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Sammendrag

Helse- og miljerisikovurderingen av den genmodifiserte oljerapsen GT73 (EFSA/GMO/NL/2010/87)
fra Monsanto Company er utfert av Faggruppen for genmodifiserte organismer i Vitenskapskomiteen
for mattrygghet (VKM). VKM er bedt av Mattilsynet og Direktoratet for naturforvalting om a vurdere
helse- og miljerisiko ved en eventuell godkjenning av rapslinjen GT73 til bruk som neringsmiddel.

Det foreligger flere notifikasjoner, godkjenninger og seknader om fornyelse av godkjenninger av
GT73 under ulike regelverk i EU. Seknad EFSA/GMO/NL/2010/87 er fremmet for & komplettere
allerede godkjente bruksomrader, slik at det, med unntak av dyrking, foreligger godkjenninger eller
seknader om godkjenning for alle bruksomrader for rapslinjen (bade tilsiktet og utilsiktet). Gjeldende
soknad omfatter naringsmidler som inneholder eller bestar av de genmodifiserte plantene og
neringsmidler som er produsert fra eller inneholder ingredienser fra de genmodifiserte plantene.
Seknaden gjelder imidlertid ikke prosessert olje.

Den forelopige risikovurderingen av den genmodifiserte rapslinjen er basert pad uavhengige
vitenskapelige publikasjoner og dokumentasjon som er gjort tilgjengelig p4 EFSAs nettside EFSA
GMO Extranet. Vurderingen er gjort i henhold til tiltenkt bruk i EU/E@S-omradet, og i
overensstemmelse med milje- og helsekravene i matloven og genteknologiloven med forskrifter, forst
og fremst forskrift om konsekvensutredning etter genteknologiloven. Videre er kravene i EU-
forordning 1829/2003/EF, utsettingsdirektiv 2001/18/EF (vedlegg 2,3 og 3B) og veiledende notat til
Annex II (2002/623/EF), samt prinsippene i EFSAs retningslinjer for risikovurdering av
genmodifiserte planter og avledete naringsmidler (EFSA 2006, 2010, 2011) og Organisation for
Economic Co-operation and Development (OECD) konsensusdokument for raps (OECD 2001, 2011)
lagt til grunn for vurderingen.

Det presiseres at VKMs mandat ikke omfatter vurderinger av etikk, baerekraft og samfunnsnytte, i
henhold til kravene i den norske genteknologiloven og dens konsekvensutredningsforskrift. Disse
aspektene blir derfor ikke vurdert av VKM

Rapslinjen GT73 er framkommet ved Agrobacterium-mediert transformasjon av blad og knopper fra
den kommersielle varrapssorten «Westar». Den innsatte genkonstruksjonen i GT73 inneholder de
bakterielle genene cp4-epsps og goxv247, fra henholdsvis Agrobacterium tumefaciens, linje CP4 og
Ochrobactrum anthropi. Cp4-epsps-genet koder for enzymet 5-enolpyruvylsikimat-3-fosfatsyntetase
(CP4 EPSPS), som omdanner fosfoenolpyruvat og sikimat-3-fosfat til 5-enolpyruvylsikimat-3-fosfat,
en viktig metabolitt i syntesen av aromatiske aminosyrer. N-fosfonometylglycin (glyfosat) er et
systemisk, ikke selektivt herbicid som hemmer EPSPS-enzymer og som blokkerer biosyntesen av
aromatiske aminosyrer i planter. I motsetning til plantens eget EPSPS-enzym er det bakterielle
enzymet ogséd aktivt ved nerver av N-fosfonometylglycin. De transgene plantene vil derfor tolerere
hoyere doser av herbicider med virkestoff glyfosat sammenlignet med konkurrerende ugras.

Glyfosatoksidoreduktasegenet goxv247 uttrykker proteinet GOXv247, som bryter ned glyfosat til
metabolittene AMPA (aminometylfosforsyre) og glyoksylat. Denne strategien gir rapsplantene to ulike
beskyttelsesmekanismer mot glyfosat: en som motvirker effekten av glyfosat ved a opprettholde
produksjonen av viktige aromatiske aminosyrer i planten, og en annen som ferer til en detoksifisering
ved a bryte ned glyfosat i planten.

Oljerapslinjen GT73 inneholder ingen markergener for antibiotikaresistens.

Molekyleer karakterisering

Den transgene rapslinjen GT73 har fatt tilfert genene cp4 epsps og goxv247. I henhold til sekers
informasjon vedrerende integreringsplass og flankesekvenser til de integrerte transgenene, samt
analyser vha Southern blot og sekvensering er det grunn til & tro at transgenene sitter i ett lokus i
genomet. Det konkluderes med at nedarvingen av cp4 epsps- og goxv247-genene i rapslinjen GT73

EFSA/GMO/NL/2010/87 — Oljeraps GT73



Vitenskapskomiteen for mattrygghet (VKM) 12/306 — endelig

folger monsteret for mendelsk nedarving av et enkelt, dominant lokus, og at fusjonsproteiner ikke
uttrykkes i GT73

Faggruppen vurderer karakteriseringen av det rekombinante innskuddet i rapslinjen GT73, og den
fysiske, kjemiske og funksjonelle karakteriseringen av proteinene til & vare tilfredsstillende.
Faggruppen har ikke identifisert noen risiko knyttet til det som framkommer av den
molekylarbiologiske karakteriseringen av de rekombinante innskuddene i rapslinjen.

Komparative analyser

Feltforsekene som ligger til grunn for sekers komparative analyser er av eldre dato og ikke i trdd med
EFSAs retningslinjer for risikovurdering av genmodifiserte planter og avledete mat- og forvarer
(EFSA 2011). Det papekes at sgker ikke har er inkludert umodifiserte referansesorter i forsgkene, og
at feltforsekene fra Canada mangler gjentak.

Analyser av ernzringsmessige komponenter viser ingen forskjeller mellom GT73 og konvensjonelle
rapslinjer med hensyn p& hovedkomponenter, mineraler, aminosyrer og fettsyresammensetning.
Faggruppen papeker imidlertid pé at det i seknaden mangler analysedata for flere av komponentene
som OECDs konsensusdokument anbefaler undersekt i fro og forvarer fra oljeraps.

Sekers dokumentasjon viser statistisk signifikante forskjeller mellom GT73 og ner-isogen kontroll
Westar for enkelte antinaringsstoffer. De sterste forskjellene ble pévist for allylglukosinolat i avfettet
mel og totalt innholdet av alkylglukosinolater i rostet mel. Resultater fra Canada i 1992 og 1993 viste
henholdsvis 100 % heyere innhold av allylglukosinolat og alkylglukosinolat sammenlignet med
umodifisert kontroll. Tilsvarende verdier fra analyser av alkylglukosinolater i hele fro viste
henholdsvis ca. 90 % og 20 % hayere verdier i den transgene linjen GT73. Resultater fra de
europeiske feltforsgkene viste mindre forskjeller mellom GT73 og kontroll med hensyn pa disse
parameterne (10-50 9%). Seker forklarer resultatene med forskjeller i prosessering og
seleksjonsmetodikk. Faggruppen finner ikke sekers forklaring tilfredsstillende, og mener at
prosesseringen av rapsen burde ha vart foretatt pa nytt for & eliminere eventuelle feilkilder.

I henhold til seker viser undersekelsene av agronomiske og fenotypiske karakterer i Canada og Europa
ekvivalens mellom testlinje og kontroll med hensyn pa fenotypiske og agronomiske karakterer. Det
konkluderes med at den introduserte egenskapen ikke har medfert endringer i egenskaper knyttet til
vekst og utvikling hos GT73-planten. Resultatene fra feltforsekene er imidlertid ikke vedlagt sekers
dokumentasjon, og er ikke tilgjengelig for vurdering av faggruppen.

Toksisitet og allergenisitet
CP4 EPSPS- og GOXv277-proteinene, som uttrykkes som folge av genmodifiseringen, har ingen
likheter med kjente allergener eller egenskaper som tilsier at de kan virke som allergener.

Seker har utfort akutte orale eksponeringsstudier, men disse er ikke utfort i samsvar med dagens krav i
henhold til OECD retningslinje 401 og 423. Eksponeringsdosene i disse to forsgkene er for lave og
ikke gjennomfert opp til toksisk effekt.

Det er utfort tre 28-dagers foringsforsek pé rotte med rapsmel, som kan indikere effekter pa lever.
Observasjonstiden er imidlertid for kort til at disse forsekene skal kunne avdekke mulige toksiske
effekter av GT73. Seker har ikke fort 90-dagers foringsforsek med for som inneholdt mel fra rapslinje
GT73 (OECD 408).

Forsgkene som er vedlagt sekers dokumentasjon er generelt utdaterte og felger ikke kravene til
guideline studier etter dagens standard. Samtlige foringsstudier mangler dokumentasjon med hensyn

pa om det er benyttet rapsmel fra GT73-planter sproytet med tiltenkt herbicid.

Seker har utfert toksistetsstudier pa fisk med for som inneholdt rapslinjen GT73. I tillegg er det utfort
flere studier pd andre relevante dyrearter. Dette er informasjonen som gir et noe bedre grunnlag for a
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vurdere eventuelle toksiske effekter av raps brukt i for og forprodukter. Faggruppen peker imidlertid
pa at sgker burde ha utfert 90-dagers sukronisk foringsforsek med GT73.

Miljgrisiko

I henhold til dokumentasjon fra seker omfatter ssknad EFSA/GMO/NL/2010/87 ikke import eller
videreforedling av fre fra den genmodifiserte oljerapslinjen GT73. Seker har ikke utarbeidet en
miljerisikovurdering knyttet til mulige effekter av utilsiktet frospredning i forbindelse med transport,
lagring og prosessering til mat. Det er heller ikke utarbeidet sarskilt miljgovervakingsplan som dekker
utilsiktet spill av fre (jfr Kommisjonsanbefaling 2005/637/EC). Dette begrunnes med at import og
lagring av rapsfre ikke omfattes av den aktuelle seknaden, og at disse aspektene tidligere er vurdert av
EFSA i forbindelse med godkjennelsen av GT73 under direktiv 2001/18/EF (EFSA 2004;
Kommisjonsbeslutning 2005/635/EF). 1 henhold til forelopige opplysninger fra EFSA omfatter
imidlertid det omsekte bruksomrade for seknaden ogsa import og prosessering av spiredyktig rapsfre.

P& bakgrunn av stor usikkerhet med hensyn til hvilke bruksomrader som faktisk omfattes av seknaden,
og folgelig mulig miljeeksponering, har faggruppen ikke konkludert med hensyn pd miljerisiko
knyttet til bruk av den genmodifiserte rapslinjen GT73. Det er imidlertid utarbeidet en
litteratursammenstilling av forhold relatert til potensiale for ikke tilsiktede effekter pa fitness og mulig
horisontal og vertikal genoverforing. En fullstendig miljerisikovurdering vil forst bli sluttfert av
faggruppen nér EFSA er ferdig med sin gjennomgang av sgknaden, og nar bruksomréadet for seknaden
er endelig klarlagt.

I forbindelse med EFSAs offentlige horing av sgknaden peker imidlertid faggruppen pé at transport og
handtering av importerte partier av raps med stor sannsynlighet vil medfere utilsiktet fraspill, og
representere et potensiale for utkryssing og spredning av transgener til dyrkede sorter og viltvoksende
populasjoner. Dette gjelder bade arter i Brassica-komplekset og arter i naerstaende slekter. Det ma
derfor kreves av sgker & utarbeide en oppdatert miljerisikovurdering, som dekker mulig utilsiktet
frospill av rapsfro i forbindelse med transport, handtering, lagring og prosessering. Faggruppen ber
ogsd om at sgker utarbeider en spesifikk miljgovervékingsplan for rapslinjen. En slik overvaking ma
spesielt finne sted i havneomréder, langs transportruter, samt rundt import- og prosesseringsanlegg.

En endelig helse- og miljerisikovurdering av den genmodifiserte oljerapslinjen vil ferdigstilles av

VKMs faggruppe for genmodifiserte organismer nér endelig dokumentasjon fra EFSA og seker
foreligger.

Ngkkelord

Oljeraps, Brassica napus ssp. oleifera (DC.) Metzg.,, genmodifisert rapslinje GT73,
EFSA/GMO/NL/2010/87, herbicidtoleranse, glyfosat, CP4 EPSPS, GOXv247, helsemessig trygghet,
miljerisiko, forordning 1829/2003/EF
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Forkortelser og ordforklaringer

ADF

Allel

AMPA
ARMG

Acid detergent fiber, fiberfraksjon av ufordeyelig plantemateriale i for, vanligvis
cellulosefiber dekket med lignin og silikat. Plantematerialet fordeyes med en syre-
detergentlgsning (ADF). Ufordeyd masse betegnes som ADF. For med lavt ADF-
innhold er mer fordeyelig og har sterre energiinnhold.

Et bestemt gen kan foreligge i ulike varianter (alleler). Allelene kan vaere dominante
(bestemmende for fenotypen) eller recessive (vikende).

Aminometylfosforsyre, nedbrytingsprodukt av glyfosat
Antibiotikaresistensmarkergen

Backcross (BC) Tilbakekryssing. Kryssing mellom en hybridlinje (avkom fra to genetisk ulike

BLASTn
BLASTP

BLASTx

bp

Codex

CP4

CP4 EPSPS
cp4 epsps

CTP

DN

DNA
Dominant allel

EFSA
ELISA
FAO
FIFRA

Fitness

GLP
Glyfosat
GMO

GMP

GOX

Locus
MALDITOF
Mendelsk
nedarving
MT

NDF
NOAEL
NOEL
Northern blot

foreldre) og en av foreldrelinjene, alternativt en genetisk ekvivalent organisme.
Strategi i planteforedling for a overfore primeert kvalitative karakterer, for eksempel
sjukdomsresistens, til elitelinjer av bade kryssbefruktede og selvpollinerte arter.
Gjentatte tilbakekryssinger reduserer det genetiske bidraget, som ugnskede alleler fra
den andre donorplanten.

BC,, BC,etc: betegnelse pa 1. og 2. tilbakekryssingsgenerasjon, etc.

Algoritme som benyttes for homologisammenligning av nukleotidsekvenser.
Algoritme som benyttes for homologisammenligning av aminosyresekvenser i
proteiner.

Algoritme som benyttes for oversetting fra kodende nukleotidsekvenser til
aminosyresekvenser.

Basepar

FAO/WHO-organ som etablerer globale handelsstandarder for mat.

Agrobacterium sp. stamme CP4

Glyfosattolerant EPSPS

DNA-sekvens fra Agrobacterium sp. stamme CP4, koder for CP4 EPSPS-protein, som
inaktiverer glyfosat.

Kloroplasttransittpeptid

Direktoratet for naturforvaltning

Deoxyribonukleinsyre (DNA)

Et allel som uttrykker samme fenotype, uavhengig av om allelene i genparet er like
(homozygot) eller ulike (heterozygote).

European Food Safety Authority

Enzyme-linked immunosorbent assay

Food and Agriculture Organization, FNs organisasjon for ernaring og landbruk.

US EPA Federal Insecticide, Fungicide and Rodenticide Act. USAs federale lov om
insektdrepende midler, soppdrepende midler og midler mot skadedyr.

Et individs relative evne til & fore sine gener/alleler videre til kommende generasjoner.
Good Laboratory Practices, retningslinjer for godt laboratoriearbeid.

Bredspektret herbicid/ugrasmiddel

Genmodifisert organisme

Genmodifisert plante

Glyfosatoksireduktase — enzym

Spesifikk posisjon pa kromosomet der et gen er lokalisert.
Massespektrometrimetode for & male molekylvekt til peptider.

Lovmessig nedarvingsmenster ved ulike typer kryssinger.

Mattilsynet

Neutral detergent fiber, dvs. fiberfraksjon som inneholder hemicellulose og ADF.

No observed adverse effect level — doseniva hvor ingen skadelige effekter observeres.
No observed effect level - nulleffektniva

Teknikk for overfering av RNA til en membran for pavisning av uttrykte RNA-
sekvenser.
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Ner-isogen linjeLinjer eller sorter som er genetisk identiske, med unntak av ett lokus eller

OECD
ORF
OSWP
PCR

RNA
SDS-PAGE

Southern blot

T-DNA

kromosomsegment.

Organisation for Economic Co-operation and Development

Open Reading Frame (&pen leseramme)

Overseason whole plant

Polymerase chain reaction. Polymerase kjedereaksjon. Metode for & syntetisere et stort
antall kopier av en DNA-sekvens vha primere.

Ribonukleinsyre

Natriumdodecylsulfat (SDS)-polyakrylamidelektroforese. Elektroforesemetode for
separasjon av proteiner.

Teknikk for overfering av DNA til en membran for videre studier av overforte DNA-
sekvenser.

DNA fra Ti-plasmidet som er i jordbakterien Agrobacterium tumefaciens. Ti-
plasmidet (Transfer-DNA) overfores fra bakterien, og settes inn i plantecellenes
kjernegenom. T-DNAet som overfores avgrenses av V (venstre) og H (hoyre)
flankesekvenser, og begrenser derfor den delen av Ti-plasmidet som overferes og gjor
at resten av vektoren ikke blir satt inn i plantekromosomene.

Utviklingsstadier hos oljeraps (BBCH-skala) (for detaljer se tabell 2-vedlegg)

USDA

U.S. EPA
Western-blot
WHO

Vekststadium 0 - Oppspiring
Vekststadium 1 - Bladutvikling
Vekststadium 2 — Dannelse av sideskudd
Vekststadium 3 — Strekking av stengel
Vekststadium 5 — Begynnende blomstring
Vekststadium 6 - Blomstring
Vekststadium 6 - Fruktutvikling
Vekststadium 8 - Modning

Vekststadium 9 - Visning

United States Department of Agriculture

United States Environmental Protection Agency, USAs miljgvernmyndigheter
Metode for overfering av proteiner til en membran som binder protein.

World Health Organisation. Verdens helseorganisasjon, organ under FN.
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Bakgrunn

Vitenskapskomiteen for mattrygghet (VKM) er bedt av Mattilsynet og Direktoratet for naturforvalting
om & utfore en vitenskapelig risikovurdering av den genmodifiserte rapslinjen GT73 fra Monsanto
Company (EFSA/GMO/NL/2010/87) med hensyn pa mulig helse- og miljerisiko. GT73 er sekt omsatt
i EU/E@S-omradet under forordning (EF) Nr. 1829/2003 om genmodifiserte naringsmidler og
forvarer (artiklene 5,17,3 (1¢) og 15(1c¢), og i overensstemmelse med direktiv 2001/18/EF, del C.

Seknad EFSA/GMO/BE/2010/81 er fremmet for & komplettere allerede godkjente bruksomréader for
GT73, og omfatter bruk av rapslinjene som naringsmiddel (dvs. mat som inneholder eller bestar av
den genmodifiserte planten og mat som er produsert fra eller inneholder ingredienser fra den
genmodifiserte planten (unntatt prosessert olje)). I henhold til seker er bakgrunnen for gjeldende
soknad & dekke opp for utilsiktet innblanding av sporforurensinger av GT73 i matkjeden. Det
presiseres av sgker at vegetabilsk olje er det eneste produktet av raps som benyttes i human ernzring,
og at sgknaden ikke innebarer endinger i eksisterende bruk av oljeraps i EU. Seknaden gjelder ikke
dyrking.

