GIDA AMACIYLA ITHALI iISTENEN GENETIGI DEGISTIRILMIS
(MON 89034 x NK603) MISIR GESIDi ve URUNLERI iCIN
BILIMSEL RiSK DEGERLENDIRME RAPORU

1. RAPORUN HAZIRLANIS GEREKGESi ve DAYANAKLARI

Bu rapor, glifosat (CP4 EPSPS) herbisitine toleransli ve Bacillus thuringiensis var. kurstaki
bakterisine ait crylA105, cry2Ab2 genlerinin aktarilmasiyla hedef bodceklere dayanikli,
genetigi degistiriimis misir gesidinin gida amacli ithalati igin, 5977 sayili Biyoguvenlik Kanunu
ve ilgili ydbnetmelik uyarinca Biyoguvenlik Kurulu’'nun 03.03.2011 tarih ve 6 no’lu karari ile
olusturulan ve bu karar dogrultusunda gérevilendirilen “Bilimsel Risk Degerlendirme Komitesi”
tarafindan hazirlanmistir.

Rapor, cesitle ilgili basvuru sahibi ithalat¢i firmalar tarafindan sunulan belgeler, risk
degerlendirmesi yapan muhtelif kuruluslarin (EFSA, JRC/CRL-GMFF, WHO, FAO, FDA ve
Japonya Cevre Bakanlhgi) goérusleri ve bilimsel arastirmalarin sonuglarini iceren makaleler ile
farkl Ulkelerde kullanim durumlari géz 6nidnde bulundurularak hazirlanmistir. Cesidin gida
olarak uretim ve tuketiminden kaynaklanan risk degerlendirmesi, gen aktarim yontemi,
aktarilan genlerin ve Urunlerinin molekiler dizeyde tanimlanmasi, muhtemel alerjik ve toksik
etkileri ile gcevreye olasi riskleri dikkate alinarak yapilmistir.

Rapordaki bilgiler; ithalatgi kurulus, ithal edilmek istenen ¢esit ve Grlnleri ve ¢esidi gelistiren
kurulus, ¢esidin gelistiriime amaci ve Uretimi, risk analizi ve dederlendirmesi, genel sonug ve
Oneriler ve risk yénetimi basliklari altinda verilmigtir.
2. ITHALATCI KURULUSLAR

e Tirkiye Gida ve igecek Dernekleri Federasyonu iktisadi isletmesi
3. ITHAL EDILMEK iSTENEN GESIT ve URUNLERI
MON 89034 x NK603; Agrobacterium CP4 susundan elde edilen CP4 EPSPS proteiniyle
saglanan glifosat’a toleransli ve B. thuringiensis var. kurstaki bakterisine ait cry1lA105,
cry2Ab2 genlerinin Urettigi toksinlerin Lepidoptera takiminda yer alan bazi zararli hedef
turlere dayanikli olarak tanimlanan melez misir ¢esididir.

4. GESIDI GELISTIREN KURULUS

Monsanto Europe S.A. Avenue de Tervuren 270-272 B-1150 Brussels — BELGIUM On behalf
of Monsanto Company 800 N. Lindbergh Boulevard St. Louis, Missouri 63167 - USA

5. CESIDIN GELISTIRILME AMACI

Monsanto firmasi MON 89034 x NK603 misir ¢esidini glifosat'a toleransli ve Lepidoptera
takiminda yer alan bazi zararli hedef turlere dayaniklilik amaciyla gelistirmistir.



6. RiISK ANALIZi ve DEGERLENDIRMESI

MON 89034 x NK603 misir ¢esidine ve bundan Uretilen gida Urlnlerine ait bilimsel risk analiz
ve degerlendirmesi; bu cesidin gelistiriimesinde kullanilan gen aktarim yéntemi, aktarilan
genlerin ve Urdnlerinin molekiler dizeyde tanimlanmasi, ¢esidin muhtemel alerjik ve toksik
etkileri ile cevre ve biyolojik ¢esitlilik Gzerine olasi riskleri dikkate alinarak yapilmistir.

Bu cesitle ilgili bilimsel risk degerlendiriimesi yapilirken, ¢esitle ilgili ithalatgi firma tarafindan
sunulan dosyadaki belgeler, risk degerlendirmesi yapan kuruluglarin (EFSA, JRC/CRL-
GMFF, WHO, FAO, FDA ve Japonya Cevre Bakanligi) gérusleri ve bilimsel aragtirmalarin
sonuglarini iceren makaleler (alerjik ve toksik etki analizleri, genetik modifikasyonun
stabilitesi, hedef disi organizmalara etkisi vb.) ile farkl Ulkelerde kullanim durumlari g6z
oninde bulundurulmustur. Bu genetigi degistiriimis c¢esitle yapilan hayvan besleme
calismalari incelenerek, gida olarak kullanimi sonucu ortaya c¢ikabilecek riskler
degerlendirilmigtir. Ayrica, bu ceside ait tohumlarin istem digi dogaya yayilmasi halinde
ortaya cikabilecek tarimsal ve cevresel riskler de dikkate alinmistir.

6.1. Molekiiler Genetik Yapi Tanimlanmasi ve Risk Degerlendirmesi
6.1.1. Aktarilan genleri tagiyan vektorlerin yapisi ve gen aktarim yontemi

MON 89034 x NK603 cesidinde Cizelge 1'de belirtilen genetik elementler bulunmaktadir.
Gen aktarimi amaciyla MON 89034 cesidinde PV-ZMIR245 ve NK603 cesidinde ise PV-
ZMGT32L plazmitleri kullanilmigtir.

Cizelge 1. MON 89034 x NK603 c¢esidine aktarilan genler ve kaynaklari

Aktarilan genler (MON 89034):

crylA105 ve cry2Ab2 \ Kaynak: B. thuringiensis var. kurstaki
Aktarilan genler (NK603):

CP4 epsps \ Kaynak: Agrobacterium subsp. CP4

Melez misir cesidinin gelistiriimesinde, Lepidoptera takiminda yer alan bazi zararli hedef
tirlere (O6rn. Ostrinia nubilalis, Helicoverpa zea) dayaniklilk saglayacak Cry1A105 ve
Cry2Ab2 proteinlerini Greten MON 89034 ve glifosat'a tolerans saglayacak CP4 EPSPS
proteinini ifade eden NK603 ¢esitleri kullaniimistir.

MON 89034 x NK603 melez misir gesidi; A. tumefaciens araciligiyla gen aktariimis MON
89034 ve partikil bombardimani ydntemiyle gen aktariimigs NK603’Un klasik yontemle
melezlenmesi ile elde edilmigtir.

6.1.2. Aktarilan genlerin molekiiler yapisi, anlatimi ve stabilitesi

Bu melez c¢esit, daha dnce elde edilen iki transgenik ¢esidin (MON 89034 ve NK603) klasik
olarak melezlenmesinden elde edilmis olup, herhangi bir genetik degisiklik yapilmamistir. Bu
nedenle, anaglarin genetik yapisi melez ¢esidin genetik yapisini olusturmaktadir.

JRC laboratuarlarinda dogrulanan verilere gére MON 89034’de iki ayri T-DNA
bulunmaktadir. T-DNA | crylA105 ve cry2Bb2 gen kasetlerini icermektedir. T-DNA I,



neomisin, kanamisin ve paromomisin gibi antibiyotiklere tolerans saglayan nptll anlatim
kasetini igermektedir. iki T-DNA’nin kullanimi klasik islah yoluyla iki farkli T-DNA’nin
birlesimini kolaylastirmaktadir. Southern blot analizi sonucunda MON 89034 misir ¢esidinin
tek lokusta bir kopya T-DNA 1 icerdigi, nptll (T-DNA Il)'nin bulunmadigi ve vektor iskeletinin
olmadigi beyan edilmektedir (EFSA, 2009a).

