hasta que se cuente con información sobre todos los posibles organismos no objetivo del suelo, sobre todo teniendo en cuenta que los científicos no conocen mucho sobre la mayor parte de los organismos del suelo (no es posible cultivarlos y no se sabe de qué se alimentan).

703. Otro problema planteado por el Dr. Squire es que casi no existe información sobre los efectos de las preparaciones de Bt no modificadas genéticamente, lo que constituye un verdadero motivo de inquietud si se las propone como elemento de comparación para los planes de vigilancia.  Las observaciones del Dr. Andow acerca del carácter temporal de los rociados de Bt tienen que apreciarse teniendo en cuenta que no ha existido casi ninguna vigilancia de los efectos de tales rociados en la resistencia ni en los organismos no objetivo.

704. En cuanto a la forma en que la vigilancia puede contribuir a atenuar los riesgos, como sugieren Andow y Squire, existen todavía abundantes discrepancias sobre la mejor forma de proceder.  Es fácil elaborar planes para la vigilancia específica;  por ejemplo, para detectar la resistencia, como los destinados a comprobar determinadas hipótesis (por ejemplo, la de que existen menos parasitoides en las variedades Bt que en las convencionales).  Pero se plantean problemas importantes respecto de la cuestión de la vigilancia general destinada a detectar efectos imprevistos:  como no se sabe cuáles serán los efectos, puede no estar clara la forma de detectarlos y tratarlos.  La EFSA ha publicado un proyecto de orientaciones sobre vigilancia general, y tanto la EFSA como el grupo de trabajo de las CE sobre el seguimiento posventa están elaborando planes perfeccionados.  Por ejemplo, la EFSA ya ha desarrollado un plan de evaluación del riesgo ambiental y vigilancia para el maíz Bt-11.  Se encuentran otras propuestas en las orientaciones del ACRE sobre el seguimiento posventa.

4. Gestión de la resistencia

705. Sobre la cuestión de la gestión de la resistencia, además de las comunicaciones que ya ha presentado y teniendo en cuenta las observaciones generales ya formuladas aquí, las Comunidades Europeas desean añadir las puntualizaciones que siguen.  Las Comunidades Europeas recuerdan, en primer lugar, que existe un riesgo importante, teniendo presente que se trata de una cuestión nueva que se refiere específicamente a las variedades Bt (respecto de la exposición permanente, etc.).  En segundo lugar, la experiencia adquirida con el empleo de plaguicidas convencionales confirma la rapidez con que pueden surgir problemas y las dificultades que pueden existir para controlar la situación una vez que se ha desarrollado.

706. Las informaciones sobre la gestión de la resistencia se están ampliando y se han reducido las incertidumbres, tanto respecto de los resultados como de la forma de medirlos.  Las Comunidades Europeas están de acuerdo con el Dr. Andow en que la comprensión de estos temas es mejor en 2003 que en 1997.  En 2003 ya hacía más de cinco años que estaba en aplicación el plan de vigilancia de España, y el protocolo de las CE se publicó ese año.  También existen mejores informaciones procedentes de los Estados Unidos, China y España que indican la posibilidad de controlar el desarrollo de resistencia cuando existe una buena gestión de los campos y se cuenta con protocolos normalizados para la gestión del riesgo.  Por ejemplo, existen el protocolo de gestión de la resistencia de 1998 del EPA, y el informe del grupo de trabajo de la UE acerca del protocolo sobre las plantas con tolerancia a insectos.
  De este modo se cuenta con más información sobre niveles de referencia, procedimientos de vigilancia y tiempo necesario, aunque muchos de esos estudios no provienen de Europa.  Los niveles de referencia siguen siendo problemáticos desde el punto de vista de la vigilancia general (son pocos los que existen, y los que hay están defectuosamente caracterizados y son inestables).  Los criterios aplicables a los planes de vigilancia pueden haber sido comprendidos mejor, pero persisten discrepancias sobre las especies indicadoras, etc., que varían entre distintos lugares.  Las Comunidades Europeas están de acuerdo en que la propuesta del Dr. Andow de una determinación gradual de los riesgos es una idea razonable, que ya se ha sugerido antes muchas veces en la bibliografía.
  Este método gradual va pasando del laboratorio a los ensayos de campo en pequeña escala y después a estudios de campo a escala mayor, y existen varios ejemplos de su funcionamiento muy eficaz.  También representa probablemente el único camino razonable respecto de la vigilancia general, y efectivamente ya ha empezado a seguirse con los cultivos de España, China y los Estados Unidos.

E. Maíz MON810 (notificación C/F/95/12-02) (Austria e Italia) (preguntas 78 a 80)

707. Las Comunidades Europeas ya han indicado antes sus críticas fundamentales al criterio adoptado por la Dra. Nutti.

708. En particular, las Comunidades Europeas consideran que los datos sobre ensayos de campo acerca del desarrollo de plagas con resistencia al Bt o efectos perjudiciales para especies no objetivo provenientes de algodón de los Estados Unidos y Australia son evidentemente inadecuados para determinar los riesgos del cultivo de maíz Mon810 en países europeos como Austria e Italia.  Las plantas son diferentes (algodón y maíz);  las plagas objetivo son distintas a menudo en los diferentes continentes y países;  las especies no objetivo, en los países de las CE, son distintas en los diferentes países y regiones;  los métodos de cultivo del maíz Bt son diferentes (debido al clima, las presiones de las plagas y enfermedades, la escala de los campos, etc.);  los ambientes regionales son diferentes (lo que repercute en las interacciones ambientales del genotipo x de las plantas);  la escala de cultivo es diferente (el tamaño de los campos con cultivo de maíz, o la conectividad con la flora y la fauna de los lugares no cultivados);  etc.  Por lo tanto, una simplificación tan burda (considerar que el algodón Bt de los Estados Unidos o Australia es equivalente al maíz Bt de Europa o Austria) supone indudablemente una grave deficiencia científica.

709. La investigación de Cornell sobre las mariposas monarca y el polen de maíz Bt se consideró "no concluyente".  En tales condiciones, lo adecuado sería determinar las lagunas y las incertidumbres de los conocimientos científicos, en lo que corresponda al entorno concreto que se examina, así como las especies no objetivo y los métodos de cultivo que justifican una ampliación de los ensayos científicos;  y no rechazar simplemente los resultados de plano por no ser concluyentes.

710. Las Comunidades Europeas, por lo tanto, comparten la conclusión del Dr. Andow de que los testimonios científicos eran insuficientes en 1999 y en 2003 para reducir a un nivel aceptable las incertidumbres científicas acerca de los efectos ambientales del maíz Mon810 con Bt en caso de que se lo cultivara en los respectivos Estados miembros.

711. Las Comunidades Europeas observan asimismo que este producto, al igual que el Bt 176, también contiene el gen Cry1ab, y muchos de los problemas planteados son los mismos (organismos no objetivo;  gestión de la resistencia;  vigilancia).  Las Comunidades Europeas, por lo tanto, también se referirán aquí a ciertos problemas que son propios de este producto.  Una cuestión que presenta algunas diferencias entre el Bt 176 y el Mon810 es la caracterización molecular.  Está claro que en 1998 existía incertidumbre acerca de la caracterización molecular del Mon810, obteniéndose más información a finales de 2003.
  El Dr. Andow plantea esta cuestión al examinar el Bt 176, y en sus observaciones sobre el Mon810 se remite permanentemente a esas consideraciones.

712. Los problemas referentes a la gestión de la resistencia y la vigilancia y a los organismos no objetivo son muy similares a las que se plantean con el Bt 176.  Sin embargo, el plan de seguimiento posventa era muy defectuoso.  Todavía en 2003, el ACRE consideraba que el plan de seguimiento posventa no era suficientemente activo.

713. El Dr. Andow llega a la conclusión de que, al igual que en el caso del Bt 176, los testimonios científicos de que se disponía en junio de 1999 NO eran suficientes para permitir que se realizara una evaluación adecuada de los riesgos potenciales para las plantas y el medio ambiente.  Además, en 2003 subsistía cierta incertidumbre sobre los riesgos del Mon810 para los organismos no objetivo.  La Dra. Nutti responde a estas cuestiones refiriéndose principalmente a la inducción de resistencia y los efectos en organismos no objetivo, que son cuestiones ambientales, a pesar de haber indicado que ese campo no correspondía a su especialidad.  Por otra parte, sólo cita las declaraciones de diversos Comités científicos y se manifiesta de acuerdo con ellas si analizar los problemas.

714. Las Comunidades Europeas consideran que el Comité científico de las plantas evidentemente respaldó los argumentos críticos al pedir y alentar instrumentos nuevos y fundamentales de gran alcance para la gestión de la seguridad, como la vigilancia en esta esfera para detectar cualquier efecto nocivo.  La incertidumbre científica, evidentemente, era muy grande en aquella época.  Como ya se ha manifestado públicamente, el Comité científico de las plantas considera que sería razonable realizar una vigilancia en las situaciones posteriores a la liberación.  Además, el Comité apoyó firmemente la práctica de la vigilancia con métodos apropiados y adecuadamente orientados y la introducción de esas variedades en gran escala a fin de detectar cualquier efecto nocivo en lepidópteros no objetivo y otras poblaciones de insectos.  El Comité deseaba que se le informara de los resultados de cualquier estudio de esa clase sobre vigilancia de campos, y a medida que siguieran surgiendo nuevas informaciones pertinentes el Comité informaría a la Comisión señalándole cualquier problema de importancia que pudiera manifestarse.

715. Las Comunidades Europeas también observan la afirmación del Comité Consultivo Científico del EPA sobre la Ley Federal de Insecticidas, Funguicidas y Rodenticidas (FIFRA), de que todavía siguen siendo notables las incertidumbres sobre la inducción de resistencia al Bt, los modelos y los efectos en mecanismos no objetivo.  Las Comunidades Europeas se remiten también al informe del Organismo Nacional de Protección del Medio Ambiente de Italia (ANPA) y la OMS sobre los efectos ambientales de los OMG, donde se indican importantes preocupaciones existentes en esa época sobre las cuestiones tratadas.

716. En CE - Prueba documental 158/30, de enero de 2004, Austria analiza los principales problemas de la evaluación de las plantas modificadas genéticamente en materia de efectos sobre organismos no objetivo y alergenicidad, en lo cual son pertinentes en especial los argumentos de Valenta sobre las dificultades de la evaluación de la alergenicidad.  Austria alega (CE - Prueba documental 158/31) que, a pesar del dictamen contrario del comité científico que actuó en la época, las dudas de Austria subsistían en su mayor parte.  En el caso de las variedades de maíz Bt admitidas, se habían manifestado mientras tanto nuevas dudas de los científicos acerca de la posible alergenicidad de diversas proteínas Bt, en particular Bt 176 y Mon810 (y también Bt-11).  A este respecto, en un estudio encomendado por Austria se determinó que todas las solicitudes anteriores basadas en la Directiva 2001/18/CE, y también en el Reglamento (CE) 258/1997, eran inadecuadas en su evaluación de la inocuidad respecto de los posibles efectos toxicológicos, alergénicos y crónicos de las proteínas formadas por modificación genética.  Austria consideraba, por lo tanto, que esas solicitudes no cumplían las nuevas prescripciones del anexo II de la Directiva 2001/18/CE ni los criterios del nuevo Reglamento sobre alimentos y piensos.

717. Aunque determinada proteína no constituya en sí misma un alergeno, su expresión en otro organismo hospedador puede acrecentar indirectamente la expresión de alergenos potenciales.  Por lo tanto, se recomienda comparar las plantas que han sido objeto de ingeniería genética, o los productos derivados de ellas, con la planta progenitora silvestre, o sus productos, en lo que respecta a la reactividad a la inmunoglobulina E para determinar si el organismo transgénico representa o no una fuente de alergenos más potente que el organismo silvestre progenitor para los pacientes ya sensibilizados.  La eventual capacidad del organismo transgénico de provocar mayores respuestas de inmunoglobulina E (es decir, la sensibilización alérgica) tiene que compararse mediante experimentos de inmunización.

718. En cuanto a los resultados de la evaluación toxicológica efectuada por las empresas, debe decirse que es preciso llevar a cabo la evaluación amplia del riesgo toxicológico indicada en Spök et al.  Las recomendaciones que se dan acerca de un método normalizado y armonizado de generación, presentación e interpretación de los datos sobre la toxicología y la alergenicidad de los productos modificados genéticamente se basan en estudios científicos profundos llevados a cabo por especialistas experimentados.  Los ensayos que se proponen deben realizarse por el notificador;  y los datos resultantes deben suministrase para garantizar un alto nivel de inocuidad y confianza del público en el método adoptado.

719. Los resultados preliminares de las investigaciones científicas sobre las proteínas Cry1Ab y la interacción tritrófica del maíz Bt, la rosquilla negra y la crisopa, realizadas como parte del proyecto de la UE "Bt-BioNoTa", indican los siguientes efectos involuntarios.  Los efectos potenciales en organismos no objetivo (nivel de expresión) fueron influidos por la dieta escogida (artificial o tritrófica).  Este "efecto dietético" se considera más intenso que el efecto de la propia toxina.  El Cry1Ab acentuó la mortalidad de las larvas de crisopa, tanto al alimentarlas directamente como a través de un preherbívoro (al expresarse en el algodón).

720. Las Comunidades Europeas también desean señalar que esta línea de maíz contiene una resistencia a la ampicilina (gen de beta-lactamasa) controlada por un promotor bacteriano.  Las consideraciones detalladas en la respuesta a la pregunta general 1 son válidas para este OMG.  Contiene un gen de resistencia a antibióticos que ya está ampliamente difundido en la naturaleza, pero confiere resistencia a antibióticos que son importantes y se utilizan con fines terapéuticos en determinados campos de la medicina.  Como resulta bastante difícil lograr una estimación cuantitativa del riesgo para la salud humana, y existen todavía controversias acerca del riesgo, parece preferible emplear este OMG únicamente para ensayos limitados de campo, pero no para la comercialización.

721. Valen similares argumentos ambientales respecto del maíz Bt 176.  Esta solicitud se refiere a la autorización para el cultivo, por lo que las observaciones acerca de los efectos ambientales del Bt en los organismos objetivo y no objetivo y el desarrollo de resistencia en el taladro del maíz tienen gran pertinencia fitosanitaria, ya que esos organismos quedarán expuestos como consecuencia del cultivo de maíz Bt en Austria o Italia.

722. Austria manifestó preocupación por el hecho de que estos problemas referentes al impacto ambiental del Bt en organismos objetivo y no objetivo y al desarrollo de resistencia en el taladro del maíz no habían sido tratados debidamente por diversos comités en Europa.  Se estaban publicando trabajos científicos que parecían indicar algunos efectos perjudiciales en organismos no objetivo.  Esos comités consideraban que el desarrollo de resistencia constituía un problema agronómico, mientras que Austria veía en el desarrollo de resistencia una cuestión ambiental (y así se lo considera ahora con arreglo a los actuales reglamentos de la UE).  Las estrategias para la gestión de la resistencia en el taladro del maíz estaban comenzando apenas a desarrollarse en Europa.

723. El Dr. Andow observa que, con respecto al Acuerdo MSF, Austria ha evaluado riesgos pertinentes respecto de la salud de las plantas.  Concretamente, Austria ha tomado en consideración los testimonios científicos con que se cuenta.  Debe considerarse en primer lugar el concepto de "plaga potencial" de la NIMF Nº 11.  Se trata de un caso particular del argumento general, y éste vale para el caso porque Austria alega la existencia de un riesgo de plaga para las plantas.  Respecto de los riesgos comprendidos en la NIMF Nº 11, el procedimiento de evaluación del riesgo se ajusta a esa norma.  Además, el razonamiento de Austria está en conformidad con el anexo III del Protocolo de Cartagena del Convenio sobre la Diversidad Biológica.
724. En conclusión, Austria e Italia tenían varios fundamentos fitosanitarios para pedir una prohibición del cultivo del maíz Mon810, que Andow apoya en su mayor parte:

los efectos ambientales del Bt en organismos no objetivo;


el desarrollo de resistencia al Bt en el taladro del maíz;  y


la falta de estrategias claras de gestión de la resistencia en el taladro del maíz.

725. Austria e Italia consideraban que diversos comités, en Europa, no habían tratado debidamente estas cuestiones, mientras que se estaban publicando trabajos científicos que parecían indicar algunos efectos adversos en organismos no objetivo;  y esos comités consideraban que el desarrollo de resistencia era un problema agronómico y apenas estaban comenzando a desarrollarse directrices.

726. La Dra. Nutti dice que las cuestiones planteadas se refieren a efectos no deseados en organismos no objetivo y al desarrollo de resistencia en insectos sobre la base de estudios referentes a otras plantas Bt, realizados en otros continentes.  La Dra. Nutti reconoce claramente que no es especialista en este campo, y su respuesta es inadecuada para tratar las preocupaciones científicas planteadas.

727. Algunos estudios más recientes sobre eventuales efectos ambientales de variedades Bt
 pueden suministrar los fundamentos (instrumentos de evaluación del riesgo) para futuros estudios adecuados sobre la gestión del riesgo, al menos en sentido genérico.  Pero tendrían que ser modificados y validados por cada uno de los Estados miembros para que pudieran ser apropiados (es decir:  utilizados para determinar las especies no objetivo o las funciones ecológicas más importantes para la región, los sistemas de cultivo y de gestión agronómica más apropiados en la región, y los sistemas de gestión y cultivo más adecuados como "niveles de referencia" para comparar riesgos y beneficios).

728. Las Directrices del Codex para los alimentos modificados genéticamente incluirán el análisis de los efectos involuntarios.  "La ampliación de la evaluación del riesgo del Codex para incluir efectos indirectos (como las modificaciones involuntarias de variedades modificadas genéticamente) comprenden ahora efectos de los nuevos alimentos en el medio ambiente que repercuten indirectamente en la salud humana."  La salud humana se considera "un índice que comprende la sostenibilidad ecológica y social", como indicaron la OMS y el Organismo Nacional de Protección del Medio Ambiente en Roma (2000) al examinar los posibles peligros ambientales de las plantas modificadas genéticamente.  Estas conclusiones se basaban en los estudios examinados por otros especialistas publicados entre 1994 y 2001 sobre variedades modificadas genéticamente de cebada, canola, maíz, colza, patatas y arroz.

729. Por consiguiente, las Comunidades Europeas discrepan del análisis de la Dra. Nutti.  En 1998 existían varias incertidumbres científicas acerca de los perjuicios ambientales y la nutrición animal (dando al concepto de animales su sentido más amplio, incluyendo un conjunto de organismos no objetivo).  Los niveles de proteínas en los eventos de modificación genética de las plantas no son más que uno de los múltiples indicadores de modificaciones involuntarias producidas durante la transformación que podrían afectar a organismos no objetivo de Italia (otros indicadores serían los azúcares, los aminoácidos y los metabolitos secundarios de las plantas, que se sabe que tienen importancia ecológica para la mayor parte de las especies de insectos).

730. Estas incertidumbres fueron confirmadas en parte durante el mismo año 2003
, cuando se informó de varios efectos no deseados causados por variedades modificadas genéticamente, que requerirían ensayos en las condiciones de Italia (es decir, para las especies no objetivo, los sistemas agronómicos, el medio ambiente, etc., correspondientes a la región;  véanse mis respuestas anteriores para las referencias correspondientes).

731. La Dra. Nutti muchas veces llega a conclusiones sobre cuestiones ambientales y se remite a directrices y materiales del Codex FAO/OMS.  Pero las Directrices del Codex no se refieren a las cuestiones ambientales.  Las Comunidades Europeas se remiten a un trabajo publicado
 que trata la cuestión de que las Directrices del Codex pueden incluir la evaluación de efectos involuntarios en el medio ambiente como condición previa para la evaluación sanitaria.  Esto podría incluir, por ejemplo, la necesidad de una evaluación de los efectos en el medio ambiente (como el flujo génico) que son pertinentes para evaluar los efectos de los productos modificados genéticamente en la salud y la inocuidad de los alimentos en caso de que entre en la cadena alimentaria una contaminación proveniente de productos sin evaluación de su inocuidad como alimentos.

