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Prazado Benhor,

No més de outubro de 2012, a Presiddnola da CTNBIo encardinhos am
MEE um documento comtendo uma andlise critica do estudo de Séraling et al,
(2012}, frente ao pedido desse Ministérin,

Neste sentido, ¢ nosso sntendimento gue esse documento elaborado
por quatro clendistas, dos quals dols 880 membros da CTNBIo, ndo pode ser
gongiderado como posicio daguela Gomissdio, j& que ndo fol avaliade pela
Plendria. Mesmo qus o fosss, a opinido emilida pelos referidos doutores néo
representaria consenso nessa Comissio,

No dia 12 de novembro, a revista Food and Chemical ?‘Oxma;‘agy
publicou e seu site urn artigo intitulado “Answers fo eritics; Why there s a long
tern toxicity due fo NKB0I Roundup-tolerant genetivally modified maize and to
a Roundup hedbicide®, slaborado pelo Professor Séralint e sun equipe. Tralava-

se de resposta ds numarosas oriticas que foram rapidaments desancadeadas

pela publicagio do primeito anligo, foco dessa carta. Cabe informar que todas
as criticas relevantes encaminhadas pela Presidéncia da CTNBID ao MBE, dque
casuglimente  reproduriamt  opinides  da  Monsanto, entre  outras, foram
dovidamernte rebatidas naguele texto {Séralind ot ., 2012b, em anexo). Quanto
as demais informagbes, eventualments ndo contempladas no anigo de Séraling
et al {2012) — 2 que ndo 530 relevantas para sua interpretaciio -, aguele auor
informa, ne mesmo texto, que se trata de aspectos & serem tralados em outro
arfign, due se enconbra e processo de peblicacBio em oculra revista
especializada, tendo como foco a torisldade do Roundup.

Em complemanto, vimos entiio discorrer sobre o fal estudo, como
mambros @ ex-membros da CTNBlo prescupados com a Blosseguianga ¢ a
aplicagho do Principio da Precauglo, conforme determing a legislagio vigente.

introducio

Em primeiro lugar, cabe esclarecer que a publicagiio q:i@ Séralini st al
(2012) sa frata do dnico estudo de toxicologia analisande os efelios do
consutio de wn mnitho GM tolerante a um herbicida durante periodo
corraspondents & vida inteira de um animal modelo (neste caso, o rato). As
outras pesquisds de longo prazo as quais se referem os orfticos ao estudo de
Béralini et al. (2012} usaram outros animals modelos {(que ndo ratos) com
termpo da vida bem superiores & dols anos {ex suinos e aves). Portanto, n&o
sdo comparaveis ao estudo de Seralint et al, J4 que tals pesguisas usaram
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animaig modslos cujo tempo de vida & bem superior a dois anos @, nests £aso,

leis dados ndo podem ser considerados representativos de efeitos cronicos.

assooiatdos Ao material testade. Em oulras palaviéas, os demais estudos
corresponderm a avaliagbes de nutricBo que ndlo oferscem dados mxu..mégmm
baseados am analiss bioguimicas & anatomopatoldglcas.
~ Por outro lado, 0 mitho NKG03 fol liberado comercialmente no Brasil no
ano de 2008, apeser de virios pareceras a criticas da membros da propria
CTNBio, A malorla dos pontos | eriticos  apontavam  para  deficiéncias
relacionadas 4 ausénela de provas clentfficas sustentando a hipdtese de
inocuidade para o mel amblents ¢ a salde publiva O teor do dossié
apresantado também ndo cumpriu vanios ens estabelscidos na legislagho am
vigor (F%NS} De maneira geral, no dossi®@ apresentado pela empresa
ragquerente & CTNBio:
- nfo haviam dados clentiticos sdlidos que pesmmmm comprovar a
equivaléncia entre & proteina ugada nos testas de toxicidade/alerganicidads’
(produzida em E. coll} e a proteina realmente produzida pelo mitho NKBS03;
-« o perfit protedmico do mithe NKED3, além da sintese da proteina
recombinante CP4EPSPS, apresentou também & sintese de uma nova
protelna EPSPS L214P gue ndo foi avaliada eorreiamaﬂw {dio pcm’i{a da
vista da biosssguranga);
- boa parte dos estudos apresentados no dossid se apoia em proteinas
sintelizadas em micro-organismoy, que hio caregam a lotalidades das
informagbes relativas ao conjumto de inferagdes associadas as proteinas
incorporadas noe mitho NKB03 (portanto, nilo permitem  sustentar . as
conclustes pretendidas pelo proponente da tecnclogia, que sdo relativas as
proteinas sintelizadas pelo mitho);
-~ aequivaléncia substancial nfo fot clentificaments comprovada,

Aldm disto, no que diz respeito acs riscos para a sauds humana e
animal, 6 necessdrio considerar que:

- o potencial elergdnico em maralferos do mitho NIKGO3 (cultivado com uso
de produto tormulado a basa de glifosato nas doses recomendadasy ndo fo]
suficienieimente qualificado nem quantificado;

- nenhuma - informacds no dossié enviado pela empresa proponente &
CTNBio que diz respeito ans possivels elsilos deletérios deste OGM sobrs
animals em fase de gestaglo ou prenhs, e ou seu potencial teratogénioo
{os itens 4 & 6 do Anéxo Hl da BNS foram simplesmente desconsiderados
pala maioria do oolegiado, que, aprovou a liberaglio comercial do mitho
NKB03, contrariando as préprias regras estabelecidas pela CTNBio nessa
resolucio, podendo-se assirm assinalar que essa autorizacio nfio observou
0% pardmetros minimos dos estudos requendos para & liberaclo comercial
tasse OGM;

. o8 estudos de foxicidade rewlizados em ratos alimentados com miho
NKE03 (inclusive Hammond et al, 2008) mostraram  diferengas
estatisticamente  significativas em relagio a pardmetros de bloguimica
clinica do sisterna renal, & também em relacio ao paso do figade.