NK603 misir gesidinde kullanilan plazmit kloroplast transit peptit (ctp) dizisiyle kaynagtirilan
CP4 epsps geninin tek bir kopyasini bitisik iki plazmit anlatim kaseti icermektedir. Birinci
ctp2-CP4 epsps kasetini kodlayan diziler ctp yoninde dizileri taniyan celtik aktin promotori
ve bir geltik intron dizisi tarafindan diizenlenmektedir. Ikinci kasetin (ctp2-CP4 epsps)
anlatimi bir 1s1 sok protenini kodlayan genden tlremis misir intronu ve zenginlestiriimis
CaMV 35S promotorii tarafindan diizenlenmektedir. ikinci kasette 214. pozisyondaki 18sin
amino asidinin yerini prolin amino asidinin almasi sonucunda olusan mutant gen kaseti CP4
EPSPS L214P’yi sentezlemektedir. Ancak bu mutant protein orijinal gen kasetinin
sentezledigi CP4 EPSPS ile yapisal ve iglevsel olarak benzerdir. Cesidin gelistiriimesinde
kullanilan vektdrin ayni zamanda kanamisin direnci i¢in bir nptll bakteriyel segici markdr gen
ve bir replikasyon orijini (ori) bulundurdugu rapor edilmistir (EFSA, 2009c). NK603 misir
cesidine aktarilan genleri gdstermek icin yapilan Southern blot analizi, PCR ve DNA dizi
analizleri sonucunda bu gesitte PV-ZMGT32L'nin tek kopya olarak yerlestigi gosterilmistir.
RT-PCR analiz sonuglarina goére aktarilan genlerin tespit edilebilir bir transkripsiyona
ugramadigi belirtiimektedir. Southern blot analiz yontemi ile NK603’e aktarilan genin tek bir
aktarma bdlgesiyle uyumlu ve kararli oldugu vurgulanmistir (EFSA, 2009a).

Yabanci bir DNA'nin, aktarildidi organizmaya kendi DNA'sI gibi entegre olup stabil bir
bicimde etkinligini strdirebilmesi tartismali bir konudur. Transgenlerin stabil olmadiklarina
iliskin dogrudan ve dolayh kanitlar ileri sirtilmekte ve bunlardan elde edilen gesitlerin gergcek
islah gesitleri olmadiklari vurgulanmaktadir (Pawloski ve Somers, 1996). Transgenik bitkinin
ddllerinde, rekombinant DNA'nin stabilitesi ile ilgili olarak; molekller yapiya, aktarilan genin
genomdaki yerine ve aktarimdan sonra genlerin yeniden dizenlenmesine iligskin bilgilerin
yetersiz olmasi, bu konuda belirsizlik yaratmaktadir. Aktarilan genler, transgenik bitkinin
gelecek kusaklarinda ilgili genin protein sentezini durdurabilmekte ya da gen tumuyle
kaybolabilmektedir (Srivastava ve Anderson, 1999). Arabidopsis’e vektor araciigl ile
aktarilan ve herbisit toleransi saglayan genlerin ileri kusaklarda kaybolma olasiligi, ayni
genin mutagenez ile elde edilenine oranla, 30 kat daha fazla oldugu belirlenmistir (Bergelson
ve ark., 1998). Transgenik bitkilerde stabilite; bitkinin fizyolojik durumuna, 1sik kalitesine, su
ve besin maddelerinin durumuna, sicaklk, hastalik, zararllar gibi stres faktorlerine bagl
olarak degisim gosterebilmektedir (Craig ve ark., 2008).

6.2. Kimyasal Bilesim ve Tarimsal Ozelliklerin Degerlendirilmesi

2004-2005 yillar arasinda Arjantin’de yapilan tarla denemelerinde MON 89034 x NK603
misir gesidi, genetik yapisi benzer olan klasik LH198 x LH172 (H1325023 olarak da
adlandinlir) gesidi ile karsilastirilmistir (EFSA, 2009a, 2009c).

6.2.1. Kimyasal bilegimi

MON 89034 cesidinin, transgenik olmayan kontrol ¢esidine (LH198 x LH172) gore ferulik,
eikosanoik, stearik ve arasidik asit, mangan, fosfor ve B2 vitamin dizeylerinde kayda deger



degisimler gostermedigi belirtiimistir. Tiam bu degisimlerin, klasik islah yontemleri ile
gelistirilmis misir cegitlerinin dogdal varyasyon sinirlari icerisinde kaldigi belirtiimistir (ILSI,
2006).

NK603 cesidinde amino asit, yag asitleri, mineraller, E vitamini, fitik asit ve tripsin inhibitéra
yoninden yapilan analizler sonucunda ilgili transgenik olmayan kontrol g¢eside (LH198 x
LH172 ) g6re dnemli farkliliklar olmadigi bildirilmistir.

Melez misir ve kontrol cesitlerinde, tim lokasyonlardan elde edilen veriler analiz edilip
sonuglari  karsilastinldiginda, taneler arasinda istatistiksel olarak &nemli bir fark
bulunmamistir. Kontrol c¢esidi ile karsilastirildiginda MON 89034 x NK603 melez misir
cesidinin tanelerinde, alanin, linoleik asit, arasidik asit ve ferulik asitte 6nemli artislar;
eikosanoik asit, bakir, potasyum ve B2 vitamininde ise dnemli azalmalar belirlenmistir (EFSA,
2009a, 2009c). Bitki genomlarina yeni bir genetik materyal aktarildijinda, aktarilan bélgedeki
degisiklik nedeniyle bitkinin fenotipinde ya da kimyasal yapisinda beklenmeyen degisiklikler
gorulebilmektedir (Cellini ve ark., 2004; Latham ve ark., 2006; Rischer ve Oksman-
Caldentey. 2006).

MON 89034 x NK603 cesidinde protein, yad, kil, nem, asidik ve noétral deterjan lifleri,
kalsiyum, fosfor ve karbonhidrat miktarlari hesaplanmistir. Ayrica, tohumlarda asidik, nétral
ve toplam deterjan lifleri, amino asitler, yag asitleri, vitaminler (B1, B2, B6, E, niasin, ve folik
asit), mineraller (kalsiyum, bakir, demir, mangan, magnezyum, potasyum, fosfor, sodyum ve
¢inko), fitik asit, rafinoz ve sekonder metabolitler (furfural, ferulik asit, p-kumarik asit) analiz
edilerek bu degerlerin klasik 1slah ydontemleri ile gelistiriimis misir ¢esitlerinin dogal varyasyon
sinirlari icerisinde kaldigi belirlenmistir (EFSA, 2009c).

MON 89034 x NK603 cesidi ile ilgili yapilan tarla denemeleri ve biyolojik gesitlilik agisindan
yapilan degerlendirmeler sonucunda, ilgili cesidin transgenik olmayan kontrol ¢eside (LH198
x LH172) gore icerik agisindan esdeger oldugu bildiriimigtir. S6z konusu cesidin Urinleri
islendiginde de kimyasal yapida dnemli bir degisiklik olmadigi ifade edilmistir (EFSA, 2009c¢).

6.2.2.Tarimsal ozellikler

Daha onceki calismalar, genetik olarak degistiriimis bu misirlarin fenotipik olarak ya da
tarimsal agidan, geleneksel misir varyetelerine es deger oldugunu godstermektedir (EFSA,
2003a, 2003b, 2008, 2009a, 2009c).

MON 89034 x NK603 cesidinde tane nemi ve verimi ile hektolitre agirhdi gibi 6zellikler
incelenmis ve bu oOzellikler agisindan ilgili transgenik olmayan klasik i1slah yontemleri ile
geligtiriimis misir cesitlerine (kontrol c¢eside) (LH198 x LH172) gbre anlamli herhangi bir
degisiklik icermedigi belirlenmistir (EFSA, 2009a, 2009c).

6.3. Toksisite Degerlendirmesi

Toksikolojik yonden yapilan degerlendirmeler sonucunda MON 89034, NK603 anaglari ile
MON 89034 x NK603 melez gesidi arasinda énemli farklar bulunmadigi gosterilmistir.