732. Según Haslberger, el desarrollo de los conceptos sobre evaluación del riesgo ha correspondido a los progresos en la comprensión de los posibles efectos no deseados de los métodos biotecnológicos de obtención de nuevas variedades.  En las primeras reglamentaciones aplicables a los OMG (como la Directiva 90/220 de las CE) no se establecían diferencias entre la evaluación del riesgo ambiental y la evaluación del riesgo correspondiente a productos específicos, mientras que la mayor parte de las reglamentaciones modernas establecen diferencias entre una evaluación ambiental general y la referente a productos determinados, como los farmacéuticos, los alimentos y piensos, las semillas, los productos químicos y hasta las fibras.
  Se desarrollaron para esos productos procedimientos específicos de evaluación del riesgo.  Esa especificidad dio lugar a una diversificación de las evaluaciones;  pero la experiencia que se extrae de un volumen cada vez mayor de procedimientos de evaluación del riesgo apunta a menudo a los problemas similares.  En especial, la necesidad de una caracterización molecular y la evaluación de los posibles efectos moleculares involuntarios han sido señaladas en todos los campos como fundamentales para la evaluación.

733. El concepto de que una comparación del producto final con otro que tenga un nivel aceptable de inocuidad ofrece un elemento importante de evaluación de la inocuidad de los OMG ha sido una base utilizada corrientemente para desarrollar procedimientos de evaluación del riesgo, tanto en lo ambiental como respecto de la inocuidad de los alimentos.
  Este concepto fue elaborado por la FAO, la OMS y la OCDE a comienzos del decenio de 1990 y se lo denominaba equivalencia sustancial para la evaluación de los alimentos modificados genéticamente.  Pero en el año 2000 una reunión de consulta de la FAO y la OMS reconoció que ese concepto había inspirado críticas derivadas de la noción de que era el elemento final de una evaluación de la inocuidad, en lugar de ser su punto de partida.
  En la consulta se llegó a la conclusión de que el examen de las modificaciones en la composición no representa el único fundamento para determinar la inocuidad, y ésta sólo puede determinarse una vez que se han incorporado los resultados de todos los elementos en comparación, y no sólo la comparación de los elementos fundamentales.  Más recientemente el concepto ha ido desarrollándose hasta tomar la forma de una evaluación comparativa de la inocuidad para los alimentos de OMG.
  En 2003 entraron en aplicación al mismo tiempo sistemas internacionales referentes a los OMG que correspondían a la inocuidad de los alimentos modificados genéticamente (Codex) y a la inocuidad ambiental (Protocolo de Cartagena), basados ambos sistemas en el concepto de un análisis caso por caso.  Más recientemente se reconoció la necesidad de una caracterización molecular amplia de cada evento de transformación, incluido el análisis de las construcciones integradas y de la región flanqueante, así como la necesidad de considerar los eventuales efectos involuntarios, para las evaluaciones ambientales y de la inocuidad de los alimentos
;  y esta idea también se puso en aplicación por recomendaciones generales formuladas por el grupo de expertos de la FIFRA de los Estados Unidos.

734. La Comisión del Codex Alimentarius adoptó los Principios para el análisis de riesgos de alimentos obtenidos por medios biotecnológicos modernos y el proyecto de Directrices para la realización de la evaluación de la inocuidad de los alimentos producidos utilizando microorganismos de ADN recombinante (Codex).  Los principios para la evaluación de la inocuidad imponen una evaluación previa a la comercialización, realizada caso por caso, sobre la base de una evaluación comparativa de la inocuidad.  Ésta constituye en lo fundamental un método en dos etapas.  El primer paso comprende una comparación completa con el organismo alimenticio homólogo convencional estrechamente relacionado a fin de determinar cualquier diferencia que pueda tener consecuencias respecto de la inocuidad para el consumidor.  Esta comparación incluye a la vez características fenotípicas y un análisis de la composición.  La segunda etapa comprende la evaluación toxicológica y nutricional de las diferencias establecidas entre el alimento obtenido del OMG y el adoptado para la comparación.  La determinación de los peligros y la caracterización son normalmente las primeras etapas de toda evaluación del riesgo, y hace falta una detallada caracterización molecular del material genético insertado.  La inocuidad del producto genético debe evaluarse caso por caso.  Después de la etapa de determinación de los riesgos, en la caracterización y la evaluación de la ingestión de alimentos se combinará, mediante una evaluación toxicológica integrada, toda la información relacionada con la inocuidad del alimento derivado del OMG.  Para determinar los posibles efectos imprevistos, se han propuesto métodos de obtención de perfiles y se han caracterizado diversas posibilidades respecto de tales métodos.
  Además de la investigación de los riesgos sanitarios vinculados directamente con la producción de alimentos, la ampliación de la evaluación del riesgo conforme al Codex para incluir los efectos indirectos abarca ahora los efectos de los nuevos alimentos en el medio ambiente que pueden tener repercusión indirecta en la salud humana.

735. Existe un amplio reconocimiento de que el mejor marco para evaluar los riesgos ambientales de los OMG es una evaluación hecha caso por caso considerando todos los organismos derivados de un evento de transformación, así como los diversos entornos que pueden recibirlo.  En el plano internacional se ha desarrollado también el concepto de familiaridad como parte de la inocuidad ambiental de las plantas transgénicas.  Ese concepto facilita la evaluación del riesgo y la inocuidad, porque la familiaridad supone contar con información suficiente para apreciar la inocuidad o el riesgo.
  La familiaridad también puede emplearse para indicar la conveniencia de las prácticas de gestión, incluida la evaluación acerca de si las prácticas agrícolas corrientes son adecuadas o la gestión del riesgo exige otras prácticas diferentes.
  Como la familiaridad depende también de los conocimientos sobre el medio ambiente y su interacción con los organismos introducidos, la evaluación del riesgo o la inocuidad en una región puede no ser aplicable en otra.

736. En la actualidad, el Protocolo de Cartagena sobre Seguridad de la Biotecnología del Convenio sobre la Diversidad Biológica es el único instrumento de reglamentación internacional que trata específicamente los efectos adversos potenciales de los OMG sobre "la conservación y la utilización sostenible de la diversidad biológica", que constituye un importante valor del medio ambiente, teniendo en cuenta también los efectos para la salud humana.  El Protocolo de Cartagena comprende los movimientos transfronterizos de cualquier alimento modificado genéticamente que se ajuste a su definición oficial de los organismos vivos modificados.  El artículo 11 del Protocolo requiere una evaluación del riesgo y el anexo III especifica principios generales y las etapas de la evaluación del riesgo ambiental de los organismos vivos modificados y trata especialmente la determinación de cualquier característica genotípica o fenotípica nueva que pueda tener efectos adversos en la diversidad biológica del probable medio receptor.  En el anexo III se recomienda que en la evaluación del riesgo se tengan en cuenta también los riesgos para la salud humana y se evalúe la probabilidad de tales efectos perjudiciales.  La información sobre el medio receptor incluye datos sobre la ubicación y las características geográficas, climáticas y ecológicas, incluida información pertinente sobre la diversidad biológica y los centros de origen del probable medio receptor.  Como el tema que trata el Protocolo de Cartagena es la diversidad biológica, de conformidad con el ámbito de aplicación del propio Convenio, su consideración de la inocuidad para la salud humana es limitada y se refiere principalmente a las situaciones en que el propio organismo vivo modificado puede acabar incorporado en los alimentos, como puede ocurrir a través del comercio de semillas.
  Los productos farmacéuticos están expresamente excluidos.

737. En trabajos recientes sobre la aplicación del Protocolo de Cartagena se recomienda el análisis de los efectos de los OMG en las especies del medio ambiente antes de evaluar los efectos en la diversidad biológica para apreciar los riesgos ambientales sobre organismos no objetivo.  Esto se debe principalmente a la mayor facilidad de acceso a la evaluación referente a las especies y a limitaciones metodológicas del análisis de los efectos sobre la diversidad.
  Concretamente, se analizó que una evaluación del riesgo para organismos no objetivo sobre los efectos de las variedades modificadas genéticamente resulta más útil que el modelo usado habitualmente de ecotoxicología o de especies no autóctonas.  Este nuevo modelo exige información sobre el medio ambiente receptor de que se trata, y procura centrar el análisis en los posibles efectos de especies locales con función ecológica específica en ese sistema.

738. Tanto los principios del Codex para la inocuidad de los alimentos como las disposiciones del Protocolo de Cartagena sobre la evaluación del riesgo ofrecen oportunidades para considerar más explícitamente las interacciones entre la inocuidad de los alimentos y la inocuidad ambiental.  La ampliación de la evaluación del riesgo prevista en el Codex para incluir efectos indirectos dispone la evaluación de los efectos en el medio ambiente que pueden repercutir indirectamente en la salud humana.

739. En la guía explicativa del Protocolo de Cartagena, los efectos indirectos en el medio ambiente se describen como efectos para la salud humana o el medio ambiente que se producen a través de una concatenación de hechos casual, por mecanismos tales como las interacciones con otros organismos, la transferencia de material genético o cambios producidos en la utilización o la gestión.  Los efectos indirectos tienden a manifestarse en forma diferida.  Entre los ejemplos que se han propuesto figuran los efectos que pueden producirse por modificaciones de las prácticas agrícolas relacionadas con la gestión de las variedades modificadas genéticamente, y no por efecto propio de esas plantas.  La guía explicativa sugiere que en el Protocolo sólo existía el propósito de incluir las cuestiones relacionadas con los efectos en la salud humana en la medida en que tales aspectos se vincularan con la diversidad biológica.  Esa vinculación existe cuando los efectos sobre la salud son consecuencia de la exposición in situ;  por ejemplo, si un agricultor sufre una reacción alérgica al polen de plantas modificadas genéticamente.  También existe cuando el efecto sobre la salud es consecuencia de efectos en la diversidad biológica (efecto secundario).  Pero los efectos directos en la salud humana (por ejemplo, los causados por el consumo de alimentos modificados genéticamente) no estarían comprendidos en el Protocolo.

F. Maíz T25 (notificación C/F/95/12-07) (Austria, Italia) (preguntas 84 a 89)

740. Las Comunidades Europeas ya han expuesto brevemente más arriba sus críticas fundamentales al enfoque adoptado por la Dra. Nutti.

741. Las Comunidades Europeas consideran que cada cultivo MG debería examinarse por separado, según se establece en el Protocolo de Cartagena.  Esto significa que está justificado que los Estados miembros exijan la realización de pruebas específicas para cada región, puesto que cada elemento MG responde de modo diferente a las diferencias regionales en el medio ambiente (condiciones meteorológicas, tipos de suelo, etc.), las presiones ejercidas por las plagas y enfermedades regionales, las prácticas agronómicas regionales (por ejemplo, uso de plaguicidas y herbicidas, sistemas de labranza) y la abundancia en la región de la flora (incluidas las malas hierbas que podrían volverse resistentes a los herbicidas) y de la fauna (que podría resultar afectada por cualesquiera cambios no intencionales en el cultivo MG).

742. Las Comunidades Europeas están de acuerdo con el Dr. Andow en que es necesario evaluar los efectos ecológicos secundarios (efectos más prolongados a lo largo de varias campañas y efectos indirectos resultantes del cultivo MG y de su sistema de gestión) en cada Estado miembro en las condiciones apropiadas para cada región.

743. Por lo que respecta a los cultivos MG tolerantes a herbicidas, los ensayos de la FSE realizados en el Reino Unido indicaron que la utilización de cultivos tolerantes a herbicidas en combinación con determinados herbicidas y determinados sistemas de gestión agrícola entrañaban riesgos específicos.  En el caso del maíz MG tolerante a los herbicidas, no se detectaron efectos adversos, pero la comparación se efectuó con maíz convencional utilizado junto con el herbicida atrazina.  Se sabe que este herbicida tiene efectos adversos en el medio ambiente y en los organismos no objetivo y será prohibido en breve en el Reino Unido, por lo que su desacertada/inadecuada elección como "tratamiento de control" en los ensayos de la FSE del Reino Unido a efectos de la comparación con el maíz MG tolerante a herbicidas fue muy criticada.

744. Las Comunidades Europeas consideran, en consecuencia, que es necesario someter a ensayo combinaciones apropiadas para cada región del cultivo MG tolerante a herbicidas, herbicidas, plaguicidas y prácticas agronómicas, en comparación con una combinación apropiada de referencia de esos factores (por ejemplo, para detectar los cambios favorables o desfavorables en la biodiversidad regional por lo que respecta a las especies de herbívoros que se alimentan de malas hierbas afectadas por el sistema de gestión del cultivo MG tolerante a herbicidas).

745. La coexistencia (y los niveles conexos de contaminación de las semillas) es una cuestión relativamente nueva, aunque incluso en este caso las incertidumbres científicas en cuanto a las distancias recorridas por el flujo de los genes MG y el establecimiento de varios cultivos MG, entre ellos el maíz, fueron objeto de un amplio examen y de un intenso debate en Europa durante varios años antes de 2003.

746. Las Comunidades Europeas estarían de acuerdo con el Dr. Andow en que en 2003 no se efectuó una caracterización adecuada del maíz T25 por lo que respecta a las necesidades de Austria en materia de gestión del riesgo derivado de los posibles efectos de especies no objetivo importadas en la región, flujo génico regional, cuestiones de control de malas hierbas y prácticas agronómicas de importancia para la región y posible contaminación en caso de introgresión de genes MG en maíz convencional u orgánico en Austria o en otros Estados miembros.  Johnson
 plantea una serie de cuestiones genéricas que los Estados miembros de las CE podrían adaptar ahora para llevar a cabo una evaluación científicamente más rigurosa de los cultivos MG tolerantes a herbicidas y un examen de las estrategias de gestión apropiadas para cada región.

747. Las Comunidades Europeas observan que el análisis del Dr. Andow tiene en cuenta las diferencias y se basa en criterios científicos.  El Dr. Andow sostiene que el dictamen modificado del Comité científico de las plantas (Canadá - Prueba documental 77, 20 de julio de 2001) no contiene una evaluación de los riesgos para el medio ambiente, aparte del riesgo de flujo génico.  Entre ellos se incluirían los riesgos para especies no objetivo y otros riesgos para la biodiversidad.  El dictamen modificado del Comité científico de las plantas (Canadá - Prueba documental 77, 20 de julio de 2001) no contiene una evaluación de este riesgo para el medio ambiente.  Aun cuando los Estados miembros no hayan aportado testimonios científicos que establezcan la existencia de este riesgo en relación con el maíz T25, los riesgos de resistencia son ampliamente reconocidos y la utilización constante de glufosinato junto con maíz T25 daría lugar a un riesgo de resistencia.  Por consiguiente, los testimonios científicos de que disponían el Comité científico de las plantas y Austria e Italia eran insuficientes para evaluar el riesgo de resistencia de las malas hierbas y las medidas adecuadas de gestión del riesgo.

748. Los Estados miembros habían expresado la opinión de que los riesgos derivados del flujo génico (dispersión) son pequeños, pero aún así deben ser objeto de un seguimiento.  Esto es especialmente válido para regiones específicas.  En este caso se especifica y se utiliza científicamente un concepto aplicable a regiones específicas o zonas sensibles que explica por qué es especialmente necesario un seguimiento teniendo en cuenta los riesgos para determinadas zonas o regiones.  La preocupación de Austria estaba justificada porque no se disponía de un concepto de seguimiento.

749. Además, se carece de medidas especiales para realizar un seguimiento de la posible dispersión del polen en los campos circundantes cultivados con maíz convencional, considerada por lo general inocua.

750. La falta de un programa de seguimiento de los efectos a largo plazo de plantas y herbicidas modificados genéticamente es especialmente criticable porque en las condiciones para la aprobación no se prevé la protección de las zonas sensibles.  Por otra parte, no se diferencian los aspectos ecológicos regionales:  el uso de plantas resistentes a herbicidas en zonas donde es inevitable aplicar éstos parece ser útil siempre que unas buenas prácticas agrícolas reduzcan al mínimo el peligro de desarrollo de la resistencia.

751. Estas preocupaciones de Austria e Italia quedaron aun más justificadas cuando, en los años siguientes la comunidad científica analizó detenidamente los peligros derivados del flujo génico y de la dispersión de los genes, también en el caso del maíz, centrándose en particular en los problemas relativos a las zonas de coexistencia.  Austria trató en detalle los argumentos relativos a la coexistencia en el debate posterior.  Puede que algunos aspectos del dictamen emitido por el Comité científico de las plantas en 2000 deban quedar reflejados en las posteriores constataciones científicas acerca del flujo génico.

752. En la época en que se presentó esta solicitud, había mucha preocupación por los efectos ecológicos de los herbicidas utilizados en los cultivos tolerantes a éstos y el Reino Unido había puesto en marcha el programa de evaluación a escala de las explotaciones agrícolas
 para examinar estos efectos en el maíz y otros cultivos.

753. Existen al menos seis razones que justifican las medidas de salvaguardia, a saber:  1) Los riesgos del maíz T25 para el medio ambiente no han sido suficientemente evaluados en condiciones realistas en Europa.  2) No existe un programa de seguimiento después de la comercialización.  3) Aunque es probable que la transferencia de polen no cause daños, es necesario cuantificar e incluir en el seguimiento el potencial de flujo génico a los campos donde se produce maíz convencional, debido a sus consecuencias para la agricultura.  4) No se ha previsto la protección de las regiones ecológicamente sensibles.  5) Se necesitan directrices sobre "buenas prácticas de cultivo" para reducir al mínimo el peligro de resistencia a los herbicidas.  6) Es necesario evaluar los efectos ecológicos a largo plazo y secundarios, en particular los debidos a cambios en la gestión de los herbicidas.

754. Por lo que se refiere al Acuerdo MSF, los Estados miembros han evaluado un riesgo pertinente para la preservación de los vegetales.  Hay que considerar, en primer lugar, el concepto de "plaga potencial" que aparece en la NIMF Nº 11.  Este es un caso especial del argumento general, que es válido en este caso porque Austria sostiene que existe un riesgo de plagas de plantas.  En cuanto a los riesgos comprendidos en el ámbito de aplicación de la NIMF Nº 11, el proceso de evaluación de riesgos es compatible con dicha norma.  El razonamiento de Austria e Italia es compatible con el anexo III del Protocolo de Cartagena sobre Seguridad de la Biotecnología del Convenio sobre la Diversidad Biológica.