Seknaden ble fremmet og anbefalt av nederlandske myndigheter i august 2010. Dokumentasjonen
knyttet til seknaden ble lagt ut pd EFSAs nettside GMO Extranet 22. november 2011, med frist pa 90-
dager for innspill fra EU- og EOS/EFTA-landene.

Status i EU

Det foreligger flere ulike notifikasjoner, godkjenninger og seknader om fornyelse av godkjenning av
GT73 under ulike regelverk i EU. 1 henhold til sekers dokumentasjon er seknad
EFSA/GMO/NL/2010/87 fremmet for & komplettere gjeldende notifikasjoner, godkjenninger og
seknader om fornyelse av godkjenninger, slik at det, med unntak av dyrking, foreligger godkjenninger
eller segknader om godkjenning for alle bruksomrader for GT73 i EU (med unntak for dyrking).
Seknaden tar heyde for bade tilsiktet og utilsiktet bruk av rapslinjen som neringsmiddel.

Gjeldene soknad omfatter neringsmidler som inneholder eller bestér av de genmodifiserte plantene og
naringsmidler som er produsert fra eller inneholder ingredienser fra de genmodifiserte plantene.
Seknaden gjelder ikke prosessert olje eller tilsettingsstoffer til mat.

GT73 ble opprinnelig sgkt godkjent under det tidligere utsettingsdirektivet 90/220/EF i 1998
(notifikasjon C/NL/98/11). Seknaden, som omfattet import av rapslinjen til for og industrielle formal,
ble overfort til del C av gjeldende utsettingsdirektiv 2001/18/EF i januar 2003. EUs Vitenskapskomité

(EFSA) leverte sin uttalelse 11. februar 2004 (EFSA 2004a), og endelig godkjenning av seknaden ble
gitt 21. august 2005 (Kommisjonsbeslutning nr. 2005/635/EC).

I tillegg ble prosesserte oljer og tilsettingsstoffer til naeringsmidler godkjent under den forenklede
prosedyren i Novel Foodsforordningen (EF) Nr. 258/97 i henholdsvis 1996 og 1997. Videre ble GT73
innmeldt som eksisterende produkt under EU-forordning 1829/2003/EF, artikkel 8 og 20 i 2003.
Notifiseringen gjelder prosessert olje, naringsmiddeltilsetting, formiddel og tilsettingsstoffer til for.
Disse godkjenningene gikk ut véren 2007, og Monsanto sgkte om fornyet godkjenning av GT73 som
prosessert olje, neringsmiddeltilsetting, formiddel og fortilsetting samme &r (2 seknader EFSA-GMO-
RX-GT733.1.4 08 EFSA-GMO-RX-GT733.15120.1.,]- EFSA leverte en felles uttalelse til disse soknadene
12009 (EFSA 2009a).

Status i Norge

I Norge ble rapslinjen GT73 forste gang vurdert av Vitenskapskomiteen for mattrygghet i 2006 i
forbindelse med nasjonal sluttbehandling av seknad om godkjenning av rapslinjene under direktiv
2001/18/EF. VKMs Faggruppe for genmodifiserte organismer vurderte da helserisiko knyttet til bruk
av rapslinjen som forvare og olje (VKM 2006). Sistnevnte bruksomradde er ikke omfattet av
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notifikasjon. I 2008 anbefalte Direktoratet for naturforvaltning at det burde nedlegges forbud mot
import og bruk av GT73 til for og industrielle formal i Norge. Seknad C/NL/98/11 ligger fortsatt til
behandling i Miljeverndepartementet.

Fornyelsessoknadene EFSA-GMO-RX-GT73 ble ikke vurdert av VKMs faggruppe for GMO i
forbindelse med EFSAs offentlige hering i 2008.

GT73 ble innmeldt som prosessert forvare under den nasjonale overgangsordningen for eksisterende
GM-produkter 15. mars 2006 (jfr. forvareforskriftens § 7a), og var i utgangspunktet tillatt & omsette pa
det norske markedet fram til 15. september 2008. Pa bakgrunn av at implementeringen av EUs GM-
regelverk pd mat og for har tatt lengre tid enn antatt, har Mattilsynet vedtatt & forlenge dispensasjonen
om krav til godkjenning fram til 15. september 2012. Notifiseringene omfatter kun prosesserte, ikke
spiredyktige forvarer til oppdrettsfisk, og dispensasjonen er gitt til fire fiskeférprodusenter.
Overgangsordningen omfatter ikke husdyrfor.

http://www.mattilsynet.no/genmodifisering/dispensasjon_fra godkjenningskrav_i_f ocirc_rvareforskr
iften 73820

Status utenfor ES-omradet

Utenfor EU/E@S-omradet er rapslinjen godkjent for dyrking, og omsetning som mat og/eller for i
Australia, Canada, USA og Japan (CERA 2012). I tillegg er GT73 godkjent til mat/for i Kina, Mexico,
Ser-Korea og Filippinene.
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Oppdrag fra Mattilsynet og Direktoratet for
naturforvaltning (DN)

Mattilsynet

Mattilsynet har i brev datert 15.10.2010 (ref. 2010/195445) gitt Vitenskapskomiteen for mattrygghet i
oppdrag & foreta lopende vitenskapelige vurderinger av helserisiko av genmodifiserte organismer til
bruk som mat og for, samt avledete, prosesserte ikke-spiredyktige neringsmidler og forvarer som
sokes godkjent under EUs forordning 1829/2003/EF. Videre er VKM bedt om & vurdere
landbruksrelatert miljorisiko for genmodifiserte planter som sekes godkjent under samme forordning,
og som er relevant for dyrking i Norge. Avhengig av hvilket bruksomridde de genmodifiserte plantene
sokes godkjent for, gjelder oppdraget miljorisiko knyttet til import, transport,
videreforedling/prosessering og dyrking. Ved dyrkingsseknader skal VKM vurdere miljerisiko som
folge av introduserte egenskaper i den genmodifiserte planten i forhold til dagens sortsmateriale, og
miljerisiko som felge av endret dyrkingspraksis ved dyrking av den genmodifiserte planen (bla
plantevernbruk og jordarbeiding) i forhold til ordinert driftsopplegg. Oppdraget omfatter bade direkte
og sekundare effekter av endret dyrkingspraksis.

I forbindelse med seknader som omfatter dyrking skal VKM ogséd vurdere risiko knyttet til
sameksistens. Vurderingen skal omfatte potensiale for spredning av genmodifisert materiale til arealer
og avlinger fra arealer der det ikke dyrkes genmodifiserte planter, utvikling av ugraspopulasjoner,
samt spredning til ville populasjoner av samme art eller narstdende arter utenfor dyrking. Vurdering
av sgkers miljeovervékingsplan (generell og spesifikk) inngar ikke i Mattilsynets oppdrag.

Direktoratet for naturforvalting

Direktoratet for naturforvalting (DN) har i brev datert 15.6.2011 (ref. 2008/4367 ART-BI-BRH) gitt
VKM i oppdrag & foreta vurderinger av miljerisiko for sgknader om utsetting under EU-direktiv
2001/18 og seknader under EUs forordning 1829/2003, og som er relevante i forhold til den norske
genteknologiloven. Oppdraget fra DN til VKM omfatter utarbeidelse av vitenskapelige spersmal og
kommentarer, samt forelgpige miljerisikovurderinger for disse seknadene. VKM er ogsd bedt om a
utarbeide endelige miljerisikovurderinger i forbindelse med nasjonal sluttfering av seknadene.

Grunnlaget for vurdering av segkers miljorisikovurdering er nedfelt i lov om fremstilling og bruk av
genmodifiserte  organismer (genteknologiloven), forskrift om konsekvensutredning etter
genteknologiloven, EUs utsettingsdirektiv 2001/18/EF, veiledende notat til Annex II til direktiv
2001/18 (2002/623/EC) og EU-forordning 1829/2003. Videre vil EFSAs veiledningsdokumenter for
risikovurdering av genmodifiserte planter og avledete produkter (EFSA 2006, 2010, 2011), og OECDs
veiledningsdokumenter vare nyttige i utarbeidelsen av en norsk risikovurdering.

I henhold til oppdragsbrev fra DN skal VKM fokusere pa miljerisiko i E®S-omridet, og pd miljerisiko
som er spesifikke for Norge. VKMs miljerisikovurderinger skal for alle seknader som gjelder dyrking
av genmodifiserte linjer i E@S-omradet omfatte produktets miljerisiko ved eventuelle endringer i
landbrukspraksis. Oppdraget omfatter bade direkte miljoeffekter av bruk av tiltenkt plantevernmiddel i
den genmodifiserte kulturen under norske forhold, og miljerisiko som felge av endret agronomi og
mulige langsiktige endringer i bruksmenster av plantevernmidler.

VKMs forelepige miljerisikovurdering skal ogsa ta hensyn til sekers forslag til generell overviking og
eventuell sarskilt overvéking. I de tilfeller hvor seker ikke har foreslatt serskilt overvaking, ma VKM
vurdere hvorvidt det er behov for sarskilt overviking. I de tilfeller hvor seker har foreslétt serskilt
overvaking, skal VKM vurdere hvorvidt overvékingsplanen er egnet til & avdekke s& vel umiddelbare
og direkte virkninger, som forsinkede og indirekte virkninger pavist i miljerisikovurderingen
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I henhold til oppdragene fra Mattilsynet og DN skal VKM, for nevnte sgknader uten serskilt oppdrag,
gi innspill til EFSA GMO EXTRAnet (forste innspillsrunde). Kopi av innspill sendes Mattilsynet og
DN. Dersom det ikke gis innspill til seknadene orienterer ogsé VKM Mattilsynet og DN om dette.
Mattilsynet ber ogsd om at det synliggjores i risikovurderingen om seker har fulgt EFSAs
retningslinjer for risikovurdering av genmodifiserte planter og avledete naringsmidler og forvarer
(EFSA 2006, 2010, 2011).

VKM skal videre folge opp EFSAs behandling av innspillene og vurdere hvorvidt VKMs innspill til
EFSA GMO Extranet er tilfredsstillende ivaretatt i EFSAs vurdering.

Seknad EFSA/GMO/NL/2010/87, genmodifisert rapslinje GT73, ble lagt ut pA EFSAs GMO Extranet
21. november 2011. Faggruppen for genmodifiserte organismer skal i trdd med oppdragbrevene
utarbeide helse- og miljerisikovurdering av rapslinjene til bruk som naringsmiddel, unntatt prosessert
olje. Vurderingen skal utferes i henhold til tiltenkt bruk og i overensstemmelse med prinsippene som
er nedfelt i EFSAs retningslinjer for risikovurdering av genmodifiserte planter og avledete
naeringsmidler og forvarer (EFSA 2006, 2010, 2011).

Produktet som gnskes vurdert

Genmodifisert oljeraps, linje GT73 fra Monsanto Company

Unik kode: MON-QQQ73-7

Notifikasjonsnummer i EU: C/NL/98/11

Status i EU: Godkjent for markedsfering under direktiv 2001/18/EF (Del C) 31.8.2005 (import,
prosessering, for).
Godkjent under Novel Foods-forordningen 258/97/EF i 1996 og 1997, og innmeldt som
eksisterende produkt under forordning 1829/2003/EF (art. 8 og 28) i 2005 (prosessert olje,
naeringsmiddeltilsetninger, formidler og fortilsetning).
Seknad om fornyet godkjenning wunder forordning 1829/2003/EF 1 2007
(neeringsmiddeltilsetting, prosessert olje, formidler og fortilsetting).
Seknad under 1829/2003/EF (n@ringsmidler, med unntak av olje).

EFSAs frist for innspill: 22. februar 2012.

Onsket svarfrist til Mattilsynet og DN: 18. februar 2012.
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Risikovurdering

1 Innledning

Helse- og miljerisikovurderingen av genmodifisert oljerapslinje GT73 er basert pd dokumentasjon
som er gjort tilgjengelig pd EFSAs nettside GMO Extranet. I tillegg er det benyttet uavhengige
vitenskapelige publikasjoner med referee i vurderingen. Rapslinjene er risikovurdert i henhold til
tiltenkt bruk i EU/E@S-omradet, og i overensstemmelse med miljo- og helsekravene i matloven og
genteknologiloven med forskrifter, forst og fremst forskrift om konsekvensutredning etter
genteknologiloven. Videre er kravene i EUs forordning 1829/2003/EF og utsettingsdirektiv
2001/18/EF med annekser, lagt til grunn for vurderingen.

I trdd med VKMs mandat presiseres det at vurderinger av baerekraftig utvikling, samfunnsnytte og
etikk, i henhold til genteknologiloven og dens konsekvensutredningsforskrift, ikke skal utferes av
Faggruppe for genmodifiserte organismer. Faggruppen har derfor ikke vurdert mulige helse- og
miljeeffekter ved dyrking og prosessering utenfor EU/E@QS-omrédet.

Faggruppen har vedtatt & benytte EFSAs retningslinjer for risikovurdering av genmodifiserte planter.
Prinsippene som er lagt til grunn for vurderingen, er derfor hentet fra EFSAs veiledningsdokumenter
for risikovurdering av genmodifiserte planter og avledete naringsmidler og forvarer (EFSA 2006,
2010, 2011). Ved vurdering av vesentlig likhet har faggruppen lagt vekt pa OECDs
konsensusdokument for oljerapsraps (OECD 2001, 2011), som gir anbefalinger over hvilke
parametere som ber undersgkes.

1.1 Beskrivelse av egenskap(er) og virkningsmekanismer

Oljerapslinjen GT73 er framkommet ved Agrobacterium-mediert transformasjon av blad og knopper
fra den kommersielle varrapssorten « Westary.

Den innsatte genkonstruksjonen i GT73 inneholder de bakterielle genene cp4-epsps og goxv247, fra
henholdsvis Agrobacterium tumefaciens, linje CP4 og Ochrobactrum anthropi. Cp4-epsps-genet koder
for enzymet 5-enolpyruvylsikimat-3-fosfatsyntetase (CP4 EPSPS), som omdanner fosfoenolpyruvat
og sikimat-3-fosfat til 5-enolpyruvylsikimat-3-fosfat, en viktig metabolitt i syntesen av aromatiske
aminosyrer. N-fosfonometylglycin (glyfosat) er et systemisk, ikke selektivt herbicid som hemmer
EPSPS-enzymer og som blokkerer biosyntesen av aromatiske aminosyrer i planter. I motsetning til
plantens eget EPSPS-enzym er det bakterielle enzymet ogséd aktivt ved narver av N-
fosfonometylglycin. De transgene plantene vil derfor tolerere heyere doser av herbicider med
virkestoff glyfosat sammenlignet med konkurrerende ugras.

Glyfosatoksidoreduktasegenet goxv247 uttrykker proteinet GOXv247, som bryter ned glyfosat til
metabolittene AMPA (aminometylfosforsyre) og glyoksylat. Denne strategien gir rapsplantene to ulike
beskyttelsesmekanismer mot glyfosat: en som motvirker effekten av glyfosat ved a opprettholde
produksjonen av viktige aromatiske aminosyrer i planten, og en annen som ferer til en detoksifisering
ved a bryte ned glyfosat i planten.

I tillegg til genene for glyfosattoleranse, inneholder det rekombinante DNA-fragmentet to
gensekvenser fra varskrinneblom (Arabidopsis thaliana). Gensekvensene fungerer som N-terminal
kloroplastoverforing peptider (CTP), og bidrar til & malrette uttrykket av CP4 EPSPS- og GOXv247-
proteinene til kloroplastene.

Oljerapslinjen GT73 inneholder ingen markergener for antibiotikaresistens.
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2  Molekyleer karakterisering

2.1 Transformasjonssystem og vektorkonstruksjon

Rapslinjen GT73 fra Monsanto er fremkommet ved Agrobacterium-mediert transformasjon av blad og
knopper fra den kommersielle sorten Westar. GT73 uttrykker glyfosattoleranse ved at et lineeert DNA-
fragment fra den linere vektoren PV-BNGTO04 ble overfert til Westar. Det rekombinant DNA-
fragment (ekspresjonskassett) inneholder genet cp4 epsps fra jordbakterien Agrobacterium stamme
CP4, P-FMV 35S promoter fra brunrot mosaikkvirus, TS-CTP2-sekvens som koder for kloroplast-
transittpepetid og T-E9 som avslutter transkripsjonen. Det rekombinante fragmentet inneholder ogsa
genet CS-goxv247 fra bakterien Ochrobactrum anthropi stamme LBAA, P-FMV 35S promoter fra
brunrot mosaikkvirus, TS-CTP2-sekvens som koder for kloroplast-transittpepetid og T-E9 som
avslutter transkripsjonen (figur 1, tabell 1). TS-CTP2-transittpepetidet bidrar til & mélrette uttrykkene
av CP4-EPSPS- og GOX proteinene til kloroplastene. Det rekombinante fragmentetet inneholder ikke
markergener for antibiotikaresistens

R:‘“ﬂ' EI‘”R‘ Eram Eroal Er:m ET:RI .

— ¥prwvl&] | csgoxvesar || T-E9 || P-Fmv]| & ] cS-cpdepsps || T-EO | —
Plant DNA ' Plant DNA
Probe 1 Probe 2 — Probe 3 — I
Frobe 4 Probe 4
Expected size for EcoRI '
restriction fragments from ‘
GT73: [ i : e [ : i—:
403 bp 1647 bp 837 bp 1775 bp >1029 bp .
PV-BNGT04 T G oR
backbone [OR'M vl rop l on-PBR322 | i | l
Probe 5 Probe 6
Expected size for EcoRl
restriction fragment =
from PV-BNGT04 6414 bp
Genetic element Probe number Size of probe
P-FMV Probe 1 0.4 kb
CS-goxv247 Probe 2 1.3 kb
CS-cp4 epsps Probe 3 1.4 kb
T-E9 Probe 4 0.8 kb
OR-ori V+ CS-rop Probe 5 2.7 kb
OR-ori-PBR322 + aadA  Probe 6 2.8 kb

Figur 1. Rekombinant DNA-innskudd og flankende sekvenser i GT73.
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Tabell 1.

Genetiske elementer i GT73-innskuddet.

Genetic element 1.2

Funection (reference)

Sequence flanking 5’ end

of the insert
Right border

Intervening sequence
P-FMV

Intervening sequence
TS-CTP!

CS-goxv247

Intervening sequence

Intervening sequence

T-E9

Intervening sequence

P-FMV

TS-CTP2

CS-cp4 epsps
Intervening sequence
T-E9

Intervening sequence

Left border

Sequence flanking 3’ end

of the insert

oilseed rape nuclear genomic DNA

DNA region derived from Agrobacterium containing the right border
sequence involved in the transfer of the T-DNA (Depicker et al., 1982).
Synthetic sequence, polylinker.

The 35S promoter from a modified Figwort Mosaic Virus (Richins ¢t al.,
1987)

Synthetic sequence, polylinker.