Por esses motivos, a que se somam outras fragilidades associadas &
biosseguranga ambiantal {exemplo: a escassa -quass hula- informacdo sobre a
reaglio das diferentes comunidades faunisticas e floristicas & cultury do mitho
NKE03, nos diferertes ecossistemas contidos nos vérios biomas nacionais), o



mitho NK803 recebsu dois parecerss contrérios & sua liberaglo comercial,
 Além disto, sofreu votos contrdrics dos representantes do Ministério do
“Pesenvolvirmanio Agrésa, do Ministéro da Satde e dos reprasentantes do meio
ambiente & da salde para a sociedade civil, : :

_ Nosse contexto, dado tue o mitho NKB03 tambérs nio passou por {estes

de seguranga alimentar 180 profundos como aqueles realizados pela equipe do
orofessor Sérafind, pode-se afirmar que o referido estuto proporcionou avangos
no conhscimanto cientifico, que sio novos & relavartes para a biosseguranga
de OGMs, que devem ser incluftos no campo da avaliagho de risco daste e de
outrbs eventos, aldm de contribuic em termos de metodologia a serem
empragadas pelos proponentes de plantas transgénicas no atendimento as
normas de biosseguranga. _

Sobre a metodologia utiizada por Séralini et al. (2012)

Retomando a discussio guanto & aspectos metodoidyicos oritieados no

astudo da Séralind ot al. {2012), & relevante destacar 08 seguintas aspectos.

1. Espolha da raga de ratos Sprague-Dawley

~Apatertemente & malor critica apresentada ao estudo, na carta enviads
pela CTNBio, diz respeito a uma suposta escolha errads da raga dos anifmais
experimentais. Obviamerite que o8 autores do estudo estavam clentes desta
caracigristica envolvendo agueles animals, j4 apontada em oulros sstudos,
embora o8 autores nlio a tenham considerado determinante para o estudo de
oxicidade que se propunharm a realizar, .

Mas, de fato, o uso de al raga em estudos de longo prazo & comum; tal
como lembrado pelo FEuropean Network of Scientists for Soclal and
Environrmental Responsibility, em carta de apoio ao estude de Séralini et al.
(2012) (ENSBER, 2012):

%, O Programa Nacional de Toxicologia, conduzido psio Departamento
de Sadds e dos Sefvigos Humanos dos EUA usa essa raga nos seus estudos
de dols anos, da forma comiguélra, & até agul sem getar contastagles;

2, Urna bosecn preliminar da literatura publicada em jomais revisados por
pares mostia que os ratos Sprague-Dawley foram usados em estudos:

- dle 36 meses por Yoss et al. (2005);

- dg 24 meses por Hack et al. (1995), Klimisch ot &l {1887}, Minardi ot al.
(2002), Softritli et al. (2008) ¢ Gaméz et al. (2007);

- de 18 meses por Lee of gl (2010); ¢

- gde 12 mases por Perry st al. (1881), Conti et al. (1588), Morcos &
Camilo {2001), Flamm et al. (2008) e Guildrez et al. (2011}

Como ressaltado pelo ENSSER, guafro desses  estudos foram
pubilicados na revista Food and Chermical Toxicology.

Heinemann (2013} encontrou sete estudos entre 2004 o 2012, todos
publicados na revista Food and Chemical Toxicology, nos quais ratos da raga
Sprague~Dawley foram alimertados com materiais de plantas GM. Begundo
este autor, todos estes aigos foram publicados pelas empresas que
desenvolveram plantas GM usadas no estudo de Séralini et al. (2012), Um dos
artigos foi da Mohsarito &, os outros, da DuPont/Plonaer, Nenhum dos estudos
se estendeu aldbm de aproximadameante 80 dias.

Séralini et @l (2012) informam ainda aue resuftados semelthantes ja
tinham sido encontrados anterlorments, que ndo foram contestados na época.
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“Fodos o tratamentos em ambos 0b sexos aumentaram - a incidéncia de

. :,.iu-mﬁms 2-3 vazes stu‘;mriar em comparaglo aos nossos controles, mas.
tambémn ym malor ndmero de tumores de mama em cammmc;éo & mesma

raca Haran Sprague Dawlaz (Brm ot al, 2005), e cerca de 3 vezes mals
tumores do que oliservado no mamr &stuﬁo oorm 13&9 animals fémeas da raga
Smragus Dawley (Chandra et al., 1892)"

Cabe ressaltar que o fam da raca Sprague E}awiey ter hipersensibilidade
a0 desenvolvimanto de tuores 4 caimf,’:a como madals pertinente para aiguns
tipos de estudos i:xaiégms

Obviamente, maler culdado dave ser dado & interpretagio dos dadoes
obtidos a partir dos 500 dins de vida dos animais, periodo de entrada em
estados fislologicos instévels ou degensratives, tais como a menopausa ou a
senilicade. Enfratanto, como destacado pelos avtores do sstudo em avaliagio,
“Os primeiros grandes WMores ocarreram nos 4° e 7° meses do estudo (ou
seja, apraximativamente 120-210 dias de vida), resp&ﬂsvamema nos raachos e
nas fémeas”, o que ndo representa um periodo propicio ao desenvolvimento de
{Lmnores “ﬁatm‘ais" NBSsa raga.