MON 89034 x NK603 ¢esidinde Cry1A105, Cry2Ab2, CP4 EPSPS ve CP4 EPSPS L214P
proteinleri disinda yeni bir bilesim ve misir bilesiminde kayda deger degdisim saptanmadigi
bildirilmigtir (EFSA, 2009a). Japonya Cevre Bakanhgi raporuna gore ise CP4 EPSPS L214P
modifiye edilerek |6sin amino asidi yerine serin amino asidi yerlestirilerek mutasyon
olusturulmustur. Basvuru dosyasinda yer alan, gesidi gelistiren firmaya ait rapora gore s6z
konusu modifikasyon EFSA raporu ile uyumludur.

MON 89034 x NK603 cesidi ile fareler tzerinde yapilan 90 gunlik besleme denemesi
sonucunda, gida ve yem maddesi olarak kullanimina yonelik sorun saptanmamistir (EFSA,
2009c). Amerika’da yapilan bir arastirmada, kdk kurduna dayaniklihdi saglayan cry3Bbl
genini iceren transgenik misir ¢esidi ve klasik misir ile cinsiyetlerine gore ayriimis 400 adet
sican 90 gln slreyle beslenmiglerdir. Hayvanlarin genel saglik durumu, canh agirlik artislari,
yem tuketimi, klinik patoloji parametreleri (hematoloji, kan kimyasi vb.), organ agirliklar ve
dokularin mikroskobik goérinusleri degerlendirildiginde, transgenik misir ¢esidinin, besleyicilik
ve glvenlik bakimindan, klasik misir ¢esitleri ile benzer oldugu vurgulanmistir (Hammond ve
ark., 2006).

CrylF geni ve pat geni aktarilmis 1507 misir ¢esidi ile siganlarda yapilan 90 ginlik besleme
denemesi sonucunda, besi performansinda, klinik ve norolojik bulgularda, oftalmolojik ve
hematolojik parametrelerde, biyokimyasal verilerde, koagilasyon ve idrar analizi, organ
agirliklarinda, mikroskobik patolojide esdeger kontrollere gbre ©Onemli farkhliklar
saptanmamistir (MacKenzie ve ark., 2007). Appenzeller ve ark. (2009), Sprague—Dawley
siganlarda 1507 x 59122 misir ¢esidini, yakin izogenik kontroll (091) ile karsilastirarak uzun
sureli (92 glin) besleme calismasi yapmislardir. Calismanin sonucunda 091 misir g¢esidi ile
1507 x 59122 uygulama grubu arasinda besi performansi, klinik ve sinirsel davranis
bulgulari, oftalmoloji, klinik patoloji (hematoloji, klinik kimya, koagullasyon, ve idrar analizi),
organ agirhklari, makroskobik ve mikroskobik patoloji bulgularinda anlamh farkhliklar
bulunmadigi belirtilmigtir.

Fransa'da yapilan bir arastirmada ise (Seralini ve ark., 2007), sicanlar cry3Bbl geni
aktariimig, kdk kurduna dayanikl transgenik misir ¢gesidi ve klasik misir ¢esidinden olusan
diyetler ile 90 gunlik slreyle beslenmislerdir. Karaciger, bdbrek, pankreas ve beyin gibi
organlarda hepatorenal toksisite parametreleri ve vicut agirliklari cinsiyetlere goére iki grup
halinde irdelenmistir. Veriler cinsiyete gore énemli farklilik géstermistir. Trigliserit degerlerinin
disilerde % 24-40 oraninda arttigi; erkeklerin ise bodbreklerinde Urin fosfor ve sodyum
degerlerinin % 31-35 oraninda azaldigi belirlenmistir. Arastiricilar ¢alismalarinin sonunda,
inceledikleri transgenik misir gesidinin gtvenli bir Griin olmadigini vurgulamislardir. Genetik
yapisi degistirilmis misirla 90 gin besleme denemesi sonucunda ortaya ¢ikan yan etkilerin
toksisitenin isareti oldugu aciklanmistir. Ayrica, genetik yapisi degistiriimis misirla besleme
sonucunda subkronik ya da kronik biyolojik etkilerin ortaya ¢ikisinin nedeni olarak ya memeli
beslenmesindeki bu yeni rejim ya da mutagenez gosterilmigtir (Seralini ve ark., 2009).

Farelerde ¢ temel transgenik misir ¢esidi (NK 603, MON 810 ve MON 863) ile yapilan bir
bagka karsilastirmali besleme denemesinde kan ve organlara iligkin veriler
deg@erlendirilmistir. Arastirmada, cinsiyete ve dozlara bagli olarak, transgenik misir ile
beslenen farelerde yeni yan etkilerin ortaya ¢iktigi belirtiimistir. Yan etkiler 6zellikle karaciger
(albumin %-7", albumin/globulin orani %-10") ve bdébrek (Urin kreatinin %+42", potasyum
%+13") gibi toksisite ile dogrudan ilgili organlarda belirlenmistir. Bunlarin disinda, kalp,



adrenal salgl bezleri, dalak ve hematolojik sistemde de bazi dnemli etkiler gértlmustar.
Arastirma sonunda, hepatorenal toksisitenin, genetik yapisi degistiriimis misirlardaki glifosata
ve boceklere dayaniklihgi saglayan genlerden (cp4 epsps, crylAb ve cry3Bb1l) kaynaklandigi
vurgulanmistir (de Vendomois ve ark., 2009). Genetigi degistiriimis Urlnlerle beslenen
hayvanlarda yapilan deneysel ¢calismalara ait bazi arastirma verileri Cizelge 2 de verilmigtir.



Cizelge 2. Genetigi degistiriimis Urlnlerle beslenen hayvanlarda yapilan deneysel ¢alismalara ait bazi sonuglar

Bitki Hayvan tiirleri | Calisma | Etkiler Kaynaklar
siiresi
MISIR

Erkek (% 3.3 azalma) ve disilerde (% 3.7 artis) degisik | Seralini ve ark
MON 863 Siganlar 90 gln oranda doza dayali agirlik degisimleri. (2007,2009)

Hepatorenal toksisite belirtileri, digilerde trigliserit artisi (% 24-

40).

Erkeklerde idrarda fosfor ve sodyum atiliminda azalma (%31-

35).

GDO tuketimi ile iligkilendirilen cinsiyete ve doza bagl, | de Vendomois ve ark
NK 603, MON | Siganlar 14 hafta | cogunlukla hepatorenal toksisite ile ilgili yan etkiler. Kalp, | (2009)
810 ve MON 863 dalak, bébrek Ustl bezleri ve hemopoietik sistemde diger yan

etkilerde belirlenmisgtir.

Deneme gruplar arasinda besi performansi, klinik ve sinirsel | MacKenzie ve ark (2007)
Misir 1507 Dawley 90 glin davranis belirtileri, oftalmoloji ve klinik pataloji, organ

sicanlari agirhklari ve mikroskobik patoloji bakimindan anlamli bir fark

gozlenmemistir

Canl agirlik, diyet tiketimi, klinik toksisite belirtileri, 6lim, | Malley ve ark (2007)
Misir 59122 Siganlar 90 gln oftalmoloji, sinirsel davranis belirtileri, klinik patoloji ve patoloji

bakimindan diyetle ilgili yan etki saptanmamigtir

Deneme gruplar arasinda besi performansi, klinik ve sinirsel | Appenzeller ve  ark.
Misir 1507 x| Siganlar 92 gln davranig belirtileri, oftalmoloji ile birlikte klinik pataloji, organ | (2009)
59122 agirliklari, makro ve mikroskobik patoloji bakimindan anlamli

bir fark gézlenmemigtir

Bazi hematoloji ve serum kimyasi ile ilgili degiskenlerde | He ve ark. (2008)
DAS-59122-7 Dawley 90 glin anlaml farkhiliklar gézlenmis, bu durum kontrol diyete kiyasla

sicanlari yuksek duzeyde misir unu iceren diyetlerle beslenmelerine

baglanmistir




Y642 Dawley 90 gun Canli agirlik, diyet tiketimi, klinik kimya, hematoloji, ve organ | He ve ark. (2009)
(lizin bakimindan | siganlari agirliklart  bakimindan beslenme ile ilgili yan etki
zengin) saptanmamistir
MR 604, MON |- | ———- Hematolojik, morfolojik, biyokimyasal parametreler ve sisteme | Tutel'ian ve ark. (2008,
88107 duyarli biyolojik markir analizlerinde herhangi bir yan etki | 2009)

tespit edilmemistir

—— | - DNA hasar ve yapisal kromozom sapma analizleri ile | Tyshko ve ark.