DNA sequence encoding the N-terminal chloroplast transit peptid,
derived from the small subunit 1A of the ribulose-1,5-bisphosphate

carboxylase gene from Arabidopsis thaliana, present to direct the
GOXv247 protein to the chloroplast (Krebbers et al., 1988; Timko et al.,
1988)

A synthetic glyphosate oxidoreductase (gox) gene variant number 247
based on the glyphosate oxidoreductase gene isolated from
Ochrobactrum anthropi strain LBAA (Hallas et al., 1988; Woodward et
al., 1994)

Synthetic sequence, polylinker.

Synthetic sequence, polylinker.

3" nontranslated region of the pea ribulose-1.5-bisphosphate carboxylase,
small subunit (rbeS) E9 gene (Coruzzi et al., 19584)

Synthetic sequence, polylinker.

The 35S promoter from a modified Figwort Mosaic Virus (Richins et al.,
1987)

DNA sequence encoding the N-terminal chloroplast transit peptide from
the Arabidopsis thaliana epsps gene (Sanger et al., 1990).

Coding sequence for the synthetic CP4 EPSPS protein (5-
enolpyruvylshikimate-3-phosphate synthase) from Agrobacterium sp.
strain CP4 (Padgette et al., 1993)

Synthetic sequence, polylinker.

3" nontranslated region of the pea ribulose-1,5-bisphosphate carboxylase
small subunit (rbeS) E9 gene (Coruzzi et al., 1984)

Synthetic sequence, polylinker.

DNA region derived from Agrobacterium containing the left border
sequence involved in the transfer of the T-DNA (Barker et al., 1983).

oilseed rape nuclear genomic DNA

1 Intervening sequences and genomic flanking sequences are not regarded as genetic elements.

2

P — Promoter; TS — Targeting sequence; CS — Coding sequence; T — 3’ nontranslated transcriptional

termination and polyadenylation signal sequence; B — Border region.

2.2 Karakterisering av geninnsettingen/genkonstruksjonen

Southern blot, PCR og sekvensanalyse er benyttet for & karakterisere det rekombinante DNA-
fragmentet 1 planten. Molekylarbiologisk karakterisering viser at det er satt inn en enkel kopi av
DNA-fragmentet i rapsens genom. Gener og DNA-elementer i dette fragmentet er vist 1 figur 1 og
tabell 1. Molekylaerbiologiske analyser viser at det rekombinante fragmentet i planten inneholder de
samme gener som er pa det tilsvarende rekombinante T-DNA-fragmentet i plasmidet PV-BNGT04.
Ett DNA-fragment pé 6238 bp gjenfinnes som et enkelt lokus i rapsens genom.
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Seker har sekvensert 353 baser oppstrems for 5’-enden og 474 baser nedstrems for 3’-enden av
innskuddet. Sgker har benyttet BLASTn og BLASTx algoritmer i sekvenssgkene. Sgkene viser at
flankesekvensene er rapssekvenser, og at disse ikke inneholder kjente kodende eller regulatoriske
sekvenser. PCR med primere som er spesifikke for sekvensene ved 5’-enden og 3’-enden for det
transgene innskuddet, og pafelgende sekvensering, viser at PCR-produktet pd 353 bp inneholder 146
bp fra Westar genomet, 71 bp fra heyre grense til plasmidet PV-BNGTO04 og 136 bp fra FMV
promoter. PCR-produktet pa 474 bp fra 3’-enden inneholder 236 bp venstre grense til plasmidet PV-
BNGTO04 og 238 bp fra Westar genomet. Sekvensanalysene viser ogsa at 40 bp genomisk DNA ble
fjernet 5’enden, og at GT73 inneholder 22 bp i 5’enden. Westar-genomet inneholder ikke disse 22
bp-ene.

Seker konkluderer ut fra sine sekvensanalyser med at innsettingen av det rekombinante DNA-
fragmentet ikke har edelagte kodende- eller regulatoriske sekvenser i omradet rundt innskuddet. Det er
heller ikke pévist uttrykk av potensielle fusjonsproteiner.

2.3. Informasjon vedr. uttrykk av introduserte gener, apne leserammer
(ORF)

Dokumentasjonen fra sgker inkluderer resultater fra proteinekspresjonsstudier med testlinjen GT73 og
umodifisert kontroll i Canada og Europa i perioden 1992-1996. Ekspresjonen av CP4 EPSPS- og
GOXv247-proteinene ble malt i prever av blad og fre ved hjelp av enzyme-linked immunosorbent
assay (ELISA). Det bemerkes at det ikke foreligger data pa ekspresjon av GOXv247 i pollen, verken i
denne eller tidligere seknader.

Canada 1992-1993

Feltforseket i Canada gikk over to vekstsesonger og ble etablert i representative omrdder for
rapsproduksjon i Canada (7 lokaliteter i 1992 og 4 lokaliteter i 1993). Forseket i 1992 inkluderte to
ulike linjer av GT73, henholdsvis GT73 (hemizygot for begge transgener), GT73H (homozygot for
begge transgener), samt “Westar”, en konvensjonell vérrapssort med tilsvarende genetisk bakgrunn
som GT73. GT73 og cv. Westar ble plantet pd samtlige felter, men pa grunn av mangel pa safre ble
GT73H kun sadd ut pa tre av forsgksfeltene. Forsgkene i 1993 inkluderte bare den hemizygote
varianten av GT73. 1 1992 ble ingen av forsgksrutene behandlet med herbicider med virkestoff
glyfosat.

Ekspresjonsnivaet av CP4 EPSPS og GOXv247 ble mélt i fre fra GT73 og umodifisert kontroll begge
vekstsesongene (tabell 2). I tillegg ble det tatt prover av blad fra den homozygote linjen GT73H og cv.
Westar pa 2-4-bladstadiet. Gjennomsnittlig konsentrasjon av proteinene GOXv247 og CP4 EPSPS i
GT73H ble mélt til henholdsvis 108 og 34 pg/g rdvekt i blad, mens tilsvarende malinger i fro viste i
gjennomsnitt 154 og 49 ug/g ravekt (tabell 2). Som forventet ble det observert noe lavere niva av
proteinene i den hemizygote testlinjen GT73. Resultatene fra 1993 er i overensstemmelse med nivaene
som ble malt i 1992 (tabell 3). Uttrykket av bade CP4 EPSPS og GOX i frg ble ikke pavirket av
herbicidbehandling.

Europa 1994-1996

Sekers dokumentasjon inkluderer ogsa resultater fra proteinekspresjonsstudier basert pa feltforsek pa
tre lokaliteter i Frankrike, Belgia og Storbritannia i perioden 1994 - 1995. Forsekene inkluderte
testlinjen GT73 og den kommersielle varrapssorten «Westar» som umodifisert kontroll. I tillegg har
soker malt proteinuttrykk i sorter av hestraps dyrket pa seks lokaliteter i Frankrike, Belgia og
Storbritannia i 1995/1996 (2 felt i hvert land). I disse forsekene ble GT73 tilbakekrysset til
hestrapssortene «Libero» og «Composite Hybrid», og testet i felt med sine respektive, umodifiserte
kontrollsorter. I forsekene 1 1995 og 1995/1996 ble bade unge blad og fre analysert med hensyn pa
innhold av GOXv247- og CP4 EPSPS-protein. I 1994 ble det kun tatt prover av fre for analyse av
proteinekspresjon.
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I bladvev varierte konsentrasjonene av henholdsvis GOXv247 og CP4 EPSPS mellom 30-247 ug/g
ravekt og 20-70 pg/g ravekt (tabell 3). I henhold til seker er dette i overensstemmelse med
variasjonsomradet som ble funnet i de canadiske feltforsekene (71 til 161, og 28 til 37 ng/g révekt). 1
fra varierte konsentrasjonene av GOXv247- og CP4 EPSPS-proteinene mellom 59-270 og 12-37 pg/g
ravekt, og tilsvarer nivaet som ble malt i fre hestet i feltforsekene i Canada (henholdsvis 49-379 ug/g
ravekt og 13-51 pg/g ravekt). Som forventet ble det ikke pavist detekterbare nivder av proteinene i
blad- og frepraver fra cv. Westar.

Tabell 2. Niva av COXv247- og CP4 EPSP-protein i prgver av blad og frg fra testlinjen GT73 og

umodifisert kontroll cv. Westar. Resultater fra feltforsgk i Canada i 1992 og 1993.
felstesongen 1992 ble ingen av forsgksrutene med GT73 ble behandlet med tiltenkt herbicid.

Ar  Vev Provel

1992 Blad GT73H (-)°
GT73 (-)

Cv. Westar

Fro GT73H (-)°
GT73 (-)°

Cv. Westar

1993  Fro GT73H (-)*

GT73 (+)*

Cv. Westar

Gj.snitt Var.omr.

108

ND

154

124

ND

193

206

ND

GOXv247 (ug/g ravekt)

71-161

NA

109-203

49-160

NA

108-334

125-379

NA
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SD

28

NA

33,4

32,6

NA

52

62

NA

CP4 EPSPS (ug/g ravekt)

Gj.snitt

34

ND

49

30

ND

28

30

ND

Var.omr.

28-37

NA

44-51

13-39

NA

18-47

14-42

NA

SD

42

NA

3,96

8,48

NA

11

10

NA

Ref.

Nickson
et al.
1994

Nickson
& Taylor
1994
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Tabell 3. Niva av COXv247- og CP4 EPSP-protein i praver av blad og frg fra umodifisert kontroll cv.
Westar og testlinjen GT73 (ubehandlet og sproytet med glyfosat). Resultater fra feltforsek i

Europa i 1994, 1995 og 1995-1996.

Ar Vev  Prave GOXv247 (ug/g ravekt) CP4 EPSPS (ug/g ravekt) Ref.
Gj.snitt Var.omr. SD Gj.snitt Var.omr. SD
1994  Fro GT73(-)* 160 123-219 33 18 16-22 2 Taylor
1995
GT73(+)* 186 119-232 41 18 12-22 3
Cv. Westar’ ND NA NA ND NA NA
1995 Blad  GT73(-) 60 30-92 19 25 20-30 4 Taylor et
al. 1997a
GT73 (+)° - - - - - ,
Cv. Westar ND NA NA ND NA NA
Fre  GT73 (- 118 59-214 51 21 14-29 5
GT73 (+)* 148 92-270 50 24 16-34 7
Cv. Westar ND NA NA ND NA NA
1995 Blad  GT73(-)° 133 82-247 45 27 16-70 8  Tayloret
) al. 1997b
1996
Kontroll ND NA NA ND NA NA
Fre  GT73(-)° 211 122-313 61 28 17-37 8
Kontroll® ND NA NA ND NA NA
2.4. Nedarving og stabilitet av innsatt DNA
Genetisk stabilitet er undersgkt ved analyse av genomisk DNA fra tilbakekryssingsgenerasjonene R;
og Rs Resultatene fra disse analysene viser at det rekombinante DNA-innskuddet i GT73 er integrert i
genomet og nedarves stabilt over generasjoner.
Selvpollinering eller tilbakekryssinger med andre rapssorter viser, i henhold til vedlagte
dokumentasjon fra seker, at glyfosattoleransen i GT73 felger et mendelsk nedarvingsmenster.
Glyfosattoleranse er introdusert i tre konvensjonelle sorter av varraps ved hybridisering med GT73 og
seleksjon av avkom pé basis av herbicidtoleranse og andre agronomiske karakterer. Segregering av
glyfosattoleranse i BC,F;-, BC2F, - og BC,F;-avkom fra kryssinger med tre konvensjonelle rapssorter
er undersekt i tilbakekryssingsprogram i Belgia i 1994. Segregasjons-analysene (chi-kvadrat-test) pa
spaltingsdata fra R; fra alle tre kryssingene viser forventet spaltingstall for herbicidtoleranse (tabell 4).
18
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Det konkluderes med at det rekombinante DNA-fragmentet folger monsteret for mendelsk nedarving
av et enkelt, dominant lokus (forventet hemizygot nedarving).

Seker viser ogsa til at ekspresjonsnivéene av GOXv247- og CP4 EPSPS-protein i fro fra

generasjonene R, og Rs indikerer konsistent proteinuttrykk over generasjoner og fenotypisk stabilitet
for den introduserte egenskapen i GT73.

Tabell 4. Segregasjonsmgnster for glyfosattoleranse i rapslinjen GT73.

Generasjon R; Forventet' Observert? Kji-kvadrat®
Positiv Negativ Positiv Negativ

Kryssing 1 26 52 28 50 0,23™

Kryssing 2 45,7 91,3 37 100 2,47

Kryssing 3 64 128 64 128 o™

! Forventet antall glyfosattolerante planter
% Antall glyfosattolerante planter registrert etter sproyting
3 Kjikvadrat=3,84 ved DF=1, ns=ikke signifikant

2.5. Vurdering basert pa tilgjengelig datagrunnlag

Den transgene rapslinjen GT73 har fatt tilfort genene cp4 epsps og goxv247. I henhold til sgkers
informasjon vedrerende integreringsplass og flankesekvenser til de integrerte transgenene, Southern
blot og sekvensering er det grunn til & tro at transgenene sitter i ett lokus i genomet. Det konkluderes
med at nedarvingen av cp4 epsps- og goxv247-genene i rapslinjen GT73 folger mensteret for
mendelsk nedarving av et enkelt, dominant lokus, og at fusjonsproteiner ikke uttrykkes i GT73

Faggruppen vurderer karakteriseringen av det rekombinante innskuddet i rapslinjen GT73, og de
fysiske, kjemiske og funksjonelle karakteriseringene av proteinene til & vare tilfredsstillende.
Faggruppen har ikke identifisert noen risiko knyttet til det som framkommer av den
molekylarbiologiske karakteriseringen av de rekombinante innskuddene i rapslinjen.
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3  Produksjon, import og bruk av oljeraps

Produksjon

1 2009 ble det pa verdensbasis produsert oljeraps pa om lag 31 millioner hektar (FAOSTAT 2009).
Den starste produksjonen foregér i Kina (7,3 mill ha), India (6,3 mill ha), og Canada (6,1 mill ha). I
Europa ble det hestet oljeraps pa Europa 8,5 mill ha i 2009 (EU-27 6,5 mill ha), med Frankrike,
Tyskland, Storbritannia og Polen som de sterste produsentlandene. Totalproduksjonen av rapsfre i EU
12009 var ca 21,4 mill tonn, mens estimatet for 2011 er 18,8 mill tonn (Gain Report 2011).

EU dekker ikke sitt behov for raps gjennom egen produksjon, og de siste arene har importen veert
okende (SLF 2011). Importert kvantum inneverende ar er estimert 3 mill tonn rapsfre, en gkning pa
nermere 1 mill t fra 2009/2010. Hovedimportlandene for raps til EU er Ukraina og Australia (Gain
report 2011).

I Norge har oljevekstarealet variert betydelig den siste 15-&rsperioden (SSB 2011). Fra 1996 til 2000
14 det samlede oljevekstarealet pa 60 - 70 000 dekar. Signalene om at den norske kraftforindustrien
kunne bruke sterre kvanta enn det som ble produsert, okte omfanget av oljevekstdyrkingen til ca. 110
000 daa. Etter toppédrene 2001 og 2002 sank den innenlandske produksjonen av oljefre gradvis til
43 000 da i 2009 (SSB 2011). Nedgangen i dyrkingsarealene skyldtes primart noen arganger med
relativt dérlige avlinger (Abrahamsen et al. 2009, 2011). I henhold til forelgpige tall fra Statistisk
sentralbyrd har det imidlertid veert en gkning i oljevekstdyrkingen de siste par arene (henholdsvis
59 000 og 52000 da i 2010 og 2011). Ostfold og Akershus er de to klart viktigste fylkene for
oljevekster, med til sammen narmere 60 % av arealet.

Oljefradyrkingen i Norge har tradisjonelt vert dominert av varformen av oljerybs, og fram til
2003/2004 var nermere 90 % av det totale dyrkingsarealet med oljevekster veert tilsédd med rybs. De
seinere drene har imidlertid rybsdyrkinga gatt betydelig tilbake, og utgjer né ca 50-60 % av arealene.
Raps har en veksttid som seine hvetesorter (125-130 vekstdegn) og er betydelig seinere enn varrybs
(ca 155 vekstdegn). Anbefalt dyrkingsomrade er derfor ferst og fremst fylkene rundt Oslofjorden.
Avlingsnivéet for varraps er som regel betydelig hoyere enn for rybs. En god rybsavling gir 200 kg
oljefra/dekar, mens raps kommer opp i 300-400 kg oljefre/dekar (hestsddd). Overgangen fra & dyrke
nesten bare varrybs til at det nd naermer seg halvparten med varraps har ikke klart & kompensere for
nedgangen i arealet. Arealet av hgstoljevekster avhenger i stor grad av mulighetene for & sa tidlig om
hesten, og av overvintringen. Dyrkingsomfanget er normalt svert beskjedent og utgjer under 10 % av
det totale oljevekstarealet (Abrahamsen 2011). Det potensielle dyrkingsomfanget av oljevekster i
Norge er stipulert til ca. 450 000 dekar (Abrahamsen et al. 2005).

Import og bruksomrader

Utvikling av sortsmateriale med redusert innhold av toksiske forbindelser har medfert at oljeraps i
lopet av de siste tiarsperiodene er blitt en av de viktigste olje- og proteinvekstene i var del av verden.
Ved hjelp av tradisjonell mutasjons- og seleksjonsforedling er det laget sikalte “dobbeltlave”
rapssorter med endret fettsyresammensetning, der innholdet av erukasyre er sterkt redusert. I nye
sorter er det under 2 % erukasyre, mens innholdet av oljesyre og linolsyre er gkt tilsvarende. I tillegg
er innholdet av glukosinolater i fre praktisk talt fjernet (< 25 umol/g glukosinolater).

Mat

Fer introduksjonen av eruka-frie sorter ble rapsolje kun benyttet til industrielle formal. I dag anvendes
om lag 96 % av rapsfreet som produseres i Europa til prosessering i neringsmiddelindustrien.
Rapsoljen har en rekke anvendelsesomrider bade innen naringsmiddelindustri og i husholdninger,
eksempelvis som matolje og i produksjon av margarin, salatdressing, bakervarer m.m (figur 2, vedlegg

1.
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Den norske importen av rapsolje utgjorde i 2007 1 136 431 tonn (SLF 2008). Med unntak av Norsk
Matraps BA, er det ingen industrivirksomheter som prosesserer oljefre i Norge (G. Sandvik, SLF,
pers. kom). Virksomheten ble etablert i Ostfold i 2001 og benytter kun norskprodusert ravare i sin
produksjon av kaldpresset matolje (M.Hoff, pers. kom.). Arsproduksjonen i 2010 var pa 207 tonn olje,
basert pd 1300 tonn raps. Dette utgjer 43 % av det innenlandske rapsoljemarkedet. Andre matoljer i
det norske markedet importeres direkte pa flasker eller bulk for tapping i Norge.

Seker framholder at prosessert olje det eneste produktet fra raps som blir benyttet til human ernaring.
Bakgrunnen for gjeldende seknad er & dekke opp for utilsiktet innblanding av sporforurensinger av
GT73 i matkjeden, og inneberer ingen endinger i eksisterende bruk av oljeraps i EU. EFSAs GMO-
enhet har imidlertid bedt seker vurdere og diskutere alternative matprodukter fra raps (ut over raffinert
olje). Oppdraget inkluderer ogsé vurderinger av pollen fra GT73 som/i mat.