2. Numero de animals usados

Séralint ot alv (2012) usaram 10 individuos por grupo @ por Sexo, em
conformidade com o protocolo QUDE 408 referente aos éstudos de toxicidade
et ratos. Cabe lembray que esse nimern de animals ol aceito pelas
auimnﬁaciﬁzs mundlals, embora de forma ngo undnime enire cientistas, de
avaliagio do riseo no estudo aprasentado pela smpresa requerents referente
56 padido de hberagio comercial do mitho MonBB3 (Mammend et al., 2008), por
exemplo. £ mmbém o nlmero de spimals mals usado na avaliagfo toxivotbgica
do consume de QGMs o geral.

D& fato, umn protocclo experimental desenhado com ssse numero de
animals conduz a limitacBes estatisticas. Essa constatagBo ¢ plenamente
conhecida pela equipe do Professor Séralini, que até publicou um arigo
cientifico oriticando as limitagdes desta amostragem j@ que praticamente
impatem a danﬁﬂcagéa de efeitos estatisticamente significativos (Spiroux de
Venddmois et al,, 2008). Enlraetanto, é nosso entendimanto que Séralind et al.
{2012} esperavam obter maior aceitaglio ao estudo realizande-o de forma
similar & padiio anterior, seguindo uma metodologia que j& se mostrara acella
pelos proponentes da tecnologia g pelas agdncias de avaliagho do risco de
CGM.

Por outio 1ado, € importante ressaltar que o8 autores Comparam grupos

de 10 ratos testes com grupos de 10 ratos controle, ¢ que valida o uso dos

termos Jold” e “fimes" na andliss comparativa da frequéncia de ccorrdneia de
umores entré 08 QrUpos.

3. Metodologia estatistica

‘ O Professor Séralini @ os membros da sua equipe ndc usaram
metodologias estatisticas convencionais ja que as consideravam inadequadas
para - andlise bioldgica de riscos assoclados ac consumo de planias
trﬁﬁsgémcaaa De fato, publicaramn vdrios arligos em revistas clentificas
alettando para os Hinites - em termo de seguranga bioldgica - da fals andlises
(Saralini et wl, 2008, Bpiroux de Venddmols el al, 2010 & Spiroux de



Vergddnois of al., 2000} sem, entrelanto, recebar c:r;"tieas ol conlestagbas por
pm’i‘@ da comunidade de estatfstioos. '
h As estatisticss usadas nos outros estudos pas saram anonimaments
pe!% revisores, Helnemann {2013) constatou ainda que, além disso, ndo ha
outra evidéneia revisada pelos pares (peerreviewed) que astes procedimentos
astatistines usados nestes ostudos sBo fanto unlcamente apropriados ou
validados para ser usado neste fipo de estudo, Neste sentido, o autor considera
qué & andlise estatistica usada no estudo de Seralint et al, ¢ igualmente valida,

: - No caso do MonBs3, por exemplp, percebe-se que a liberapdo comersial
na Europa e em outros locals se apolou em teste de 80 dias para toxicidade
crdnica em ratos, sequindd tmbém o protocols OCDE 408, No conjunio dos 58
parmetros medidos pela empresa requerente (Hammond et al,, 2008), todos
glie apreserdaram almra@as dizem respeltoac funcionarmento dos rins ou do
figado, o8 doly principals drgios de dmmaxmgm do corpo, Os autores do
estutdo  considerany  gue  a  varaclo  desses  pardmetros nao seria,
hiclogicamente sigrificativa, j4 que apresentavs graus distintos, paza animais
da sexos distintos.

De fato, os machos e {émeas do grupe teste (em comparagiio aos do
grupo controle) tiveram xmgmg diferentas a0 alimentreme-se da ragdo

“eontents o mitho  Wansgénico: as fémeas apresentam  aumentos | dos
triglicaridios no sangue {podends chegar até 409}, do tamanho do figado @ da
glicernia, controrfarents aos machoes, Por outre lado, o8 machos aprsssntam
diminuigiio do tamanho dos 1ins & das excregdes windrias de fosforo 8 de sodio
{em cetca de 30% em alguns casos), conlrariaments & fmeas.

Tais resultados apresentados apenas na forma de mddias em cada
grupo, sem diferenciar machos de fémeas {come é comum ros estudos
apresentados pelas empresas mquermﬁ%} mascaram sinais de perturbactes
srdderinas  (que por definiglio  seram  distintes  entre  cada  sexo}, Ve
potenciaimente relacionadas a oulros sinals de foxicidade, Complementando a Ba
andlise esttfstica de Hammond et gl (2008) com o uso de forramentas ¢
astatisticas cotwencionals (feste t de Sludent, corrigido por Welch ou taste de
Mann-Whitney), Séralini et all (2007) constataram além das perlurbacdes
metabdlicas sexo-depéndentes do figado e dos rinsg nos animais tesies, ‘
diterengas estatiticas nos pesos dos animals. De fato, houve wm gapho de
paso de 8,7% nas fémeas e uma perda de peso de 3,3% nos mashos, Esse
dadp, da refevante significincia metabdlica, fol ignorado na andlise estatistica
de Harmmond et al (2008}, (nico estudo realizado com o milho MonBa3,

Deastacue-se que a liberagio comercial do milho NKG03 se smbasou no
artige de Hammond et al (2004} - estudo de toxicidads da 13 semanas com
refos — onds cerca de 70 diferengas  estatisticas significativas  foram
observadas e relatadas pela ermpresa requerente: 12 relalivas aos pardmetros
hematoldgicos  (hemaiderit, plaquetas, neutrdfilos,  linfdcitos, monécitos,
volume corpuscular médio, concentragio corpuscular média de hemoglobina),
18 relatives aos pardsmstros quimicos clinicos {albuming, nitrogénio uraico do
sangua, creatinina, tosforo, sédio, cloreto, fosfatase alcaling, caloio, potissio), 8
refativas aos par@imetros quimicos windrios (oraatining, fosioro, poldssio,
croatinina, pH, cdlcio), 6 relalivas ao peso dos Grolios (boragiie, cérebro,
figado), 14 nos pesos corporals e modificacgo de peso e 8 relafivas 8o
consumo alimentar dos animais.
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Sumr@gncﬁ@m@rwn‘i@, agusles  aulores  conclufrany que R

- alimentados com mitho contendo o avento NKEO3 responderan de moﬁ&

similar 208 ratos alimentados comy o mithe parental 8 o controle” [, eque ... o
milho Ff’%c:unciup Reaty NK803 & equivalente as . van%dadm de mz%hc:xf*

. gomercials da linha parental controle e ndo transgdnica..