G. Maíz MON809 (notificación C/F/95/12-01/B) (Italia) (preguntas 90 a 92)

755. Las razones por las que Italia se niega a autorizar la comercialización de este producto están especialmente relacionadas con la evaluación del riesgo basada en la equivalencia sustancial (véase el examen anterior de esta cuestión en las presentes observaciones), con los debates y críticas internacionales de ese principio, inclusive en el marco del Codex, y con los cambios en la utilización del principio y en la legislación:

"...  Teniendo presente el dictamen posterior del Instituto Superior de la Salud, de fecha 28 de julio de 2000, dirigido al Ministro de Sanidad, en el que se trata el concepto de 'equivalencia sustancial' desde un punto de vista técnico-científico y se afirma que, si se interpreta desde un punto de vista jurídico, el concepto podría definirse de modo diferente, habida cuenta de la falta de claridad de la legislación comunitaria;

Considerando que, en su dictamen, el Instituto Superior de la Salud señala que, de los siete productos notificados anteriormente mencionados, los cuatro tipos de maíz contienen niveles de proteína obtenida mediante modificaciones genéticas que varían entre 0,04 y 30 partes por millón y que, por consiguiente, los elementos modificados afectan de manera permanente al producto alimenticio;

Considerando también que, en ese mismo dictamen, se informa de que la documentación técnica disponible no examina los OMG en comparación con sus homólogos convencionales por lo que respecta a la presencia de determinados microelementos y constata la identidad sustancial con los homólogos convencionales desde un punto de vista puramente nutricional (micronutrientes y macronutrientes), pero no desde el punto de vista de la composición del producto, según prevén los reglamentos comunitarios, debido a la presencia de moléculas modificadas;

Considerando que, en el dictamen susodicho, el Instituto Superior de la Salud llega también a la conclusión de que, a la luz de los conocimientos científicos actuales, no existen riesgos aparentes para la salud de las personas o de los animales como consecuencia del consumo de derivados de dichos OMG, pero que se ha llegado a esta conclusión en un contexto en el que, de la correspondencia con el Presidente de la Comisión Europea y con el Comisario europeo pertinente, se desprende claramente que existen deficiencias en los procedimientos de evaluación del riesgo;

Considerando además que, en el dictamen susodicho, el Instituto Superior de la Salud se niega a expresar una opinión sobre el riesgo de una posible 'liberación en el medio ambiente' de los OMG en cuestión, aun cuando se haya determinado que en los productos alimenticios quedan residuos de los componentes modificados, por lo que la insuficiencia de la información obtenida en la fase anterior de la evaluación preliminar de esta liberación en el medio ambiente para el procedimiento simplificado de autorización parece ser aun más perjudicial para el principio de precaución que se observa por lo general en estos asuntos;"

756. Las Comunidades Europeas toman nota de que la Dra. Nutti está de acuerdo con la opinión de la autoridad competente italiana respecto de la ambigüedad de la expresión "equivalencia sustancial" y conviene en que este concepto podría definirse de modo diferente.  A este respecto, las Comunidades Europeas observan que la evaluación de los argumentos italianos por el Comité científico de la alimentación humana (en la Prueba documental 86 presentada por el Canadá) no abordaba la cuestión de la equivalencia sustancial de manera detallada y directa.

757. Las Comunidades Europeas observan también que existen algunas cuestiones toxicológicas importantes que no han sido tratadas por la Dra. Nutti, como por ejemplo las observaciones recientemente publicadas sobre la alergia profesional a las esporas de la bacteria Bt en agricultores que utilizan plaguicidas Bt, mencionadas por el Comité científico de la alimentación humana y por Italia.  Por otra parte, la Dra. Nutti no examina el argumento italiano relativo al riesgo de una posible liberación en el medio ambiente de los OMG en cuestión, aun cuando se haya determinado que en los productos alimenticios quedan residuos de los componentes modificados.  Por lo tanto, básicamente sigue habiendo un desacuerdo de fondo con respecto a la cuestión de la equivalencia sustancial.  Parece ser que Italia preveía en efecto un cambio en los elementos científicos y jurídicos pertinentes.

758. El concepto de equivalencia sustancial constituye una etapa decisiva en el proceso de evaluación de la inocuidad.  Sin embargo, no es una evaluación de la inocuidad en sí, sino que más bien representa el punto de partida para estructurar la evaluación de la inocuidad de un nuevo producto alimenticio en relación con su homólogo convencional.  Este concepto se utiliza para establecer similitudes y diferencias entre el nuevo producto alimenticio y su homólogo convencional.  Ayuda a identificar posibles problemas de inocuidad y nutrición y hasta la fecha se ha considerado la estrategia más adecuada para evaluar la inocuidad de los alimentos obtenidos de plantas de ADN recombinante.  Las evaluaciones de la inocuidad realizadas de este modo no implican una inocuidad absoluta del nuevo producto;  su objeto es más bien evaluar la inocuidad de las diferencias identificadas, de manera que se pueda examinar la inocuidad del nuevo producto en relación con su homólogo convencional.

759. En el año 2000 se rectificó de manera explícita la conclusión equívoca de que una evaluación del riesgo realizada con arreglo al principio de equivalencia sustancial podía de por sí establecer la inocuidad, cuando una Consulta FAO/OMS reconoció que ese concepto había suscitado críticas por ser percibido como el punto final de una evaluación de la inocuidad, y no como el punto de partida.
  La Consulta llegó a la conclusión de que el examen de los cambios de composición no es la única base para determinar la inocuidad, y que ésta sólo puede determinarse cuando se integran los resultados de todos los aspectos que se están comparando, en lugar de limitarse a comparar los elementos principales.  Este concepto ha evolucionado más recientemente, dando lugar al de evaluación comparativa de la inocuidad de los alimentos obtenidos a partir de OMG.

760. Por consiguiente, a la luz del nivel de protección que han elegido, las Comunidades Europeas consideran que, desde el punto de vista de los textos jurídicos de la OMC, estaba justificado que Italia, antes de llevar a cabo un análisis de la equivalencia sustancial, solicitara el acceso a los datos que describen la estructura molecular de los elementos transgénicos.  Ello es necesario para disponer de una descripción adecuada del material vegetal utilizado en el análisis comparativo (por ejemplo, composición química, valor nutricional, etc.).

H. Maíz Bt-11 (referencia C/GB/96/M4/1) (Italia) (preguntas 93 a 95)

761. Las Comunidades Europeas hacen referencia a sus observaciones relativas al producto precedente, así como a sus observaciones generales y a las observaciones que han formulado en el contexto de los supuestos retrasos de los distintos productos, que se aplican mutatis mutandis.  Las Comunidades Europeas exponen las observaciones y conclusiones adicionales siguientes.

762. La información solicitada a la empresa y facilitada por ésta fue desigual, escasa, entregada en el curso de los años y poco convincente.  Por lo tanto se puede considerar que el expediente no fue de calidad suficientemente informativa, teniendo en cuenta el nivel de protección elegido por el legislador.  Los principales defectos del expediente fueron los siguientes:

No se aportaron suficientes testimonios experimentales para evaluar la inocuidad;

Los datos sobre la composición de un producto destinado al consumo humano directo fueron insuficientes;

No se realizaron experimentos in vivo en animales objetivo de laboratorio o de granja alimentados con grano de "maíz dulce";

Se utilizó como producto de control maíz de campo:  el grano estaba contaminado con proteínas Bt, lo que dio como resultado unas condiciones de experimentación deficientes e insatisfactorias;

Otros experimentos llevados a cabo en rumiantes utilizando la planta entera o tallos carecieron de valor para la evaluación de la inocuidad.

763. Teniendo en cuenta el nivel de protección elegido por el legislador, cabe considerar que estas cuestiones justificaron las peticiones de nuevos testimonios sobre la inocuidad del producto.

VII. PREGUNTAS FORMULADAS POR EL GRUPO ESPECIAL SOBRE LA CUESTIÓN 3 ("similitud") (Nos 96 a 109)

Pregunta 96


¿Ha habido cambios significativos en la comprensión de las características físicas, químicas y biológicas de los productos biotecnológicos, las interacciones génicas, la expresión génica, el silenciamiento génico, la caracterización molecular y la detección de productos específicos desde 1998?

Observaciones generales
764. El Grupo Especial ha recibido respuestas de la Dra. Nutti y el Dr. Squire en las que se observa una diferencia de enfoque.  La Dra. Nutti deja claro que no incluye en su respuesta opiniones sobre "ninguna cuestión relativa al medio ambiente", que, según afirma, "no es mi esfera de competencia".  En cuanto a los asuntos de su competencia, afirma que "el enfoque sigue siendo esencialmente el mismo".  Las Comunidades Europeas consideran que ésta no es una respuesta clara o inequívoca a la pregunta formulada.

765. El Dr. Squire considera que "la mayor parte de los conocimientos moleculares y bioquímicos básicos sobre el tema no han cambiado sustancialmente durante este período".  Sin embargo, deja claro que la ausencia de un cambio sustancial no debería ser interpretada como una evolución intrínsecamente positiva del estado de los conocimientos científicos.  Como él mismo dice:  "Persiste aún la incertidumbre con respecto a los efectos secundarios no intencionales de los productos biotecnológicos y la estabilidad continuada del fenotipo en las plantas biotecnológicas o la expresión continuada de sus genes fuera del propio cultivo (es decir, en plantas espontáneas y asilvestradas)."  Las Comunidades entienden que esto significa que la ausencia de un cambio sustancial indica que continúan los niveles de incertidumbre.

766. Las Comunidades Europeas consideran que ha habido un cambio significativo en la interpretación de las cuestiones a que se refiere la pregunta.

Observaciones detalladas

767. Aunque los principios básicos de la evaluación del riesgo permanecen invariados, ha habido un cambio significativo en la interpretación de la mayoría de las características que se enumeran en la pregunta.  Ello se debe principalmente a la acumulación de un número de datos considerablemente mayor y a la elaboración de instrumentos analíticos más eficaces para la caracterización, la extracción de datos y la comparación de datos.

768. Por lo que respecta a la inocuidad de los alimentos, las Comunidades quisieran referirse, a título de ejemplo, a un proyecto de investigación titulado "ENTRANSFOOD, Red europea de evaluación de la inocuidad de cultivos alimentarios modificados genéticamente", iniciado en 2000 para determinar las principales cuestiones de la evaluación de la inocuidad de los cultivos alimentarios modificados genéticamente y examinar si los método de investigación vigentes eran adecuados para caracterizar peligros específicos.  El proyecto concluyó en 2003, y en un volumen especial de Food and Chemical Toxicology (Toxicología alimentaria y química) se publicó una serie de documentos de posición.

769. El primer documento de posición
 expone un enfoque actualizado para adaptar la estrategia de las pruebas a las características del cultivo modificado y del carácter introducido y evaluar los posibles efectos no intencionales de la modificación genética.  El segundo documento de posición
 se centra más concretamente en la detección y caracterización de los efectos no intencionales de los cultivos MG.  Presta especial atención a las nuevas tecnologías de perfilado, como la metabolómica, la proteómica y la transcriptómica.  El trasfondo del proyecto fue la significativa evolución que había experimentado el conocimiento científico de los mecanismos biológicos, físicos y químicos subyacentes en general, y de las características biológicas, físicas y químicas de los productos biológicos, incluidos los biotecnológicos, en particular.  Desde 1998 se sabe mucho más sobre las interacciones génicas y la expresión génica.  Los enfoques aplicados a la caracterización molecular son diferentes;  en particular, son mucho más eficaces y sensibles y permiten extraer datos de manera mucho más eficiente.  La información que puede obtenerse, por ejemplo, en las bases de datos sobre secuencia del genoma y de las proteínas ha hecho posible asignar funciones a numerosas secuencias caracterizadas de especies vegetales caracterizadas, en comparación con las secuencias caracterizadas de especies vegetales afines.  En este informe se ofrece un ejemplo que lleva el número 63 de la cronología de las CE (Prueba documental 63/119).

770. Como ha quedado claro en otras partes, también se han realizado avances, de diversos órdenes de magnitud, en la elaboración y disponibilidad de métodos de detección para productos específicos (véanse las observaciones relativas a la pregunta 8), las metodologías para la caracterización de la modificación genética (véanse las observaciones relativas a la pregunta 9) y la identificación de los efectos no intencionales de esa modificación (véanse las observaciones relativas a la pregunta 111).

Pregunta 97


Sobre la base de la información presentada al Grupo Especial, ¿ha habido desde 1998 nuevos testimonios científicos que indiquen que los riesgos potenciales para la salud de las personas y de los animales o la preservación de los vegetales o para el medio ambiente derivados de cualquiera de los productos biotecnológicos específicos objeto de la presente diferencia (incluidos los productos sujetos a medidas de salvaguardia de Estados miembros) son diferentes por su naturaleza o magnitud, en comparación con los conocimientos científicos de los riesgos asociados con dichos productos biotecnológicos antes de 1998, teniendo en cuenta:


●
el uso previsto de cada producto (consumo humano o animal directo, ulterior elaboración con miras al consumo, la plantación o cualquier otro uso especificado);


●
los riesgos potenciales que pudieran derivarse de la combinación o el uso sucesivo de productos biotecnológicos?


¿Corrobora la información presentada al Grupo Especial la opinión de que los riesgos potenciales derivados de los productos objeto de la presente diferencia deberían evaluarse de modo distinto que los riesgos derivados de los productos biotecnológicos aprobados antes de 1998?

Observaciones generales

771. Las Comunidades Europeas observan que los expertos independientes respaldan la opinión de que los riesgos potenciales para la salud de las personas y de los animales o la preservación de los vegetales o para el medio ambiente derivados de cualquiera de los productos biotecnológicos específicos objeto de la presente diferencia (incluidos los productos sujetos a medidas de salvaguardia de Estados miembros) son diferentes por su naturaleza o magnitud, en comparación con los conocimientos científicos de los riesgos asociados con dichos productos biotecnológicos antes de 1998.  La información presentada al Grupo Especial corrobora la opinión de que los riesgos potenciales derivados de algunos de los productos objeto de la presente diferencia deberían evaluarse de modo distinto que los riesgos derivados de los productos biotecnológicos aprobados antes de 1998.

Observaciones detalladas

772. El Grupo Especial ha recibido respuestas de la Dra. Snow, el Dr. Andow y el Dr. Squire, que son en general compatibles, y una respuesta de la Dra. Nutti que adopta un enfoque diferente.  La Dra. Nutti excluye también en este caso de su respuesta cualquier consideración de los riesgos para el medio ambiente.  Con respecto a los asuntos restantes, llega a la siguiente conclusión:

"Mi opinión es que, sobre la base de las publicaciones y los conocimientos actuales sobre el tema, y desde un punto de vista científico, no existe ningún nuevo testimonio que indique que los riesgos potenciales para la salud de las personas y de los animales o la preservación de los vegetales derivados de cualquiera de los productos biotecnológicos específicos que son objeto de la presente diferencia son diferentes por su naturaleza o magnitud, en comparación con los productos biotecnológicos aprobados por las Comunidades Europeas antes de octubre de 1998."

773. En relación con los riesgos para el medio ambiente, la Dra. Snow llega a una conclusión diferente:

"Efectivamente, desde 1998 ha habido nuevos testimonios científicos que se refieren al flujo génico de cultivos tolerantes a herbicidas y tienen en cuenta las preocupaciones ambientales y los objetivos de gestión de los Estados miembros de las CE.  Los nuevos estudios científicos publicados durante el período comprendido entre 1998 y 2003 han demostrado que la dispersión de transgenes que confieren resistencia al glufosinato y al glifosato se producirá de manera mucho más amplia y más rápida de lo que se preveía anteriormente, como he expuesto en la parte I.  Además, los nuevos estudios han demostrado que el uso generalizado de colza tolerante al glufosinato y al glifosato podría dar lugar a la aparición de poblaciones de plantas espontáneas y de malas hierbas más difíciles de combatir que sus predecesores no transgénicos.  La adopción de esos cultivos tolerantes a herbicidas podría ocasionar una mayor dependencia con respecto a esos y otros plaguicidas (véanse la parte I y Friesen et al. 2003).  Estos problemas no surgirían si no fuera por la utilización de cultivos transgénicos, porque no se ha constatado que los genes que confieren resistencia al glufosinato y al glifosato estén naturalmente presentes en el acervo genético de los cultivos."  En su respuesta, la Dra. Snow llega a la siguiente conclusión:  "En resumen, los tipos de nueva información científica que he examinado en la parte I de mis respuestas pueden ser utilizados para respaldar la opinión de que los riesgos potenciales derivados de los productos objeto de la presente diferencia podrían ser evaluados de diferente modo que los riesgos derivados de los productos biotecnológicos aprobados antes de 1998."

El Dr. Squire llega a la conclusión de que

el conocimiento de los efectos ecológicos de los productos biotecnológicos y de su difusión y concentración en el medio agrícola ha cambiado, especialmente porque en la actualidad se valoran mucho más propiedades emergentes a escala de campo y de paisaje, aun cuando todavía se esté lejos de comprenderlas plenamente.

774. Ofrece varios ejemplos que corroboran esa conclusión.

775. El Dr. Andow da una respuesta detallada cuya conclusión es que "las metodologías de evaluación del riesgo y las normas probatorias con respecto a lo que constituye una evaluación objetiva del riesgo para el medio ambiente habían cambiado sustancialmente entre 1998 y 2005".  Estos cambios se han producido "como consecuencia del aumento de los conocimientos científicos sobre los cultivos transgénicos.  Ello ha afectado a la evaluación del riesgo de los cultivos transgénicos destinados a ser plantados en el medio ambiente.  La investigación científica de los riesgos derivados de la combinación de productos biotecnológicos se ha quedado rezagada".  Según el Dr. Andow , la base para la evaluación del riesgo de los cultivos transgénicos cambió

porque salieron a la luz varias cuestiones científicas importantes.  1) Se empezó a reconocer ampliamente que la base molecular de la transformación era más compleja de lo que inicialmente se suponía, y se precisaron las repercusiones de estas constataciones para la evaluación del riesgo.  2) Al evaluar los riesgos para especies no objetivo, se pasó de evaluar indicadores del riesgo para el medio ambiente a evaluar riesgos potenciales para el medio ambiente efectivamente identificados.  En la actualidad, esto se hace caso por caso, ya que ninguna metodología sistemática ha logrado una aceptación generalizada.  3) La evaluación del riesgo de flujo génico dejó de basarse principalmente en una evaluación de la probabilidad de dicho flujo para basarse en una evaluación tanto de la probabilidad de un flujo génico como de la probabilidad aleatoria condicional.  4) El riesgo de resistencia es considerado un riesgo para el medio ambiente, y se exigen medidas de gestión de la resistencia basadas en criterios científicos.

776. Las Comunidades Europeas observan que las respuestas de la Dra. Snow, el Dr. Squire y el Dr. Andow son compatibles con las preocupaciones de las Comunidades Europeas relativas a los riesgos para el medio ambiente, y que justifican el enfoque caso por caso que las Comunidades Europeas se han comprometido a aplicar.  Coinciden en que toda esta materia es muy compleja, que no la comprendemos plenamente y que están empezando a surgir algunos de los peligros previstos antes de 1998.  Estos efectos son, entre otros, la base molecular de la transformación, el flujo génico horizontal, la resistencia y los problemas concernientes a las especies no objetivo.

777. Por lo que respecta a los riesgos no relacionados con el medio ambiente, las Comunidades no comparten las opiniones de la Dra. Nutti.  En particular, teniendo en cuenta las investigaciones actuales (y la falta de datos sobre exposición en que pudieran basarse la Dra. Nutti u otras personas) es imposible saber si la introducción de productos alimenticios MG habría tenido efectos en la salud humana distintos de las reacciones tóxicas agudas.  Por lo tanto es imposible formular observaciones sobre los cambios que hubieran podido producirse desde 1998.