Tan et al (2011) viser til at siden rapsmelet har hoy biologisk verdi, med balansert sammensetning av
essensielle aminosyrer, bedre aminosyreprofil sammenlignet med proteinisolater fra soya og gode
teknologiske egenskaper, vil det vere et stort potensiale for isolering av protein til bruk i
naringsmiddelindustrien og som et alternativ til soyaderivater, melk, egg og andre plantebaserte og
animalske produkter. Flere proteinisolater fra raps har fatt godkjenning fra U.S. Food and Drug
Administration med “Generally Recognized As Safe (GRAS)”- status til bruk i neeringsmidler
(eksempelvis US Patent 7,611,735 B2 2009).

I henhold til U.S. Canola Assosiation er raps blant annet aktuelt som proteintilskudd til syreholdige
drikker som brus, sportsdrikker og fruktjuicer. Videre kan proteinisolat fra raps benyttes som
emulgator og stabilisator i ulike matprodukter og som erstatning for ingredienser som melk og egg i
matvarer som kjeks, kaker, sjokoladepudding, dressing, sauser, majones, proteinbarer mm.

For

Andelen marine oljer i fiskefor er sterkt redusert de siste arene, og erstattet av vegetabilske oljer. De
mest aktuelle plantebaserte foringrediensene i laksefor er ulike produkter av soya, raps, hvete, mais i
tillegg til palmeolje og solsikkeolje. I folge Skretting sin miljerapport ble det i 2010 benyttet 14.6 %
rapsolje og mellom 5-10 % rapsmel i1 deres laksefor (Skretting 2010). For evrig er det gitt en
maksimal grense i forhold til innblanding pa 20 % rapsmel og 10 % rapsolje i for til laks og erret
(OECD 2011).

Biprodukter fra pressing av rapsfre, rapsmel og -pellets, er en viktig proteinkilde til husdyr. Pa grunn
av de heye ytelseskravene i husdyrproduksjonene ettersper produsentene stadig mer proteinrike
fortyper. Dette har fort til en kraftig ekning i import og forbruket av proteinrdvarer som eksempelvis
rapsmel (SLF 2011). I folge statistikk fra Statens landbruksforvaltning ble det i 2010 importert 91 100
tonn prosessert raps (pellets/mel), som proteinrdvare i norsk kraftforproduksjon (SLF 2011).
Tilsvarende var omsetningen av importert oljefre til forproduksjon vel 8 000 tonn. Til sammenligning
var importkvantumet av rapspellets 46 800 tonn i 2007, mens importen av hele fre var 7 600 tonn.
Rapsfreet groppes og blandes inn i kraftforet til drevtyggere, pd linje med det aller meste av den
innenlandske oljefraproduksjonen. I 2010 ble det benyttet 11 500 tonn norskprodusert oljefre til
kraftforproduksjon (SLF 2011).

Annet

Rapsolje benyttes i kosmetikk og som supplement eller erstatning for mineraloljer i kjemisk og teknisk
industri. Gjennom forestring med metanol dannes rapsmetylester (RME), som siden begynnelsen av
1990-arene har veert i kommersiell bruk som biodiesel.
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4 Komparative analyser

4.1 Valg av komparator og produksjon av plantemateriale for
komparative analyser

I henhold til vedlagte dokumentasjon fra sgker er den transgene rapslinjen GT73 testet i feltforsek i
Canada og Europa i perioden 1992-1996. 1 EFSAs risikovurdering fra 2004 (EFSA 2004a) vises det
ogsé til at det er utfort feltforsek med GT73, cv. Westar og andre kommersielle rapssorter i Canada i
1997 (4-19 lokaliteter per sort). Resultater fra denne studien er, etter det VKM kan se, ikke inkludert i
dokumentasjonen til ssknad EFSA/GMO/NL/2010/87.

Generelle kommentarer

Feltforsgkene som ligger til grunn for sekers komparative analyser er av eldre dato og ikke i trdd med
EFSAs retningslinjer for risikovurdering av genmodifiserte planter og avledete mat- og forvarer
(EFSA 2011). Sakers dokumentasjon mangler ogsa detaljert informasjon knyttet til forseksdesign og
statistisk analyse.

Canada 1992-1993

Feltforsekene for komparative analyser av ernaringsmessige, fenotypiske og agronomiske karakterer
ble utfart pa 7 lokaliteter i 1992 (CBI: Nickson et al 1994) og 5 lokaliteter i 1993 (CBI: Nickson &
Taylor 1994). I henhold til seker var forseksfeltene lokaliserte i omrédder med kommersiell
rapsproduksjon i Canada, og representerer ulike dyrkingsbetingelser og miljeforhold.

Faggruppen pépeker at de canadiske feltforsekene mangler gjentak innen lokaliteter. Seker har heller
ikke inkludert umodifiserte referansesorter i forsekene. I henhold til EFSAs retningslinjer skal
feltforsek for komparative vurderinger av ernsringsmessige og agronomiske karakterer inkludere
minimum 4 gjentak og 3 referansesorter med “history of safe use” (EFSA 2011).

Forseket i 1992 inkluderte to ulike linjer av GT73, henholdsvis GT73 (hemizygot for begge
transgener), GT73H (homozygot for begge transgener) og foreldrelinjen "Westar”, en konvensjonell
varrapssort med tilsvarende genetisk bakgrunn som GT73, men som ikke uttrykker CP4 EPSPS- og
CPXv247-proteiner. GT73 og cv. Westar ble plantet pd samtlige felter, men pa grunn av mangel pa
safre ble GT73H kun sddd ut pad tre av forsgksfeltene. Forsgkene i 1993 inkluderte bare den
hemizygote varianten av GT73. Det var ikke inkludert konvensjonelle referansesorter i disse
feltforsekene.

I henhold til seker ble prevene av GT73 i 1992-forsgket kontaminert med en annen transgen linje
(GT200), som ogsa uttrykte CP4 EPSPS- og GOX-proteiner. (GT73-prevene bestod av 47 % GT200,
mens GT73H bestod av 86 % GT200H). Dette er som forventet i og med at avstanden mellom
rapslinjene i feltforseket oppgis til 1,5 m. Tilsvarende buffersoner ble benyttet i 1993-forsgket, men
her rapporterer ikke sgker om kontaminering.

I 1992-forsgket ble ingen av forseksrutene med GT73-planter sproytet med tiltenkt herbicid. I 1993
ble det etablert 8 testplot pa hver lokalitet, henholdsvis 2 ubehandlete og 6 behandlete forseksruter
med testlinjen. Det ble gjennomfert tre ulike sproyteregimer; 1) en enkelt sproyting med glyfosat
(preparat Roundup) pa 2-4 bladstadiet (0,45 kg a.i./ha), 2) en spreyting pa 5-6 bladstadiet (0,90 kg
a.i./ha), 3) 3 spreytinger per vekstsesong, dvs. for oppspiring, 2-4 bladstadiet og 5-6 bladstadiet (1,80,
0,90 og 0,90 kg a.i./ha). Den umodifiserte kontrollsorten Westar ble saddd ut i et eget forseksfelt.

Sterrelsen pé forsgksrutene varierte betydelig bade innen felt og mellom lokaliteter.
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Europa 1994-1996

Sekers dokumentasjon inkluderer resultater fra komparative analyser basert pa feltforsek pa 3
lokaliteter i Frankrike, Belgia og Storbritannia vekstsesongene 1994 og 1995 (CBI: Taylor 1995;
Taylor et al. 1997a,b). Forsekene inkluderte testlinjen GT73 og den kommersielle varrapssorten
«Westar» som umodifisert kontroll.

I tillegg ble rapslinjen GT73 testet pa seks lokaliteter i Frankrike, Belgia og Storbritannia i 1995/1996
(2 felt i hvert land) (CBI: Taylor et al. 1997 a,b). I disse forsekene ble det benyttet plantemateriale der
GT73 var tilbakekrysset til hgstrapssortene «Libero» og «Composite Hybrid». De transgene linjene
Libero GT73 og Composite Hybrid GT73 Libero ble testet i felt med sine respektive, umodifiserte
kontrollsorter.

Statistiske analyser
Dokumentasjonen inneholder, etter det VKM kan se, ingen informasjon om statistiske analyser ut over
at det er beregnet gjennomsnitt, standardavvik og variasjonskoeffisient for de enkelte parametrene.

I Nordisk ministerrads rapport "Safety Assessment of Novel Food Plants: Chemical Analytical
Approaches to the Determination of Substantial Equivalence" (TemaNord 1998), anbefales det at
tilstrekkelig antall prever ma analyseres for & fa adekvat sensitivitet for statistisk analyse. Spredning i
enkeltparametre skal vaere sammenlignbare for genetisk modifisert plante og umodifisert plante. I
rapporten er det anbefalt at spredningen i enkeltverdier ber ligge innenfor + 20 %. Faggruppe for
genmodifiserte organismer benytter denne anbefalingen som grunnlag for vurdering av
forseksresultatene.

4.2 Analyser av ernaringsmessige komponenter

Hovedkomponenter i rapsfre, olje og mel er analysert med hensyn pa ernzringsmessige viktige
komponenter. Sammenligningene er gjort mellom GT73 og foreldrelinjen Westar, samt de
kommersielt tilgjengelige rapssortene Libero og Composite Hybrid (gjelder kun feltforsegket med
hestraps 1 1995/1996). I henhold til sgker er analyser av erneringsmessige viktige komponenter i fro,
forvarer og rapsolje utfert i henhold til OECDs konsensusdokument for raps (OECD 2001, 2011).

Seker har utfert analyser av komponenter av ernaringsmessig betydning i fre, avfettet rapsmel, rostet
rapsmel og raffinert, bleket og deodorisert rapsolje. Folgende analyser er utfert: aske, vann, fiber,
protein, karbohydrater, aminosyrer, fettsyrer, mineraler (fosfat, jern, kalium, kalsium, kobber,
magnesium, mangan, sink), antineringsstoffer (fytinsyre, alkenylglukosin, MSGL glukosin,
indolglukosin, erukasyre). Det ble ogsd analysert for protein- og aminosyreinnhold i forskjellige
oljefraksjoner og spiseolje (dvs. raffinert, bleket og deodorisert rapsolje). Det ble ikke funnet proteiner
eller aminosyrer i spiseoljen.
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Tabell 5. Oversikt over gjennomsnittsverdier, standardavvik og variasjonsomrader for
hovedkomponenter analysert i frg fra umodifisert kontroll Westar og GT73 (ubehandlet
og behandlet med tiltenkt herbicid). Fra feltforsgk i Canada og Europa i 1992, 1993 og

1994,
1992 Westar? GT73 ubehandlet?
Gj.snitt  Var. Gj.snitt Var.
Protein® 23,4 21,0-26,1 25,4 25,4-25,7
Fett!? 46,5 42,3-49,.9 45,8 44,6-47,1
Fiber 8,21 7,16-9,90 737  6,26-8,19

Vanninnhold 4,39 3,69-4,86 4,85 4,32-5,38
Kcal/100g* 551 536-567 546 539-554
Aske 3,68 3,44-3.91 3,59 3,39-3,79

Karbohydrat® 26,4 23,6-28,0 252 23,4-26,9

1993 Westar? GT73 -ubehandlet’*  GT73 glyfosatsproytet®
Gj.snitt  Var. Gj.nitt Var. Gj.snitt Var.
Protein 23,8 22,8-26,7 23,4 22,3-26,2 23,5 22,3-26,2
Fett 45,7 43,3-47,2 46,4 42,7-48,8 46,2 44.3-47,4
Fiber 8,62 8,07-9,59 8,36 7,98-8,77 8,38 8,1-8,94
Vanninnhold 10,4 8,44-11,6 9,22 8,49-9,49 9,67 9,20-10,1
Kcal/100g 513 495-533 523 501-534 520 507-528
Aske 4,07 3,58-4,26 4,00 3,72-4,47 3,93 3,49-4,30
Karbohydrat 26,4 25,8-27,9 26,1 24,9-27,1 26,4 25,7-27,2
1994 Westar? GT73 -ubehandlet?  GT73 glyfosatspraytet®
Gj.snitt  Var. Gj.snitt Var. Gj.snitt Var.
Protein 27,5 26,3-28,6 25,6 23,9-27,2 25,6 24,5-27,1
Fett 39,3 39,0-39.6 42.4 42,1-42.8 432 42.3-442
Fiber 10,9 10,5-11,2 10,7 10,5-11,0 10,1 9,7-10,6
Vanninnhold 8,30 8,18-8,43 8,43 8,34-8,52 8,63 7,68-9,31
Kcal/100g 495 494-496 510 507-513 512 505-517
Aske 483 476490 426  422-431 425 4,18-4.40
Karbohydrat 28,4 27,6-29,2 27,8 26,4-29,1 24,6 23,9-25.4

o4 av terrvekt, 2 1992: Westar n=7, GT73 n=2; 1993: n=4; 1994 Westar n=2, ubehandlet GT73 n=2, behandlet GT73 n=3
Kilde: FSANZ (2000)
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4.2.1 Rapsfrg

Hovedkomponenter

Innholdet av hovedkomponenter i GT73 er sammenlignet med tilsvarende komponenter i den
umodifiserte kontrollrapssorten Westar. Protein, fett, aske, vann, karbohydrater (beregnet), ADF-fiber,
NDF-, TDF- og rafiber er malt. I prever fra feltforsekene i 1992, 1993, 1994 og 1995, ble det foretatt
analyser av ern@ringsmessige viktige komponenter og utfert statistiske undersokelser pa disse
komponentene (tabell 5). Det ble ogsa utfort analyser av protein og fett av GT73 for sammenligning
med kontrollraps Westar og Co-op Westar (Western Canadian Cooperative Rapeseed Test) (tabell 6).
Co-op Westar er basert pd innsamlede data fra 52 feltforsek med Westar fra 1985 til 1992.
Komponentene som er undersgkte er i henhold til OECDs konsensusdokument for raps (OECD 2001).

Analysene av protein og fett i Westar, Co-op Westar, behandlet og ubehandlet GT73 er vist 1 tabell 6.
Det ble pavist signifikante forskjeller mellom ubehandlet og glyfosat-behandlet GT73 og Westar med
hensyn pé fettinnhold i feltforsek gjennomfert i 1994. Fettinnholdet (%) var heyre i ubehandlet og
glyfosat-behandlet GT73 sammenlignet med fettinnholdet i Westar. Ser man derimot pa variasjoner
mellom ar for Westar og Co-op Westar, som varierer fra 37.7 % fett (Co-op Westar 1992) til 51.1 %
fett (Co-op Westar 1993), er forskjellene innenfor de naturlige variasjonene som ogsa finnes i
kommersielle rapslinjer.

Tabell 6. Gjennomsnittsverdier og variasjonsomrade for innhold av protein og fett i frg fra GT73,
Westar og Co-op Westar. Fra feltforsgk i Canada og Europa i 1992, 1993 og 1994.
1992 Westar Co-op Westar GT73 -ubehandlet
Gj.snitt Var. Gj.nitt Var. Gj.snitt Var.
Protein (%) 41,1 38,4-42,9 433 34,8-48,0 44,8 42,9-46,6
Fett (%) 44.8 41,9-47,7 42,8 37,7-47,6 44,8  44,1-454
1993 Westar Co-op Westar GT73 -ubehandlet ~ GT73 glyfosatspraytet
Gj.snitt Var. Gj.snitt Var. Gj.snitt Var. Gj.snitt Var.
Protein (%) 41,2 38,3-45,0 423 34,0-50,8 41,8 39,6-44.8 42,2 40,2-44,7
Fett (%) 45,1 42,4-47,3 44.8 37,9-51,1 45,8 43,7-47,1 45,5 42,8-48,5
1994 Westar Co-op Westar GT73 -ubehandlet  GT73 glyfosatspraytet
Gj.snitt Var. Gj.snitt Var. Gj.snitt Var. Gj.snitt Var.
Protein (%) 39,4 37,8-41,0 - 38,2 36,0-40,5 38,6 37,1-40,2
Fett (%) 39,3 39,0-39,6 - 42,4 42,1-42,8 43,2 42,3-442

Kilde: FSANZ (2000)

Fettsyresammensetning

Det ble analysert for innhold av 11 fettsyrer i 1992 og 1993, og 4 fettsyrer fra i feltforsek i 1994.
Fettsyresammensetningen er malt i henhold til OECDs konsensusdokument for raps. I 1992 og 1993
ble folgende fettsyrer analysert: palmitinsyre (C16:0), palmitoleinsyre (C16:1), stearinsyre(C18:0),
oljesyre (C18:1 cis), linolsyre (C18:2), linolensyre(C18:3), arakidinsyre (C20:0), eikosensyre (C20:1),
eikosadiesyre (C20:2), behensyre (C22:0) og erukasyre (C22:1) (tabell 7).
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Tabell 7. Fettsyresammensetning i frg fra umodifisert kontroll Westar og GT73 (ubehandlet og
behandlet med tiltenkt herbicid). Fra feltforsgk i Canada i 1992 og 1993 (% av totalt
fettinnhold).

Fettsyre 1992 1993
Westar Co-op GT73 Westar Co-op GT73 GT73
ubehandlet glyfosatsproytet

16:0 3,9-4,2 3,7-4,8 3,98 3,8-43 4,0-4,3 4,1 4,1
16:1 0,3-0,4 0,0-0,6 0,32 0,2 0,2-0,3 0,2 0,2
18:0 1,4-2,0 1,2-2,1 1,72 1,4-1,9 1,7-1,9 1,7 1,8
18:1 58,8-62,5 57,4-63,4 61,4 60,1-62,8 61,9-63,1 62,9 62,8
18:2 18,9-20,2  18,3-22,1 18,9 18,8-20,6  18,4-19,8 18,7 18,7
18:3 8,1-12,1 8,2-13,0 10,8 8,6-10,13 8,5-9,8 9,65 9,73
20:0 0,6-0,8 0,4-0,9 0,72 0,6-0,7 0,6-0,7 0,65 0,68
20:1 1,7-2,0 1,3-2,3 1,58 1,57-2,0 1,4-1,9 1,49 1,51
20:2 0,1 0,1-0,2 0,17 0,1 0,1 0,09 0,1
22:0 0,3-0,4 0,3-0,4 0,40 0,4-0,5 0,4 0,4 0,43
22:1 0,3-0,6 0,1-1,4 0,12 0,15-0,57 0,1-0,5 0,04 0,0

Kilde: FSANZ (2000)

I 1994 ble det ogsa malt for innhold av fettsyrene dokosadiensyre (C22:2), lignorensyre (C24:0) og
«nervonic»-syre (C24:1) (tabell 8).

De statistiske analysene som er utfort pd fettsyrer er beregning av middelverdi, standardavvik og
variasjonskoeffisient. I henhold til seker er fettsyreinnholdet i GT73 ekvivalent med fettsyreinnholdet
1 konvensjonell raps.

Aminosyrer

Seker har analysert innhold av essensielle og ikke-essensielle aminosyrer (totalt 18 aminosyrer) i
prover fra feltforsakene i Canada i 1992 og 1993, og Europa vekstsesongen 1994/1995. Det ble pévist
signifikante forskjeller mellom GT73 og Westar for enkelte av aminosyrene (tabell 9). Forskjellene
relateres til normale fluktuasjoner mellom de forskjellige forseksfeltene, og er ikke resultat av
genmodifiseringen.