Os autorgs do estude, Hammond e all (2&{}4) raaiimim astas
afirmagbes com base no fato de que o nimero obiseivado de diferengas
astatisticamente significativas 6 da mesma osdem que poderta ser atribuida ao
aceso. Com  base nisto, conclufram que diférencas esiatisticaments
significantes, observadas, ocolterarm aleatoriamente & por isso, ndo sdo
relovantes @ nio podem ser consideradas como biclogicaments significativas.
Cientificamenta esta interpretaciio ndo estd baseada e prova sdlida da
ausénein de relaghes bioldgicas, Consequentements; ndd permite desprezar
diferences significativas, particulanments tendo em vista a refevancia biO togica
de tais diteréntas para a satde de mamiferos, '

De tato, Séraling ot al. {20070) » Spwmx de Venddmols st al. (2{}{,}‘3) j
haviam ressaltado fragilidades da metodologha estatistica adotada no estudo de
alimentagiio de Hammond et al. (,2(}04} {uso de ANOVA com um sd fator ao
invés  de ANOVA com dols ou male fatores ou ainda andlise multivariada
(exemplo: Andlise de Gomponentes Principais -PCA, Datd Mining ou Manova).

 Argumentavam, nestes  dois artigos, pela necessidade de uma interprefagio

bioldgica distinia para agueleés mesmos resultados estatisticos. Referiam para
tanto a necessidade de uiilizaclo de conhecimentos ciertfficos atualizados,
principalmente endocrinoldgicos, e solicitavam reavaliagio por histopatologistas
das  diferencas  estatisticas  cbservadas.  Paralelamente,  lambém
remom&ndsﬁvam & recondugio dos mesmos estudos por um periodo maior, corm
use de grupos selscionados objetivando avaliar os dois principals fatores de
risco igados a0 consumo do mitho NKEB0E, quals sejarm: as moditivagdes no
genoma da planta a o acumulo da harbicidas & base t:i@* glifosato, nas partes
comestiveis do milho.

Nesse contexio, € psm inente avocar qus Sdralini el al. (2012) usaram
ferramentas astatisticas mais adequadas ds andlises dos dados bloguimices de
sangus e te wina ohtidos nos grupes controle o testes ao lonhgo da
@Xp&nmmﬁﬁqa@ {;mmpara%{mm@me aos demais estudos. O método usado por
Séralini et al, OPLS-DA, é de fato adaptado ac tatamento de um grande
ndmero 48 mﬁémis, cono & ¢ caso de estudos em gendmica e protedmica
Essas estatisticas permitem determinar vandveis discriminanies entre cada

- grupo tratado e o grupe condrole. Gabe ressaltar gua o uso de tal metodologia

estatistica é justificado 'quz;andf.z se ufiliza centenas de variavels, como no ¢aso
no estudo dfa Séralini vt gl. (2012) (B0 pardmestros madidos 17 vezes am 200
ratos). _

Enfim, cabe esclarscer gus come o sstudo de Béralind et al ndo

'ﬁhj@ti\fmfa {como foco principal) avaliar propriedades cancerigenas o de

perturbadores  enddcrines contidos no  mihe testado, nfo necessitaria
desonvolver uma metodologia estatistica para alender sstas finalidades.
Entretanto, 8 cbservagio de alta quantidade de tumores nos grupns testes,
gom indicios de relagBes causals com as aﬁmagws bioguimicas e falhas
fisiologioas chaervadas nesses mesmos animais, nde poderia ser ignorada e
justifica a inclusiio da taxa de moraliiade por wmores na interpretagio global
do estudo.



. ﬁ%mﬁﬂﬁ% abtidos por S‘smaimi &t ﬁ& {2012
U Os principals resultados do estude, de fato, sfo 05 AVANGOS m»amsfswa
relevartes, que dizem respeito 4 constatacBo de perturbagbes metabdlicas e
fisioldgicas hormonals, sexo-dependentes, nos grupos festes. Nus machos, os
Processns de necross @ de congestio do figado foram 2,5 - 5.5 vazes malores
do que nos grupes controle. Nas fameas, a hipdlise fol o segundo crgéa mais
afetado, apds as glfindulas maménas que dessnvolveram a maioria dos
tumnores observados, Além disto, as andlises bloguimicas rovelaram graves
perurbacdes nas fungbes repais, em ambos 05 sexos, totalizando 76% dos
pardmeiros alterados mohitoradas no estudo.

- Como j& mengionado, tais perturbagbes sexo- depsndentes ndio slo

inysitadas & j4 haviem sido relatadas em arigos anteriores publicados pela

equips do Professor Séralini (Séralini et al, 2007, Séralint et al., 2007b, Spiroux

de Vendomols et al, 2009 e 2010). Na ocasi@io, mmavamww apgnas nos.

resultadas estatisticos oblidos em estudos de toxieidade sub-ctdnica com ratos
@ que a;:wmram decisdes favordvels & libaragbes comerciais de OGMs,

Aldm disto, anormalidades ultragsiruturais do fxgado ia foram observadas
anteriormente em camundongos alimentados com soja RR (Malatesta et al,
2002). Essas pariurbactes foram tambdm observadas am hmm‘l@cf‘tﬁﬁ de ratos
usando di retamerite o herbicida RA (Mafatesta et al., 2008) e 880, segundo o8
autores, altamente compardvels &s anomalias absemadaﬁ gm Seéralini ef al.
{2012), como confirmado por midroscopla Otica ¢ elotrdnica.