778. En lo que respecta a las investigaciones que se han realizado, éstas indican una creciente comprensión de las deficiencias de las evaluaciones de riesgos llevadas a cabo en relación con productos alimenticios MG, teniendo presentes las incertidumbres ya mencionadas:  véanse Freese y Schubert.
  Las preocupaciones científicas señaladas por Freese y Schubert (y compartidas durante varios años por muchos otros científicos) están relacionadas con los siguientes aspectos:


●
se utilizan toxinas Bt sucedáneas para llevar a cabo pruebas relativas a los efectos alérgicos tóxicos o ambientales no deseados;


●
los evaluadores de los Estados Unidos pasan por alto o consideran poco importantes los efectos no intencionales
 cuando existen varias publicaciones revisadas por expertos independientes sobre tales efectos en los cultivos MG;


●
estos autores no consideran rigurosos los protocolos de las pruebas relativas a la evaluación de riesgos potenciales de los cultivos MG para la salud humana;


●
las comparaciones con pulverizaciones Bt no se consideran válidas debido a importantes diferencias con los cultivos Bt por lo que respecta a los tipos de toxinas Bt, las vías de exposición, el tiempo de exposición, la termoestabilidad, la estabilidad digestiva, etc.;


●
la mayor parte de los métodos de perfilado metabólico utilizados hasta la fecha son únicamente semicuantitativos y a menudo no miden con precisión los metabolitos secundarios más pequeños biológicamente activos en los vegetales MG (que pueden cambiar como resultado de una transformación);


●
los evaluadores de los Estados Unidos pasan por alto en gran medida las respuestas al estrés metabólico de los productos MG cultivados en determinados medios;


●
faltan a menudo pruebas de toxicidad crónica (de larga duración) en cultivos o productos MG, o esas pruebas se efectúan de manera deficiente;


●
se pasan por alto en gran medida los efectos de diferentes antecedentes genéticos y condiciones de producción (que determinan las interacciones entre el genotipo vegetal y el medio ambiente) de los cultivos MG, aunque muchos científicos han expresado preocupación por la falta de datos en esta esfera;  y


●
los efectos en la salud humana posteriores a la liberación requieren estudios epidemiológicos debidamente realizados, en los que se compare la ingesta de alimentos MG como tratamiento con la ingesta de alimentos convencionales no contaminados con productos MG o con alimentos orgánicos no contaminados con productos MG.  No parece que se hayan publicado en revistas revisadas por expertos independientes estudios epidemiológicos de este tipo en poblaciones humanas.
Pregunta 98


Desde un punto de vista científico, ¿existe una diferencia significativa en los riesgos para la salud de las personas o de los animales y la preservación de los vegetales o para el medio ambiente derivados del uso de un gen marcador de resistencia a antibióticos bacterianos, o de parte de éste, en cualquier producto biotecnológico objeto de la presente diferencia (por ejemplo, el algodón Bt de Monsanto (531), el algodón Roundup Ready de Monsanto (RRC1445), la patata para almidón Amylogene) en comparación con los productos biotecnológicos aprobados por las Comunidades Europeas antes de octubre de 1998?

Observaciones generales

779. Las Comunidades Europeas observan que los expertos independientes respaldan la opinión de que pudiera haber una diferencia significativa en los riesgos para la salud de las personas o de los animales y la preservación de los vegetales o para el medio ambiente derivados del uso de un gen marcador de resistencia a antibióticos bacterianos, o de parte de éste, en alguno de los productos biotecnológicos objeto de la presente diferencia en comparación con los productos biotecnológicos aprobados por las Comunidades Europeas antes de octubre de 1998, teniendo en cuenta los cambios en el estado de los conocimientos científicos.

Observaciones detalladas

780. El Grupo Especial ha recibido una respuesta de la Dra. Nutti que no aborda los riesgos para el medio ambiente.  La Dra. Nutti afirma:  "Se han realizado numerosos experimentos con objeto de evaluar la posibilidad de transferencia de ADN de plantas a células de microbios y mamíferos.  Hasta la fecha, no existen noticias de que se hayan transferido a esas células genes marcadores de ADN vegetal."  Como se señaló y observó en relación con la pregunta 1, esta afirmación, que está tomada de la respuesta de la Dra. Nutti a la pregunta 1, es absolutamente incorrecta.  La Dra. Nutti señala, sin embargo, que "aun así, se aconseja el uso de métodos de transformación alternativos, que no utilicen genes marcadores de resistencia a antibióticos.  Si se utilizan genes marcadores alternativos, se deberá también evaluar su inocuidad".  Y más adelante llega a la siguiente conclusión:
Mi opinión es que, sobre la base de las publicaciones y los conocimientos actuales sobre el tema, y desde un punto de vista científico, no existe ningún nuevo testimonio que indique que los riesgos potenciales para la salud de las personas y de los animales o la preservación de los vegetales derivados del uso de un gen marcador de resistencia a antibióticos bacterianos, o de parte de éste, en cualquier producto biotecnológico objeto de la presente diferencia (por ejemplo, el algodón Bt de Monsanto (531), el algodón Roundup Ready de Monsanto (RRC1445), la patata para almidón Amylogene) son diferentes por su naturaleza o magnitud, en comparación con los productos biotecnológicos aprobados por las Comunidades Europeas antes de octubre de 1998.

781. Las Comunidades Europeas observan que la Dra. Nutti admite que "se aconseja" la utilización de genes marcadores que no sean genes marcadores de resistencia a antibióticos.  Las Comunidades consideran que este testimonio indica que la utilización de un gen marcador de resistencia a antibióticos bacterianos, o de parte de éste, puede contribuir a que haya una diferencia significativa en el riesgo, inclusive por medio de una transferencia
, y que por consiguiente están justificadas las medidas precautorias.  Las Comunidades observan que sólo en 1998 y años posteriores empezaron a aparecer en las publicaciones científicas testimonios relativos al riesgo de transferencia, y que antes de 1998 no existían estudios.  En la publicación sobre ENTRANSFOOD se hace referencia a muchas de las investigaciones pertinentes.
  Las Comunidades Europeas se remiten a las observaciones que han formulado supra en relación con las preguntas 1 y 2.

782. La presencia de genes de resistencia a antibióticos en algunos de los productos biotecnológicos objeto de la presente diferencia (algodón Bt de Monsanto, algodón Roundup Ready de Monsanto, la patata para almidón Amylogene, maíz T25, maíz MON810, maíz Bt-176, Topas 19/2) supone una clara diferencia con respecto a productos más antiguos, diferencia que ha sido examinada para determinar sus efectos médicos.  El testimonio sigue siendo controvertido.

783. Por otra parte, en un análisis del riesgo éste no debe ser tratado de manera general, sino analizado caso por caso.  Hay que considerar dos parámetros:  la actual propagación del marcador de resistencia a los antibióticos en bacterias aisladas en personas, en animales y en el medio ambiente, y la importancia del antibiótico o antibióticos de que se trate para la terapia humana.  Teniendo en cuenta estos parámetros, el gen nptII (resistencia a la kanamicina) representa el grado más bajo posible (aunque no nulo) de riesgo, y los genes bla y aadA representan un grado más alto de riesgo.  La aplicación a esta última categoría del calificativo de riesgo "más alto" está justificada por el hecho de que estos genes confieren resistencia a antibióticos importantes.  Estos genes se han propagado ya, pero hasta ahora ningún experimento ha proporcionado datos para cuantificar la contribución de estos genes al aumento de la resistencia en bacterias patógenas.  La afirmación de que la transferencia es nula o muy baja no está documentada, y esta cuestión está por resolver.  La colza Topas 19/2 bla y la patata para almidón Amylogene contienen el gen nptII, mientras que el maíz MON810, el maíz T25 y el maíz Bt-176 contienen el gen bla (resistencia a la ampicilina).

784. De conformidad con las Directrices pertinentes del Codex, las Comunidades consideran -y la Dra. Nutti parece estar de acuerdo en líneas generales- que no existe justificación para mantener estos genes innecesarios de resistencia cuando existen otras opciones, y que no debería haber codificación de genes marcadores de resistencia a antibióticos de uso clínico en los productos MG.

785. Por último, las Comunidades Europeas quisieran señalar que en los productos MG evaluados desde 1998 hasta ahora estaban presentes nuevos genes marcadores de resistencia a antibióticos, algunos de los cuales son considerados una amenaza significativa para la salud humana, como el gen nptIII, que codifica la resistencia a la amikacina, antibiótico de importancia decisiva para ciertas condiciones patológicas.

Pregunta 99


En el caso de los productos biotecnológicos objeto de la presente diferencia respecto de los cuales no se ha identificado una naturaleza o un nivel de riesgo significativamente diferente, ¿constituye la información presentada al Grupo Especial un fundamento científico o técnico para realizar un seguimiento de la aparición de efectos adversos potenciales, o de efectos no intencionales, como consecuencia del consumo o utilización de tales productos, en comparación con los productos biotecnológicos aprobados por las Comunidades Europeas antes de octubre de 1998?

Observaciones generales

786. Las Comunidades Europeas observan que los expertos independientes respaldan en general el fundamento del seguimiento, y que algunos de ellos respaldan la opinión de que podría ser conveniente un seguimiento en relación con riesgos imprevistos, teniendo en cuenta el estado de los conocimientos científicos (y, en particular, su considerable desarrollo desde 1998).

Observaciones detalladas

787. El Grupo Especial ha recibido respuestas a esta pregunta de la Dra. Nutti, la Dra. Snow y el Dr. Andow.

788. La Dra. Nutti considera que

"los productos biotecnológicos objeto de la presente diferencia deberían ser tratados del mismo modo que los productos biotecnológicos aprobados por las Comunidades Europeas antes de 1998.  Los productos aprobados antes de 1998 son los denominados productos 'de primera generación'.  En la mayoría de ellos, el nuevo carácter se introdujo para hacerlos resistentes a insectos o tolerantes a herbicidas, y se comprobó que esos productos eran equivalentes a sus homólogos convencionales.  Los productos aprobados antes de octubre de 1998 han sido consumidos en diferentes regiones del mundo (los Estados Unidos, el Canadá, la Argentina, Australia, Nueva Zelandia) sin que se notificaran efectos adversos relacionados con su consumo en ninguno de esos países".  La Dra. Nutti no parece oponerse al seguimiento o considerar que en ciertas circunstancias no existe un fundamento científico o técnico:  "El uso continuo de evaluaciones del riesgo basadas en los principios del Codex, incluido, cuando corresponda, el seguimiento posterior a la comercialización, debería constituir la base para evaluar la inocuidad de los alimentos MG."

789. La Dra. Snow señala que esta pregunta se refiere a productos respecto de los cuales no se han identificado riesgos significativos, mientras que muchas de las preguntas anteriores se referían a productos respecto de los cuales uno o más Estados miembros han identificado riesgos potenciales, y afirma que

"no se ha precisado bien la base científica para determinar qué consecuencias ambientales deben ser objeto de seguimiento y cómo ha de hacerse esto de manera científicamente rigurosa (por ejemplo, NRC 2002).  Existen algunos tipos de efectos ambientales cuyo seguimiento podría estar justificado por motivos científicos o técnicos.  Antes de dedicar tiempo y dinero a esos esfuerzos, se deberían determinar los daños específicos y plausibles en el medio ambiente".

790. En su respuesta, el Dr. Andow empieza por señalar que "por lo que respecta a todos los productos objeto de la presente diferencia, hay algunos países miembros que están en desacuerdo con la evaluación del Comité científico de las plantas (por ejemplo) en el sentido de que no se han identificado riesgos significativos.  Este desacuerdo está relacionado en ocasiones con los diferentes criterios sobre el riesgo aceptable que aplican las partes discrepantes".  Considera que este desacuerdo constituye "el único fundamento para realizar un seguimiento de los efectos adversos potenciales" y que "si todas las partes estuvieran de acuerdo en que no se habían identificado riesgos significativos, no sería necesario contemplar un seguimiento de los efectos adversos potenciales".  Indica los diversos mecanismos a través de los cuales puede surgir un riesgo imprevisto, y afirma que "las probabilidades de que existan todas estas posibles fuentes de efectos imprevistos son las mismas en el caso de los productos vegetales biotecnológicos anteriores a 1998 que en el de los productos vegetales biotecnológicos posteriores a 1998".  En su opinión, todos estos factores "constituye[n] un motivo para llevar a cabo un seguimiento".

791. Las Comunidades Europeas observan que ninguna de las respuestas indica una objeción a priori al principio del seguimiento.  Sin embargo, existe una diferencia en la importancia concedida a las circunstancias en que podría estar justificado.  Las observaciones del Dr. Andow se centran en los riesgos imprevistos de un modo que confirma la pertinencia del enfoque de las Comunidades.  A la luz de sus demás respuestas, la Dra. Snow parece admitir que el seguimiento después de la liberación estará especialmente justificado cuando antes de la liberación no se hayan llevado a cabo evaluaciones del riesgo con el rigor o la exhaustividad que serían de desear.

792. Las Comunidades consideran que estas respuestas son compatibles con el enfoque adoptado por ellas, a saber, que es necesario un seguimiento ambiental cuando las evaluaciones del riesgo identifiquen riesgos potenciales asociados con factores como el tiempo y la escala de la liberación (por ejemplo, en gran escala y con efectos retardados) y cambios en la gestión asociados con el cultivo de OMG.  El seguimiento también estará justificado si una evaluación del riesgo para el medio ambiente indica una falta de conocimientos que probablemente será subsanada por estudios sobre cultivos comerciales.  Además, el seguimiento se utiliza para observar efectos imprevistos causados por el cultivo de productos MG, tales como cambios significativos en la producción agrícola o en las prácticas de gestión que pudieran tener una repercusión en el medio ambiente.

793. Antes de 1998, la amplitud de los conocimientos y de la comprensión de los efectos potenciales era menor que en la actualidad, por lo que las evaluaciones del riesgo para el medio ambiente tenían un enfoque bastante limitado.  Estos enfoques iniciales han sido criticados tanto por algunos Estados miembros como por la Dra. Snow y el Dr. Andow.  Se ha adquirido experiencia con respecto a los métodos y enfoques de las evaluaciones del riesgo para el medio ambiente y actualmente se comprenden mejor las complejas interacciones ecológicas, lo que permite tomar en consideración cuestiones ambientales más amplias, aun cuando persista una considerable incertidumbre.  Esta es la lógica que justifica el seguimiento, frente a los cambios en los conocimientos científicos, especialmente sobre los riesgos para el medio ambiente.  Este fundamento científico y técnico se recoge en los numerosos instrumentos internacionales que ratifican la utilización del seguimiento.

Pregunta 100


En el caso de los productos biotecnológicos objeto de la presente diferencia para los que se ha solicitado la aprobación de su liberación en el medio ambiente (notificaciones presentadas en virtud de las Directivas 90/220 ó 2001/18), y para los que no se ha identificado una naturaleza o un nivel de riesgo significativamente diferente, ¿constituye la información presentada al Grupo Especial un fundamento científico o técnico para prescribir unas prácticas específicas de gestión agrícola que difieren de las aplicadas a los productos biotecnológicos aprobados por las Comunidades Europeas antes de octubre de 1998?

Observaciones generales

794. Las Comunidades Europeas observan que los expertos independientes respaldan en general el fundamento de la prescripción de prácticas específicas de gestión agrícola, y que algunos de ellos respaldan la opinión de que tales prácticas podrían ser convenientes para hacer frente a riesgos imprevistos, teniendo en cuenta el estado de los conocimientos científicos (y, en particular, su considerable desarrollo desde 1998).

Observaciones detalladas

795. El Grupo Especial ha recibido observaciones de la Dra. Snow, el Dr. Andow y el Dr. Squire.  La Dra. Nutti considera que esta pregunta está relacionada con los riesgos para el medio ambiente y en consecuencia no responde.

796. La Dra. Snow y el Dr. Andow se remiten a sus respuestas anteriores a la pregunta 99.  El Dr. Squire da una respuesta que es compatible con el enfoque adoptado por las Comunidades Europeas.  Afirma que

tal vez no hayan cambiado las cualidades biológicas innatas y el comportamiento de un producto, pero es muy posible que el contexto en que actúa el producto haya cambiado de dos maneras.  A) El medio ambiente físico o agronómico es diferente.  La agronomía de esos cultivos cambia rápidamente:  la proporción de cultivos sembrados en otoño, la superficie plantada de colza y el tipo y la eficacia de los plaguicidas utilizados son ejemplos de factores que han experimentado recientemente un cambio notable en Europa.  Un ejemplo ya citado de cambio en los plaguicidas es el aumento en los últimos años de la utilización de glifosato como herbicida en algunos países.  B) Ha cambiado la comprensión del papel de los productos MG en el ecosistema.  Como se ha señalado anteriormente, sólo en los últimos años se han establecido científicamente algunos efectos importantes de la intensificación en los ecosistemas de cultivo.  El modo en que se consideran actualmente las plantas cultivadas y sus cadenas alimentarias es diferente del modo en que se consideraban por lo general a comienzos del decenio de 1990.  Esta pregunta se aplica a veces al período anterior a comienzos del decenio de 1990:  ¿por qué el cambio en gran escala a los cultivos sembrados en otoño que se produjo en algunas partes de Europa no fue examinado con el mismo rigor que el cambio potencial a los cultivos MG?  La respuesta es que entonces no se consideró importante, mientras que ahora se sabe que ha sido muy importante para las cadenas alimentarias de las tierras de cultivo.

797. Las Comunidades Europeas están de acuerdo con este enfoque.  Desde 1998 hay una mayor sensibilización acerca de los efectos que puede tener la gestión de los cultivos MG -y en especial de los tolerantes a herbicidas- en el medio ambiente.  También se ha observado un mayor deseo de velar por que las innovaciones agrícolas sean sostenibles.  Ha habido por lo tanto a finales del decenio de 1990 un cambio de actitud con respecto a lo que es ecológicamente aceptable en la agricultura, y ello ha repercutido en la evaluación de los OMG en Europa y en otras partes.

798. Aparte de los ejemplos citados por el Dr. Squire, las Comunidades señalan que existen otros ejemplos de cambios en la producción agrícola que podrían ser importantes en este caso, entre ellos la explotación de tierras sin labranza o con labranza simplificada (debido al aumento de la superficie útil cultivada por agricultor), así como el desarrollo significativo de la agricultura orgánica (que se beneficia de ayudas a escala nacional y comunitaria motivadas por el hecho de que esas prácticas de cultivo reportan beneficios para el medio ambiente).  Aún más significativo es el aumento de la superficie cultivada con productos MG, que da lugar a unas condiciones en las que los resultados de las evaluaciones del riesgo anteriores tal vez ya no respondan a la realidad.  La escala de utilización tiene efectos significativos en el riesgo.
  Algunos cultivos MG tolerantes a herbicidas han llegado a ser utilizados a una escala espacial significativa que supera con creces a la de los cultivos convencionales.  Por ejemplo, la soja RoundUp Ready® ocupa actualmente más del 60 por ciento de la superficie plantada de soja en los Estados Unidos (más de 20 millones de hectáreas), aunque la superficie plantada con soja que no tiene el carácter MG tolerante a herbicidas se le aproxima.  Al aumentar la escala, los pequeños efectos pueden reforzarse mutuamente y resultar más evidentes.  Esto sucedería en particular con los efectos no deseados, como los constatados en las evaluaciones a escala de explotaciones agrícolas llevadas a cabo en el Reino Unido.  En relación con esto, entre 1998 y 2001 se publicaron los resultados de nuevas investigaciones con modelos espacialmente explícitos cuyo objeto es simular los efectos de los cultivos MG en los sistemas agrícolas.
  Este tipo de modelos permite clasificar los sistemas agrícolas en función del riesgo de flujo génico (diagnóstico), probar el efecto de diferentes prácticas y determinar la mejor forma de gestión de los cultivos para controlarlo.
  De este modo, es posible adoptar prácticas conformes a la intensidad del riesgo, las limitaciones técnicas y la distribución espacial de los campos en el medio agrícola, por ejemplo para adaptar las prácticas a las diversas situaciones.

Pregunta 101


¿Corrobora la información presentada al Grupo Especial el argumento de que los riesgos potenciales derivados de cualquiera de los productos biotecnológicos objeto de la presente diferencia deberían ser atenuados de manera diferente que los derivados de los productos biotecnológicos aprobados por las Comunidades Europeas antes de octubre de 1998?  Si es así, ¿qué medios podrían contemplarse para atenuar los riesgos?

Observaciones generales

799. Las Comunidades Europeas observan que los expertos independientes respaldan la opinión de que los riesgos potenciales derivados de algunos de los productos biotecnológicos objeto de la presente diferencia pueden y deben ser atenuados de manera diferente que los derivados de los productos biotecnológicos aprobados por las Comunidades Europeas antes de octubre de 1998.

Observaciones detalladas

800. El Grupo Especial ha recibido respuestas del Dr. Squire, la Dra. Snow y el Dr. Andow.  Estas respuestas son compatibles con la opinión de las Comunidades Europeas de que la evolución de los conocimientos científicos, así como de las técnicas de evaluación y atenuación del riesgo hacen necesarios enfoques de la atenuación nuevos y diferentes, en comparación con la situación que existía en 1998.