Vitaminer
Seker har ikke analysert for vitaminer.

Sinapin
Sinapin er en kolinester som er viktig i metabolismen av lignin og flavenoider. Sinapin forer bl.a. til
bitter smak pé for og til fiskesmak pa egg. Sinapin finnes naturlig i raps, og finnes ogsé i for eksempel
sennep.
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Seker har foretatt analyser av sinapin-innhold i fre fra GT73 og Westar fra feltforsekene i Canada i
1992 og 1993. Resultatene fra analysene viser at innholdet av sinapin i GT73 er ekvivalent med
innholdet i den umodifiserte kontrollsorten Westar (tabell 10).

Tabell 8.

Fettsyre

16:0
16:1
18:0
18:1
18:2
18:3
20:0
20:1
20:2
22:0
22:1
22:2
24:0

24:1

Fettsyresammensetning i frg fra umodifisert kontroll Westar og GT73 (ubehandlet og
behandlet med tiltenkt herbicid). Fra feltforsgk i Europa vekstsesongen 1994 (% av totalt
fettinnhold).

1994
Westar GT73 GT73
ubehandlet  glyfosatspraytet

4,52 4,51 4,50
0,24 0,24 0,24
1,90 1,5 1,89
62,6 64,8 64,4
20,2 19,0 19,1
7,11 6,94 7,00
0,77 0,78 0,74
1,46 1,16 1,17
0,1 0,1 0,1

0,36 0,36 0,34
0,32 0,1 0,12
0,1 0,1 0,1

0,20 0,18 0,18
0,18 0,14 0,15

Kilde: FSANZ (2000)
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Tabell 9. Resultater av analyser aminosyrer i frg fra umodifisert kontroll Westar og GT73
(ubehandlet). Tabellen inkluderer kun aminosyreverdier der det ble dokumentert
signifikante forskjeller mellom GT73 og Westar.

cv. Westar GT73 ubehandlet
Gjennomsnitt Gjennomsnitt
(Variasjonsomrade) (Variasjonsomrade)
1992
Prolin 6,24 6,61
(6,09-6,36) (6,46-6,70)
1993
Cystein 0,33 0,43
(0,20-0,42) (0,29-0,57)
Metionin 0,26 0,35
(0,16-0,32) (0,23-0,51)
Prolin 1,38 1,46
(1,28-1,45) (1,31-1,64)
Tryptofan - 0,24
(0,24-0,29) (0,23-0,28)
1993
Glutaminsyre 17,7 16,5
(17,3-18,1) (16,0-16,9)
Histidin 2,36 2,26
(2,32-2,40) (2,24-2,29)
Prolin 5,69 5,46
(5,60-5,78) (5,39-5,54)

Kilde: FSANZ (2000)

Glukosinolater

Seker har analysert for innhold av alkyl-, tioalkyl- og indolglukosinolat i fre fra prever fra feltforsek i
Canada 1 1992 og 1993, og i Europa 1994 og 1995/1996. I tabell 11 er det kun gjengitt verdier for
1992, 1993 og 1994. Mengden av alkylglukosinolater i GT73 er gjennomgéende heyere enn i
kontrollsorten Westar og genotyper innen cv. Westar. Seker kommenterer dette med at GT73 er
selektert fra ett fro av Westar, mens det er stor genetisk variasjon innen utgangssorten. Enkelte
genotyper av Westar kan produsere alkyl-glukosinolatmengder som er 4 pmol heyere enn
gjennomsnittet for sorten. Totalmengden av glukosinolater i avfettet fre og rapsmel fra GT73 er under
den kanadiske grenseverdien pa 30 pumol/g. Nér det gjelder den europeiske grenseverdien pd 25
umol/g, viser analyser av ubehandlet GT73 (1992) en snittverdi pa 28,9 umol/g.
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Tabell 10.

GT73H - ubehandlet

12,6-12,8

GT73 - ubehandlet

13,1

11,0-15,3

cv. Westar

GT73 - ubehandlet

12,7

15,8

11,6-14,3

14,8-16,7

GT73 glyfosatsproytet

15,1

14,2-16,4

cv. Westar

15,5

13,8-17,4

Tabell 11.

Innhold av sinapin i frg fra umodifisert kontroll Westar, og GT73 ubehandlet og spraoytet
med tiltenkt herbicid. Fra feltforsgk i Canada i 1992 og 1993.

Gjennomsnittsverdier (umol/g) og variasjonsomrade for innhold av ulike glukosinolater i

fra fra GT73, Westar og Co-op Westar. Fra feltforsgk i Canada og Europa i 1992, 1993

0g 1994,

Alkyl

6,11-11,4

7,0-12,5

13,8-19,8

Thioalkyl 0,26

0,18-0,40

0,36

0,2-0,8

0,46

0,38-0,55

Indolyl 11,4

9,8-13,4

11,0

7,0-13,7

1,6

11,55-
11,63

Alkyl 8,93 6,7-11,1 7,56 5,3-9,4 10,56 7,97-12,9 10,8 5,57-13.2
Thioalkyl 0,28 0,2-0,37 0,30 0,2-0,4 0,28 0,23-0,33 0,28 0,13-0,37
Indolyl 11,5 11,0-12,5 11,5 10,7-12,5 11,4 10,9-12,0 11,4 10,5-12,5

Alkyl 10,6

11,6

10,8

Indolyl 3,92

4,06

4,67

Kilde: FSANZ (2000)
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4.2.2 Avfettet rapsmel, rgstet rapsmel og raffinert, bleket, deodorisert rapsolje

Avfettet rapsmel

Seker har analysert for innhold av enkelte glukosinolater i avfettet rapsmel. Rapsen, som er prosessert
til mel, stammer fra feltforsgk i Canada i 1992 og 1993. Resultatene fra feltforseket i 1992 viser stor
variasjon 1 innholdet av glukosinolater i GT73 sammenlignet med Westar (tabell 12). Tilsvarende
resultater ble ikke funnet i 1993.

Tabell 12. Innhold av ulike glukosinolater i avfettet mel fra umodifisert kontroll Westar og GT73
ubehandlet og spraytet med tiltenkt herbicid. Fra feltforsgk i Canada i 1992 og 1993.

1992 1993

Glukosinolat GT73(-)! GT73H*>  Westar  GT73(-) GT73(+)® Westar

Alkyl

Allyl 0,72 0,33 0,33 0,33 0,03 0,31
3-butenyl 3,32 4,80 2,66 3,13 3,11 2,63
4-pentenyl 0,43 0,76 0,37 0,31 0,35 0,30
2-hydroxy- 7,33 11,00 5,64 7,10 7,32 5,96
3-butenyl

2-hydroxy- 0,10 0,21 0,08 0,02 0,05 0,03
4-pentenyl

Thioalkyl

4-metylthio- 0,21 0,31 0,20 0,18 0,17 0,19
3-butenyl

4-metylthio- 0,07 0,15 0,06 0,09 0,11 0,09
4-pentenyl

Indolyl

3-metyl- 0,70 0,84 0,85 0,78 0,83 1,13
indolyl

4-hydroxy- 10,9 10,8 10,6 10,70 10,60 10,40
indolyl

Aryl

p-hydroxy- 0,20 0,21 0,38 0,00 0,00 0,00
benyl

! Testlinjen GT73(hemizygot for begge transgener), usproytet
2 Testlinjen GT73H (homozygot for begge transgener), usproytet
3 Testlinjen GT73 sproytet med glyfosat

Hovedkomponenter rgstet rapsmel

Seker har analysert for innhold av enkelte hovedkomponenter i rostet rapsmel. Rapsen, som ble
prosessert til mel, ble dyrket i 1993. Faggruppen konkluderer med at det ikke ble péavist vesentlige
forskjeller i innhol av hovedkomponenter mellom GT73 og Westar (Tabell 13).
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Mineraler og fytinsyre i rgstet rapsmel

Med unntak for kobolt, selen og jod er innholdet av mineraler malt i henhold til OECDs
konsensusdokument. Analysene av mineraler og fytinsyre er foretatt med basis i plantemateriale fra ett
feltforsek 1 Canada i1 1993. I henhold til seker er det ikke funnet forskjeller i mineral- og
fytinsyreinnhold mellom GT73 og Westar, se tabell 14. Innholdet av mineraler og fytinsyre ligger
innenfor det naturlige variansomradet som er rapportert i litteraturen for andre rapssorter (rastet
rapsmel).

Tabell 13. Innhold av ulike hovedkomponenter i rgstet rapsmel produsert fra GT73 og
umodifisert kontroll Westar.

Komponent Westar GT73
Protein (% t.v.) 41,3 41,4

Aske (% t.v.) 7,24 7,33

Vanninnhold (%) 10,8 10

Fett (% t.v.) 4.5 3,4

Fiber (% t.v.) 14,5 14,6

Karbohydrater (% t.v.) 47,0 47,8

Kalorier (kcal/100 g) 332 330

Nitrogen lgselighet 28,3 29,1

Tabell 14. Analyser av mineralinnhold og fytinsyre i rgstet rapsmel fra GT73

og umodifisert kontroll Westar.

Komponent GT73 Westar Litteraturverdier
Kalsium (% t.v.) 0,82 0,76 0,57-0,82
Kopper (1/g) 7,56 7,06 4,9-8,0

Jern (W/g) 160 194 116-204
Magnesium (% t.v.) 0,64 0,57 0,49-0,64
Mangan (% t.v.) 53,2 48,5 30,0-62.,9
Fosfor (% t.v.) 1,23 1,19 1,08-1,33
Kalium (% t.v.) 1,42 1,38 1,20-1,46
Sink (W/g) 64,7 55,0 59,0-80,9
Fytinsyre (% t.v.) 3,33 3,09 2,0-5,0
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Aminosyrer i rgstet rapsmel.

Seker har analysert for innhold av aminosyrer i restet rapsmel produsert fra GT73 og Westar. |
henhold til seker er det ikke pévist vesentlig endringer i aminosyreinnholdet mellom GT73 og Westar,
(tabell 15). Innholdet aminosyrer ligger innenfor det naturlige variansomradet funnet i litteraturen for
andre rapssorter (rostet rapsmel).

Tabell 15. Analyser av aminosyreinnhold i rgstet rapsmel fra GT73 og Westar.
Aminosyre Westar GT73 Litteraturverdier
Alanin 1,83 1,86 1,71-2,05
Arginin 2,36 2,42 2,32-2,93
Asparaginsyre 2,89 2,94 2,85-3,64
Cystein 0,96 1,01 0,47-1,32
Glutaminsyre 6,78 6,99 6,34-9,68
Glycin 2,00 2,04 1,88-2,39
Histidin 1,05 1,1 1,07-1,59
Isoleucin 1,61 1,64 1,51-2,07
Leucin 2,93 2,99 2,65-3,30
Lysin 2,19 23 2,27-2,64
Metionin 0,77 0,79 0,68-0,96
Fenylalanin 1,64 1,66 1,52-1,88
Prolin 2,5 2,56 1,96-2,82
Serin 1,75 1,79 1,67-2,21
Treonin 1,77 1,8 1,71-2,11
Tryptofan 0,46 0,47 0,44-0,57
Tyrosin 1,06 1,1 0,93-1,38
Valin 2,05 2,08 1,94-2,53

Anti-naeringsstoffer i rgstet rapsmel.

I restet rapsmel har seker undersgkt for innhold av fire ulike alkylglukosinolater (tabell 16).
Totalmengden av glukosinolater ble vist & vaere dobbelt sd hoy i GT73 sammenlignet med umodifisert
kontroll. I henhold til seker skyldes dette prosesseringen av rapsmelet. Faggruppen finner ikke sgkers
forklaring tilfredsstillende, og mener at prosesseringen av rapsen burde ha vert foretatt pa nytt for a
eliminere eventuelle feilkilder.
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Tabell 16. Innhold av alkylglukosinolater i rgstet rapsmel fra GT73 og Westar. Fra
feltforsgk i Canada i 1993.

Alkylglukosinolater Westar GT73
Allyl 0,3 0,6
3-butenyl 1,4 3,0
4-pentenyl 0,2 0,2
2-hydroxy-3-butenyl 2,8 6,8
TOTALT 4,7 10,5

Analyse av fettsyreinnhold i raffinert, bleket og deodorisert rapsolje.

Seker har foretatt analyser av fettsyrer i raffinert rapsolje. Rapsoljen ble utvunnet av GT73 og Westar,
som ble dyrket i Canada i vekstsesongen 1993. I henhold til seker er det ikke pévist vesentlige
endringer i fettsyreinnholdet mellom GT73- og Westar-olje (tabell 17).

Tabell 17. Analyser av fettsyrer i raffinert, bleket og deodorisert rapsolje utvunnet fra
GT73 og Westar.
Fettsyre Westar GT73 Codex
14:0 0,05 0,05 ND-0,2
16:0 4,01 3,99 2,5-7,0
16:1 0,18 0,2 ND-0,6
18:0 2,05 2,1 0,8-3,0
18:1 63,3 64 51,0-70,0
18:2 19,8 19 15,0-30,0
18:3 6,27 6,74 5,0-14,0
20:0 1,02 1,06 0,2-1,2
20:1 1,82 1,67 0,1-4,3
22:0 0,51 0,52 ND-0,6
22:1 0,39 0,19 ND-2,0
24:0 0,24 0,23 ND-0,3
24:1 0,3 0,31 ND-0,4
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4.3 Agronomiske egenskaper

I henhold til sgker er det gjennomfert flere feltforsek i Canada (1992-1994), Belgia (1993, 1994),
Frankrike (1994) og Storbrittania (1994) for & sammenligne ulike fenotypiske og agronomiske
egenskaper hos GT73 og avledete sorter/linjer med foreldrelinjen Westar. P4 bakgrunn av at cv.
Westar er en varrapssort som er tilpasset dyrkingsforhold i Canada, er hovedtyngden av
dyrkingsforsgkene utfert i Canada.

I de canadiske og europeiske forsgkene ble det i perioden 1992-1996 foretatt registreringer av totalt 12
fenotypiske og agronomiske karakterer knyttet til vegetativ vekst, reproduksjon og
spredning/persistens (vedlegg, tabell 3). I tillegg ble det gjort observasjoner av resistens mot ulike
sjukdommer og skadedyr, samt fungicider, insekticider og herbicider (andre enn glyfosat). I henhold
til sgker varierte antall registrerte karakterer betydelig mellom forsekssteder og -ar. Beskrivelsen av
forseksdesign og -oppsett er imidlertid svaert mangelfull og er ikke i trdd med gjeldene retningslinjer
for risikovurdering av genmodifiserte planter og avledete mat- og férvarer (EFSA 2011).

Dossieren fra sgker inneholder heller ingen oversikter over resultater fra de komparative analysene av
agronomiske karakterer. I vedlegg VI, VIII og IX, som det henvises til i dossieren, er det ikke
inkludert resultater for de ulike parameterne som er evaluert.

Seker viser til at det ikke ble pavist signifikante forskjeller mellom den transgene linjen GT73 og neer-
isogen kontroll for karakterene som ble observert i feltforsekene i Canada og EU (eksempelvis
spireprosent, vegetativ og generativ vekst, avling, spillplanter og mottagelighet for skadeinsekter,
sjukdom og abiotiske stress). Det konkluderes med at den introduserte egenskapen ikke har medfert
endringer i egenskaper knyttet til vekst og utvikling hos GT73-planten.

4.4 Vurdering basert pa tilgjengelig datagrunnlag

Feltforsekene som ligger til grunn for sekers komparative analyser er av eldre dato og ikke i trdd med
EFSAs retningslinjer for risikovurdering av genmodifiserte planter og avledete mat- og forvarer
(EFSA 2011). Det papekes at sgker ikke har er inkludert umodifiserte referansesorter i forsgkene, og
at feltforsekene fra Canada mangler gjentak.

Analysene av ernzringsmessige viktige komponenter viser, i henhold til seker, ingen forskjeller
mellom GT73 og konvensjonelle rapslinjer med hensyn pa hovedkomponenter, mineraler, aminosyrer
og fettsyresammensetning. Faggruppen pépeker imidlertid pa at det i seknaden mangler analysedata
for flere av komponentene som OECDs konsensusdokument anbefaler undersekt i fro og forvarer fra
oljeraps.

Nar det gjelder antineringsstoffene alkylglukosinolater ble det imidlertid funnet statistisk signifikant
hgyere innhold i GT73 sammenlignet med naer-isogen kontroll Westar. De storste forskjellene ble
pavist for allylglukosinolat i avfettet mel og totalt innholdet av alkylglukosinolater i restet mel.
Resultater fra Canada i 1992 og 1993 viste henholdsvis 100 % heyere innhold av allylglukosinolat og
alkylglukosinolat sammenlignet med umodifisert kontroll. Tilsvarende verdier fra analyser av
alkylglukosinolater i hele fre viste henholdsvis ca. 90 % og 20 % heyere verdier i den transgene linjen
GT73. Resultater fra de europeiske feltforsekene viste mindre forskjeller mellom GT73 og kontroll
med hensyn péd disse parameterne (10-50 %). For de gvrige antinzringsstoffene ble det ikke pavist
signifikante forskjeller mellom GT73 og Westar.

Seker forklarer resultatene med forskjeller i prosessering og seleksjonsmetodikk. Faggruppen finner

ikke sakers forklaring tilfredsstillende, og mener at prosesseringen av rapsen burde ha veert foretatt pa
nytt for & eliminere eventuelle feilkilder.
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I henhold til seker viser undersekelsene av agronomiske og fenotypiske karakterer i Canada og Europa
ekvivalens mellom testlinje og kontroll med hensyn pa fenotypiske og agronomiske karakterer. Det
konkluderes med at den introduserte egenskapen ikke har medfert endringer i egenskaper knyttet til
vekst og utvikling hos GT73-planten. Resultatene fra feltforsekene er imidlertid ikke vedlagt sekers
dokumentasjon, og er ikke tilgjengelig for vurdering av faggruppen
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5 Dokumentasjon av toksisitet, allergenisitet og
naeringsverdi
5.1 Toksisitet

Varmeprosessert rapsmel benyttes kun som for og blir ikke brukt til mat. Det er utfort foringsforsek
bade med uprosessert- og prosessert mel.

Toksisitetsstudier vedlagt sgknaden

Naylor (1994b). Acute oral study of GOXv247(M4-C1) protein in Albino Mice. Oral gavage in male
and female CD-1 mice. JOB/PROJECT NO.: ML-93-207/EHL 93092, Monsanto (unpublished).

Naylor (1993). Acute oral toxicity study on CP4 EPSPS protein in Albino mice. Oral gavage inmale
and female CD-1 mice. JOB/PROJECT NO.: ML-92-542/EHL 92223, Monsanto (unpublished).

5.1.1 Akutt oral toksisitetsstudie pa mus ved eksponering av GOXv247- protein

Monsanto har utfert en akutt-toksisk studie pd mus med oral eksponering med sonde av rekombinant
GOXv247(M4-C1)-protein produsert av bakterien Escherichia coli (E. coli). Forseket er utfert i
henhold til god laboratoriepraksis (GLP) GLP Principles of the OECD (1981), USA, FIFRA 40 CFR
Part 160, M.A.F.F. Japan, 1984.