De fato, a squipe do Profeseor Séralinl introduziu de maneira pattinente
08 conoeitos de perturbages sndocrinolégicas no campo da avaliagdo do risco
de OGM. No caso de intoxicagdo por veneno, os efeitos variam linearmente
com a dose (‘a dose faz o venend”). Entretanto, no caso de resposta
enddering, observam-se curvas em U, U invertido ou parfis em J.

- Como relatado na recente puilicacio “Answers lo oritics: Why there is a
fong term toxicity dug to NKBO3 Roundup-tolerant genetically riodiied maize
and fo a Roundup herbicide”, elaborada pala equipe do Professor Séraling
2012k} e publicada na mesma revista Food and Chemical Texicology. “A

perturbagiio  endocring € apolada pela bibliografia clentitice em  célulng

humanas (Gasnier et al., 2000} ¢ em células testiculares da ratos, no que diz
respeito aos residuos de Raoundup (Clalr ef al, 2012), o nesse trai:;a}ho esta
demonstrado pelos desequilibrios estatisticos dos horménios sexuais e as
deficiéncias nas glandulas pituitartas. O rins e o figado sio também sensivels
Hos pertwbadoras  enddcrinos, sendo o¢  dois  principals  orgdos de
dasintoxicagdo, contendo os citocromos PASO e outras enzimas envolvidas no
metabolismn  esteroidiane  sexo-dependente ou  xenoblotics, eles reagem
frequentemente a0 hormdnics sexuals esteroldiancs o outros  slementos
aparertados (Pascussi et al., 2008),

' Além disto, “Novos pringipios ativos, nfio esparados, que dizem respeito
& toxicidede em células humanas nos herbicidas a base de glfosato,
questionam a relevancia ds testar o Glifosato come principal principio ative no
Roundup (Mesnage et al., 2012). Roundup {4 fol descrito como um parturbador
enddering in vivo (Dal tagzava ét al., 2007, Olivelra at al., 2007, Romano et al,,
2012, 2040) com ¢ mecanismo sub}ac:ent@ in vitro. Vérios estudas mostraram

efeitos de perturbagbes enddorinas do Roundup, tais como uma dinminuigio
significativa da produg8o de progesterona hCG e uma diminuiglo dos nivels de
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produgsc dos RNAm ligados ao STAR caluias de Leydig de {iamua*}csongm‘

S MA-10 (Walsh et al, 2000), uma diminuigio significativa na atividade da-

aromatase o dos hiveis de ANAM em células JEG3 e em microsomos
placentdrios e testiculares equinos com Roundup (Fichard ®t al, 2005;
Benachour st al., 2007), inibigBes da atividade i!‘ﬂl’zﬁiﬁi”ip{‘if)ﬂﬁf dos mwptmeﬁ
de andrdgeno e ambos 08 sstrogenos alfa & beta ém células (Gasnier et al,

2009) e diminuigdo da producio de testosterona em células de Lsaydrg de ratos
(Clair ef &l., 2012)",

Preotm;mda com os efeitos neura logicos (:.ie virios agrotdxicos, inclusive
agueles a base de glifosatoy Colborn (2006), uma das autoras do. fivio “Q
Future Roubado”, propds alteragbes nas normas ou principios wtilieados para a
aprovaglio de agrotoxicos nos Estados Unidos, Uma nova abordagem para
proteger a satds humana @ necessaria por causa da incsrteza que continuard
a existir sobbre a seguranga dos  agrotdkicos (COLBORN, - 2008).
Postariorments, a Envirorimental Protection Agency (EPA) incluiu em 2009 o
glifosato na reavaliaclio, om razbes das evidéncias de provocar perturbagies
erdocrinoldgicas (Federal Register, Vol. 74, No. 71 { Wednesday, April 15,
2009 / Notices).

Desta forma, ¢ arligo de Séraling et al. {2012) comprova cientificamante
0 eanmiwmenm de perturbagBes endosrinoldgicas nos processos taxicoldgicos
responsdveis palas  anomnatidades hepato-renais observadas  em  ratos
aimertados com o milho NKB03, com ou sem Roundup, provaveimente
indutores de céncerss hormbdnio-dependentas nessas mesmos animais, A
auséncia de metodologia estatistica permitindo o calculo de dilerengas
estatisticamente significativas nfio representa motive para desconsiderar” os
resultados qwa&;taiwc;s do estudo, considerando suag relevancias no dominio
da sadde poblica. A patticipacdio do harbicida Foundup, nas suas formulagtes

comarcials, nesses processos de penurbagbes endoctings ¢ de citotoxicidade

siio, além de relevartes, um avango cientifico, que deve continuar tendo a
atencho das comunidades e clentifica e regulatdria,

Por-fim, & razodvel, como propds Heinsmann (2013}, do ponto de vista
cientifico, admitic que nenhum estudo de alimentagiio de animais com 90 dias
pode refutar o8 resultados encontrados no estuda de longa duragao e razéo

e que o0& principais efeitos séio aquat@s gue apareceram apos S0 dias de

@ﬂﬁ&i{)

.&vaims;fm c;iws fmfsumwﬁm anexos a cavia de CTNBio

- Consideramos importante comunicar lambédm a Vossa Senhoria sobre a
nossa avaliacho dos materiais anexados & cana assinada pela Presidéncia da
CTNBio, ¢ outros! icomentdrios que supostarmente comprovam © as falhas” do
astito de Saralind ot al. (2012),