801. La respuesta del Dr. Squire indica que ha habido un cambio de enfoque desde 1998:  "Aunque es posible que los productos tengan cualidades muy similares, las medidas de atenuación podrían ser diferentes como resultado de una nueva información sobre los riesgos o de una nueva percepción de la importancia de un determinado riesgo.  Entre las cuestiones ecológicas, la percepción de las medidas de atenuación necesarias para reducir la 'gravedad' de un riesgo para la biodiversidad y el funcionamiento del ecosistema ha cambiado como consecuencia del mayor reconocimiento de que la agricultura intensiva ha afectado a los sistemas de cultivo.  Es poco probable que las medidas de atenuación se mantengan constantes.  Por ejemplo, algunas medidas de atenuación aplicadas actualmente, consistentes en dejar un margen en torno a la parcela cultivada, son insuficientes si se reconoce que la biodiversidad de las zonas cultivadas es necesaria para que se cumpla su principal función ecológica."  Y añade que las nuevas investigaciones han generado nuevos conocimientos:  "El hecho de que el riesgo no se haya mantenido invariado en el curso del tiempo es una consecuencia inevitable de la información científica sobre los sistemas de cultivo, que se está recogiendo a una escala cada vez más amplia desde mediados del decenio de 1990."

802. En su respuesta, la Dra. Snow reconoce la posibilidad de que, aunque varios de los productos aprobados antes de 1998 sean iguales (o similares) a los productos objeto de la presente diferencia, no se puede excluir la posibilidad de que los conocimientos científicos adquiridos después de 1998 pudieran dar lugar a un enfoque diferente:

"La respuesta a esta pregunta depende de qué riesgos potenciales para el medio ambiente haya tal vez que atenuar y de si se dispone de algún nuevo conocimiento científico que justifique cambios en los planes de atenuación que se exigían antes de octubre de 1998.  No estoy segura de qué planes de atenuación podían exigirse en esa época, pero los nuevos conocimientos científicos adquiridos después de 1998 son sin duda pertinentes para los riesgos relacionados con el flujo génico (véase supra) y la evolución de la resistencia en las plagas de los cultivos Bt objetivo (por ejemplo, NRC 2000)."

803. De manera análoga, el Dr. Andow confirma que "actualmente se aplican a los productos biotecnológicos metodologías y criterios nuevos de evaluación de riesgos que no se aplicaban antes de 1998.  Es por consiguiente posible que se identifiquen riesgos relativos a nuevos productos que no se habían tomado siquiera en consideración en los productos más antiguos.  En tales condiciones, las diferencias podrían estar justificadas".

Pregunta 102


¿Corrobora la información presentada al Grupo Especial la opinión de que los productos biotecnológicos objeto de la presente diferencia (incluidos los productos sujetos a medidas de salvaguardia de Estados miembros) dan lugar a los mismos tipos de riesgos potenciales para la salud de las personas o de los animales y la preservación de los vegetales o para el medio ambiente que los nuevos productos no biotecnológicos, tales como los productos vegetales obtenidos mediante mejoramiento selectivo, fecundación cruzada y mutagénesis inducida?  Si es así, por lo que respecta a cualquiera de los productos biotecnológicos objeto de la presente diferencia, ¿existen diferencias significativas, desde un punto de vista científico, en la naturaleza o la magnitud de los riesgos potenciales derivados de estos productos en comparación con nuevos productos no biotecnológicos comparables, teniendo en cuenta:


●
la modificación genética específica introducida y el producto resultante;


●
el uso previsto de cada producto (consumo humano o animal directo, ulterior elaboración con miras al consumo, la plantación u otro uso);


●
los riesgos potenciales que pudieran derivarse de la combinación o el uso sucesivo de productos biotecnológicos o de nuevos productos no biotecnológicos comparables?


Sírvanse hacer referencia en sus explicaciones a productos específicos objeto de la presente diferencia.

Observaciones generales

804. Las Comunidades Europeas observan que los expertos independientes respaldan la opinión de que los productos biotecnológicos objeto de la presente diferencia (incluidos los productos sujetos a medidas de salvaguardia de Estados miembros) dan lugar a tipos de riesgos potenciales para la salud de las personas o de los animales y la preservación de los vegetales o para el medio nuevos y diferentes en comparación con los nuevos productos no biotecnológicos.

Observaciones detalladas

805. El Grupo Especial ha recibido respuestas del Dr. Andow, la Dra. Snow y la Dra. Nutti.  Las respuestas de los dos primeros indican que los productos biotecnológicos dan lugar a nuevos riesgos en comparación con los productos no biotecnológicos.  Esto es compatible con el enfoque adoptado por las Comunidades Europeas en este procedimiento.

806. El Dr. Andow detalla en su respuesta las diferencias entre mejoramiento convencional y "mejoramiento molecular", haciendo referencia a las diferencias que existen entre las especies clónicas (como la patata y el banano) y las especies sexuales (como la colza, el maíz y la soja) y, en lo que concierne a las especies sexuales, entre las especies exogámicas (como el maíz y la colza) y las especies endogámicas (como la soja y el trigo).  Por lo que respecta a los tipos de riesgos, el Dr. Andow afirma que "no existen diferencias entre los tipos de riesgos que plantean los cultivos biotecnológicos y sus homólogos no biotecnológicos.  Estos riesgos son, entre otros, la toxicidad para las personas y los animales, la alergenicidad, la nutrición, el potencial de causar enfermedades, el riesgo de flujo génico, el riesgo para las especies no objetivo y para la biodiversidad y los riesgos de resistencia".  Sin embargo, llega a la conclusión de que "entre estos tipos de riesgos se incluyen los nuevos riesgos de las plantas biotecnológicas".  El Dr. Andow afirma claramente que "casi todos los riesgos asociados con las nuevas toxinas (por ejemplo, todos los cultivos Bt) introducidas en plantas cultivadas son nuevos riesgos" y menciona "otros riesgos de nueva naturaleza" indicados en las respuestas a otras preguntas.  Confirma que las Comunidades Europeas tienen razón al considerar que un nuevo marco de lectura abierto (ORF) "en teoría podría producir una nueva proteína, lo que podría causar un nuevo riesgo o influir en éste" y que la mutagénesis de inserción es "otro resultado de la transgénesis que es nuevo para el mejoramiento y que podría causar un nuevo riesgo o influir en éste".  Rechaza claramente la alegación del Canadá de que la transgénesis permite un control más preciso que el mejoramiento selectivo.  Y llega a la conclusión de que, aunque es posible que los Estados Unidos, el Canadá y la Argentina tengan razón cuando dicen que en el mejoramiento convencional pueden producirse translocaciones y otras alteraciones genómicas, estas alteraciones genómicas "suelen ser raras en el mejoramiento convencional".  El Dr. Andow se refiere a las investigaciones en curso, que podrían dar lugar a mejoras técnicas susceptibles de "disipar" esas preocupaciones.

807. Por lo que respecta a los riesgos para el medio ambiente, la Dra. Snow adopta un enfoque similar:
"En mi opinión ... los productos biotecnológicos objeto de la presente diferencia podrían ser considerados diferentes de los productos no biotecnológicos en algunos casos."  Su respuesta se refiere, en particular, a las plantas cultivadas que producen plaguicidas y a las plantas cultivadas tolerantes a herbicidas con poblaciones asilvestradas (espontáneas) o especies silvestres afines que pueden hibridarse con el cultivo.

808. Por lo que respecta a los riesgos no relacionados con el medio ambiente, la Dra. Nutti afirma:  "En mi opinión, tanto los nuevos productos no biotecnológicos como los productos biotecnológicos deberían ser evaluados de manera cabal, científica, paso a paso y caso por caso, de manera que en todos los casos se aplicaran los mismos principios de evaluación de la inocuidad."  En la medida en que da a entender una equivalencia de los riesgos, esta respuesta no es compatible con las opiniones del Dr. Andow y la Dra. Snow.

809. Sin embargo, las Comunidades Europeas quisieran señalar al Grupo Especial que existe un amplio consenso internacional en que cada producto MG debería ser evaluado por su valor intrínseco y teniendo en cuenta las transformaciones individuales y los genes particulares que se hayan introducido.  En este sentido, los riesgos potenciales, en particular los efectos no intencionales o no deseados, son sin duda específicos de cada uno de los productos biotecnológicos.  Las Comunidades Europeas se remiten a las observaciones que han formulado sobre la evolución y a las cuestiones más amplias relativas al análisis del riesgo de los productos MG que figuran en la sección III sobre cuestiones generales y metodológicas.

810. Pero aún más notable, teniendo esto en cuenta, es que la mayoría de los productos objeto de la presente diferencia contienen caracteres y genes específicos de los productos MG, puesto que no se han descubierto u obtenido sin la ayuda de técnicas de ingeniería genética (glifosato, resistencia al glufosinato, resistencia a la toxina Bt).  En consecuencia, entrañan riesgos potenciales exclusivos, que no pueden ser comparados con los de los productos no MG.

Pregunta 103


¿Corrobora la información presentada al Grupo Especial la opinión de que cualquiera de los productos biotecnológicos objeto de la presente diferencia entraña, en lo que respecta a las consecuencias directas o indirectas de una "contaminación" no intencional de otras variedades vegetales, un riesgo sustancialmente mayor que los nuevos productos no biotecnológicos comparables, como una de las 2.300 variedades de cultivos diferentes que se han obtenido mediante mutagénesis inducida?
  Si es así, ¿qué medios podrían contemplarse para atenuar los riesgos?

Observaciones generales
811. Las Comunidades Europeas observan que los expertos independientes respaldan la opinión de que los productos biotecnológicos objeto de la presente diferencia pueden entrañar un riesgo sustancialmente mayor, especialmente en lo que respecta a las consecuencias indirectas de la "contaminación" no intencional.

Observaciones detalladas

812. El Grupo Especial ha recibido respuestas de la Dra. Snow, el Dr. Squire, el Dr. Andow y la Dra. Nutti.  Estas respuestas indican un respaldo científico a la opinión de que algunos de los productos biotecnológicos objeto de la presente diferencia pueden entrañar un riesgo sustancialmente mayor por medio de la contaminación indirecta.  La magnitud del riesgo dependerá de la definición de daño (incluido el daño económico) y de la naturaleza y magnitud de la actividad.  Esto confirma el enfoque adoptado por las Comunidades Europeas.

813. La Dra. Snow indica que "la presente diferencia sólo se refiere a unas pocas especies de cultivos con un número limitado de caracteres transgénicos, y la cuestión es si la dispersión a otras plantas de estos caracteres, por medio de los desplazamientos de polen y semillas, puede entrañar un riesgo sustancialmente mayor en comparación con los caracteres no MG".  Afirma que algunos de los productos biotecnológicos objeto de la diferencia entrañan "riesgos que son mayores en el caso de determinados cultivos MG que en el de sus predecesores no MG" (véanse sus respuestas a la parte I y a las preguntas 6 y otras).

814. El Dr. Andow considera que el riesgo y la "contaminación" "dependerá[n] de la escala de la liberación y de la naturaleza del efecto adverso".  El riesgo depende de la exposición y del efecto adverso.  El Dr. Andow afirma que "existen pocos testimonios que indiquen que, en igualdad de circunstancias, el flujo génico procedente de una variedad transgénica será mayor que el procedente de una variedad convencional", pero que "ha habido poco debate y menos acuerdo sobre la naturaleza de los efectos adversos de la contaminación".  En función de la definición de daño, "el riesgo que entrañan los cultivos biotecnológicos es sustancialmente mayor que el que entraña cualquiera de las variedades producidas por medios convencionales".  El Dr. Andow sugiere que "la probabilidad de que haya una contaminación cruzada aumenta lentamente en función de la escala espacial cuando la producción se realiza a una escala muy pequeña, pero una vez que alcanza grandes dimensiones la probabilidad aumenta mucho más rápidamente".

815. El Dr. Squire llega a la conclusión de que, al igual que sucede entre determinados cultivos

"Teniendo en cuenta los conocimientos actuales acerca del ciclo vital y del comportamiento reproductivo de los cultivos, no hay razones para suponer que los cultivos biotecnológicos confieran un grado de impurezas diferente que los cultivos obtenidos, por ejemplo, mediante mutagénesis inducida."

816. La respuesta de la Dra. Nutti da a entender que no existe ninguna diferencia de riesgo entre las plantas obtenidas mediante mutagénesis inducida y las producidas mediante la tecnología del ADN recombinante.  Sin embargo, a diferencia de las demás respuestas, y en particular de la del Dr. Andow, no ofrece ninguna indicación acerca del razonamiento que pudiera ayudar al lector a hacerse una opinión en cuanto a la base sobre la cual llega a esa conclusión implícita.

Pregunta 104


Desde un punto de vista científico, ¿existe una diferencia significativa en los riesgos para la salud de las personas o de los animales y la preservación de los vegetales o para el medio ambiente derivados del uso de un gen marcador de resistencia a antibióticos bacterianos, o de parte de éste, en cualquier producto biotecnológico objeto de la presente diferencia (por ejemplo, el algodón Bt de Monsanto (531), el algodón Roundup Ready de Monsanto (RRC1445), la patata para almidón Amylogene) en comparación con los nuevos productos no biotecnológicos, como los productos vegetales comparables obtenidos mediante mejoramiento selectivo, fecundación cruzada y mutagénesis inducida?

Observaciones generales
817. De conformidad con el enfoque expuesto más arriba, las Comunidades Europeas observan que los expertos independientes respaldan la opinión de que existe una diferencia significativa en los riesgos para la salud de las personas o de los animales y la preservación de los vegetales o para el medio ambiente derivados del uso de un gen marcador de resistencia a antibióticos bacterianos en cualquier producto biotecnológico objeto de la presente diferencia, inclusive en lo que respecta a otros productos no biotecnológicos.

Observaciones detalladas

818. El Grupo Especial únicamente ha recibido una respuesta de la Dra. Nutti.

819. La Dra. Nutti afirma que

"los genes marcadores de resistencia a antibióticos han sido reconocidos como un instrumento inocuo y su empleo debería ser evaluado caso por caso.  La misma norma debería aplicarse a los nuevos productos no biotecnológicos, como los productos vegetales comparables obtenidos mediante mejoramiento selectivo, fecundación cruzada y mutagénesis inducida.  Me refiero a que esos productos deberían ser evaluados caso por caso, de manera que en todos los casos se aplicaran los mismos principios de evaluación de la inocuidad".

820. En relación con otras preguntas, la Dra. Nutti ha indicado que no es especialista en riesgos para el medio ambiente, por lo que se debe considerar que su respuesta se limita únicamente a los riesgos no relacionados con el medio ambiente.  Aunque, al igual que sucede con otras respuestas, no ofrece ninguna indicación acerca del razonamiento que pudiera ayudar al lector a hacerse una opinión en cuanto a la base sobre la cual llega a esa conclusión implícita, las Comunidades Europeas discrepan firmemente de las opiniones de la Dra. Nutti en el sentido de que los genes marcadores de resistencia a antibióticos han sido "reconocidos como un instrumento inocuo" por las razones que han expuesto brevemente en sus observaciones a las preguntas 1, 2 y 98, y de conformidad con las últimas Directrices pertinentes del Codex que recomiendan no utilizar esos genes marcadores de resistencia a antibióticos.  Por otra parte, las Comunidades Europeas señalan la aparente incompatibilidad entre la respuesta de la Dra. Nutti a esta pregunta y su respuesta a la pregunta 98, en la que reconoce que "se aconseja el uso de métodos de transformación alternativos, que no utilicen genes marcadores de resistencia a antibióticos".
821. Para un examen más detallado de si la utilización de genes marcadores de resistencia a antibióticos, o de parte de éstos, pudiera entrañar un riesgo de daño significativo, las Comunidades Europeas se remiten a las observaciones que han formulado en relación con las preguntas 1 y 2.

822. Por otra parte, las Comunidades Europeas quisieran señalar la posible incoherencia de la respuesta de la Dra. Nutti cuando afirma que la misma norma (a saber, que los genes marcadores de resistencia a antibióticos han sido reconocidos como un instrumento inocuo y que su empleo debería ser evaluado caso por caso) debería aplicarse a los nuevos productos no biotecnológicos, como los productos vegetales comparables obtenidos mediante mejoramiento selectivo, fecundación cruzada y mutagénesis inducida.  En realidad, los genes marcadores de resistencia a antibióticos son genes bacterianos y, aunque no pueda excluirse que tales genes se encuentran excepcionalmente en genomas vegetales, porque nadie los ha buscado sistemáticamente, únicamente pueden estar presentes en los productos vegetales biotecnológicos objeto de la presente diferencia mediante una técnica de modificación genética.  No existe todavía ningún nuevo producto vegetal no biotecnológico obtenido mediante mejoramiento selectivo, fecundación cruzada y mutagénesis inducida del que se haya constatado que contiene genes marcadores de resistencia a antibióticos, y por consiguiente la comparación de la Dra. Nutti carece de sentido.

Pregunta 105


En el caso de los productos biotecnológicos objeto de la presente diferencia respecto de los cuales no se ha identificado una naturaleza o un nivel de riesgo significativamente diferente, ¿existe un fundamento científico o técnico para realizar un seguimiento de la aparición de efectos adversos potenciales, o de efectos no intencionales, como consecuencia del consumo o utilización de tales productos, en comparación con los nuevos productos no biotecnológicos, como los productos vegetales obtenidos mediante mejoramiento selectivo, fecundación cruzada y mutagénesis inducida?  Si es así, ¿estaría relacionado ese seguimiento con los genes o caracteres específicos introducidos en un producto biotecnológico, y qué relación guardaría esto con el seguimiento de los cambios inducidos en los nuevos productos no biotecnológicos? 

Observaciones generales

823. Las Comunidades Europeas observan que los expertos independientes respaldan la opinión de que pudiera existir un fundamento científico o técnico para realizar un seguimiento de la aparición de efectos adversos potenciales, o de efectos no intencionales, como consecuencia del consumo o utilización de productos biotecnológicos (en comparación con los nuevos productos no biotecnológicos), aun cuando no se haya identificado todavía una naturaleza o un nivel de riesgo significativamente diferente, teniendo en cuenta la posibilidad de que tengan consecuencias imprevistas.

Observaciones detalladas

824. El Grupo Especial ha recibido respuestas de la Dra. Snow, la Dra. Nutti y el Dr. Andow.  En conjunto, son compatibles con el creciente respaldo que se observa actualmente en los instrumentos internacionales y en todo el mundo al seguimiento de los efectos imprevistos de los productos biotecnológicos, inclusive mediante planes de supervisión general, sin perjuicio del seguimiento que pudiera ser necesario para los productos no biotecnológicos.  Estas respuestas respaldan la tendencia que se observa en las Comunidades Europeas a aumentar el seguimiento ante la existencia de incertidumbres.

825. La respuesta de la Dra. Snow interpreta la pregunta en el sentido de que "no parece lógico prescribir un seguimiento cuando no se ha identificado ningún riesgo (véase la pregunta 99)".  (sin subrayar en el original)  A la inversa, parece ser que la Dra. Snow admite que, si se hubiera identificado un riesgo, sería lógico prescribir un seguimiento.  La respuesta de la Dra. Snow no puede interpretarse como una indicación de que, en su opinión, los productos objeto de la presente diferencia están comprendidos en la categoría de productos respecto de los cuales no se ha identificado un riesgo de naturaleza o nivel significativamente diferente.  Por otra parte, su respuesta no aborda todos los efectos potenciales imprevistos y no deseados que han sido analizados en otras secciones por los expertos y en las observaciones de las CE, los cuales ciertamente podrían exigir también programas de seguimiento y de supervisión general aunque, por definición, esos efectos potenciales no han sido detectados en la etapa de la evaluación del riesgo debido a las limitaciones de los conocimientos científicos.

826. La Dra. Nutti afirma que

"el seguimiento de la aparición de efectos adversos potenciales o de efectos no intencionales debería realizarse sobre la base de parámetros científicos en ambos casos, es decir, en el caso de los productos biotecnológicos objeto de la presente diferencia respecto de los cuales no se ha identificado una naturaleza o un nivel de riesgo significativamente diferente y en el de los nuevos productos no biotecnológicos, como los productos vegetales obtenidos mediante mejoramiento selectivo, fecundación cruzada y mutagénesis inducida.  En ambos casos se comprobó que los productos eran inocuos".