To grupper a ti hunn- og hannmus fra stamme CD-1 ble eksponert for 1,08; 11,3 og 104 mg/kg
kroppsvekt (kv) GOXv247(M4-C1) protein. GOXv247 (M4-C1)- proteinet som ble produsert fra E.
coli hadde en renhet pa 15 %. Forsgksdyrene ble eksponert for henholdsvis 7,2 mg, 76,3 mg og 598
mg E. coli-protein med 15 % GOXv247 (M4-C1). To andre grupper a ti hunn- og hannmus fra stamme
CD-1 ble eksponert for 10 og 100 mg/kg kv E. coli- protein. Dette E. coli-proteinet ble produsert fra E.
coli som var modifisert med en tom plasmid-vektor (vektor uten genet som uttrykker GOXv247(M4-
C1) protein. En annen gruppe mus ble eksponert utelukkende for bufferen (0,05 M karbonatbuffer,
pH=8,5), som ble benyttet til & lose opp proteinene. Musene ble sondeforet med totalt 33,3 ml
buffer/kg kv. Studien ble utfert hos Monsanto Environmental Health Laboratory, USA.

Samtlige forsgksdyr ble observert to ganger daglig for kliniske tegn pa forgiftning over en periode pa
8 til 9 dager etter dosering. Dyrene ble veid for eksponering, ved eksponering og dag 7. Dyrene ble
avlivet pa dag 8 og 9. Forinntaket ble mélt daglig.

Ved avslutning av forseket ble det utfort grov nekropsi pa alle dyrene. Det ble ikke pévist okt
mortalitet eller toksiske effekter pad dyrene som ble eksponert for GOXv247(M4-C1). Det ble utfort
statistisk analyser ved hjelp av Dunnett’s Multiple Comparison Test (two-tailed, p<0.05) pa
kroppsvekt, kumultativ kroppsvektendringer og forkonsum. Avhengig av utkommet av de statistisk
analysene er det utfert ikke-parametriske tester som Kruskal-Wallis, Jonckheere og/eller mann-
Whitney Tests.

Absolutte og relative vekter ble ikke undersegkt for alle organene. Det ble heller ikke utfort
histopatologiske underseokelser av organer og vev. Sgker har imidlertid tatt vare pa og fiksert en rekke
vev i 10 % bufret formalin. Det ble utfert makroskopiske undersekelser av de fleste organene. Det er
pavist foreket sterrelse av venstre submaxillary lymfeknute hos hanner som ble foret med GOXv247
(M4-C1). Tilsvarende endringer ble pavist for hanner og hunner som ble foret med henholdsvis 1, 10
og 100 mg/kg kv og 1 og 10 mg/kg kv E. coli —protein fra E. coli modifisert med en tom vektor.
Tilsvarende endringer ble ikke pavist i lymfeknuten p& heyre side. Endringene i sterrelse pa
lymfeknutene er, i henhold til seker, sannsynligvis et resultat av inflammasjon som skyldes eremerket.
Arbeidsgruppen finner ingen dokumentasjon om dette i sekers dossier. Arbeidsgruppen fremhever at
soker burde foretatt malinger av tykkelsen pa heyre og venstre egre for & dokumentere eventuelle
endringer pé det gret hvor gremerket sitter.
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Seker har beregnet en NOEL til 100 mg GOXv247 (M4-C1)/kg kroppsvekt.

5.1.2 Akutt oral toksisitetsstudie pa mus ved eksponering av CP4 EPSPS- protein

Monsanto har utfert en akutt-toksisk studie pd mus med oral eksponering med sonde av CP4 EPSPS-
protein produsert av bakterien E. coli. Forseket er utfert i henhold til god laboratoriepraksis (GLP)
GLP Principles of the OECD (1981), USA, FIFRA 40 CFR Part 160, M.A.F.F. Japan, 1984.

To grupper a ti hunn- og hannmus fra stamme CD-1 ble eksponert for 49, 154 og 572 mg/kg
kroppsvekt (kv) CP4 EPSPS-protein. Proteinet hadde en renhet pa >90 %. En gruppe pa 10 hunn- og
hannmus fra stamme CD-1 ble eksponert for 363 mg/kg kv bovint serumalbumin (BSA). En annen
gruppe mus ble eksponert utelukkende for bufferen (0,05 M karbonatbuffer pH=8,5), som ble benyttet
til & lese opp proteinene. Musene ble sondeforet med totalt 33,3 ml buffer/kg kv. Studien ble utfort hos
Monsanto Environmental Health Laboratory, USA.

Samtlige forseksdyr ble observert to ganger daglig for kliniske tegn pa forgiftning over en periode pa
8 til 9 dager etter dosering. Dyrene ble veid for eksponering, ved eksponering og ved dag 7. Avliving
ble foretatt pa dag 8 og 9. Forinntaket ble malt daglig.

Ved avslutning av forsgket ble alle dyrene avlivet, og det ble utfort grov nekropsi. Det ble ikke péavist
okt mortalitet eller toksiske effekter pa dyrene som ble eksponert for CP4 EPSPS. Det ble utfort
statistisk analyser ved hjelp av Dunnett’s Multiple Comparison Test (two-tailed, p<0.05) pa
kroppsvekt, kumultativ kroppsvektendringer og forkonsum. Avhengig av utkommet av de statistisk
analysene er det utfort ikke-parametriske tester som Kruskal-Wallis, Jonckheere og/eller mann-
Whitney Tests.

Seker har ikke registrert absolutt og relative vekter av alle organer. Det ble heller ikke utfort
histopatologiske undersekelser av organer og vev. Makroskopiske undersgkelser er foretatt av de
fleste organer. I henhold til seker er det ikke pavist forandringer eller abnormiteter pa organene.

Seker har beregnet en NOEL til 572 mg CP4 EPSP/kg kroppsvekt.

5.1.3 Foringsforsgk pa rotter
Sekers dokumentasjon inkluderer tre 28-dagers foringsstudier pa rotter. Det ble gjort forsek bade med
uprosessert og prosessert mel (Naylor, 1994a; Naylor, 1995; Naylor, 1996).

Forsgk 1:

I det forste foringsforseket (Naylor, 1994a) med bade uprosessert og prosessert mel, ble Sprague-
Dawley (CD)-rotter (10 dyr/kjenn/gruppe) foret med 5 % og 15 % rapsmelblandet i standard rottefor.
Mengde rapsmel til dyrene var fra ca. 4 til 14 g/kg kroppsvekt/dag. Forsgket ble utfert i henhold til
god laboratoriepraksis (GLP) GLP Principles of the OECD (1981), USA, FIFRA 40 CFR Part 160,
M.A.F.F. Japan, 1984.

I forseket ble det benyttet mel fra de genmodifiserte rapslinjene GT73 og GT200, og den umodifiserte
kontrollsorten Westar. GT73-melet var en blanding av GT73 og GT200 (forhold 1:1). Atte grupper a
ti hunn- og hannrotter ble eksponert for 5 % og 15 % rapsmel fra de genmodifiserte rapsene GT73 og
GT200. To andre grupper a ti hunn- og hannrotte ble eksponert for 5 % og 15 % rapsmel fra
kontrollsorten Westar, og en annen gruppe a ti hunn- og hannrotte ble foret med standard rottefor.
Observasjoner mht. generell helse, mortalitet og kliniske observasjoner ble utfert to ganger daglig, og
detaljerte fysikalsk undersokelse ble utfort ukentlig. Kroppsvekt og forinntak ble malt pa alle dyrene
en gang per uke.

Ved avslutning av forsgket ble alle dyrene avlivet, og det ble utfert grov nekropsi pa alle
forsgksdyrene. Det ble ikke pavist gkt mortalitet eller toksiske effekter pa dyrene som ble eksponert
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for rapsmel. Det ble utfort statistisk analyser ved hjelp av Dunnett’s Multiple Comparison Test (two-
tailed, p<0.05) pa kroppsvekt, kumultativ kroppsvektendringer og forkonsum.

Seker har utfert forskjellige statistiske tester avhengig av utkommet av de innledende statistiske
undersgkelsene. Folgende tester er benyttet: Bartletts test, Dunnetts test, linezer regresjon og de ikke-
parametriske testene Kruskal-Wallis, Jonckheere og/eller mann-Whitney Tests.

Seker har utfort statistiske analyser pd absolutt og relative vekter av lever, nyre og testikler, samt
organvekt/kroppsvekt- ratio. De gvrige organene ble ikke veid. Det ble ikke utfert histopatologiske
undersgkelser av organer og vev, men det ble tatt vare pa en rekke vev som ble fiksert i 10 % bufret
formalin. Det ble utfort makroskopiske undersekelser av samtlige organer, men seker har ikke utfort
mikroskopiske undersgkelser av noen vev.

Det ble pavist nedsatt vekst av rotter som ble foret med 15 % GT73/GT200-mel i forhold til de som er
foret med kontrollinjen Westar. Hos rottene som ble foret med GT73/GT200- og Westar mel ble det
funnet ca. 5-20 % okt absolutt og/eller relative lever- og nyrevekt i forhold til rotter som ble foret med
standard rottefor. Seker har ogsd pévist statistisk signifikante forskjeller med hensyn pé lavere
gjennomsnittlig kroppsvekt og kumulativ vektekning for felgende grupper: hunn- og hannrotter foret
med 5 % rostet GT200 mel; hannrotter foret med 15 % rostet GT200 mel, hannrotter féret med
uprosessert GT73 og med 15 % uprosessert GT200 mel. De fleste endringene ble pévist pa kumulativ
vektokning. Seker hevder at disse endringene skyldes rapsmelet i foret. Dette begrunnes med at slike
endringer kun ble pavist hos gruppene som ble foret med rapsmel, og ikke hos rotter som ble foret
med standard rottefor.

Forsgk 2:

I det andre studiet (Naylor 1995) med prosessert rapsmel ble rotter (10 dyr/kjenn/gruppe) foret med 5
% og 15 % rapsmel 1 foret, tilsvarende 4 og 13 g/kg kroppsvekt/dag. Forseket ble utfert i henhold til
god laboratoriepraksis (GLP) GLP Principles of the OECD (1981) og USA, FIFRA 40 CFR Part 160.

Observasjoner mht. generell helse, mortalitet og kliniske observasjoner ble utfert to ganger daglig, og
detaljerte fysikalsk underseokelse ble utfort ukentlig. Kroppsvekt og forinntak ble mélt pa alle dyrene
en gang per uke.

Ved avslutning av forseket ble alle dyrene avlivet, og det ble utfert grov nekropsi pé alle dyrene. Det
ble ikke pavist gkt mortalitet eller toksiske effekter pa dyrene som ble eksponert for rapsmel. Det ble
utfort statistisk analyser ved hjelp av Dunnett’s Multiple Comparison Test (two-tailed, p<O.05) pa
kroppsvekt, kumultativ kroppsvektendringer og forkonsum.

Seker har utfert statistiske analyser pa absolutt og relative vekter av lever, nyre og testikler, samt
organvekt/kroppsvekt-ratio. De evrige organene ble ikke veid. Det ble ikke utfert histopatologisk
undersekelser av organer og vev, men en rekke vev ble tatt vare pd og fiksert i 10 % bufret formalin.
Det er utfort makroskopiske undersgkelser av alle organene. Det er ikke utfort mikroskopiske
undersgkelser pa noen vev.

Det ble ikke funnet forskjeller i vekstokning til noen av dyrene. For forseksdyrene som ble foret med
15 % rapsmel ble det pavist en liten, men signifikant ekning i relativ levervekt (ca 9-16 %), i1 forhold
til de dyrene som ble foret med tilsvarende mengde mel fra en hybridlinje av Westar. Den okte
levervekten ble tilskrevet okt mengde alkylglukosinolater i GT73, som var 4 g/kg for sammenlignet
med 1,8 g/kg for fra Westar hybriden. Det ble ikke pavist patologiske endringer i lever.

Forsek 3:

I det tredje studiet (Naylor, 1996) ble rotter foret med 10 % rapsmel i foret fra henholdsvis GT73,
Alliance (umodifisert kontroll), fem canadiske og tre europeiske umodifiserte referansesorter. Mengde
rapsmel tilsvarte 8,3-8,7 g/kg kroppsvekt/dag for hannrotter og 8,6-9,2 g/kg kroppsvekt/dag for
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hunnrotter. Forseket ble utfert i henhold til god laboratoriepraksis (GLP) GLP Principles of the OECD
(1981) og USA, FIFRA 40 CFR Part 160.

En gruppe a ti hunn- og hannrotter ble eksponert for 10 % rapsmel fra GT73 (benevnt som RU3 i
Naylor, 1996). Videre ble en gruppe a ti hunn- og hannrotte eksponert for 10 % rapsmel fra den
umodifiserte kontroll-linjen Alliance, og atte grupper a ti hunn- og hannrotte ble eksponert for 10 %
rapsmel fra atte forskjellige umodifiserte kommersielle sorter. I tillegg ble en gruppe foéret med
standard rottefor. For alle gruppene ble det benyttet duplikater a 10 dyr/kjenn.

Observasjoner mht. generell helse, mortalitet og kliniske observasjoner ble utfert to ganger daglig, og
detaljerte fysikalsk underseokelse ble utfort ukentlig. Kroppsvekt og forinntak ble mélt pa alle dyrene
en gang per uke. Ved avslutning av forsgket ble alle dyrene avlivet. Det ble ikke utfert grov nekropsi
pa dyrene.

Seker har kun utfort statistiske analyser pa absolutt og relative vekter av lever og nyre og
organvekt/kroppsvekt-ratio. De andre organene er ikke veid. Det ble ikke utfert histopatologisk
undersgkelser av organer eller vev. Med unntak av tyroidea/paratyroidea ble de andre vevene ikke tatt
vare pa. Seker har ikke eksplisitt stadfestet at tyroidea/paratyroidea ble fiksert i 10 % bufret formalin.
Seker har heller ikke utfert makroskopiske undersgkelser av alle organene. Det ble ikke pavist ekt
mortalitet eller toksiske effekter pa dyrene som ble eksponert for rapsmel.

Det ble ikke pavist signifikante forskjeller mellom GT73, Alliance og de kommersielle sortene. Det
ble imidlertid funnet betydelige variasjoner i levervekt mellom rotter foret pa rottefor tilsatt raps og
kontrollgrupper, dvs, rotter foret med ordinzert rottefor.

Faggruppen papeker at seker ikke har utfert 90- dagers foringsforsek, som ville kunnet dokumentere
om der er relevante endringer med hensyn til levertoksisitet. Seker har ogsa brukt 28-dagers akutt
orale foringsforsek til & sette en NOEL. Akuttstudier benyttes bare for & sette en LD50. For a
bestemme NOAEL kreves det at det er utfert en 90-dagers studie, med relevant dokumentasjon av
effekter.

5.1.4 Foringsforsgk pa kylling

Seker har utfort et forstudie pa kylling i 2001 (Stanisiewsky et al. studie MSL-17538). 1 2002 ble dette
studiet presentert som et abstract (Stanisiewsky et al. 2002), og i 2004 ble studiet publisert i Poultry
Science; Taylor et al. 2004).

I foringsforseket ble broilere (Ross x Ross 508) foret i 42 dager, dvs. fra dyrene veide ca. 50 gram til
slaktevekt pa 2 kg. Forsegket omfattet 800 dyr fordelt p& 8 grupper a 100 dyr per gruppe (50 hann og
50 hunndyr). Forseket var utfort som en fullstendig randomisert blokkdesign. Forsgksdyrene ble foret
med for som inneholdt henholdsvis 25 % rapsmel som startfor (dag 0 t.o.m dag 20) og 20 % rapsmel
som vekstfor og sluttfor (dag 21 t.o.m dag 42). Rapslinjene som ble benyttet til de forskjellige forene
var GT73, den umodifiserte foreldrelinjen 46A65 og seks kommersielle, umodifiserte referanselinjer
(CM1-CM6). Uprosessert raps ble undersekt for en rekke ernsringsmessige komponenter,
mykotoksiner, og antinzringsstoffer. I rapsmel for innblanding i kyllingforet, ble det foretatt malinger
av nivaet avaminosyrer, mykotoksiner, pesticider, protein, fett vann, og fiber. Analyser av CP4
EPSPS- og GOX-protein i foret syntes ikke & veere utfort.

I henhold til seker ble det ikke pévist kliniske eller makroskopiske skader utover det som er vanlig i
slike foringsforsegk. Det ble ikke funnet signifikante forskjeller i forinntak, fordeyelighet, vektekning
og slaktekvalitet mellom kylling féret med henholdsvis GT73 og umodifisert kontroll. Det ble ogsa
pavist statistisk signifikante forskjeller mellom umodifisert kontroll og noen av referanselinjene (tabell
18).
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Tabell 18 Statistiske sammenligninger mellom GT73, umodifisert kontroll og seks referanselinjer
av vekt, forinntak, fordgyelighet, vekt av skrott, bryst, lar, vinger etc.

Treatment

Glyphosate
tolerant Control Treatment LSD'
RT3 46 AR5 M1 M2 CM3 CM4 CM5 CMa& P 0%
Performance
Live weight (g/pen), d 0 480 4 4504 4830 485.6 480 4 4864 401.0 4878 NS 10.14
Live weight (kg/pen), d 42 19.28% 1847 2031 2169 2189 W2 NTI*® 20.38% .05 196
Feed intake (kg/pen) 3304 3354 3401 667" 3703 3534 3533 3518 .01 194
Feed conversion (kg/kg) 1.77 1.84 1.73 1.70 1.70 1.75 1.71 1.70 NS 0.10
Adjusted feed conversion® (kg/kg) 161° L6] 162 167 167 1.64% 1.62> 1.62% .01 0.03
Carcass yield

Chill weight (kg/bird) 1.60 155 1.54 157 157 1.50 1.60 NS 0.06
Chill weight (% of live wt) 70.1% 602 £9.5™ 704® 704" 70.4* 70.6* .05 095
Fat pad (% of live wt) 127 18 1.24 1.14 120 1.24 1.25 NS 0.16
Breast meat (% of chill wt) 2493 2517 5 2520 2546 sy 2535 NS 0.64
Thigh (% of chill wt) 16.66 1655 16.74 1644 1663 16.80 16.87 NS 034
Leg (% of chill wt) 1443 1420 14.50 1448 1431 14.45 14.47 NS 024
Wing (% of chill wt) 12.04 12.03 12.20 12.14 1204 1200 1215 NS 020

Breat meat analysis
Moisture (%) 7925 75.10 H26 75.13 75.12 B2 75.37 74.96 NS 047
Protein (%, as-is basis) 2374 by | 365 2176 2301 67 23,60 2397 NS 052
Fat (%, as-is basis) 082 086 0.82 0.82 0.76 081 0.92 0.87 NS 025

Thigh meat analysis
Moisture (%) 7664 Ta6l Tod 7660 7630 7645 76.36 7674 NS 075
Protein (%, as-is basis) 21.14 2051 21.12 2061 2090 20.04 2082 20,65 NS 1.05
Fat (%, as-is basis) 2.16 29 250 220 236 272 241 216 NS 065

*Individual treatment means with the same superscript letter in the same row were not statistically different (P > 0.05)

'Least significant difference between 2 means (P < 0.05)

*Feed conversion calculated by dividing the total feed consumption per pen by the total BW per pen of surviving broilers

"Feed conversion adjusted by dividing the total feed consumption per pen by the total BW of the surviving broilers and those that died or were
removed from the pen

5.1.5 Foringsforsgk pa regnbuegrret

Sekers dokumentasjon inkluderer to foringsforsek pa regnbueerret med restet, prosessert rapsmel. Det
forste forsegket ble utfert i 1994 (Brown 1994) med eorretfor som inneholdt restet rapsmel fra
henholdsvis GT73, GT200 og den umodifiserte kontrollinjen Westar. Det andre forseket ble utfort i
1996 (se ref. Brown 1996) med erretfor som inneholdt rastet rapsmel fra GT73 og Westar.