As plantas tmm&g%mcas patenteadas ¢ dependentes de agrofdxicos,
astio cada dia mals presentes na nossa slimentagiio e no melo armbients.
Entretanto, ainda hd numerosas questdes de blossegurangs sendo debatidas
peld comunidade clentifica &, a soclédade em geral, notadamente em relagiio
208 riscot de consumo de tais plantas, com residuas ou nfo de agrotttcos, no
fongo prazo & nas suas interagbes com a biodiversidade, bem como o impacto
socipecondmico das Plantas Goneticaments Modificadas-PGM nos sistemas
agrddos e agrfcolas 8 os direlios dos consumidores e dos agricuitores, entre
outras (Zanoni & Fermert, 2010). Na realidads, a publicagiio de estudos que



apontam para determinadps risens ou impactos adversos. das plantas
. fransgénicas parg & satde ol 0 melo ambiante  gempre resultam e
“verdadeiras campanhas de descrédito (dos autorgs e dos referidos estiudos).
Rasicamente estas campanhas vérsam scbre aspectes  metodologicos
secunddrios 8 interpietacles estatisticas truncadasiorientadas, apontando
aspecios ignotados em estudes que apresentart conclusbes opostas. Tals
reggbes contra 08 langadores de alertas slio detalhadas na carta abarta
“Séralini & a Ciéncia® publicada palo Independent Scientist Naws em outubro
‘desse ano  (hitpindependenisciencenews.org/healih/seralini-and-gcience-
nk603-rat-stutly-roundupy), e gesinada por cerca de 100 doutores e professores
dltamente qualificadus, em escala internacional (Anexo 2}, As pressbes e
dificuldades de pesquisas sofiidas por pesquisadores orfticos as plantas
fransgénicas foram lambér relatadas et dums revistas cientlficas de
referéneia (Nature & Nature Biotechnofogies), por Waltz 20084 8 2008,

‘Nesse caso, Séralint et al. (2012b) informam que *75% dos prirpeiros 27-
criticos que se manifestararm numa semana, dentro 0s qudls autores que
publicam, siic da drea da biologia vegetal, alguns dessnvolvendo patentés com
OGMSs, o da smipresa Monsanto que possul esses produtos”. Por outro lado,
foram raros o8 espaciafistas nos campos toxicoldgicos, endosrinologicos oy
ainda estatisticos, a publicar criticas sobre o referido estudo. Frente as
tertativas de descrédito ao autor & sua qualificacio no campo da toxicologia,

vade evidenclar que Séralind et al. {2012b) lembram ter publicado "mais de 26

artigos sm rovistas clentfficas Intefnacionals revisadas por pares [...] nesses &
gitimos anos, & 11 em jornais toxicoldgicos no mesmo periodo, apsnas no
Pusbied™. ' : -

O documento  « Avis des. Acaddmies nationales d'Agriculture, de
Médecine, do Pharmacte, des Stlences, des Technologies, et Vétérinaira sur 1a
publication récente de G.E. Séralini ef al. sur la toxicité d'un OGM» [Opinifio
das Academins nacionais de Agrcultura, de Medicina, de Farmacia, das
Cignoias, das Tecnologias, & Veterindria relalivo 4 recente publicagio de GLE.
Séraling et al. sobre a toxicidade de um OGM] mersce também destaque. Como
denunciado na peticiio "Cidncia e Gonscidncla” (Anexo 2), assinada por 140
clentistas franceses, "0 fato de um grupo de uma dlzia de pessocas
pretendando representar sels acadermias clentificas tenha decidido redigiy um
comunicado comum sem debate, é contrédio so funcionamento normal dessas

nstitalobes”. B de se perguntar, também, como seis agademias, agragando
centénas de clentistas  acumidando numeroses fungbes em  diversas
instituigdes clentificas, conseguem elborar uma critica eonsensual a um
estuds em apenas um mds. Ja, o Professor Paul Deheuvels, Gnico estatistico
da Academia de, Cldnelas frangesa, manifestou publicamente seu apoio a
metodologis estatistica utifizada e & confiabilidade dos resulfados obtidos em
- Séralind ot al, (2012) {Anexo 2).

~ Cabe salientar também que o estuto de Sdralin et al. (2012) vem sendo
apoiado por mais de 160 cartas de clentistas internacionais ( Anaxo 2}.
- Algm disto, a referéncia sistermndtica ao adige de Sdell ot al. (2012} por
parte dos criticos ao gstudo de Saralin et al,, (2012) como “prova’ da ausdrcia
de impactos para a saide humana e animal do consumo de plantas
transgénicas raerece também andlise pertinente. De fato, o ddigo msnciona
gus “Seis dos 24 éstudos examinados aqui usam um nimero de animais
pxparimentais apropriado: trés estudes de longo prazo (Daleprana et al,
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20092, 2010 Sissenier ol al., 2008) e s estudos mu_é*tigwafz;mﬁ'a%s (Brake e

sl 2003 Flachowsky et al, 2007; Haryu ef al., 2008)". Em relagho a esses 6

estudos, 06 autores criticarm o niio uso de linha isogénica como controle em
dois deles. Dols outios esiudos 880 mals similares 206 estudds de NUKED ¢
ndo de toxicldade, pois consideraram apenas varidvels tals como o ganho de
pest e & producio de came. Nesse conlexto, nos 24 estudos selecionados por
Snell et al, (2{:‘33 arm stia ravisio de afigos que fomecem infarmagbes sobre

viscos potenciais  do consumo de plantas tansgdnicas, apenas  dols
apresentaram o conjunte de o itérics exigidos pelos criticos ao estudo de

Séralini et al. Desses dois egiudos, um diz respeito & exparimentagio usando
gomo animal modelo o salmlo, cujps resultados indicam pouco sobre o
consiimg hutnano, 8 o oulro diz respeito a ummiho Bl planta tansgenics que
nao estd em discusslio nessa carta, j4 que o-evento NIKE0A & resistents ao um
harbicida. Messe sentido, nenhurh estudo clentifico publicado até hoje pade ser
usatdo como referdneia padinente em demonstrar a ausénoia de riscos do
sonsumo ‘o mithe NKB03, ou outras plantes” transgbnicas folerantes acs
herbickias a base de glifosato.