La Dra. Nutti reconoce la dificultad de llevar a cabo un seguimiento de "un efecto que no se conozca" y propone que este tema sea "introdu[cido] en el orden del día del Grupo de Acción sobre Alimentos Obtenidos por Medios Biotecnológicos del Codex Alimentarius, que empezará a trabajar en septiembre de 2005".

827. El Dr. Andow considera que "se puede recurrir al seguimiento para detectar efectos imprevistos" y que "el seguimiento puede sustituir en parte a la caracterización molecular y bioquímica".  Considera que "el seguimiento puede sustituir también a una identificación de todos los efectos posibles, que abarque diversas categorías de efectos imprevistos".  En lo que concierne a los objetivos del seguimiento, afirma que un seguimiento relacionado con un efecto adverso potencial específico "tendrá que referirse a genes/caracteres específicos del cultivo transgénico", mientras que en el caso de efectos imprevistos "será necesario un enfoque más general".

Pregunta 106


En el caso de los productos biotecnológicos objeto de la presente diferencia para los que se ha solicitado la aprobación de su liberación en el medio ambiente (notificaciones presentadas en virtud de las Directivas 90/220 ó 2001/18), y para los que no se ha identificado una naturaleza o un nivel de riesgo significativamente diferente, ¿constituye la información presentada al Grupo Especial un fundamento científico o técnico para prescribir unas prácticas específicas de gestión agrícola que difieren de las aplicadas a los nuevos productos no biotecnológicos, como los productos vegetales obtenidos mediante mejoramiento selectivo, fecundación cruzada y mutagénesis inducida?

Observaciones generales

828. Las Comunidades Europeas observan que los expertos independientes respaldan la opinión de que pudiera existir un fundamento científico o técnico para prescribir prácticas específicas de gestión agrícola respecto de los productos biotecnológicos (en comparación con los nuevos productos no biotecnológicos), aun cuando no se haya identificado todavía una naturaleza o un nivel de riesgo significativamente diferente, teniendo en cuenta la posibilidad de que tengan consecuencias imprevistas.

Observaciones detalladas

829. El Grupo Especial ha recibido respuestas del Dr. Squire y el Dr. Andow.

830. El Dr. Squire afirma que, si no se ha detectado ningún nivel o tipo de riesgo significativo, no debería ser necesario efectuar ningún cambio en la práctica.  Sin embargo, reconoce que si se imponen umbrales (por ejemplo del 0,9 por ciento, específicos para variedades MG en variedades no MG), "será necesario que haya prácticas agrícolas diferentes para las variedades MG que tienen descendencia espontánea o difunden genes a través del polen a cultivos adyacentes sexualmente compatibles".  También llega a la conclusión de que

"En el marco de un sistema de coexistencia en el que se haya impuesto un umbral (variedades MG en variedades no MG), puede que sea necesario cambiar la práctica agrícola aplicada a un cultivo como la colza para asegurarse de que se respeta dicho umbral.  Probablemente serían necesarios intervalos más prolongados de lo normal entre cultivos de colza, cierta segregación regional entre tipos de cultivo MG y no MG y el abandono del uso generalizado de asociaciones de variedades (80 por ciento de macho estéril y 20 por ciento de polen propio).  Teniendo en cuenta los conocimientos actuales, estos cambios serían la consecuencia de un umbral impuesto para productos MG en productos no MG, y no un riesgo alimentario inherente al propio producto MG."

831. El Dr. Andow llega a la conclusión de que el desacuerdo con respecto a los diferentes criterios sobre el riesgo aceptable que aplican las partes discrepantes "constituye el único fundamento de la gestión del riesgo.  Si todas las partes estuvieran de acuerdo en que no se habían identificado riesgos significativos, no sería necesario contemplar un seguimiento de los efectos adversos potenciales.  Si únicamente algunas de las partes reconocieran el riesgo, podría estar justificado algún tipo de gestión condicional del riesgo.  Una condición de las medidas de gestión podría ser, por ejemplo, el país de utilización".

832. Las Comunidades Europeas están por lo general de acuerdo con estas respuestas (aunque consideran que la respuesta del Dr. Squire se basa en el supuesto de que la metodología y los resultados de las evaluaciones del riesgo iniciales fueron correctos (tesis que es refutada por el Dr. Andow, la Dra. Snow y el Dr. Squire en algunas de sus respuestas anteriores).  Las Comunidades reconocen que tanto los cultivos convencionales como los MG han tenido efectos no intencionales y no deseados después de su liberación (como una menor eficacia de la resistencia a las plagas, una reducción de las cápsulas, un descenso del rendimiento, un aumento de la necesidad de fertilizantes, etc.), por lo que es evidente que los sistemas de cribado no siempre pueden detectar los efectos no intencionales antes de la liberación en gran escala.  Sin embargo, teniendo en cuenta que la escala de producción de vegetales MG ha aumentado enormemente en relación con la mayoría de sus homólogos convencionales, las Comunidades consideran que el seguimiento después de la liberación es aun más importante en el caso de los vegetales MG producidos en gran escala que en el de los vegetales convencionales cultivados en menor escala (puesto que la magnitud del daño sería mucho mayor debido a los efectos de escala).  Las respuestas al Grupo Especial respaldan este enfoque.

Pregunta 107


¿Corrobora la información presentada al Grupo Especial la opinión de que los productos biotecnológicos objeto de la presente diferencia (incluidos los productos sujetos a medidas de salvaguardia de Estados miembros) dan lugar a los mismos tipos de riesgos potenciales para la salud de las personas o de los animales y la preservación de los vegetales o para el medio ambiente que los productos alimenticios obtenidos mediante coadyuvantes de elaboración biotecnológicos, incluidas levaduras, bacterias o enzimas modificadas utilizando la tecnología del ADN recombinante?  Si es así, por lo que respecta a cualquiera de los productos biotecnológicos objeto de la presente diferencia, ¿existen diferencias significativas, desde un punto de vista científico, en la naturaleza o la magnitud de los riesgos potenciales derivados de estos productos en comparación con los productos alimenticios obtenidos mediante coadyuvantes de elaboración biotecnológicos, teniendo en cuenta el uso previsto de cada producto (consumo humano o animal directo, ulterior elaboración con miras al consumo, la liberación en el medio ambiente o cualquier otro uso)?

Observaciones generales

833. Las Comunidades Europeas observan que los expertos independientes respaldan la opinión de que los productos biotecnológicos objeto de la presente diferencia (incluidos los productos sujetos a medidas de salvaguardia de Estados miembros) pudieran dar lugar a riesgos potenciales para la salud de las personas o de los animales y la preservación de los vegetales o para el medio ambiente, si los productos alimenticios están disponibles en el medio ambiente, aunque la naturaleza y la magnitud de esos riesgos tal vez fuera menor.

Observaciones detalladas

834. El Grupo Especial ha recibido respuestas del Dr. Andow y la Dra. Nutti.

835. El Dr. Andow expresa la opinión de que, en general, "no es de esperar" que los productos alimenticios obtenidos mediante coadyuvantes de elaboración biotecnológicos "puedan autorreproducirse en el medio ambiente", por lo que los tipos de riesgo asociados con estos alimentos "no incluyen ninguno de los riesgos para el medio ambiente asociados con las plantas transgénicas".  Sin embargo, también considera que los alimentos obtenidos mediante coadyuvantes de elaboración biotecnológicos "pueden tener algunos efectos no deseados si el alimento está disponible en el medio ambiente" y que estos efectos "se asemejan más a los de las sustancias químicas que a los de los organismos biológicos vivos".  Por lo que respecta a estos productos, un transgén podría causar efectos imprevistos a través de diversos mecanismos, aunque en todo caso "la probabilidad de que [ello ocurra] es mucho menor en el caso de una bacteria o levadura transgénica (habitualmente utilizadas como coadyuvantes de elaboración de alimentos) que en el de un vegetal transgénico".

836. La Dra. Nutti únicamente se ocupa de los riesgos no relacionados con el medio ambiente.  En su opinión, "la inocuidad de los nuevos microorganismos y de los productos de éstos debería ser evaluada con arreglo a las Directrices para la realización de la evaluación de la inocuidad de los alimentos producidos utilizando microorganismos de ADN recombinante del Codex FAO/OMS".
837. Las Comunidades Europeas están por lo general de acuerdo con el enfoque adoptado por el Dr. Andow.  En lo que concierne a las cuestiones ambientales, el producto alimenticio modificado no es viable y los efectos de los transgenes en el medio ambiente se limitarían a la flora y fauna silvestres y a los medios expuestos a esos productos alimenticios o a los coadyuvantes de elaboración MG.  Los riesgos asociados con esos productos serían específicos para cada caso y dependerían de los caracteres producidos por el coadyuvante de elaboración, la interacción con la materia prima del cultivo y los niveles de exposición de las personas, los animales y el medio ambiente.  Puesto que la elaboración se efectúa en gran medida en condiciones de aislamiento (fermentadores, etc.), el riesgo de exposición del medio ambiente será por lo general bajo.  Sin embargo, es posible que productos génicos pasen al medio ambiente directamente, como consecuencia de actividades humanas o de vertidos de fábricas, o indirectamente, tras su consumo por personas o animales.  La liberación de las bacterias o levaduras MG que han dado origen al coadyuvante de elaboración podría tener ciertos efectos en el medio ambiente en función de la especie del organismo y del carácter.  Si son capaces de sobrevivir como organismos vivos en libertad en el suelo o en el agua y de aparearse con microorganismos vivos en libertad, podrían causar efectos ecológicos que sería necesario evaluar.

Pregunta 108


¿Existe una diferencia significativa en los riesgos para la salud de las personas o de los animales y la preservación de los vegetales o para el medio ambiente derivados del uso de un gen marcador de resistencia a antibióticos bacterianos, o de parte de éste, en cualquier producto biotecnológico objeto de la presente diferencia (por ejemplo, el algodón Bt de Monsanto (531), el algodón Roundup Ready de Monsanto (RRC1445), la patata para almidón Amylogene) en comparación con los productos obtenidos mediante coadyuvantes de elaboración biotecnológicos, incluidas levaduras, bacterias o enzimas modificadas utilizando la tecnología del ADN recombinante?

Observaciones generales

838. El Grupo Especial ha recibido una respuesta de la Dra. Nutti.  Plantea las mismas tesis que había planteado en relación con las preguntas 1, 2, 98 y 104, y las Comunidades Europeas se remiten a las observaciones que habían formulado al respecto.

Pregunta 109


En el caso de los productos biotecnológicos objeto de la presente diferencia respecto de los cuales no se ha identificado una naturaleza o un nivel de riesgo significativamente diferente, ¿constituye la información presentada al Grupo Especial un fundamento científico o técnico para realizar un seguimiento de la aparición de efectos adversos potenciales, o de efectos no intencionales, como consecuencia del consumo o utilización de tales productos, en comparación con los alimentos obtenidos mediante coadyuvantes de elaboración biotecnológicos?  ¿Constituye la información presentada al Grupo Especial un fundamento científico o técnico para atenuar los riesgos potenciales que pudieran ocasionar los productos biotecnológicos objeto de la presente diferencia de manera distinta que los productos obtenidos mediante coadyuvantes de elaboración biotecnológicos?

Observaciones generales

839. Las Comunidades Europeas observan que los expertos independientes respaldan la opinión de que existe un fundamento científico o técnico para realizar un seguimiento de la aparición de efectos adversos potenciales, o de efectos no intencionales, como consecuencia del consumo o utilización de productos biotecnológicos, en comparación con los alimentos obtenidos mediante coadyuvantes de elaboración biotecnológicos, aun cuando no se haya identificado una naturaleza o un nivel de riesgo significativamente diferente, teniendo en cuenta, entre otras cosas, los efectos imprevistos y el hecho de que ese seguimiento podría estar justificado.

Observaciones detalladas

840. El Grupo Especial ha recibido respuestas del Dr. Andow y la Dra. Nutti.

841. El Dr. Andow afirma que

la probabilidad de que existan [fuentes de efectos imprevistos] es mayor en el caso de los productos vegetales biotecnológicos que en el de los alimentos obtenidos mediante coadyuvantes de elaboración biotecnológicos.  Esto constituye un motivo para el seguimiento, pero no para la atenuación, ya que no hay efectos concretos que puedan ser atenuados.

842. La Dra. Nutti afirma que

en mi opinión, tanto en el caso de los productos biotecnológicos objeto de la presente diferencia respecto de los cuales no se ha identificado una naturaleza o un nivel de riesgo significativamente diferente como en el de los alimentos obtenidos mediante coadyuvantes de elaboración biotecnológicos, en que se ha comprobado que el coadyuvante de elaboración y el microorganismo de ADN recombinante son inocuos, el seguimiento de la aparición de efectos adversos potenciales o de efectos no intencionales debería realizarse sobre la base de parámetros científicos.

843. Las Comunidades Europeas observan que ninguno de los dos expertos se opone en principio al seguimiento, aun cuando no se haya identificado una naturaleza o un nivel de riesgo significativamente diferente, y que el Dr. Andow señala un fundamento positivo tomando como base los efectos imprevistos.  Por lo que respecta al enfoque de la Dra. Nutti, basado en una simetría entre ambos tipos de productos, las Comunidades Europeas consideran que ese enfoque puede aplicarse a las levaduras y bacterias MG, de conformidad con las Directrices del Codex para la evaluación de su inocuidad, pero no a los coadyuvantes de elaboración consistentes en enzimas MG, teniendo en cuenta las diferencias en la naturaleza, función, difusión, viabilidad, actividad, complejidad y exposición de los consumidores de los productos MG en litigio.

VIII. PREGUNTAS ADICIONALES formuladas por EL GRUPO ESPECIAL

Pregunta 111


Sírvanse valorar las afirmaciones relativas a la evaluación de los productos biotecnológicos que hacen los Estados Unidos en los párrafos 128 a 133 de su comunicación de réplica suplementaria, y en particular la afirmación que hacen en la última frase del párrafo 133 en el sentido de que "cuando, sistemáticamente, los datos no indican efectos adversos, ni existen indicaciones específicas de que los datos presentados son inadecuados, no hay por lo general razones para esperar que subsista algún riesgo que haya quedado sin detectar y que estén justificados nuevos estudios".  ¿Qué importancia tienen el uso o usos previstos del producto final en el contexto de la evaluación de la inocuidad de ese producto?

Observaciones generales

844. Al formular la pregunta 111, el Grupo Especial solicitaba asesoramiento sobre las afirmaciones hechas por los Estados Unidos en los párrafos 128 a 133 de su comunicación de replica suplementaria, en los que describen su método para evaluar el riesgo de los productos biotecnológicos, y en particular sobre la afirmación radical que hacen los Estados Unidos en el párrafo 133, en el que tratan de reducir al mínimo la cantidad de información que ha de facilitar un solicitante, pasando por alto las dificultades y los problemas de inocuidad que pueden surgir cuando se aplica el enfoque adoptado por los Estados Unidos a nivel federal.

845. Tanto la Dra. Nutti como la Dra. Snow responden sucintamente a la pregunta, pero el enfoque y la orientación de sus respuestas son diferentes:  la Dra. Snow aborda determinadas preocupaciones ambientales y fallas del enfoque propuesto por los Estados Unidos, mientras que la Dra. Nutti presenta su propio método de evaluación de la inocuidad de los alimentos.  Ambas doctoras, también en este caso con diferente orientación, no sólo coinciden en la importancia del uso de los productos finales en la evaluación del riesgo, sino que además lo consideran necesario para la evaluación.

846. Las Comunidades Europeas están de acuerdo con la Dra. Snow cuando llega a la conclusión de que

"La última frase del párrafo 133 no reconoce que en determinados casos podría faltar información científica importante sobre las consecuencias para el medio ambiente, en cuyo caso estaría justificada la continuación de los estudios científicos."

847. En opinión de las Comunidades Europeas, esa afirmación es igualmente aplicable a otros aspectos de la evaluación del riesgo, como la inocuidad de los alimentos o piensos;  como observa la propia Dra. Snow, las simplificaciones y los problemas inherentes al enfoque propuesto por los Estados Unidos se aplican por lo general a los productos objeto de la presente diferencia, en la que una u otra autoridad solicitó más información para completar su evaluación del riesgo ante la falta de información importante en materia de inocuidad.

848. Las cuestiones que plantea la pregunta del Grupo Especial son muy importantes, pese a ser de carácter general, porque son cuestiones de principio para llevar a cabo una evaluación del riesgo y se aplican a todos los productos objeto de la presente diferencia y a sus respectivas aplicaciones, cuando se examina si ha habido o no una demora y, en caso afirmativo, si esa demora ha sido indebida.

849. Por consiguiente, teniendo en cuenta el carácter sucinto de ambas respuestas, que no abarcan todos los aspectos de la improcedencia del método de los Estados Unidos, así como la insuficiencia general de la respuesta de la Dra. Nutti relativa a la inocuidad de los alimentos, las Comunidades Europeas formularán a continuación observaciones detalladas y realizarán su propio análisis.  Esta información ha sido preparada con la ayuda de científicos independientes, especialistas en esta materia, y se presenta de la manera más objetiva posible para complementar la información de que dispone el Grupo Especial.

850. Se explicará por qué las prescripciones concretas y los principios de la evaluación ad hoc del riesgo de un OMG han de ser decididas caso por caso, a la luz del contenido y la calidad de la información específica facilitada y teniendo también en cuenta la probabilidad de efectos no intencionales y las condiciones geográficas y ambientales específicas de los usos intencionales o no intencionales previstos.

851. Según se ha explicado detalladamente en las respuestas de los expertos y en las observaciones presentadas por las Comunidades Europeas, había y sigue habiendo una gran cantidad de cuestiones pendientes y sin resolver en relación con la evaluación de los productos biotecnológicos objeto de la presente diferencia.  Estas incertidumbres justifican la petición de llevar a cabo un número de estudios ciertamente mayor que el que propugnan los Estados Unidos para poder realizar una evaluación del riesgo adecuada, basada en principios científicos, y llegar a una conclusión rigurosa, con un nivel razonable de certeza en cuanto a la inocuidad de los productos biotecnológicos en litigio.

852. En este contexto, las Comunidades Europeas quisieran señalar al Grupo Especial las observaciones generales que formularon en la sección III de su comunicación, relativa a cuestiones generales y metodológicas.  Esas observaciones son muy pertinentes en esta ocasión, especialmente en relación con las evaluaciones caso por caso, las cuestiones sistémicas, la evolución de la ciencia, los testimonios científicos de la existencia o inexistencia de riesgos, la ausencia de criterios científicos acordados, la determinación de cuándo es suficiente la información científica, la interpretación de la información científica, la supervisión y la inocuidad de los alimentos y la elaboración de conceptos de evaluación del riesgo más amplios para los productos modificados genéticamente.

Observaciones detalladas

853. En sus declaraciones, los Estados Unidos exponen básicamente sus opiniones no sólo con respecto a la realización de una evaluación del riesgo, sino también a los puntos finales de las prescripciones en materia de información y datos necesarios para cada componente aislado e independiente de la evaluación del riesgo que describen (inocuidad de la nueva sustancia, comparaciones con los productos convencionales, caracterización molecular, estabilidad de la modificación, análisis de ensayos de campo y efectos en el medio ambiente).  La dificultad no estriba tanto en el propio paradigma de la evaluación del riesgo, según se describe, como en los estudios que los Estados Unidos alegan que están justificados para aplicar cada etapa de ese paradigma.