MR 604, MON potansiyel alerjik ve immunoreaktif Ozelliklerin | (2007,2008)
88107 degerlendiriimesine ait calismalar herhangi bir genotoksik,

alerjik ve immunoreaktif etkiler gdstermemistir

Genel saglik durumu, organ agirliklar, diyet tiketimi, | Hammond ve ark. (2004)
NK603 sicanlar dokularin mikroskobik goérinimud agisindan genetik yapisi

degistiriimemis klasik misir ile beslenen siganlardan farksiz

oldugu belirlenmisgtir.

Makroskobik ve mikroskobik incelemeler sonucunda genetik

yapisi degistiriimis misir NK603’ln ticari klasik melez misir

kadar givenli ve besleyici oldugu gosterilmistir.

Genel saglik durumu, canli agirlik artisi, diyet tiketimi, klinik | Hammond ve ark. (2006)
MON 863 sicanlar 90 gln patoloji parametreleri (hematoloji, kan kimyasi vb.), organ

agirliklari ve dokularin mikroskobik gorunugleri incelenmis,
transgenik misir g¢esidinin besleyici 06zellik ve guvenilirlik
bakimindan klasik misir c¢esitleri ile benzer oldugu
vurgulanmistir.




Dona ve Arvanitoyannis (2009) genetigi degistirilmis gidalar ile ilgili yapilan pek g¢ok
galismanin sonuglarini degerlendirdigi arastirmasinda, bu gidalarin bazi belirli toksik etkilere
sebep oldugunu bildirmistir. Genetigi degistiriimis gidalarin gavenilirliginin belirlenmesinde,
potansiyel toksik etkilerinin olup olmadiginin tespit edilmesi énemlidir. Herhangi bir toksik
etkinin varligi genetik modifikasyonun istenmeyen etkilerini tetikleyebilmektedir (Tyshko ve
ark. 2007, 2008). GD urunlerin insan gidasi olarak kullanima sunulmasindan dnce daha
etraflica ve detayl olarak arastiriimasi gerekmektedir. Bununla beraber, olasi toksik etkilerin
belirlenerek bir sonuca varilabilmesi i¢cin ¢ok daha fazla ¢alismanin yapilmasinin gerekli
oldugu dusuinlimektedir. GD gidalarin mutagenez ve karsinogenezi ne sekilde etkiledigini
belirlemek icin gerekli olan benzer detayda testlerin yapiimasi gerekmektedir.

6.4. Alerjenite Degerlendirmesi

MON 89034 x NK603 cesidinin, anaclari ve klasik i1slah yontemi ile elde edilen genetigi
degistiriimemis misir gesitleri ile karsilastirildiginda alerjik 6zellikte olmadigi belirtilmistir.
Misir kaynakli gida alerjilerinin gértulme sikligi gok duguktur ve genellikle belirli cografyalarda
gozlenmektedir. MON 89034 x NK603’Un kullanimi ile misir tiketiminde belirgin artiglar
olmamaktadir. Bu nedenle, alerjenik oldugu bilinmeyen herhangi bir endojen proteinin asiri
uretiminin, bitkinin alerjenik 6zelligini veya tuketicinin alerji riskini degistirmeyecegi
belirtiimektedir (EFSA, 2009c).

Rekombinant proteinler, kaynadi ve yapisina bagh olarak degismekle birlikte, genellikle
potansiyel alerjenler olarak degerlendiriimektedir. Genetik yapisi degistiriimis drtnlerin
potansiyel alerjen olmasi iki sekilde agiklanmaktadir. Birincisi, transgenik Griinde sentezlenen
yeni protein, yeni bir alerji kaynadi olabilecedi gibi, diger alerjenlerle etkilesime girerek
duyarli kisilerde etkili olabilir. ikinci olasilik ise, genetik yapisi degistirilmis riiniin aslinda var
olan alerjenitesi, bu genetik degisiklikle farkli bicime dénisebilir (Kleter ve Peijnenburg, 2006;
Prescott ve Hogan, 2006). Her yeni proteinde oldugu gibi genetik yapisi degistiriimis
urtnlerde de ayrintili bicimde alerjenite testleri yapiimalidir. Aktarilan yeni genin kaynaginin
alerji ile ilgili gegmisi irdelenmeli, bu genin olusturdugu proteinin biyokimyasal yapisi bilinen
alerjenlerle karsilastiriimahdir. Uriini kullanacak olanin alerji ile ilgili sorunu biliniyorsa,
genetik yapisi degistiriimis Urtndn tlketilmesi durumunda, potansiyel alerjenite mutlaka
dikkate alinmahdir (Kleter ve Kok, 2010).

Bu nedenle yeni bir protein sentezlendigi zaman, proteinin duyarh kisiler Gzerindeki alerjik
reaksiyonlarinin ya da duyarliligini artirma potansiyelinin ortaya cikarilmasi ve Uretilen
gidanin alerjik 6zelligini degistirecek herhangi bir donisimin olup olmadiginin belirlenmesi
gerekmektedir.

6.5. Genetik Degisiklikten Kaynaklanabilecek Beklenmeyen Etkiler

Genetik yapisi degistirilmis bitkilerde, aktarilan hedef genlerin olusturdugu 6zellikler disinda,
geligtirildigi anacindan farkli olarak meydana gelen fenotipik, tepkisel ve yapisal
degisikliklere, beklenmeyen etkiler denilmektedir. Wahl ve ark. (1984), transgenik
organizmanin genomuna eklenmis olan DNA’nin kromozomun vyapisini bozacagini,
kromozomlarin yeni bir dizenlemeye gitmelerine neden olabilecegini ve gen fonksiyonlarinin
etkilenebilecegini agiklamiglardir. Bu agiklama, bir organizmaya bagka bir organizmadan
aktarilan genetik materyalin mevcut genetik materyallerle allelik olmayan gen



interaksiyonlarina girmesi durumunda 6nceden kestirilmeyen birtakim sonuglari da zaman
icinde ortaya cikabilecegine isaret etmektedir. Beklenmeyen etkilerin bazilari tahmin
edilebilmekle birlikte, genellikle dnceden tahmin etmek mumkin degildir (Cellini ve ark.,
2004; Kleter ve Kok, 2010). Beklenmeyen etkiler, genetik yapisi degistirilmis UGrindn
glivenligini yakindan ilgilendiren bir olaydir. Onceden tahmin edebilmek igin, gen aktarilacak
bitkinin genomik yapisinin bilinmesi kadar, aktarilan DNA’nin molekuler yapisinin bilinmesi
de buylk 6nem tasimaktadir (Craig ve ark., 2008). Bu etkiler sonucu ortaya c¢ikan yeni
Ozelliklerin insan saghgdi bakimindan risk olusturmadigi bildiriimektedir (OECD, 2000;
FAO/WHO, 2000; Jonas, ve ark., 2001; Van den Eede, 2004). Genetik yapisi degistiriimis
bitkilerde modifikasyonlar arttikca beklenmeyen etkilerin orani da artmaktadir. Yapilan
genetik degdisikligin karmasikligi beklenmeyen etkileri tesvik etmektedir (Kleter ve Kok, 2010).