Foringsforsek 1:
Foringsforseket ble utfort i 10 uker pd 585 regnbuegrreter (av blandet kjonn) med startvekt pa ca. 10

gram. Sgker oppgir mengde rapsmel pa terrstoftbasis til & vere 0, 5, 10, 15 og 200 % blandet i standard
fiskefor. P& grunn av utilsiktet innblanding bestod foret i erretgruppene som ble foret med
genmodifisert raps av henholdsvis 53 % GT200/47 % GT73 og 47 % GT200/53 % GT73 (tabell 19).
Foringsforseket ble utfart i henhold til USA, FIFRA 40 CFR Part 160 GLP. I hver forgruppe ble det
brukt triplikat a 15 fisk. Felgende analyser ble utfert; vektekning, fordeyelighet, mortalitet (dvs.
regnet om til % overlevelse). I fiskekjottet ble det malt for vann, protein, fett og aske. Det ble ikke
pavist signifikante endringer i kroppsvekt, fordayelighet, mortalitet og innhold av protein, vann, fett
og aske mellom de forskjellige gruppene.

Foringsforsek 2:

Foringsforsgket ble utfort i atte uker pa 270 regnbueerret (av blandet kjonn) med startvekt pa 61 gram.
Forseket er utfert i henhold til GLP fra United States EPA FIFRA Good Laboratory Practice
Regulations (40 CFR Part 160) og FDA Good Laboratory Practice Regulations (21CFR Part 58).
Fiskene ble delt i 3 grupper. En gruppe ble foret med standard fiskefor, de to andre gruppene ble foret
rostet rapsmel blandet i fiskeforet. Foret med innblandet rostet rapsmel bestod av mel fra henholdsvis
GT73 eller fra den umodifiserte kontrollsorten Westar. Mengde rapsmel pa terrstoffbasis var
henholdsvis 0, 5, 10, 15 og 20 % i standard fiskefor. I hver forgruppe ble det brukt triplikat a 10 fisk.
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Folgende analyser ble utfort: vektokning, fordeyelighet, mortalitet (omregnet til % overlevelse),
proteineffektivitetsratio (PER) og proteinretensjon. I fiskekjottet ble det mélt for vann, protein, fett og
aske. Det ble pavist lavere fordeyelighet for gruppene som ble foret med 15 % og 20 % rapsmel i
forhold til gruppene som ble foret med 5 % og 10 % rapsmel. I henhold til seker ble det ikke pavist
klare forskjeller mellom GT73 og Westar siden trenden var den samme for de to linjene.
Proteineffektivitetsratio mellom GT73 og Westar var signifikant forskjellige ved forskjellige
rapskonsentrasjoner, men det var mange statistiske overlapp. Fisk som ble foret med 15 % GT73
rapsmel viste signifikant lavere PER enn fisk foret med referansefor (dvs. fiskefor uten rapsmel). 1
henhold til seker er mel fra GT73 raps ekvivalent til mel fra kontrollinjen Westar, og det hevdes at mel
fra GT73 er en trygg ingrediens i fiskefor.

5.1.6 Foringsforsgk pa vaktel

I det forste foringsforseket (ref. Campbell 1994, studie WL-92-532) ble tretti 10 dager gamle kyllinger
(tre gruppe a 10 dyr av blandet kjeonn) foret med 20 % uprosessert mel fra GT73, GT200, Westar og
vanlig vaktelfor. P4 grunn av utilsiktet innblanding bestod foret med genmodifisert raps av
henholdsvis 83 % GT73/17 % GT200 og 86 % GT200/14 % GT73. Vaktlene ble foret i 5 dager og
observert i ytterligere 3 dager. Det ble ikke pavist effekter pa kroppsvekt og forkonsum. Det ble heller
ikke pavist endringer i mortalitet eller tegn péd giftvirkning mellom gruppene. Foringsforsoket ble
utfort i henhold til retningslinjer for god laboratoriepraksis (GLP) fra FDA 21 CFRS58, EPA
40CFR160 og OECD Good Laboratory Standards and Principles.

I det andre foringsforseket (Campbell and Beavers 1994) ble tretti 10 dager gamle kyllinger (tre
grupper a 10 dyr, begge kjonn) foret med 20 % uprosessert mel fra GT73, Westar og ordinart
vaktelfor i 5 dager, og observert i ytterligere 3 dager. Foringsforseket ble utfort i henhold til FIFRA
Guideline 71-2, GLP i henhold til Good Laboratory Practice Standards fra U.S. Environmental
Protection Agency, Office of Pesticide Programs in 40 CFR Part 160, 17 August 1989; OECD-
retningslinjer, ISBN 92-84-12367-9, Paris 1982; og Japan MAFF, 59 NohSan, Notification No. 3850,
Agricultural Production Bureau, 10 August 1984. Observasjoner mht. generell helse, mortalitet og
kliniske observasjoner ble utfert to ganger daglig. Vaktel som ble foret GT73 viste noe lavere
vekstrate i eksponeringsperioden. For hele perioden (0-8 dager) ble det ikke pavist vektendringer. Det
ble ikke utfort statistiske analyser av data fra forseket.

5.1.7 Foringsforsgk pa lam

Foringsforsgket (Stanford et al. 2003) ble utfert pa seksti 2 maneders gamle lam (30 soyer og 30
veerer, alder ca. 2 maneder, vekt 21,5 £ 1 kg). Dyrene ble foret med rapsmel fra to kommersielle
rapslinjer, kontrollinje Westar og GT73. Rapsmelet ble blandet inn i byggbasert for for lam. Lammene
ble avlivet nidr de nddde en vekt pa 45 kg. Etter avliving ble lever, lunge, hjerte, milt,
reproduksjonsorganer, nyrer, nyrefett, hode, loypemage, tarmer og blere undersgkt av veteriner. Det
ble ikke pavist testrelaterte endringer i organer og vev, og heller ikke endringer i fordeyelighet,
forinntak, forkonverteringsfaktor, daglig vektekning, skrottkarakteristika og kjettkvalitet
sammenlignet med mel fra kommersielle linjer og Westar. Det ble imidlertid pévist signifikant heyere
slaktevekt (p<0,05) hos lam som ble foret med rapsmel fra de kommersielle linjene, i forhold til
Westar og GT73. Det ble ikke pavist forskjeller i slaktevekt mellom GT73 og Westar.
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Tabell 19 Resultater fra 10 ukers foringsforsgk pa regnbuegrret med rgstet, prosessert mel fra
GT73 og umodifisert kontroll Westar.

% Rapsmel

Forkontroll

0

Westar

5

10

15

20

55% GT200/47% GT73
5

10

15

20

47% GT200/53% GT73
5

10

15

20

Vektgkning

593,7

568,9°
497,6™
509,9%

508,0%°

559,9°
498,5%®
559,6°

532,6"

552,3°
516,1%°
484,0°

428,5°

5.1.8 Foringsforsgk pa gris
Foringsforseket (Aalhus et al. 2003, publisert som poster abstract i J. Anim. Sci, vol. 81, suppl. 1) ble
utfort pa 144 gris (72 purker og 72 galter, startvekt 30 £ 3 kg). Dyrene ble foret med rapsmel fra to
kommersielle rapslinjer, isogen kontrollinjen Westar og GT73. Rapsmelet ble blandet inn i svinefor,
7,5 % 1 startforet til grisene nadde en vekt pd 60,5 = 4 kg, og 15 % 1 sluttforet til grisene néddde en
slaktevekt pa 108,6 = 7,3 kg. Grisene ble avlivet nér de nddde en vekt pa 108 kg. Etter avliving ble
skrottstykker og kjettkvalitet undersekt. Det ble pévist sma testrelaterte endringer, men ingen
endringer mellom GT73 og Westar. Gjennomsnittlig daglig forinntak, forkonverteringsfaktor og
daglig vektekning var lik mellom GT73 og Westar, men forskjellig (p> 0,05) sammenlignet med mel
fra de kommersielle linjene. Aalhus et al. konkluderer med at resultatene viser likhet mellom GT73 og

Westar, mens det var marginale forskjeller mellom GT73 og de kommersielle linjene.

Foreffektivitet

1,01

0,98"
0,89°
0,90°

0,93*

0,97*
0,90"
0,98"

0,94*

0,98"
0,94°
0,89"

0,85"

EFSA/GMO/NL/2010/87 — Oljeraps GT73

Overlevelse (%)

100

100
97,8
97,8

97,8

100
97,8
97,8

100

100
100
100

100
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5.2 Allergenisitet

Seker har foretatt forskjellige analyser for teoretisk vurdering av mulig allergenisitet av CP4 EPSPS-,
GOXv247-, CTP1- (kloroplast-transittpeptid) og CTP2-proteiner. Nér det gjelder CP4 EPSPS og
CTP2 ble det ikke funnet sekvenser pd atte aminosyrer som har likhet med sekvenser i kjente
allergener med hensyn til IgE-bindende epitoper. GOXv247 og CTP1 inneholder aminosyresekvenser
som har likheter med forskjellige allergener. GOXv247-proteinet inneholder peptidsekvensen
LAEEAD. LAEEAD-sekvensen er del av IgE-bindende epitoper i allergener som reagerer med sera
fra personer som er allergisk for reker og for proteinet tropomyosin fra forskjellige organismer. Pa
oppdrag av EFSAs GMO-panel er det foretatt analyser av aminosyresekvensene i GOXv247- proteinet
med en metode basert pd kombinasjon av FASTA-aminosyresekvenssammenligninger og supervised
classification algorithms” (Soeria-Atmadja et al. 2004). Analysene identifiserte GOXv247-proteinet
som ikke beslektet med allergener. I cellen foreligger CTP1 — og GOXv247-proteinet som et kortlivet
kompleks. CTP1 spaltes fra GOXv247 -proteinet inne i cellen, og CTP1 degraderes ekstremt hurtig i
cellen. CTP1-proteinet utgjer derfor minimal risiko for allergi.

5.3 Vurdering basert pa tilgjengelig datagrunnlag

CP4 EPSPS- og GOXv277-proteinene, som uttrykkes som folge av genmodifiseringen, har ingen
likheter med kjente allergener eller egenskaper som tilsier at de kan virke som allergener.

Sekers akutte orale eksponeringsstudier er ikke utfort i samsvar med OECD retningslinje 401 og 423.
Eksponeringsdosene i disse to forsekene er for lave og ikke gjennomfert opptil toksisk effekt. Det er
utfort tre 28-dagers foringsforsek pé rotte med rapsmel, men det er ikke utfort 90 dagers foringsforsek
med for som inneholder mel fra raps GT73 (OECD 408). Det ble gjort forsek med bade uprosessert og
prosessert mel.

Forsgkene som er vedlagt sekers dokumentasjon er utdaterte og folger ikke kravet til guideline studier
etter dagens standard. Seker hevder at det ikke ble pévist relevante biologiske endringer i de malte
parameterne ved foring med rapsmel fra GT73.

I forsek 1 ble GT73 rapsmel sammenlignet med umodifisert kontroll (Westar) og GT200
(referansesort som senere har vist seg & vaere en 1:1 blanding av GT73 og GT200). Det ble malt
absolutt og relative vekter for lever, nyre og testikler, samt organvekt/kroppsvekt ratio i alle forsekene.
I forsgk 2 ble det for de dyr som ble foret med 15 % rapsmel pavist liten, men signifikant gkning i
relativ levervekt mellom Westar-hybriden og GT73. Det ble ikke pavist patologiske endringer i lever. I
forsek 3 ble GT73 sammenliknet bare mot flere referanse arter Alliance (umodifisert kontroll), fem
canadiske og tre europeiske umodifiserte sorter, men ikke utgangssort Westar. Det ble ikke pavist
signifikante forskjeller mellom GT73, Alliance og de kommersielle sortene. Det ble imidlertid pavist
betydelig variasjoner i levervekt mellom duplikatene og ogsé mellom kontroll-gruppene som ble foret
umodifisert rapsmel.

Seker har ikke veid andre organer i noen av de tre forsekene. Det ble heller ikke utfort
histopatologiske undersegkelser av organer og vev. Det ble foretatt makroskopiske undersokelser av
alle organene, men det er ikke utfort mikroskopiske undersekelser pa noen vev.

Seker har utfert toksisitetsstudier pa fisk med for som inneholder rapslinjen GT73 (opptil 20 %
innblanding). I tillegg er det utfort flere studier pa andre relevante dyrearter. Det ble pavist lavere
fordeyelighet for de gruppene som ble foret med 15 % og 20 % rapsmel i forhold til grupper som ble
foret med 5 % og 10 % rapsmel. I henhold til seker ble det ikke pavist klare forskjeller mellom GT73
og Westar siden trenden var den samme for de to linjene.
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Proteineffektivitetsratio (PER) mellom GT73 og Westar var signifikant forskjellige ved forskjellige
rapskonsentrasjoner, men det var mange statistiske overlapp. Fisk som ble foret med 15 % GT73
rapsmel viste signifikant lavere PER enn fisk foret med referansefor (dvs. fiskefor uten rapsmel).
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6  Miljgrisikovurdering

Seknad EFSA/GMO/NL/2010/87 om godkjenning av oljerapslinjen GT73 under EUs forordning
1829/2003, omfatter bruk av rapslinjene til mat (dvs. naringsmidler som inneholder eller bestar av de
genmodifiserte plantene og naeringsmidler som er produsert fra eller inneholder ingredienser fra de
genmodifiserte plantene). Seknaden gjelder ikke import, videreforedling eller dyrking. I henhold til
Monsanto er hensikten med seknaden & dekke opp for utilsiktet innblanding av spormengder av GT73
i mat (botanisk forurensing).

Seker har ikke utarbeidet en miljerisikovurdering knyttet til mulige effekter av utilsiktet fraspredning i
forbindelse med transport, lagring og prosessering til mat. Det er heller ikke utarbeidet serskilt
miljeovervikingsplan som dekker utilsiktet spill av fre (jfr Kommisjonsanbefaling 2005/637/EC).
Dette begrunnes med at import og lagring av rapsfra ikke omfattes av den aktuelle seknaden, og at
disse aspektene tidligere er vurdert av EFSA 1 forbindelse med godkjennelsen av GT73 under direktiv
2001/18/EF (EFSA 2004a; Kommisjonsbeslutning 2005/635/EF). 1 henhold til opplysninger fra
EFSAs sekretariat omfatter imidlertid det omsekte bruksomrdde for seknaden ogsd import og
prosessering av spiredyktig rapsfra, og i forbindelse med EFSAs offentlige hering har flere land
kommentert uklarheter med hensyn pé bruksomrade for seknaden.

6.1 Innledning

Oljeraps (Brassica napus ssp. oleifera (DC.) Metzg) harer til korsblomstfamilien (Brassicaceae). B.
napus er en allotetraploid art, som stammer fra spontan hybridisering mellom B. oleracea L. (vanlig
kil) og B. rapa L. Til B.rapa herer kulturformene rybs (ssp. oleifera), nepe (ssp. rapa), og
ugrasformen &kerkal (ssp. campestris (L.) A.R. Clapham) (Lid & Lid 2005). Europa regnes som det
primeare gensenter for B. rapa. I tillegg til raps, regnes kalrot (ssp. rapifera Metzg.) som underart av
B. napus (Lid & Lid 2005).

I motsetning til rybs, som er en obligat fremmedbefrukter, har oljeraps bdde kryss- og selvbestovning.
Frekvensen av krysspollineringer er normalt omlag 30 %, men kan variere mellom 12 og 55 %
avhengig av sort og miljeforhold. (Beckie et al. 2003; Pascher et al. 2010). Det finnes kommersielt
sortsmateriale av bade fullt fertile sorter, hybridsorter og sammensatte sorter med en viss andel
hannsterilitet. Det er en gkende andel hybridsorter pa markedet, mens bruken av sammensatte sorter er
redusert.

Rapspollen spres bade med vind og insekter. Pollenkorn av raps er relativt store, tunge og klebrige
(Treu & Emberlin 2000). Blomstene produserer mye pollen og nektar med relativt hege
sukkerkonsentrasjoner, og har en farge og struktur som gjer dem attraktive for insekter. I Norden
regnes honningbier som de viktigste pollinatorene, etterfulgt av humler, solitere bier og fluer
(Tolstrup et al. 2003; VKM 2007). Forholdet mellom insekt- og vindpollinering er uklart, men
resultater bl.a. fra det britiske DEFRA-prosjektet (Ramsay et al. 2003), der pollespredning i oljeraps
ble undersgkt pa landskapsniva, tyder pé at insekter betyr langt mer enn tidligere antatt. I de aktuelle
forsekene var insekter den viktigste vektoren for spredning av rapspollen. Dette bekreftes i en seinere
studie av Hayter & Cresswell (2006). Studier i felt indikerer at rapspollen kan opprettholde spireevnen
opp til 4-5 dager etter frigjoring (ref. Eastham & Sweet 2002).

6.2 Potensiale for genoverfaring

En forutsetning for genspredning er tilgjengelige veier for overforing av genetisk materiale, enten via
horisontal genoverfering av DNA, eller vertikal genflyt i form av frespredning og krysspollinering.
Eksponering av mikroorganismer for rekombinant DNA skjer under nedbryting av plantemateriale pa
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dyrket mark og/eller pollen i akrer og omkringliggende arealer. Rekombinant DNA er ogsd en
komponent i en rekke mat- og forprodukter som er avledet av plantemateriale fra den transgene sorten.
Dette medferer at mikroorganismer i fordeyelseskanalen hos mennesker og dyr kan eksponeres for
rekombinant DNA. Oljeraps har flere beslektede arter innenfor Brassica-komplekset og arter i
nerstaende slekter, som entes dyrkes, opptrer som ugrasarter eller er viltvoksende utenfor dyrking i
Norge. Mulig vertikal genoverfering vil derfor vaere knyttet bade til krysspollinering med
konvensjonelle og eventuelle gkologiske sorter, ugrasarter og ville populasjoner.

6.2.1. Horisontal genoverfgring

Data fra tilgjengelige eksperimentelle studier viser at genoverforing fra transgene planter til bakterier
etter all sannsynlighet inntreffer sveert sjelden under naturlige forhold, og at denne overferingen
forutsetter sekvenshomologi mellom overfart DNA og bakterien (EFSA 2004b, 2009b; VKM 2005).