- Por outro lado, no conjurto dos astudos de tovicidads de Emgm prazo
rea‘f;zadfw com marmiferos e disponivels na fiteratura clentifica (12 no total em
2010), metade apresentou diferencas estatisticas significativas entré 0s grupos
confroles o testes (08 aulores desses estudos, embora sem base clentifica
avidente, considermm  edsas  diferengas  como  néio  significativas
biologitamente), 3 apresentam resultados controversos e 8 apontam para
problemas metabdlicos efou fisioldgicos nos grup% testes (Séralini ot &3
2011)

Az dessa andlise, acompanhada e argumentos, fatos e
esclarecimentos, fiol evidente a guantidade fimitada de mferméawfa qlie &
comunidade cientifica realmante possul para acessar, Intetpratar e se
pa&mﬁnar sobre o efeitos em longe prazo do consumo de plantas
tranagénicas. Numa revisfio recente da produgio clentifica brasiisira no campo
da salde publica sobre 08 Grganismos geneatacam@me modificados, Camarg st

al. (Z008) aportaram também o escasso ndmero de estudos realizados, no
Brasil, relacionados as possivels situagBes de risco dos OGMs & salide
humana.

De fato, cabe reconhecer que tados 08 eetudos que embasaram as
bveraghes comercigis das plantas transgénicas, no Brasil & no mundo,
aprasentam deficlnetas clentfficas (notadamente referentes & duragio do
expetimento, & representatividade do material testado, & sicolha das hipbiesaes
a sarem lastadas, 36 varidvels analisadas, aos provedimentos sstatisticos e ao
poder dos testes, 4 consideracio de um coelicients de varacéo aceitavel, entre
nutras) que trazern alteracBes nas possibilidades de interpretagdas, limitando
consideravel mante seus graus de confiabilidads.

- AL amﬁtar rgoas & prion descartados pela maona das agéncias de
avaliagio de riscd do mundo (alguns evertos transgénicos foram libarados
comercialments sem nenhuin estido sub-crénico in vivo), o arfigo de Séralini st
al. {2012) mantér o debate aberto no que diz respeito a falla de consenso
cientifico & seguranga aliméntar das plantas transgdnicss, que perdira mais de
duas décadas. Por outro tado, o conjunto de critivas & mistodelogias do estudo
de Séralini of alressalta as lacunas e frsquezas clentificas com as quais forarm
fiberadas as plantas transgénicas no Pals, j4 que nenhuma delas passou por



'@xp@ﬁm@n‘ioa 1Ho FEQG!’U&Q&} quama aqu&!es eng:dn& hofe por astes criticos qus,
, &m boa parte, fazem ou fizeram parte da CTNB. N@st@ sentido, Hetnemant
H{2018) sugers que as comunidades cientifica o regulatdria se erigajem na

validagBo das andlises estatisticas, se ainda restam quastdes contenciosas,

Corno manifestado pelo Europsan Network of Selentists for Social and
Environmantal Responsibilly (ENSSER, 2012): “Se o estudo da Séralin ef al,
chiega a ser mnsxcfarado como insuficiente para comprovar danos por causa de
fathas metaﬂo%ﬁgmﬁ entiio todos os estudos previamente submetidos para
apotar aprovagdes comerdiais para o consumo himano 8 animal na UE devem
ser reconsiderados, fovalizando suas evidéncias para a seguianga da salde
humana & animal, & devem ser analisados conforme o mesmo nivel de tigor do
que aplicade para tals estudos que mostram efeitos adversos. Do mesmo
maodo, um pedido para disponibiizar todos o8 dados brutos de Séralind et al.
deve obviamerte ser assoclado & Hberagdo geral de todos os dados - e

crucialments também os materlais bia:dégrms necessérios — de todas as.

ppresas r%ﬁu@r@n%@s Avalingtes do risco assimétricas s8o claramente
inacefdvels & nlio combinam com os padides elementares do processo
cientffico nem tarmpouco com o8 padides basicos de interesse pdblico e nem
Gom O pringipio da precaugio’

Concluséo

O estudo, mhgem desta carta, levanta questdes cientificas pertinentes
sobre a lowcidade orénica de um detérminado milho transgénico, o NK803,
testado it vivo durants dois anos, de forma isolads ou associado ao h@rhiaida a
que é tolerante, o Roundup.

Em nosso entendimento, a andlise estatistica dos dados hmqmrmws 8
b:i@{égsc% [ &u_ﬁmame_para dar suporte ao que se denoming de situagho de
rigeo. Mals do que isso, dd suporde as conclusbes e &0 ttulo do artigo,
corroborandc as observagdes realizadas em clinica, anatamapamtag&ca &
microscopia otica e eletrdnica.