MON 89034 x NK603 cesidinin tanelerinde asidik, nétral ve toplam deterjan lifleri, amino
asitler, yag asitleri, vitaminler (B1, B2, B6, E, niasin, ve folik asit), mineraller (kalsiyum, bakir,
demir, mangan, magnezyum, potasyum, fosfor, sodyum ve c¢inko), fitik asit, rafinoz ve
sekonder metabolitler (furfural, ferulik asit, p-kumarik asit) analiz edilerek bu degerlerin klasik
Islah ydntemleri ile gelistiriimis misir gesitlerinin dogal varyasyon sinirlari icerisinde kaldigi
belirlenmistir. Ancak diger bir genetigi degistiriimis melez misir ¢esidi MON 88017 x MON
810 tanelerinde, alanin, linoleik asit, arasidik asit ve ferulik asit bakimindan énemli artiglar;
eikosanoik asit, bakir, potasyum ve B2 vitamini yoninden ise énemli azalmalar belirlenmistir
(EFSA, 2009b, 2009c). Bitki genomlarina yeni bir genetik materyal aktarildiginda, aktarilan
bolgedeki degisiklik nedeniyle bitkinin fenotipinde ya da kimyasal yapisinda beklenmeyen
degisikliklerin olusabilecegi bilinmektedir (Cellini ve ark., 2004; Latham ve ark., 2006; Rischer
ve Oksman-Caldentey, 2006). Ciftlik hayvanlarina yabanci DNA fragmantlarinin transferine
ait bazi calismalar Cizelge 3 de 6zetlenmistir.
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Cizelge 3 Ciftlik hayvanlarina yabanci DNA fragmantlarinin transferine ait galismalar

Bitki

Hayvan Turleri

Transgenik DNA durumu

Non Transgenik DNA durumu

Kaynaklar

Bt Misir (Silaj ve

Et ve yumurta

Hayvan dokularinda transgenik

Kas, karaciger, dalak ve bdbrekte

Einspanier ve ark.

Dane)

ve sut inekleri

DNA ya rastlanmamistir

bobreklerde, st ineklerinin digkilarinda
rastlanmamistir.

Dane) tipi tavuklar, DNA ya rastlanmamistir bitkisel DNA lara rastlanmis, digki ve (2001)
yumurtalarda rastlanmamistir.
Bt Misir (Silaj ve Besi sidirlari Hayvan dokularinda transgenik | Besi sigirlarinda kan, kas karaciger ve Einspanier et al.

(2001)

Bt Misir (Dane)

Domuzlar

Rektumda 48 saate kadar
transgenik DNA ya rastlanmis,
kan organ ve dokularda
rastlanmamistir

Kan, organ ve dokular ile sindirim
sisteminde bitkisel DNA ya
rastlanmistir.

Reuter and Aulrich
(2003)

Bt Misir (Dane)

Et tipi tavuklar

Sindirim sisteminde transgenik
DNA ya rastlanmig, kan, organ
ve dokularda rastlamamistir.

Kan, organ ve dokular ile sindirim
sisteminde bitkisel DNA ya
rastlanmistir.

Tony ve ark. (2003)

(Dane)

proteinine rastlanmamistir.

Bt Misir (Dane) Bildircin (10 Mide ve tim sindirim Sindirim sisteminde bitkisel DNA ya Flachowsky ve ark.
nesil sisteminde Transgenik DNA ya | rastlanmistir. (2005)
calisiimis) rastlanmig. Kas karaciger,
mide, dalak, bébrek, kalp ve
yumurtada rastlanmamisgtir.
Bt Misir (Silaj) Sit inegi Sindirim Sisteminde Bt toksini Einspanier ve ark.
bulunmustur 2004
MON 810 (Dane ve | Siit inegi Kan, sit ve idrarda transgenik | Cry1Ab protein immunoreaktif parcalari | Guertler ve ark.
silaj) DNA dizinlerine rastlanmistir diskida tespit edilmigtir. (2010)
Bt Misir MON 810 Domuz Kan, karaciger, dalak ve Mazza ve ark.
(Dane) bébrekte Cry1Ab transgene (2005)
rastlanmistir.
Bt Misir MON 810 Sit inegi Kan plazmasinda Cry1Ab Paul ve ark. (2008)
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6.6. Cevresel Risk Degerlendirmesi

MON 89034 x NK603 misir gesidiyle ilgili bagvuru, gida amacl ithalat icin yapilmistir.
Dolayisiyla ¢evre ve biyogesitlilige iliskin risk analizleri, tasima ve gida amacl isleme
surecinde istem disi gesitli yollarla ¢evreye yayilma ile sinirh tutulmustur. Gen gegisinin
potansiyel kaynaklari tohum ve gicek tozu olarak bilinmektedir. Misir tohumlarinin dodaya
istem disI tasinmalarinin depolama, gida isleme ve nakliye gibi stireclerde ya da hayvanlar
araciligiyla gergeklesebilecegi distintlmektedir.

MON 89034 x NK603 misir gesidiyle ilgili basvuru, gida amacl ithalat igin yapilmistir.
Dolayisiyla ¢evre ve melez misir gesidinin cevresel risk degerlendirmesi; hedef digi
organizmalara etkisi ve istenmeyen gen gecisleri olmak Uzere iki baslk altinda
gerceklestirilmistir.

6.6.1. Hedef digi organizmalara etkisi

Boceklere karsi Cry proteinini iceren tim transgenik bitkiler, cevrelerinde bir baska
organizmay! da etkileyebilirler. Bu nedenle, transgenin hedefi, bir zararli ya da patojen
olabilecedi gibi, hedef digi organizmalar da olabilmektedir. Béceklere dayanikli gesitlerin
etkiledigi hedef disi organizmalar 5 grupta toplanmaktadir (OECD, 2007; Sanvido ve ark.,

2007);

. yararli tlrler (zararlilarin dogal dismanlari ve tozlayicilar)
. toprak organizmalari