854. El método presentado por los Estados Unidos parecer estar inspirado básicamente por consideraciones relativas a la inocuidad de los alimentos, en vista de la poca importancia que se concede a los efectos en el medio ambiente y a los efectos no deseados.  El paradigma de la evaluación del riesgo es más o menos similar al utilizado en otras partes para determinar la inocuidad de los alimentos, aunque hay un intenso debate a escala mundial sobre cómo someter a prueba cada una de las fases y qué otros componentes y métodos podrían ser necesarios para mejorarlas, por ejemplo integrando en mayor medida las diferentes etapas de la evaluación del riesgo o evaluando el producto vegetal o alimenticio MG en su conjunto, teniendo presente su medio real o sus usos reales.

855. El enfoque de los Estados Unidos se basa en el supuesto de que es necesario que la evaluación de los productos biotecnológicos tome como referencia los métodos utilizados para evaluar los productos y técnicas "convencionales", incluida la tecnología fitogenética más imprevisible, junto con antiguas técnicas de evaluación del riesgo elaboradas con la finalidad principal de comprobar la inocuidad y ecotoxicología de distintos compuestos en la industria química.

856. Este supuesto, preconizado inicialmente por la industria, se convirtió en la base de la reglamentación de los cultivos transgénicos en los Estados Unidos (véase, por ejemplo, en lo que concierne a la Administración de Productos Alimenticios y Farmacéuticos de los Estados Unidos
).  Esta situación no ha cambiado desde entonces, a pesar del gran número de nuevas cuestiones y de las muchas deficiencias del enfoque de los Estados Unidos, como han explicado detenidamente los expertos.  A continuación se abordará cada una de ellas.

857. Cabe señalar que las simplificaciones y limitaciones intrínsecas del enfoque adoptado por los Estados Unidos a nivel federal en relación con la evaluación del riesgo de los productos obtenidos mediante ingeniería genética han obligado en los últimos años a las propias autoridades federales estadounidenses a examinar con frecuencia su enfoque, y en ocasiones a revisar o mejorar la coordinación, aunque lo han hecho escasas veces y de mal grado, a la luz de las muchas deficiencias señaladas y de las recomendaciones de sus propias entidades consultivas
, incluidas las más conservadoras.

858. Aun así, en el último párrafo de la declaración de los Estados Unidos se expresan reservas (sin cursivas en el original):

... cuando, sistemáticamente, los datos no indican efectos adversos, ni existen indicaciones específicas de que los datos presentados son inadecuados, no hay por lo general razones para esperar que subsistan algún riesgo que haya quedado sin detectar y que estén justificados nuevos estudios.

859. Como se ha indicado en las observaciones relativas a la cuestión 1, en las solicitudes referentes a los productos biotecnológicos en litigio había, casi sistemáticamente, falta de datos, contradicciones entre los datos facilitados, deficiencias o mala calidad de los datos presentados o características específicas del producto o de los usos previstos o no previstos de éste, todo lo cual justificaba, según la propia declaración de los Estados Unidos, las peticiones de que prosiguieran los estudios.

860. En sus observaciones, la Dra. Snow indica que las pruebas propuestas por los Estados Unidos para evaluar algunos riesgos ambientales, como los efectos de la fecundación cruzada, no son pertinentes.  Las Comunidades Europeas quisieran añadir que esto es especialmente aplicable a los efectos no intencionales y a los organismos no objetivo.  Por otra parte, a la ausencia de identificación por los Estados Unidos de los métodos que pudieran utilizarse para determinar "los efectos en otros organismos del ecosistema", entre los que podrían incluirse los "efectos indirectos", se añade el hecho de que es dudoso que, a la luz de los métodos sucintos que proponen para evaluar la inocuidad de los alimentos, tengan en cuenta los efectos multitróficos (es decir, que afectan a una serie de organismos en cadenas alimentarias complejas), subcrónicos o retardados de los organismos en su medio natural.  El Dr. Andow no responde a esta pregunta, pero ha proporcionado amplias pruebas que corroboran esta opinión.

861. La Dra. Nutti sólo se ocupa de la evaluación de la toxicidad y la alergenicidad en relación con la inocuidad de los alimentos, y ni siquiera de la planta entera, sino del carácter recientemente expresado (principalmente la proteína).  De este modo, aunque cita el párrafo correspondiente de las Directrices del Codex más recientes (CAC/GL 45-2003), indica qué pruebas, en su opinión, cumplirían estas Directrices.  En términos generales llega a la conclusión de que, si estas pocas pruebas dan resultados satisfactorios, no cabe esperar ningún riesgo, lo que a grandes rasgos coincide con las declaraciones de los Estados Unidos aquí examinadas.  No se ocupa de la inocuidad de los piensos, la salud de los animales, la preservación de los vegetales, la inocuidad para el medio ambiente o los efectos agroambientales, todos los cuales, como es obvio, forman parte de la necesaria evaluación del riesgo.

862. Está claro que su análisis de los riesgos debería ser desestimado porque en él hay una ausencia fundamental de elementos relativos a aspectos que no sean la inocuidad de los alimentos y, además, induce sustancialmente a error con respecto a estos últimos.

863. En primer lugar, la Dra. Nutti no aborda los demás aspectos importantes de la inocuidad mencionados en las susodichas Directrices del Codex, a saber, la evaluación de los metabolitos, la elaboración de los alimentos, la inocuidad nutricional, la acumulación de otras sustancias potencialmente peligrosas (por ejemplo, plaguicidas) o genes marcadores de resistencia a antibióticos.  Todos estos factores influyen en la inocuidad de los alimentos y pueden exigir la realización de nuevas pruebas, como se muestra más adelante.

864. En segundo lugar, la Dra. Nutti no tiene en cuenta en absoluto que, por definición, la evaluación de la sustancia recientemente expresada exige su identificación.  A tal efecto se requiere, como condición indispensable, una perfecta caracterización inicial para llevar a cabo esta prueba inicial de la evaluación de la toxicidad.  Como se ha demostrado anteriormente, la Dra. Nutti desestima a menudo, en las solicitudes de productos específicos, la petición de más información sobre la inocuidad de los alimentos, cuando en la mayoría de los casos la caracterización molecular del OMG no disipa dudas sustanciales con respecto al constructo integrado y/o a los genes expresados, y por consiguiente a la sustancia o sustancias recientemente expresadas, por no hablar de los cambios genéticos no intencionales en el sitio de integración de la modificación o cerca de él.  En palabras de la propia Dra. Nutti, la persistencia de esas dudas sobre la inocuidad de las nuevas sustancias habría justificado la utilización de estudios toxicológicos o de otro tipo.

865. Los puntos de vista de los Estados Unidos y de la Dra. Nutti no son exhaustivos porque, al no tener en cuenta que los conocimientos sobre cuestiones relativas a la biotecnología y la inocuidad están todavía en evolución, dan a entender que la evaluación de la inocuidad es estática.  Por ejemplo, en 2000 un estudio sobre secuenciación del ADN reveló que un inserto en soja MG resistente a herbicidas, cuya comercialización ya había sido aprobada, contenía fragmentos adicionales de "ADN foráneo".  Refiriéndose a la evaluación de la inocuidad de las inserciones adicionales, entre otras cosas, el solicitante (Monsanto)
 argumentó que esos fragmentos adicionales no podían entrañar un riesgo porque no se habían observado efectos adversos en los estudios anteriormente publicados sobre alimentación animal con productos forrajeros completos a base de soja Roundup Ready.  Si el solicitante hubiera llevado a cabo los estudios de composición y toxicidad mencionados por los Estados Unidos y la Dra. Nutti (y no, por consiguiente, esos estudios en animales), no se había dispuesto de datos para determinar la inocuidad de esas modificaciones adicionales, que hasta entonces no habían levantado sospechas.

866. En sus declaraciones, los Estados Unido piden que se evalúen la "estabilidad del material genético transferido y la demostración de la herencia mendeliana del material genético introducido", como aspectos importantes de la inocuidad.  Una evaluación así hecha sería una evaluación estática como la que plantean los Estados Unidos.  Sin embargo, es cada vez más evidente que muchos cultivos MG que habían sido evaluados anteriormente para determinar la estabilidad de la modificación genética han sufrido cambios significativos en la estructura de dicha modificación.  Esto no resulta sorprendente porque el genoma de la planta no es un objeto fijo y la planta tiene que adaptarse a la presencia del constructo recientemente insertado, pero suscita dudas importantes en lo que concierne a la inocuidad si la evaluación inicial no es objeto de un examen apropiado.

867. En tercer lugar, por lo que respecta a los estudios de toxicidad y alergenicidad que propugna, la Dra. Nutti sólo es partidaria de estudiar la toxicidad aguda en ratones (para evaluar únicamente la toxicidad aguda de la proteína recientemente expresada) y de realizar una investigación muy limitada del potencial alergénico.  Teniendo en cuenta el potencial alergénico que no puede ser evaluado con certeza, esto no es compatible con las opiniones y métodos más recientes para evaluar la alergenicidad (véase también el anexo de las Directrices del Codex que cita);  además, la Dra. Nutti tampoco menciona la utilización de pruebas de toxicidad crónica y de otro tipo que a menudo son necesarias para evaluar la toxicidad aguda y crónica y subcrónica de nuevas sustancias de las que no se conocen antecedentes de uso alimentario inocuo.  En el párrafo 39 de las Directrices del Codex susodichas se ofrecen ejemplos de pruebas pertinentes.

868. Otro ejemplo de la evolución de los conocimientos que tiene interés para la evaluación de la inocuidad es la evaluación de la alergenicidad potencial basada en una comparación mediante ordenador entre las estructuras de las proteínas transgénicas "foráneas" y las estructuras de los alérgenos.  Cada vez se conocen mejor las estructuras de los alérgenos y se identifican nuevos alérgenos.  Por consiguiente, no es probable que una proteína que no muestra en la actualidad una similitud pertinente con alérgenos conocidos pueda mostrarla en el futuro.

869. Existe una evidente discrepancia entre la evaluación de la alergenicidad propuesta por los Estados Unidos y la Dra. Nutti y otras opiniones al respecto.  Los Estados Unidos y la Dra. Nutti evalúan la alergenicidad potencial de un producto centrándose en las proteínas recientemente introducidas, de conformidad con el principio de equivalencia sustancial que preconizan, sin preocuparse de los posibles efectos no intencionales y de la necesidad de una caracterización molecular.  Desde 1996 se ha puesto gradualmente de manifiesto que la inserción de constructos en el genoma vegetal causa a menudo efectos no intencionales, especialmente en la región de la inserción que confina con la recombinación o la flanquea.  Debido a estos cambios en el marco de lectura abierto (el segmento de ADN que codifica la proteína), es posible la expresión de proteínas nuevas o modificadas.  Es necesario evaluar estas consecuencias de los fenómenos moleculares mediante una caracterización molecular acompañada de pruebas de alergenicidad de las proteínas que puedan haber sido expresadas o modificadas recientemente o, cuando de esto no haya una definición suficientemente clara, mediante una evaluación del producto completo.  Las dosis de la Dra. Nutti no parecen respetar este enfoque.

870. Ha habido también discrepancia entre los expertos en general por lo que respecta a los programas de pruebas de alergenicidad.  Incluso la actual estrategia basada en un modelo de predicción de secuencias elaborada por la FAO/OMS ha sido impugnada por grupos importantes.
  En Jank y Haslberger (2003)
 se resumen las dificultades que plantea este enfoque.  Aunque por lo general se acepta un árbol de decisiones, muchos expertos consideran que a menudo es suficiente realizar una búsqueda por homología de secuencias y llevar a cabo pruebas de estabilidad, si bien algunos expertos piden también que se realicen más pruebas en algunos de estos casos.  Además, hay divergencia de opiniones en cuanto a las formas de realizar la búsqueda por homología de secuencias.  Esta cuestión no se explica con detalle en el Codex, pero tanto los textos del Codex como las últimas consultas de expertos FAO/OMS contienen elementos que la plantean con más claridad (CAC/GL 45‑2003 y su anexo;  Informe de una Consulta de Expertos FAO/OMS sobre alergenicidad de los alimentos obtenidos por medios biotecnológicos, 2001).

871. La Consulta FAO/OMS más reciente sobre los alimentos MG (2003) llegó a la conclusión de que "se ha reconocido que no hay ningún parámetro único que pueda predecir el potencial alergénico de una sustancia.  Se ha formulado una estrategia para evaluar la alergenicidad de los productos de la biotecnología (FAO/OMS, 2001;  Comisión del Codex Alimentarius, 2003), basada en los siguientes parámetros:  procedencia del gen, homología de la secuencia, análisis del suero de pacientes que se sabe que son alérgicos al organismo de procedencia o a fuentes con una relación distante, resistencia a las pepsinas, prevalencia del rasgo y evaluación utilizando modelos animales".  La Consulta recomendó que se hicieran esfuerzos adicionales con miras al ulterior perfeccionamiento y la validación de estos modelos y señaló que era necesario mejorar la accesibilidad y la interconectividad de las bases de datos existentes o establecer una base de datos centralizada sobre epítopes alergénicos lineales y de conformación e instrumentos para la selección de transgenes en función de su potencial alergénico.

872. En cuarto lugar, la Dra. Nutti no hace referencia al hecho de que las pruebas toxicológicas de las proteínas recientemente expresadas en los productos MG en cuestión se han efectuado a menudo con proteínas "sucedáneas" (es decir, aisladas de sistemas heterólogos, diferentes de la planta MG, véase el análisis de Freese y Schubert (2004))
, sin una demostración adecuada de la equivalencia bioquímica, estructural o funcional de la proteína sucedánea con su homóloga (por ejemplo, en lo que concierne a cambios mutacionales, modificaciones posteriores a la traducción, etc.), como se recomienda en el párrafo 40 de las Directrices del Codex.

873. En quinto lugar, la Dra. Nutti afirma que la exposición a una alimentación humana sin que haya indicaciones de efectos adversos sería un criterio que habría de tenerse en cuenta.  Dejando a un lado la cuestión ética de la realización de pruebas de toxicidad en personas antes de la comercialización, esta afirmación carece de un fundamento científico sólido con respecto a todo lo que no sea un riesgo toxicológico agudo, según explicaron las Comunidades Europeas en la sección sobre cuestiones generales y metodológicas relativas a la vigilancia y la inocuidad de los alimentos.  La epidemiología clásica dice que, si no se dispone de datos sobre exposición en situaciones crónicas, no hay forma de determinar la existencia -o inexistencia- de efectos en la salud humana.

874. En sexto lugar, la Dra. Nutti se refiere a pruebas de equivalencia sustancial efectuadas de manera apropiada, cuando de los métodos propuestos por los Estados Unidos se desprende claramente que esas pruebas se limitarían a los componentes principales, como por ejemplo carbohidratos, proteínas y contenido de ácidos grasos, aminoácidos y vitaminas, así como sustancias tóxicas naturales, antinutrientes y alérgenos.  La equivalencia sustancial aplicada de este modo ha sido objeto de críticas significativas
, inclusive en el marco de los trabajos pertinentes del Codex, porque es evidente que pasa por alto cambios importantes para la inocuidad del producto.

875. La evaluación de la inocuidad de determinados compuestos y el análisis "selectivo" de la composición, también de determinados compuestos (por ejemplo, Codex Alimentarius, párrafo 16), deja margen para efectos no intencionales "imprevisibles", cuya probabilidad será mayor en cultivos MC con modificaciones complejas o importantes (por ejemplo, Codex Alimentarius, párrafo 15).

876. Las dificultades que plantea la equivalencia sustancial son al menos tres:  i) puede pasar por alto en gran medida numerosas y significativas diferencias de composición que tal vez no sean detectadas, ii) se utiliza a menudo como punto final, y no como punto de partida de la evaluación del riesgo, y iii) básicamente, consiste sólo en una serie de pruebas químicas que establecen diferencias o similitudes manifiestas (pero comprendidas dentro de la amplia gama de valores para esa especie, incluidos los correspondientes a una menor inocuidad en lo que concierne a las sustancias tóxicas o los antinutrientes), pero no pueden en modo alguno probar o demostrar efectos biológicos
, que serían el criterio más idóneo.

877. Como consecuencia de la modificación genética puede producirse un gran número de cambios en los metabolitos endógenos.  Estos cambios no intencionales en los cultivos MG podrían ser detectados mediante un perfilado metabólico
, pero pasarían inadvertidos en una prueba ordinaria de equivalencia sustancial como la que proponen los Estados Unidos.  Por ejemplo, Roessner et al. (2001)
 detectaron, mediante un perfilado metabólico, una cantidad enorme de cambios significativos no intencionales, mucho mayor de lo que se suponía hasta entonces, en patatas MG.  Se detectaron nueve nuevos compuestos en patatas MG que no se encontraron en las plantas de control, y más de la mitad de las 88 sustancias químicas vegetales medidas presentaba niveles alterados como consecuencia de la modificación genética.

878. La importancia de estos resultados no está clara, pero parece haber indicios notables de cómo algunas modificaciones genéticas pueden causar alteraciones generalizadas en el metabolismo celular.  Si Roessner et al. hubieran medido una muestra representativa de todos los compuestos de la patata, la proporción de todos los compuestos no medidos cuyo nivel hubiera podido alterarse habría podido ascender a algo así como "más de la mitad" de los encontrados en este estudio.  Teniendo en cuenta que el número de moléculas diferentes en una especie suele estimarse en 5.000, cabría hablar de alteraciones significativas en los niveles de expresión de centenares de genes, además de docenas o centenares de nuevos compuestos.  Se podría suponer que la mayoría de estos cambios no tendrían probablemente efectos adversos, pero aun así habría un acervo muy importante de alteraciones que, al parecer, podría suscitar preocupaciones de inocuidad, teniendo en cuenta la novedad del genoma vegetal del carácter recientemente introducido:  de ahí la necesidad de otros métodos de prueba.

879. En las publicaciones se describen otros modos de detectar efectos no intencionales, además de los estudios sobre piensos completos en animales, como la utilización de técnicas analíticas avanzadas denominadas "perfilado" o "metabolímica".  Estas técnicas están en proceso de elaboración y todavía no han sido validadas para su aplicación normal en evaluaciones de la inocuidad de alimentos MG (véase el examen de Chassy et al. (2004)).
  La nueva técnica del perfilado metabólico está ayudando a confirmar las tesis anteriores de muchos científicos de que una modificación genética no sólo da como resultado la adición de un gen, sin que haya razones para esperar otros cambios que pudieran dar lugar a riesgos potenciales (el paradigma de la "tecnología limpia").  Este tipo de investigación tiene consecuencias generales para la inocuidad de los alimentos y los piensos, pero también para el medio ambiente (podrían verse afectados de manera imprevisible organismos objetivo y no objetivo);  además, confirma la necesidad de realizar evaluaciones caso por caso, ya que cada elemento MG podría presentar diferencias peculiares con respecto a la línea parental o isogénica (la línea no MG más cercana que el Codex recomienda utilizar con fines de control).  Además, los nuevos conocimientos de este tipo ponen seriamente en entredicho y debilitan el enfoque propugnado por los Estados Unidos con respecto a la inocuidad de los alimentos.

880. En séptimo lugar, la Dra. Nutti no toma en consideración las preocupaciones relativas a la inocuidad de los piensos.  Como se explicó en la sección III sobre cuestiones generales y metodológicas, existen pocas pautas con respecto a las pruebas sobre inocuidad de los piensos.  La falta de identificación de preocupaciones en cuanto a la inocuidad para las personas no está necesariamente correlacionada con una falta de preocupación en cuanto a la inocuidad de los piensos derivados de la planta MG para los animales objetivo (o incluso para los no objetivo), porque la fisiología, el metabolismo, las partes de la planta que se consumen, la elaboración y la exposición pueden ser todos ellos diferentes, en particular para las especies objetivo distintas de los mamíferos.  A la luz de la prescripción de tener en cuenta el uso final del producto MG, los estudios de alimentación en animales objetivo son sumamente recomendables cuando dicho producto se utiliza como pienso, pero rara vez se facilitan.