- Além dos dados t@xrwiogzcos fornecidos sobre o gonsumo, de milho
_ N%{ﬁ_{m fno fongo prazo, com ou'sem o harbickda assaciado, o artigo de Séralini
et al, (2012) pauta questionameantos que dizem respeito 4 biosseguranga &
avaliagao do risco das planias transadnicas, tais comio:

- reagbes diferentes foram Observadas nos ratos alimentados com o
roitho sem @ com © usd do herbicida, o que mosira a necessidade de ingluir
obrigatodamente o uso do herbicida, ou ouros produtas casados ao OGM, nos

grupos testes alimentados com a planta transgdnica a ser avaliada, Gahe

lerbrar que estudos clantificos  demonstraram que o matabolismo  de

degradacio dos herbicidas ¢ diferente nas plantas tolerantes ao herbicida-TH

coraparado as plantas convancionals, representando entio risces espacificos.
Por outro fado, a necessidade de aumentar ¢ limite maximo de residuo (LMR)
parg a liberaglio de novo evento tolerante a harbicida (i8 existem 08 casos da
soja RR & do mitho F’%F«'}) representa tambem um argumenio a favor da incluséo

de critérios e exigénciss adicionais na NS, a serem atendidas pelos

proponaties da tecnologia;

.- 0 estudo em tela inclul pela primsira veg, 1o campo da avaliagio de
tisco de transgénicos a cidneia da endocrinologia, andlise de eleitos no sistema
hormonal, que apresenta varias peculiaridedaes que desafiam o conhecimento
conservacionista da cidhcia. Ora, todos 08 estudos de toxicidade realizados
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- tém uma abordagem d{: risco baseada numa relagio imeaar mim a dose e 8
s toxicidade: -

-+ tonstalagéo da qu@ OB tumm@ apar@cam 808 4 m@a@s em ralog
machos & aos 7 om fBméas reforga a necessidade e se aplicar estutos de
longo prazo, caso a caso. Neste contexto o estudo de Séralin et &, atende de

fato 03 #ens 4 e B do Anexo Il da RNS, que ndo foram atendidos palos

proponantes da tecnclogia NKBO3. A prﬁmwm, no Brasil estes itens jamais
foram atendidos peloa proponentes de difersntes tecnologias, netn axigidos
pela mmi}rzﬁa ‘dos membros da CTNBio, desde a publicagio da nomativa, em
2008, Nesse sentido, 6 valide lembrar fque a Agéncia nacional francesa de
seguranca sanitara da alimentacio, do meie ambiente @ do frabatho (Anses),
na syl carta de 19 de outubro de 2012, referente ao estudo de Séralini et al,
conclul pela neceasidads de “elaborar pesquisas com o objetivo de descrever
os efsitos m@t@nﬁiai; sobre & setide associados ao consumo de ongo prazo de
OGM ou & expcw;m as formulagbes fitofarmactuticas”. Recomenda ainda que
“Essas pesquisas deverdio focalizar notadamenie & questiio de exposiglo aos
OGM & aos residucs fitolarmacduticos associados”, @ que “Esses estudos
deveriam ser conduzidos ho Ambito de financiamentos pablicos e na base de
protocolos expetimentais detathados que peimitem rasponder s qamm&g
colocatias (&fﬁa:‘iﬁs nesquisados, parfmetros monitorados, metodologia de

investigagio, ndmero e nalureza dos ahimals monitorados, complexidade do

OGM, natureza das exposiotes...)” (Anses, 2018).

- observagio do falo da alimentagio com o mitho NKB03 {sem Roundup}
provocar ait&rm;ow bioguimicas e fathas fisiolégicas nos ratos testes
demonstra mais uma vez que a Equivaldnoia Substancial ndo possul bask e
robustez clentffica aapaz de sustentar tomadas de decisdo neste campo,

_ O avango no ccanh@mmemtm gientifico obtido pelo esiudo de Séralin et
al. (2012) merece atencio e respeito das comunidades cientifica @ regulatdria,
no Ambito doméstico & inemaclonal e, no caso brasileiro, a implementacao do
prngipic da precaugdo, due emerge do taxto constitucional de 1988 ~ 4 que
incumbe a0 Poder Pablico “controlar a produclio, & comercializagio e o

- emprego 0 técnicas, mélodos e substincias que comportem risco para a vida,

a gualidade de vida & o meio ambiente” (art. 225, § 1°, V) ~e & {zonaagraﬁa
como diretriz da  Lel dé Biosseguranga (art. 1° da Léi 11,108/ {3{)5} A
refovncia dos problemas e da negacdo dos riscos envolvidos exige, ao
contréario da postura tomada, dé farma sistematica e refterada, testes adicionals
do raiiho NKB03 e de oulras plantas transgdnicas com tecnologia similar, sendo
recomendavel desde reavaiiagﬁﬁs até acormpanhamento do uso de produtos na
alimentagdo humahia @ pard animais.

- Com hase no exposts, esperamaos contribUuir para o emm@ﬁmemo & a
reflexdio dos quadros do MBE no patorama internacional; como negociadores

brasileiros, bem como ho pamrama doméstico, quando participarn ativamente

da tomada de decisBO e engajam suas respectivas responsabilidades em
relagio & séguranga alimentar ¢ amblental — considerando os riscos para a
populagiio & a biodiversidade brasileliras - o igualnente em relagdo ap
desenvolvimento do pafs, qua poderd estar sujeito a enfrentar barreiras
affandegdrias em razdo de tals riscos e em prol da preservacio do meio

ambiente & da defesa da salde de outros paises.



Lista dos Anenos

Anexot: '

- Séralini ot al. 2012b, Answers to critics: Why fhere is a long term foxicily dus
to NKB03 Roundup-tolerant genetically modifled maize and to & Roundup
herbicida. Food and Chemical Toxicology. L _
- Séralini, GE, Clalr, E., Mesnage, R., Gress, 8., Delargs, N., Malatesta, M.,
Henneguin, D., de Vandomois, J.8., 2012, Long term toxicity of a Roundup
harbicide and a Roundup-tolerant genetically modified maize. Food Chem.
Toxicol, 80, 4221~ 4281, -

Anexo
Cartas de apoio ao estudo de Séralini of al. (2012)
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