. hedef digi otgul bdcekler

. tehlikesiz ve notr tarler

. lokal gesitlilige katkida bulunan diger tarler

MON 89034 x NK603 misir gesidinde ekim s6z konusu olmadigindan sadece tane olarak
cevresel etkisi irdelenmistir. Bu durumda, etkilenen hedef disi organizmalar olarak tane ve
tane urlnleriyle beslenebilen bécekler 6n plana ¢ikmaktadir. Transgenik bitkilerde cry genleri
tarafindan Uretilen aktif toksinler hedef organizmalarin barsagindaki epitel hucrelerinin
plazma zarinda bulunan 6zel reseptorlere baglanirlar (Bravo ve ark., 2007; OECD, 2007).
Toksin, plazma zarina girerek 6nce zar icinde gdzenekler daha sonra iyon kanallari
olusturarak tahribat yapar. Bu zar girisi igleminin biyokimyasal yapisi tam olarak
anlasilamamistir. Bazi Cry proteinlerinin ¢coklu reseptorlere sahip oldugu, tek reseptor
Uzerinde birden ¢ok baglanti yaptigi ya da toksisite icin reseptér baglantisinin gerekli fakat
yeterli olmadigi gibi konularda degisik goérisler bulunmaktadir (Aronson ve Shai, 2001;
OECD, 2007). Ayrica, Cry proteinleri ile hedef organizmalar arasinda etkilesim oldugu da
bilinmektedir (Aronson ve Shai, 2001; Zhang ve ark., 2006). Hedef digi organizmalarin
larvalari ve erginleri ile yapilan testler sonucunda; Apis mellifera (bal arisi) larvalari,
Coleoptera takimindan Hippodamia convergens ve Neuoptera takimindan Chrysoperla
carnea predatorleri, Hymenoptera takimindan Nasonia vitripennis paraziti gibi birgok bdcek
tirinde Cry proteininin dnemli bir etkisinin olmadigi belirlenmistir (OECD, 2007). Habustova
ve ark., (2006) tarafindan B. thuringiensis var. kurstaki susunun Cry1Ab proteini iceren MON
810 melez misir gesidi ile 3 yiIl boyunca Cek Cumbhuriyetinde tarla g¢alismalari yapilmistir.
Calisma sonucunda s6z konusu genetigi degistiriimis misir g¢esidinin bitki Uzerinde ve
toprakta yasayan hedef disi arthropod populasyonlari tizerine olumsuz bir etkisinin olmadigi
belirlenmistir.
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Hedef disi organizmalarin olumsuz etkilerine iliskin de birgok arastirma yapilmis ve sonuglari
tartisiimistir. Cry proteini, transgenik bitkileri tiketen hedef organizmalar i¢in dodrudan, bu
proteinin bulastigi diger Urinleri tiketen hedef disi organizmalar igin dolayl etki
gOstermektedir. Amerika’nin 6nemli bécek tirlerinden olan kral kelebekleri Gzerine yapilan bir
arastirmada, Uzeri transgenik misir cgesitlerinin gicek tozlar ile kaph yapraklarini yiyen
larvalarin zarar gérdigu belirtiimistir (Losey ve ark., 1999). Ayrica, H. convergens ve C.
carnea gibi bécek tirlerinin 6ldaguand bildiren arastirmalar da bulunmaktadir (Hilbeck ve ark.,
1998). Bu arastirmalar, Cry proteinlerinin dolayli toksik etkisini gostermesi bakimindan
onemlidir. Hedef disi béceklerin genetik yapisi degistiriimis organizmalardan etkilenmesine
iliskin kapsamli bir calisma yapan Naranjo (2009), toplam 360 arastirma makalesini
laboratuvar ve tarla denemeleri olarak meta analizi ile irdelemistir. Bu konuda yapilan tim
laboratuvar c¢alismalari degerlendirildiginde, hedefi olmayan bdéceklerin Cry proteinleri ile
karsilastiklarinda, bir kisminin dayanikh bir kisminin ise dayaniksiz oldudu belirlenmigtir.
Zararlilarin dogal dismanlari olan béceklerin, Cry proteinlerinin etkisinde kalmalari halinde,
Ozellikle predatorlerin gelisim oranlarinda istatistiksel agcidan énemli dlizeyde azalma oldugu
belirlenmigtir. Ancak, Cry proteinlerinin bu bdceklerin canliliklarina herhangi bir olumsuz
etkisi belirlenmemistir. Ureme oraninda belirlenen azalmalar ise istatistiksel olarak dnemli
diizeyde bulunmamistir. Onemli artropodlardan olan arilar, kral kelebekleri ve ipek bocekleri
gibi hedef disi otcul bocekler ve tozlayici béceklerin de Cry proteinlerine farklh tepki
gosterdikleri belirlenmistir. Otgul zararlilarin gelismelerinde ve canliliklarinda 6nemli dizeyde
azalma gorilmesine karsin, tozlayicilar bu 6geler bakimindan Cry proteinlerinden
etkilenmemislerdir. Bu konuda yapilan tim alan denemeleri irdelendiginde ise, zararlilarla
micadelede 6nemli bir yeri olan dogal digsmanlarin Cry proteinlerinden istatistiksel agidan
onemli Olglide olumsuz yonde etkilendigi; transgenik misir alanlarinda dogal dismanlarin
belli oranda azalmasina kargin bu azalmanin istatistiksel agidan o6nemli olmadidi
belirlenmigtir. Arastirmalar, galismanin yapildi§i laboratuvar ya da alan denemelerine goére
de hedef olmayan organizmalarin tepkilerinin farkli oldugunu géstermektedir. Ayrica, kontroli
daha iyi saglandigindan, laboratuvar ¢alismalarinin tarla denemelerine oranla givenilirliginin
yuksek oldugu bildirilmistir.

6.7. Genetik Degisiklikten Kaynaklanabilecek Beklenmeyen Etkiler

Gen gecisinin potansiyel kaynaklari tohum ve ¢icek tozu olarak bilinmektedir. Misir
tohumlarinin dodaya istenmeyen tasinmalarinin depolama, yem isleme ve nakliye gibi
sureglerde ya da hayvanlar araciligiyla gerceklesebilecegi disiniimektedir.

Tarla denemelerinde genetik olarak degistiriimis MON 89034 x NK603 misir ¢esidi kontrol
cesidi ile karsilastinldiginda, canlilik, Greme ve yayillma 6zellikleri bakimindan herhangi bir
fark gostermedigi bulunmustur.

6.7.1. Bitkiden bitkiye gen gegcisleri

MON 89034 x NK603 melez misir ¢esidi tarim amacli kullaniimayacagindan, bitkiden-bitkiye
gen gegisleri riski, tasima ve gida amagl isleme esnasinda kazayla gevreye yayilma ile
sinirl tutulmustur. Bitkiden bitkiye gen gegislerinin potansiyel kaynaklarinin tohum ve
cicektozu oldugu bilinmektedir. Misir tohumlarinin dogaya yayllmasi gida isleme ve nakliye
surecleri sirasinda da gergeklesebilir.
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Transgenik cesitlerden diger cesit ve tilrlere dogrudan gen gegisleri Uzerinde de farkh
gOrusler vardir. Bilindigi gibi, transgenik misir gesitleri (Zea mays ssp. mays) ile yabani misir
cesitleri (Zea mays ssp. mexicana), yakin akraba olduklarindan, genetik olarak uyum
sadlarlar. Bu nedenle, cicek tozu araciigi ile gen gegislerinin mimkin oldugu ancak,
izolasyon mesafesine dikkat edildigi slrece, bunun bir sorun olusturmadigi belirtiimektedir.
Ornegin, transgenik misir gesitlerinin yaygin olarak yetistirildigi ABD ve Kanada'da yabani
misir ¢esidi bulunmadigindan, bu Ulkelerde riskin s6z konusu olmadigi vurgulanmaktadir
(Anonim, 2009).

Tasima ve isleme sirasinda istem disi olusan yabani genetigi degistiriimis misir bitkilerinin
polenlerinin diger misir bitkilerine kayda deder miktarda dagilmasi pek mimkin degildir.
ispanya’da genetigi degistiriimis misir lizerinde yapilan tarla gézlemleri, bunlarda canhligin
az oldugunu, nadiren kocanlari oldugunu ve cevresindeki bitkilere capraz tozlagsma ile
bulasabilen ¢ok disuk dizeyde polen Urettiklerini gostermistir.

MON 89034 x NK603 melez misir ¢esidi tarim amacli kullaniimayacagindan, bitkiden-bitkiye
gen gegisi riski, tasima ve yem amagl isleme esnasinda istem disi gcevreye yayilma ile sinirh
tutulmustur. Bitkiden bitkiye gen gegislerinin potansiyel kaynaklarinin tohum ve gigek tozu
oldugu bilinmektedir. Misir tohumlarinin dogaya yayilmasi hayvanlar araciligi ile olabilecegi
gibi, yem isleme ve nakliye surecleri sirasinda da gerceklesebilir. MON 89034 x NK603
melez misiri glifosat etkili maddeli herbisitlere ve/veya hedef zararli boceklere dayaniklilik
diginda hayatta kalma, cogalma veya yayilma oOzelliklerini degdigtirmemigtir. Bu misirin
genlerinin yayllmasi sonucunda istenmeyen cevresel etkilerin gortlme olasiliginin MON
89034 ve NK603 melez misiri ya da geleneksel misir turlerininkinden farkli olmayacag
belirlenmigtir (EFSA, 2009a, 2009c).

Ancak, sorun sadece yabani gen kaynaklari ile sinirli degildir. Misir bitkileri yabanci déllenen
ve gicek tozlarini canh olarak ¢ok uzak mesafelere génderebilen bitki tlrlerindendir. Bu
nedenle, transgenik cesitlerden klasik kultir ¢esitlerine de gen gegis olasiligi ¢cok yuksektir.