881. Por ejemplo, se han notificado
 cambios significativos en el contenido de lignina de algunos tipos de maíz Bt;  aunque esto pueda tener una repercusión limitada o nula en la inocuidad del producto elaborado destinado a la alimentación (y pueda también haber pasado inadvertido en caso de que se haya aplicado el enfoque de la inocuidad propuesto por los Estados Unidos y la Dra. Nutti), podría tener un importante efecto nutricional, si no toxicológico, en animales objetivo y en animales en libertad expuestos al maíz en el campo, incluidos organismos edáficos, lo que justificaría que prosiguieran las pruebas.

882. Por último, la Dra. Nutti, al igual que los Estados Unidos, desestima con su enfoque la probabilidad de efectos significativos como consecuencia de cambios fisiológicos o a escala genómica no intencionales.  Hay sin embargo varios informes sobre tales cambios inducidos a escala genómica.  Un reciente informe técnico de EcoNexus
, que no ha sido publicado como estudio revisado por expertos independientes, explica de manera muy seria e imparcial que las mutaciones en el sitio de inserción y a escala genómica causadas mediante procedimientos de transformación de vegetales son fuentes "potencialmente importantes, pero insuficientemente comprendidas" de peligros asociados con la producción y utilización de cultivos MG.

883. En una reciente consulta de expertos FAO/OMS (2003) sobre la inocuidad de los alimentos derivados de animales
 o en un reciente informe de un grupo de expertos sobre la FIFRA (véase el documento adjunto
) se reconocen las posibilidades significativas de que la transformación cause efectos no intencionales específicos y a escala genómica.

884. La consulta de expertos FAO/OMS más reciente sobre animales MG puso al día todos los aspectos de la evaluación de la inocuidad de los productos MG (las consultas de expertos FAO/OMS suelen servir de base a las recomendaciones del Codex) y llegó a la conclusión de que "por lo general será necesaria una caracterización molecular amplia del constructo de material genético insertado, tanto antes como después de que se produzca la inserción.  Además, en la caracterización molecular se debe incluir un análisis del número de copias y de la secuencia de las regiones de flanqueo del lugar de inserción, a fin de detectar cualquier efecto imprevisto.  Se recomienda una normalización ulterior del sistema de caracterización molecular para incluir las regiones de flanqueo".

885. El informe de EcoNexus y las demás recomendaciones de los expertos piden claramente cambios radicales en el enfoque de la inocuidad propuesto por los Estados Unidos.  Hay tres razones fundamentales por las que se puede llegar a la conclusión de que no existe "ningún testimonio" de la persistencia de riesgos:  i) no se ha buscado;  ii) se ha buscado, pero las investigaciones se han concebido de tal forma que no han podido encontrar la respuesta;  iii) se ha buscado mediante experimentos apropiados y bien concebidos, con resultados negativos.  Lamentablemente, dadas las dificultades que conlleva la necesidad de demostrar la inocuidad de organismos completos "en situaciones reales", por el carácter novedoso de los caracteres introducidos, la mayoría de las posibles cuestiones relativas a la salud humana están comprendidas en el apartado i):  no se ha buscado.  La mayoría de los testimonios científicos de que disponen las autoridades normativas para evaluar esos productos, habida cuenta de la falta de criterios apropiados y de metodologías armonizadas y con una sólida base científica para llevar a cabo esas nuevas pruebas de inocuidad, están comprendidos en el apartado ii), es decir a menudo están deficientemente concebidos y no dan resultados concluyentes, y son muy pocos los que corresponden al apartado iii).

886. El enfoque que propugnan los Estados Unidos está concebido en esencia para examinar exclusivamente la nueva sustancia, enzima o proteína.  Pero a estas alturas el Grupo Especial debería tener claro que las plantas, tejidos y productos derivados de cultivos MG son en muchos casos más complejos que las enzimas purificadas o que las proteínas.  Por consiguiente, hay otras cuestiones, como por ejemplo la aparición de cambios no intencionales en el cultivo MG, que probablemente deberían recibir una atención mayor que la prestada exclusivamente a la nueva proteína.

887. Las dificultades metodológicas que conlleva la ausencia de pruebas o las pruebas nuevas o incipientes para evaluar una esfera tan amplia de riesgos potenciales complejos e inciertos para todo el organismo inducen por igual al evaluador y al científico a decidir subjetivamente cuál es el punto final de las necesidades de datos y de la evaluación del riesgo y qué constituye un testimonio razonable y basado en criterios científicos de la falta de riesgos.

888. Hay una última cuestión que, aunque no se plantea expresamente en las declaraciones de los Estados Unidos sobre los métodos para evaluar la inocuidad, merece ser examinada:  la cuestión de si se debe evaluar el apilamiento de modificaciones genéticas (en el caso de un híbrido entre dos progenitores MG portador de la doble modificación) y cómo debe hacerse esa evaluación.  De conformidad con el enfoque de los Estados Unidos y de la Dra. Nutti, no habría necesidad de evaluar un nuevo híbrido porque cada componente habría sido evaluado por separado (en cada nuevo producto génico y cada progenitor).  Y, de hecho, los Estados Unidos han desreglamentado los cultivos MG, que pueden ser mejorados sin necesidad de nuevas evaluaciones.

889. El grupo de expertos sobre la FIFRA del EPA antes mencionado aborda esta cuestión y llega a la conclusión siguiente:

En principio, las líneas transformadas que han sido mejoradas por medios tradicionales deberían tener las mismas características que los organismos de los que proceden.  Sin embargo, los análisis de los elementos han indicado posibles resultados diferentes en algunos casos en que todavía no se comprende plenamente la base de esos elementos.  Se deben tomar en consideración estas dos cuestiones:

1)
Una caracterización molecular del nuevo producto debería demostrar que los caracteres o secuencias recombinantes del nuevo producto son idénticos a la inserción o los caracteres de sus líneas parentales.  En principio, el método de mejoramiento de las dos líneas parentales podría afectar a las características genéticas de los caracteres insertados.  Por consiguiente, se necesitan testimonios de que no se ha producido un efecto de este tipo.  Para esos productos se debería prescribir una evaluación del riesgo que combinara testimonios procedentes de las líneas parentales y del producto.

2)
La estabilidad es otro motivo de preocupación.  En el caso de otros productos similares, no se sabe con certeza cuántas generaciones sería necesario observar para establecer la estabilidad de los caracteres insertados.

890. En el informe sobre la idoneidad de la reglamentación [del Servicio de Inspección Zoosanitaria y Fitosanitaria (APHIS) de los Estados Unidos] relativa a las plantas transgénicas, elaborado por el Comité sobre los Efectos en el Medio Ambiente Asociados con la Comercialización de Plantas Transgénicas y publicado por el Consejo Nacional de Investigación, se hacían constataciones compatibles:

Constatación 7.5:  El actual sistema de desreglamentación del APHIS no evalúa los efectos en el medio ambiente de los genes apilados para determinar los efectos no aditivos o sinérgicos en la expresión de los distintos genes, ni evalúa los genes apilados para determinar los efectos acumulativos en el medio ambiente a nivel de campo.

Constatación 7.6:  Hay al menos dos niveles en los que científicos y autoridades normativas deben buscar interacciones entre los genes insertados por lo que respecta a los efectos en el medio ambiente:  1) a nivel del fenotipo de cada planta y 2) a nivel de todo el campo o del sistema de cultivo.

891. Por último, hay mucho que debatir en cuanto al uso y la validez de los datos de pruebas de campo, porque la validez y las condiciones de las pruebas, así como su pertinencia para otras regiones y otras condiciones agroambientales, pueden dar lugar a que se solicite más información sobre la evaluación del riesgo.  Estos aspectos pueden también estar relacionados con cuestiones de inocuidad importantes, como por ejemplo el diferente valor de los datos recogidos sobre un cultivo MG tolerante a herbicidas que ha sido o no pulverizado con el herbicida.

892. Con toda certeza, la controvertida cuestión del peligro relativo que entrañan los productos convencionales y los obtenidos mediante ingeniería genética quedará sin resolver después de este caso;  sin embargo, es evidente que un número cada vez mayor de científicos, a una escala cada vez más global, ha constatado que los antiguos enfoques reduccionistas de la evaluación del riesgo son inadecuados para evaluar los cultivos MG, y en particular para evaluar sus efectos agroambientales directos e indirectos, sus efectos no deseados y sus características no intencionales, tales como cambios potenciales a escala genómica y sus posibles efectos conexos en la salud o el medio ambiente.

893. A la luz del asesoramiento de los expertos y de cuanto antecede, es evidente que, con arreglo a los mejores conocimientos científicos actuales, el enfoque propuesto por los Estados Unidos es defectuoso e incompleto y, por supuesto, constituye una norma inaceptable para evaluar adecuadamente los riesgos de los OMG.

Pregunta 112


Sírvanse valorar las afirmaciones relativas a las pruebas de toxicidad crónica que hacen el Canadá en el párrafo 43 de su Tercera comunicación y los Estados Unidos en los párrafos 134 a 138 de su comunicación de réplica suplementaria.  ¿Qué importancia tienen el uso o usos previstos del producto final en el contexto de la evaluación de la toxicidad de ese producto?

Observaciones generales

894. El Grupo Especial ha solicitado asesoramiento sobre la importancia de las afirmaciones del Canadá y los Estados Unidos que se mencionan en la pregunta.  El Canadá no se refiere en su texto a una argumentación científica concreta, sino que ofrece un argumento esencialmente jurídico para justificar que los procedimientos de aprobación de las CE son medidas sanitarias y fitosanitarias y que por consiguiente no ha de formular observaciones al respecto en su comunicación.  El texto de los Estados Unidos es básicamente un ejemplo ilustrativo de los enfoques inconexos de la evaluación del riesgo aplicados a la nueva proteína y a la equivalencia sustancial del cultivo MG, respectivamente, que se esbozan en la metodología presentada por los Estados Unidos en la pregunta anterior.

895. Sólo ha respondido la Dra. Nutti, limitándose a repetir más brevemente su argumentación de la respuesta anterior y descartando que puedan ser necesarias pruebas de ese tipo.  Las Comunidades Europeas discrepan de su declaración.

Observaciones detalladas

896. Las Comunidades Europeas remiten al Grupo Especial a las observaciones detalladas que formularon con respecto a la pregunta anterior y en la sección III sobre cuestiones generales y metodológicas, en las que se ofrece una amplia explicación científica de por qué podrían estar justificados estos estudios.  Simplemente quisieran añadir que existen muchas razones por las que podrían ser necesarios estudios sobre toxicidad crónica o subcrónica, por ejemplo cuando el constructo insertado no ha sido caracterizado adecuadamente y pudiera haber dudas en cuanto a la identidad/modificación exacta de la proteína expresada, o si se han realizado previamente pruebas de toxicidad aguda con proteínas sucedáneas y la equivalencia de esas proteínas no ha quedado suficientemente demostrada, como prescriben las Directrices del Codex (CAC/GL 45-2003).

897. En el párrafo 37 de las Directrices del Codex, se dice claramente que puede ser necesario efectuar estudios toxicológicos convencionales u otros estudios con la nueva sustancia cuando, teniendo en cuenta su función y exposición, subsisten dudas con respecto a su inocuidad.  Esto es con toda certeza lo que sucede cuando el constructo está deficientemente caracterizado, por lo que respecta a los posibles efectos no intencionales de la modificación genética, o cuando existen dudas acerca de los estudios de toxicidad aguda en animales alimentados con sonda (proteína utilizada, metodología, interpretación ...).

898. Por lo general, no existen distinciones claras aceptadas entre los estudios clásicos (estudios de toxicología crónica, de breve y larga duración, realizados para efectuar pruebas con proteínas puras, productos farmacéuticos o sustancias químicas), los estudios de toxicología de alimentos completos (nuevos y a menudo confusos) y los estudios de alimentación (realizados a menudo para efectuar pruebas con piensos).  Por otra parte, los estudios de toxicidad aguda en mamíferos únicamente no permiten evaluar la toxicidad en otros animales (por ejemplo, aves, peces, insectos ...), que podrían reaccionar de manera muy diferente y ser muy importantes para la evaluación de los efectos en el medio ambiente.

899. Las pruebas de toxicidad aguda pueden ser totalmente inapropiadas para determinar efectos no intencionales debido a su falta de sensibilidad.  Muchos informes científicos han propuesto que se utilicen pruebas de toxicidad crónica (junto con otros métodos de perfilado, como microalineamientos de expresión génica o cribado bioquímico o proteómico).  Sin embargo, se han señalado limitaciones de los estudios sobre alimentos completos que han sido objeto de un amplio debate.

900. En realidad, muchas autoridades competentes empezaron a exigir estos estudios debido a las incertidumbres de la caracterización molecular.  El proyecto de investigación Entransfood de la UE ha examinado esta cuestión y hay coincidencia de opiniones en cuanto a la utilidad de los estudios de toxicidad crónica, aunque exista cierta discrepancia en cuanto a su duración.

901. Por último, el grupo de expertos sobre la FIFRA del EPA antes mencionado recomienda que se realicen estudios de varios años de duración en animales no vertebrados con fines de evaluación de los riesgos para el medio ambiente, y señala:

"El Grupo de Expertos constató que las pruebas de campo relativas a los efectos durante varios años en vertebrados no objetivo suelen ser fundamentales.  Como se desprende claramente de numerosas publicaciones (Brewer et al. (1989, 1989a, 1990, 1992);  Tank et al. (1992, 1992a)), tratamientos con los mismos plaguicidas llevados a cabo por los mismos aplicadores en los mismos campos muestran diferencias anuales significativas."

902. Aun teniendo en cuenta las limitaciones de esos estudios, son necesarios estudios de toxicología crónica, especialmente para detectar efectos no intencionales de OMG, porque en la actualidad no existen métodos mejores suficientemente desarrollados.

Pregunta 113


Sírvanse valorar las afirmaciones relativas al objeto y el uso de estudios sobre alimentos completos que hacen los Estados Unidos en los párrafos 142 a 144 de su comunicación de réplica suplementaria.  ¿Qué importancia tienen el uso o usos previstos del producto final en el contexto de la utilización de estudios sobre alimentos completos en la evaluación de la inocuidad de ese producto?

Observaciones generales

903. El Grupo Especial ha solicitado asesoramiento sobre la importancia de la afirmación de los Estados Unidos que se menciona en la pregunta.  Los Estados Unidos afirmaron que, en principio, los estudios sobre alimentos completos no estaban justificados, desestimando un enfoque caso por caso y no teniendo en cuenta el uso final del producto ni el animal objetivo para el que pudieran haberse solicitado tales estudios.

904. Únicamente la Dra. Nutti responde a esta pregunta, repitiendo básicamente los argumentos de los Estados Unidos en el sentido de que las peticiones de estudios sobre el alimento completo en diferentes especies carecen de justificación científica.  Las Comunidades Europeas observan que su respuesta a esta pregunta está en contradicción con su respuesta a la pregunta 112, puesto que en esta ocasión afirma que la petición de estudios sobre alimentos completos no tiene una justificación científica basándose en la disponibilidad de estudios de 90 días sobre toxicidad oral y, como mínimo, otro estudio sobre alimentación (habitualmente con pollos de 48 días).  Esto parece indicar que si no estuvieran disponibles estos estudios, la Dra. Nutti respaldaría la petición de estudios sobre alimentos completos, y de cualquier modo está en contradicción con su respuesta a la pregunta 112, en la que descarta todos los estudios de toxicidad crónica u otros estudios que no sean un estudio de toxicidad aguda en ratones.

905. Además, no tiene en cuenta la calidad y fiabilidad de la información suministrada en cada solicitud, y en particular no tiene en cuenta los datos sobre caracterización molecular ni el uso final del cultivo MG, cuando podría ser necesario realizar pruebas con diferentes animales objetivo antes de poder utilizar el producto de manera inocua como alimento para dichos animales.

Observaciones detalladas

906. Las Comunidades Europeas remiten al Grupo Especial a las observaciones detalladas que formularon con respecto a la pregunta anterior y en la sección III sobre cuestiones generales y metodológicas, en las que, también en este caso, se ofrece una amplia explicación científica de por qué podrían estar justificados estos estudios.

907. Los estudios sobre alimentos completos son necesarios para complementar la evaluación de la inocuidad de nuevos piensos o alimentos por las siguientes razones:

La determinación de los nutrientes-sustancias tóxicas (equivalencia sustancial) no permite detectar todos los efectos no intencionales (productos);

El nivel de las proteínas puede aumentar significativamente en los productos sucesivos (véanse los niveles comparativos de la proteína Cry1A(b) en el maíz Bt MON810 en comparación con los que se observan en el maíz Bt 176);

Como es bien sabido, los estudios de toxicidad aguda en animales alimentados con sonda con proteínas recombinantes y de degradación in vitro de proteínas purificadas tienen un valor limitado;

Por otra parte, se dispone de protocolos bien establecidos para estudios de tolerancia de productos farmacéuticos, pero a veces son difíciles de aplicar;

Pueden y deben utilizarse estudios sobre alimentos completos para complementar otros métodos de evaluación de la inocuidad.

908. Quedan todavía por aclarar muchas cuestiones metodológicas referentes a la realización de estudios sobre alimentos completos.  La duración de estas pruebas relativas a los efectos no intencionales debe ser unificada (42 días para aves de corral y vacas lecheras;  100-120 días para cerdos y novillos).  No es posible administrar el producto en dosis que sean múltiplos de la exposición humana prevista.  Puede que no sea posible ni apropiado realizar estudios clínicos e histopatológicos prolongados.

909. Para lograr un grado razonable de certidumbre en la evaluación de la inocuidad, es necesario recurrir a una combinación de métodos, como se indica en el texto de la consulta de expertos FAO/OMS (Ginebra 2000), que complementa el trabajo de la OCDE (1993):  "Para los fines de la evaluación era necesaria una integración de los conocimientos nutricionales y toxicológicos que debía ser alentada y facilitada."

Se deben realizar estudios sobre alimentos completos en determinadas especies objetivo:  monogástricas en el caso de los granos y herbívoras o rumiantes en el de los forrajes;  las proteínas recombinantes se expresan más en las hojas (x10 en comparación con el grano);  se pueden utilizar roedores, pero son más resistentes a determinadas sustancias tóxicas;

En los estudios científicos examinados se han publicado resultados de pruebas de equivalencia nutricional:  tan inocuos como ... materiales no recombinantes presentes en productos de origen animal (leche, huevos, carne ...).

En los Estados Unidos se han realizado estudios sobre alimentos completos con soja RR
 en una fecha tan reciente como 2003:

910. Se realizaron pruebas de degradación in vitro y de toxicidad aguda en proteína CP4EPSPS para confirmar que la soja RR era inocua.
  Pero también se facilitaron resultados complementarios de estudios sobre alimentos completos en los que se habían realizado experimentos en cerdos alimentados con harina de soja entera hasta el momento del sacrificio.
  Recientemente se han publicado datos toxicológicos adicionales sobre el desarrollo testicular de ratones alimentados con harina de soja.

911. Esto demuestra claramente que incluso en el caso de un cultivo MG liberado hace ya 10 años, se ha llevado a cabo una especie de "seguimiento" basado en estudios sobre el alimento completo para las plantas MG más antiguas comercializadas.

912. Los Estados Unidos sostienen (resumen de la tercera comunicación escrita de réplica) que, en el caso del maíz NK603, la petición de estudios de toxicidad crónica no está justificada cuando los estudios de toxicidad aguda no han mostrado ningún efecto (página 8).  Sin embargo, por mencionar un solo ejemplo, en el caso del maíz NK603 se expresaron dos proteínas (CP4EPSPS y CP4EPSPS L 214 P) y las pruebas de toxicidad aguda fueron notoriamente insuficientes (véase la pregunta 54).

913. Por otra parte, es indudable que las diferentes partes del cultivo MG pueden tener propiedades diferentes y expresar los distintos genes integrados en la modificación genética a diferentes niveles.  Ello justifica la realización de estudios en diferentes animales objetivo, que se alimentan de diferentes partes de la planta, para evaluar los efectos no intencionales en las diferentes partes consumidas.
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