6.7.2. Bitkiden bakteriye gen gegisi

Transgenik misir bitkisinin, tagsima ve yem amacli isleme esnasinda istem disi, ya da bu Urln
ile beslenen hayvanlarin sindirim sisteminden diski ile ¢evreye dogrudan ya da dolayli olarak
yayilan Cry proteinlerinin toprak organizmalarina olan etkisi irdelendiginde, transgenlerin
antibiyotiklere direnglilik ve toksik 6zellikleri dikkat ¢cekmektedir. Antibiyotige direncli bir ¢ok
bakterinin, transgenik gidalar tiiketiimedigi zaman da ortaya ¢ikabildigi bilinmektedir (Salyers,
1997; Smalla ve ark., 1997). Hastanelerde, cevrede ve gidalarda birden fazla antibiyotige
direncgli bakterilerin bulunmasi (Perreten ve ark., 1997), transgenik bitkilerin antibiyotige
direncli bakteri geligstirmede yeni bir gen havuzu olugturmadigini gostermektedir (Anonim,
2009).

Amerika ve Fransa’da 1994 ve 1995 yillarinda yapilan tarla arastirmalarinda ise, transgenik
bitkilerin hedef disi organizmalara olumsuz etkilerinin olmadigi ve popilasyondaki
miktarlarinin klasik gesitlere oranla farklilik géstermedidi belirlenmistir (Anonim, 2009). Bu
proteinlerin sindirim sisteminde enzimlerle pargalanmasi, transgen 6zelliginin kaybolmasinin
(Anonim, 1988) yaninda hayvan digkilarinda miktarlarinin da digsik olmasini saglamaktadir.
Ayrica, digkilardaki mikrobiyel islemler de bu proteinlerin gevreye yayillmalarini dnlemede
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etkili olmaktadir. Topraktaki kil mineralleri tarafindan Cry proteinlerinin tutulmasi da yayiimayi
Onleyen bir baska faktoér olarak bilinmektedir. Bu nedenlerden dolayi, transgenik bitkilerden
gecen Cry proteinlerinin toprakta birikmesi mimkin goériimemektedir (EFSA, 2009a).
Genetik olarak degistiriimis MON 89034 x NK603 misir gesidinden Uretilen gida ve yemlerde
bulunan transgenlerin, insan ve hayvanlarin sindirim  sistemlerinde  bulunan
mikroorganizmalarla karsilasma riski bulunmaktadir. Mikrobiyel kdkenleri ve yapilari goz
onlne alindiginda crylA105, cry2Ab2 ve CP4 epsps genlerinin dogada ve sindirim
sisteminde sulrekli seleksiyon baskisi yapmamasi nedeniyle bakterilere yatay gecis
olasiliginin son derece dusuk oldugu belirtiimektedir. Transgenin, son derece olagan disi bir
sekilde aktariimasi durumunda bile, insan ve hayvanlara zararli olmasi beklenmemektedir
(EFSA, 2009a).

Ancak, bu verilerin aksini gdsteren arastirmalar da bulunmaktadir. Ornegin, genetik yapisi
degistiriimis organizmalardaki Cry proteininin, topraktaki kil mineralleri tarafindan tutularak
mikrobiyel iglemlerden korunmakla birlikte, tutuldugu sirece insektisidal aktivitesini
surdirdiagi (Koskella and Stotsky, 1997; Crecchio ve Stotsky, 1998; OECD, 2007) ve tarlada
yarilanma émrinin 9-40 gin arasinda oldugu (Marchetti ve ark., 2007; Accinelli ve ark.,
2008) bildirilmistir. DNA’nin 8lU bitki dokularinda, hicre duvarlari aracihdi ile, en az birkag
glin, gecis 6zelligini koruyacak bicimde kalabildigi bilinmektedir (Nielsen ve ark., 2000). Bu
sure icerisinde topraktaki transgenik bitki parcalarindan toprak mikroorganizmalarina
transgenler gecebilmektedir (Paget ve Simonet, 1997). Arastirmalar, bitki DNA’sinin,
topragin yapisina, pH degerine, nemine ve mikrobiyel aktivitesine bagl olarak, birka¢ saatle
birkac gln igerisinde toprak bakterilerine gegebilecegini gdstermektedir (Anonim, 2009).
Chowdhury ve ark. (2003a) ise, genetik yapisi degistiriimis StarLink CBH351 misir ¢esidi ile
8 domuzda ve genetik yapisi degistiriimemis misir cesidi ile de 8 domuzda yaptiklari
besleme denemesi sonucunda; domuzlarin sindirim sisteminde rekombinant cry9C ve zein
genlerini rektal bolgede, sirasiyla, %25.0-37.5 (242 ya da 329 baz ¢ifti) ve %31.3 (242 ya da
329 baz cifti) olarak saptadiklarini agiklamiglardir. Duggan ve ark. (2003), bdceklere
dayaniklilik geni, crylA(b), aktarilmis misir taneleri ve misir silaji kullanilarak yapilan koyun
besleme denemelerinde; genetik yapisi degistiriimis misir taneleri ile beslenen koyunlardan 5
saat sonra alinan rumen sivisinda, crylA(b) geninin etkin olarak bulundugunu saptamiglardir.
Deaville ve Maddison (2005), etlik piliclerin kaninda, dokularinda ve sindirim sistemlerinde
transgenik ve endojen DNA parcalarini arastirmiglardir. Transgenik misir igeren rasyon ile
beslemeden 96 saat sonra yapilan incelemelerde, taslikda transgenik DNA saptamislardir.
Buna karsilik, bagirsaklarda bdyle bir duruma rastlamamiglardir. Agodi ve ark. (2006), 12
farkll markaya ait 60 st drnegi Uzerinde yaptiklari arastirma sonucunda 15 érnekte genetik
yapisi degistirilmis misira ait DNA dizilerinin varligini saptamiglardir.

Japonya'da, PCR ve immiunolojik testlerden yararlanilarak yapilan bir arastirmada, Bt11
transgenik misir ¢esidi ile beslenen domuzlarda Cry1Ab proteininin sindirim sisteminde tam
olarak parcalanmadigi belirlenmistir (Chowdhury ve ark., 2003b). Transgenik DNA’nin, tarla
kosullarinda cicek tozu araciligi ile ari larvalarinin bagirsaklarindaki bakterilere (Bergelson ve
ark., 1998); laboratuvar kosullarinda ise toprak bakteri ve mantarlarina gectigine (Schluter
ve ark., 1995) iliskin ¢ok sayida arastirma bulunmaktadir. Dizi benzerligi olmayan veya az
miktarda dizi benzerligi olan yabanci DNA nin bakteri genomuna eklenmesinin dogal
kosullarda ¢ok dusuk bir olasilik oldugu belirtiimektedir (Schluter ve ark. 1995). Herhangi bir
heterolog DNA nin entegrasyonunun alici genomuna homolog bir diziye bagli ise artabilecegi
belirtiimektedir (De Vries ve ark. 2002). Ancak bdéyle bir entegrasyonun bitki genomundan
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olan DNA’larda meydana geldigine ve gida tiketimi sonucunda sindirim sistemindeki
bakterilere gectigine dair kanit bulunmamaktadir (Batista ve Oliveira 2009). Géruldigua gibi,
yatay gen gegislerinin olabilecegi bircok arastirici tarafindan kabul edilmektedir. Ancak
bunlarin etkileri konusunda farkli gorisler s6z konusudur. Ayrica, transgenik gidanin henliz
agizda gigneme asamasindayken bile yatay gen gegislerinin olabilecegi ileri strilmektedir.
Mercer ve ark., (1999), insan tukdriklerinde 60 dakika sure ile bekletilen transgenik
plazmidlerin %6-%25 oraninda canli kaldiklarini, gigneme ile kismi olarak pargalanan bu
plazmidlerin insanlarin agiz ve yutaklarinda bulunan Streptococcus gordonii'ye kolaylikla
gecebilecekleri ifade etmektedirler. Bitki ve bakteri arasindaki yatay gen gecisleri, transgenik
bitkilerdeki antibiyotige dayaniklilik geninin bakterilere gegcme olasiliyi nedeniyle énemli bir
risk olusturmaktadir (Bergmans, 1993; Rissler ve Mellon, 1993). Antibiyotige dayanikh
markor genlerin, transgenik bitki yapragindan toprak bakterisi Acinetobacter'e kolaylikla
gecebildigi bilinmektedir (De Vries ve Wackernagel, 1998; Gebhard ve Smalla, 1999). Bu
nedenlerle, transgenik bitkilerde antibiyotige dayaniklihgl saglayan bazi markdr genlerin
kullanimi birgok AB Uyesi Ulkede yasaklanmistir.
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7. GENEL SONUG ve ONERILER

Bilimsel Risk Degerlendirme Komitesi, glifosata (CP4 EPSPS) toleransh ve Bacillus
thuringiensis var. Kkurstaki bakterisinden elde edilen crylA.105, cry2Ab2 genlerinin
aktariimasiyla hedef bdceklere dayanikli, genetigi degistiriimis MON 89034 x NK603 misir
¢esidinin gida amagli ithal edilmesinin risklerini dederlendirmistir. MON 89034 x NK603 misir
cesidine biyoteknolojik yontemlerle aktarilan genlerin yapisi, DNA dizisi, promotdr ve
terminatoér bolgeleri, gen anlatim duzeyleri, ekstra DNA dizileri ve gen aktarim yoéntemi
ayrintili olarak incelenmisgtir.

Bu misir gesidi ile ilgili degerlendirme; basvuru dosyasinda yer alan dokimanlar, risk
degerlendirmesi yapan ¢esitli kuruluslarin (EFSA, JRC/CRL-GMFF, WHO, FAO, FDA ve
Japonya Cevre Bakanligi) gorugleri ve bilimsel aragtirmalarin sonuglarini iceren makaleler
(alerjik ve toksik etki analizleri, genetik modifikasyonun stabilitesi, hedef disi organizmalara
etkisi vb.) ile farkli Ulkelerde kullanim durumlari géz 6ntinde bulundurularak yapiimistir. Yine
bu genetigi degistiriimis cesitle yapilan hayvan besleme g¢alismalari incelenerek gida olarak
kullanimi sonucu ortaya c¢ikabilecek riskler degerlendirilmistir. EkK olarak bu misir ¢esidinin
Ulkemizde istem disi yayllmasi durumunda ortaya c¢ikabilecek biyogesitliligi tehdit etmesi
olasi ¢evresel riskler g6z dnlinde bulundurulmustur.

Bilimsel Risk Degderlendirme Komitesi;

= Clifosat’a (CP4 EPSPS) toleransli ve Bacillus thuringiensis var. kurstaki bakterisinden
elde edilen crylA.105, cry2Ab2 genlerinin aktariimasiyla hedef bdceklere dayanikli
genetigi degistiriimis MON 89034 x NK603 misir c¢esidinin her bir gen igin
gercgeklestirilen transformasyon ve sonrasindaki integrasyonun stabil oldugu aktarilan
DNA pargalarinin yapilarinin bozulmadan genomda yer aldigi, ancak GD Urinlerin
insan gidasi olarak tiketime sunulmadan ©Once molekiler seviyede gen
insersiyonunun yaratacagi olasi etkilerin daha etraflica ve detayli olarak ¢alisiimasi
gerektigi,

= bir organizmaya bagska bir organizmadan aktarilan genetik materyalin mevcut genetik
materyallerle allelik olmayan gen interaksiyonlarina girmesi durumunda, 6nceden
kestiriimeyen birtakim sonuglari da zaman iginde ortaya ¢ikabilecegi; allelik olmayan
gen interaksiyonlari ve cevre ile olabilecek interaksiyonlar nedeniyle yeni genotipin
patojenlerle iligkileri ve gesitli kimyasal ilaglarla etkilesime neden olabileceginin g6z
onunde tutulmasi gerektidi,

= MON 89034 x NK603 melez misir ¢esidinin genetigi degistiriimemis ticari misir cesidi
ile benzer tarimsal 6Ozellikler ve bilesime sahip oldugu, ancak herbisit uygulama
rejimlerine bagh olarak farkli ¢evre kosullarinin etkili olabileceginin g6z ardi
edilmemesi gerektigi,

= aktarilan genlerin molekiler yapi ve anlatim analizlerinden, MON 89034 x NK603
misir anaglari arasinda yapilacak melezleme cgalismalari sirasinda séz konusu
genlerin birbirleriyle etkilesim igine girerek tarimsal degisikliklere neden olabilecek
yeni proteinlerin sentezlenmesine yol agmayacaklari,

= MON 89034 x NK603 melez misir ¢esidi ile ilgili Grlnlerin toksik etkileri ve saglikla
ilgili endiselere neden olan yonleri mevcut ¢alismalarda kesin sonuca ulasmadigi, zira
bazi calismalar olumsuz etkilerin gézlendigini belirtirken bazilari da hicbir olumsuz
etkinin olmadigini gosteren sonuglara vardigi, olasi toksik etkilerin belirlenerek bir
sonuca varilabilmesi icin daha fazla arastirmanin ve GD gidalarin mutajenik ve
karsinojenik etkilerini belirlemek icin detayli testlerin yapilmasi gerektigi,
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= MON 89034 x NK603 melez misir gesidinin alerjenite yoninden genetik olarak
degistiriimemis esdegeriyle benzer oldugu, ancak potansiyel alerjenitenin gbz ardi
edilmemesi gerektigi,

= bu alanda yapilan arastirmalar bilimsel olarak irdelendiginde hem olumlu hemde
olumsuz sonug¢ rapor eden galismalarin bilimsel yénden elestirilebilecek yodnlerinin
bulunmasi, bu nedenle bu konudaki bilimsel sonuclar degerlendirilirken bu hususlarin
da dikkate alinmasi gerektigi,

= antibiyotige dayanikli markdr genlerin, transgenik bitki yapragindan toprak bakterisi
Acinetobacter’e kolaylikla gegebildigi bilinmektedir. Olasi yatay gen gecislerinin birgok
arastirici tarafindan kabul edildigi

sonucuna varilimistir.

Lepidoptera takiminda yer alan bazi zararli hedef tlrlere (6rn. Ostrinia nubilalis, Helicoverpa
zea) dayanikhlik saglayacak, Cry1A.105 ve Cry2Ab2 proteinlerini Greten MON 89034 ve
glifosat’a tolerans saglayacak CP4 EPSPS proteinini ifade eden NK603 melezi olan MON
89034 x NK603 misir gesidinin “gida olarak” kullanilimasinin UYGUN OLMADIGINA OY
GOKLUGU ILE karar verilmistir.
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8. RISK YONETIMI

Risk ydnetiminin planlanmasi ve bu planinin uygulanmasi “Bilimsel Risk Degerlendirme
Komitesi’nin sorumlulugu disindadir. MON89034 x NK603 misir gesidinin tasinma ve
islenmesi sirasinda istem disi gevreye yayilmasi sonucu olasi ¢evre ve biyogesitlilige iligskin
riskler ortaya cikabilir. Bu durumda, 5977 sayili “Biyoglvenlik Kanunu”, ilgili ydnetmelikleri ve
Biyoglvenlik Kurulu kararlari uyarinca;

Bilimsel Risk Degerlendirme Komitesi;
a) gecerlilik stresi
b) ithalatta uygulanacak islemler
¢) kullanim amaci
¢) risk yonetimi ve piyasa denetimi icin gerekli veriler
d) izleme kosullari
e) belgeleme ve etiketleme kosullari
f) ambalajlama, tasima, muhafaza ve nakil kurallari
g) isleme, atik ve artik aritim ve imha kosullar
g) guvenlik ve acil durum tedbirleri
h) yillik raporlamanin nasil yapilacagi
hususunda belirtilen konulara titizlikle uyulmahdir.
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