Ut fra dagens vitenskapelige innsikt med hensyn til barrierer for genoverfering mellom ubeslektede
arter og flere ars forskning for om mulig & framprovosere tilfeldig overforing av genetisk materiale fra
planter til mikroorganismer er det lite som tyder pé at transgenene i GT73 skal kunne overfores til
andre enn naturens kryssingspartnere ved detekterbare frekvenser i laboratoriestudier. Det er gjort
forsek som ser pé stabilitet og opptak av DNA fra tarmkanalen hvor mus er oralt tilfert M13 DNA.
Det tilforte DNAet var sporbart i avfering opp til syv timer etter foring. Svart sma mengder av M13
DNA (<0.1 %) kunne spores i blodbanene i en periode pad maksimum 24 timer, mens M13 DNA ble
funnet i opptil 24 timer i lever og milt (Schubbert et al. 1994, Rizzi et al. 2012). Ved oralt inntak av
genmodifisert soya er det vist at DNA er mer stabilt i tarmen hos personer med utlagt tarm
sammenlignet med kontrollgruppen (Netherwood et al. 2004). I kontrollgruppen ble det ikke pavist
GM DNA i feces. Nielsen et al. (2000) og De Vries & Wackernagel (2002) har undersgkt persistens av
DNA og opptak av GM DNA i jord. I disse laboratorieforsekene ble det pévist svert smd mengder
DNA som var overfort fra planter til bakterier.

Disse mengdene mé imidlertid multipliseres med skalaen for dyrking, som er svert omfattende. I
studiene til De Vries & Wackernagel var forutsetningen for overfering sekvenshomologi mellom
plantetransgenet og mottagerbakterien. I hvilken grad det forekommer tilfeldig sekvenshomologi
mellom plantetransgener og andre naturlig forekommende bakterier er usikkert (Bensasson et al.
2004).

Med bakgrunn i opprinnelse og karakter/egenskaper av de innsatte genene og mangel pa
seleksjonspress i fordeyelseskanal, er sannsynligheten for at horisontal genoverfering vil gi
selekterbare fordeler til eksponerte mikroorganismer sveart liten (Nielsen 2003). Det er derfor
usannsynlig at gener fra GT73 vil etableres stabilt i genomet til mikroorganismer i miljoet eller i
fordeyelseskanalen hos mennesker eller dyr. Det papekes imidlertid at det er begrensinger 1 metodikk
(Nielsen & Townsend 2004).

6.2.2. Vertikal genoverfgring

Potensialet for krysspollinering mellom rapslinjen GT73 og konvensjonelt foredlete rapssorter, andre
dyrkede Brassica-arter, beslektede arter eller spillplanter av raps som opptrer som ugras pa
jordbruksarealer eller i naturlige eller semi-naturlige habitater, vil avhenge av omfanget av utilsiktet
frospredning og etablering av spillplanter i forbindelse med transport, lagring, handtering og
videreprosessering. Det er publisert en rekke studier av genutveksling med ville slektninger eller andre
dyrkede sorter eller arter av landbruksplanter. Disse forsekene er imidlertid i hovedsak knyttet til
dyrking av oljeraps, enten i feltforsek eller kommersielle dyrkingsfelt. Lite data er publisert som kan
belyse potensialet for spredning og integrasjon av transgener fra spredte spillplanter/populasjoner
under ulike miljebetinger.
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6.2.2.1. Spredningsmater

Fro

Fre er en betydelig kilde til genspredning hos oljeraps. Rapsplantene produserer store mengder fra, og
er sveert utsatt for dryssing og fretap bade for hesting, og i forbindelse med hesting og transport. Flere
undersekelser har dokumentert gjennomsnittlige frespill i forbindelse med hesting pa over 10 % av
total freavling (Gulden et al. 2003). Freene er sma og lette, med en 1000-kornvekt pd 4-5 gram, og
spres lett med maskiner, fugler og vind.

Oljeraps har ikke endogen frekvile, men sekunder (eksogen) frekvile kan induseres av en rekke ytre
miljgfaktorer som lav temperatur, tarke og liten lystilgang (nedgraving i jord) (OGTR 2002; Devos et
al. 2012). Flere studier har vist sekunder dormancy opp til 5 ar, men en antar at rapsfre kan bevare
spireevnen opp til 10 &r eller mer (Lutmann et al. 2005, 2008; Messéan et al. 2007; D" Hertefeldt et al.
2008). Raps har derfor stor evne til & etablere persistente frebanker i jord. I en undersekelse fra 3
hestrapsfelt i Danmark ble det konstatert at mellom 6 og 32 % av plantene kunne tilskrives sorter som
hadde vert dyrket henholdsvis 17 og 7 ar tidligere (Jorgensen et al. 2007).

Fre av oljeraps har liten frekvile ved hesting, og vil normalt spire i lgpet av hesten hvis det blir
liggende oppa jordoverflaten og utsettes for nedber (Tolstrup et al. 2003). I en nylig undersekelse av
Gruber et al. (2010) ble det imidlertid funnet rapsfre med frekvile i dyrkingssystemer med redusert
jordarbeiding, noe som kan tyde pa at sekundeer frekvile ogsé kan induseres pa jordoverflaten. I tillegg
indikerer flere studier med var- og hestraps at ulike genotyper har ulikt potensiale for induksjon av
sekunder frekvile (Pekrun et al. 1997; Momoh et al. 2002; Gruber et al. 2003).

Pollen

Undersgkelser av pollenspredning og utkryssing i oljeraps viser betydelig variasjon med hensyn pa
spredningsavstander og utkryssingsfrekvenser. Spredningspotensialet avhenger av en rekke forhold
som sortsegenskaper (fertilitetsforhold), relativ sterrelse pa pollendonor- og mottakerpopulasjoner,
felt- og landskapsformer, forekomst av pollenbarrierer, miljeforhold (temperatur, vindhastighet og —
retning, humiditet etc.), tetthet av insektspopulasjoner etc. (Warwick 2004; Messéan et al. 2006). 1
ulike feltforsek med varierende eksperimentelle design, lokaliteter og miljeforhold er det vist at det
aller meste av pollenet transporteres mindre enn 10 meter fra pollenkilden, og at pollenmengden avtar
kraftig nér avstanden fra donorplantene eker (Timmons et al. 1995, 1996; Thomson et al. 1999;
Warwick 2004; NIAB 2006). Mesteparten av utkryssingen finner sted innenfor de forste 100 meterne.
Data fra over 100 feltforsek med var- og hestraps i det britiske FSE-prosjektet (Farm Scale
Evaluation’) er brukt til og predikere utilsiktet innblanding i hestet fre som en funksjon av bla
isolasjonsavstand og feltstorrelse (lengde/bredde) (Weekes et al. 2005; NIAB 2006). Resultatene fra
denne studien viser at der det ble benyttet planter med to kopier av transgenet ble det registrert under
0,3 % innblanding i konvensjonelle felt ved dyrkingsavstander pa 35 meter, gitt en feltdybde pa 200
meter. I de tilfeller der pollenkonkurransen fra donorfeltet ble redusert ved halvering av feltbredden
okte innblandingen til henholdsvis 0,6 og 0,8 % for hast- og varraps. Til sammenligning ble det funnet
under 0,4 % innblanding ved feltbredder pa 100 meter ved bruk av hemizygote planter.

En rekke underseokelser viser imidlertid at betydelige mengder rapspollen kan transporteres med vind
og insekter over store avstander. I en undersegkelse av genspredning i herbicidresistent raps mellom
kommersielle dyrkingsfelt i Canada ble det pavist pollenspredning opp til 800 meter fra pollenkilden
(Beckie et al. 2003). Tilsvarende resultater fra forsek i Storbritannia og Australia har vist
pollenspredning fra 400 meter til 4 km fra donorplantene (Scheffler et al. 1995; Timmons et al.1995;
Thompson et al. 1999; Rieger et al. 2002). Ved hjelp av langdistanseflygere som enkelte humler,
honningbie, blomsterflue og rapsglansbille, ma en forvente spredning over flere 10-talls kilometer
(VKM 2007).
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6.2.2.2. Potensial for spredning av transgener

Utilsiktet frospill og etablering av spillplanter kan medfere uensket genflyt via pollen og representere
et potensiale for utkryssing med dyrkede sorter og ville populasjoner (Devos et al. 2004). I tillegg til
hybridisering med andre dyrkede sorter av raps og rybs, er genutveksling mellom oljeraps og andre
dyrkede former og underarter av B. napus, dvs. forraps og kalrot (ssp. rapifera) teoretisk mulig, men
lite sannsynlig. Bade raps og kélrot er todrige vekster som normalt ikke blomstrer i dyrkingsaret. Det
er ingen fredyrking av forraps i Norge og en ubetydelig produksjon av kélrotfre.

Oljeraps har flere beslekta arter som enten dyrkes, opptrer som ugrasarter eller er viltvoksende utenfor
dyrking i Norge. Dette gjelder bade arter i Brassica-komplekset og arter i nerstaende slekter. Et stort
antall av disse artene er imidlertid delvis eller fullstendig isolert pad grunn av varierende grad av
kryssingsbarrierer (Eastham & Sweet 2002). De seinere tidrene er det laget en rekke kontrollerte
kryssinger mellom B. napus og beslektede taxa (Warwick & Black 1993). Et stort antall av disse
kryssingene er betinget av ulike typer in vitro kulturer (embryokulturer, protoplastkulturer etc.), og vil
ikke gi noen indikasjon pé sannsynligheten for at slike hybrider kan opptre spontant i felt. Hybridene
kan imidlertid gi viktig informasjon i forbindelse med vurdering av ulike hybriders potensiale for
overlevelse og persistens 1 naturen. Rangering av arter i korsblomstfamilien etter evne til & danne
hybridavkom med B. napus er summert opp i tabell 20 (Scheffer & Dale 1994, ref. Treu & Emberlin
2000). Med unntak av B. carinata er samtlige av disse artene i varierende grad til stede i norsk flora
(Lid & Lid 2005).

Tabell 20. Relativ rangering av arter etter evne til & danne avkom etter kryssinger med Brassica napus.

Arter Hybridisering Rangering
Avkom etter tilbake-
F,-avkom kryssing

Brassica rapa + + 1
Brassica juncea + + 2
Brassica oleracea + + 3
Brassica carinata + + 4
Brassica nigra + + 5
Brassica adpressa (syn. - + 6
Hirschfeldia incana)

Raphanus raphanistrum - + 6
Diplotaxis eruciodes - + 7
Diplotaxis muralis - + 7
Sinapsis alba - - 8
Sinapsis arvensis - - 8
Diplotaxis tenuifolia - - 9
Rapistrum rugosum - - 9
Raphanus sativus - - 9

Kilde: Scheffler & Dale 1994, ref. Treu & Emberlin 2000

Akerkal (B.rapa ssp. campestris (L.)

En rekke studier har vist at hybridisering mellom B.napus og B.rapa ssp. campestris skjer spontant i
felt (e.g. Jorgensen & Andersen 1994; Landbo et al. 1996; Mikkelsen et al. 1996; Jorgensen et al.
1996, 1998; Halfhill et al. 2004). Artshybridiseringen kan skje begge veier, men primart med &kerkal
som pollendonor. Det er rapportert om hybridiseringsfrekvenser fra 0 til 93 % mellom disse artene,
avhengig av forsgksdesign, sortsegenskaper og miljeforhold. De danske undersgkelsene viser at
enkeltplanter av B. rapa i dyrkingsfelt med hestraps produserte i gjennomsnitt 265 hybrider pr. plante
(dvs. 93 % F,-hybrider) (Jorgensen et al. 1996). Dette har sammenheng med at B. rapa er en obligat
utkrysser, og nar den isoleres fra andre pollenkilder i et slikt forseksdesign, vil det vare liten
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konkurranse for B. napus fra andre pollinatorer (Anon. 1999, ref. Eastham & Sweet 2002). Nar B.
rapa og B. napus ble dyrket i et 1:1 forhold ble det observert hybridiseringsfrekvenser pa henholdsvis
13 og 9 %, avhengig av om é&kerkél eller raps ble benyttet som morplanter. Dette illustrerer at
kompatibiliteten med pollen fra B. rapa er hogere enn med B. napus pollen.

F;-hybridene er triploide (2n=29, AAC), sterile eller har redusert pollenfertilitet (Stace 1997; Warwick
et al. 2003). Potensialet for spredning til naturlige habitater vil derfor i stor grad vere knyttet til
introgresjon av transgener i ugraspopulasjonen. Kontrollerte forsgk i felt eller veksthus (Jorgensen &
Andersen 1994; Jargensen et al. 1996; Mikkelsen et al. 1996) og forsek i forbindelse med kommersiell
dyrking (Hansen et al. 2001; Warwick et al. 2003) har vist at tilbakekryssing mellom F;-hybriden og
B. rapa ssp. campestris kan skje spontant. Et stort antall av tilbakekryssingsplantene har ogsa vist seg
a ha heg fertilitet. Snow et al. (1999) fant at BC;-generasjonen hadde pollenfertilitet tilsvarende 88-95
% og var like vitale som rene planter av B. rapa. Gjentatte tilbakekryssinger forer til gradvis tap av C-
kromosomer, med unntak av regioner som er rekombinert inn i A-genomet (Johannessen 2004).

I Danmark er det rapportert om omfattende introgresjon i en blandet populasjon av B. napus og B.
rapa i ékrer med gkologisk drift 11 &r etter omlegging (Hansen et al. 2001). Av 102 undersgkte planter
var kun ett individ ferstegenerasjonshybrid (F;-hybrid), mens nesten halvparten av plantene hadde
spesifikke genetiske markerer fra bade B. napus og B. rapa. Warwick et al. (2003) registrerte
hybridiseringsfrekvenser pa opp til 13,6 % mellom ugraspopulasjonen og dyrka raps i kommersielle
dyrkingsfelt i Canada. I en seinere undersgkelse fra samme forskergruppe er det ogsé vist at transgene
hybrider har et stort potensiale for & produsere transgent avkom gjennom tilbakekryssinger (Halfhill et
al. 2004). Frekvensen av tilbakekryssing mellom B. rapa og transgene hybrider med Bt-resistens ble
rapportert til & vaere om lag 50 % i de tilfellene der B. rapa var pollendonor. Hvis hybridplantene var
pollenkilden, ble det observert tilbakekryssingsfrekvenser pa henholdsvis 0,088 % og 0,060 %. Etter
en generasjon med tilbakekryssing mellom herbicidresistente Fi-hybrider og dkerkal fant Metz et al.
(1997) at en stor andel av avkommet var morfologisk og cytologisk lik akerkal, og etter gjentatte
tilbakekryssinger til B.rapa ble det rapportert om at 10 % av BC; og BC,-hybridene var resistente for
herbicidet.

Den forste rapporten som dokumenterer persistens og stabil inkorporering av transgener fra
herbicidresistent raps i akerkal i kommersielle dyrkingsfelt ble publisert av Warwick et al.i 2008.
Feltene der gruppen paviste hybridisering mellom glyfosattolerant B. napus og ugraspopulasjoner av
B. rapa i Canada i 2001 ble overvéket i vekstsesongene 2002, 2003 og 2005. Til tross for at antallet
hybrider ble dramatisk redusert fra 2002 til 2005, ble det konstatert persistens av transgener i en av de
to populasjonene av B. rapa over en periode pa 6 ar Dette til tross for at plantene ikke var utsatt for
seleksjonspress i form av glyfosatbehandling, og redusert pollenfertilitet. Det ble péavist bade F;- og
tilbakekryssingsgenerasjoner av hybriden.

Akerkél er stedegen i Norge. Arten er et vanlig dkerugras i laglandet, og finnes ogsa spredt i dal- og
fjellbygdene i Ser-Norge og i de nordligste fylkene (Lid & Lid 2005).

Sareptasennep (B. juncea (L.) Czern.)

Det er laget hybrider mellom raps og sareptasennep ved kontrollerte kryssinger (ref. Mikkelsen &
Jorgensen 1997). Det er ogsa kjent at hybriden kan dannes spontant under naturlige forhold i felt
(Frello et al. 1995; Jorgensen et al. 1996; Liu et al. 2010). I en dansk undersgkelse har Jargensen et al.
(1996) rapportert om 3 % hybrider etter kryssinger med B. napus som pollinator. Tilsvarende
resultater er funnet i Canada (Bing et al. 1991, ref. Eastham & Sweet 2002). Artshybridiseringen kan
skje begge veier, men er mest vellykket med B. napus som pollendonor. F-hybriden har lag fertilitet
(0-28 %), men det er observert ekspresjon av transgener i forste generasjon med tilbakekryssing til B.
juncea (Jorgensen 1999). Sareptasennep er en ettarig, innfert plante, opprinnelig fra M- og Qst-Asia.
Arten finnes pd avfallsplasser hovedsakelig i Hedmark og Oppland, samt pa enkelte lokaliteter i
kyststrakene fra Ostfold til Trendelag (Lid & Lid 2005). Det er gjort flere funn i nyere tid og arten kan
nd muligens regnes som etablert i Norge.
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Svartsennep (B. nigra (L.) W.D.J.Koch)

Ved resiproke kryssinger under kontrollerte betingelser er det pavist hybridisering mellom B. napus og
B. nigra (Bing et al. 1996). Hybridiseringsfrekvensene var imidlertid lage, henholdsvis 0,01 og 0,001
%. Det er ikke observert hybridisering mellom disse artene i felt (Bing et al. 1996).

I Norge er svartsennep innfert og forvillet, og opptrer tilfeldig pa avfallsplasser og brakkmark i
kyststrokene fra Qstfold til Trendelag (Lid & Lid 2005). Arten finnes ogsa pé enkelte lokaliteter i
indre deler av Ostlandet.

Narresennep (B. adpressa Boiss.)

Hybridisering mellom B.napus og B. adpressa skjer spontant i felt, primert med narresennep som
pollenkilde (Lefol et al. 1996; Darmency & Fleury 2000). I undersegkelsen til Lefol et al. (1996), der B.
adpressa og transgen raps ble plantet med et forholdstall pa 1:625, ble det registrert 1,5 % F;-hybrider.
I de tilfeller der hannsteril raps ble benyttet som morplanter i forholdet 1:1, ble det funnet 70 %
hybrider. Darmency & Fleury (2000) observerte en hybridiseringsfrekvens pa 0,6 hybrider i
gjennomsnitt pr. plante i kryssinger der B. napa var pollinator. B.napus x B. adpressa-hybriden har
redusert fertilitet i forhold til foreldreplantene. Forsek pa tilbakekryssing til B. adpressa gjennom 5
generasjoner har ikke gitt levedyktig avkom (Darmency & Fleury 2000). Narresennep ble forst
registrert i Norge pa 20-tallet, og er nd etablert pa enkelte lokaliteter i kyststrokene fra @stfold til
Trendelag (Lid & Lid 2005). Arten er sannsynligvis i spredning.

Akerreddik (Raphanus raphanistrum ssp. raphanistrum )

Undersgkelser fra Frankrike, Australia og Canada har vist at hybridisering mellom B. napus og R.
rapanistrum kan skje spontant i felt, men frekvensen er svart lag (Eber et al. 1994; Chévre et al. 1997,
1998, 2000; Rieger et al. 2001; Warwick et al. 2003). Avhengig av genotype har Chévre et al. (2000)
indikert hybridiseringsfrekvenser pi mellom 107 og 107. Tilsvarende estimater er rapportert fra
feltforsek 1 Australia og Canada (Rieger et al. 2001; Warwick et al. 2003). Undersokelsene viser
resiproke forskjeller i kryssingene mellom disse artene. B. napus x R. raphanistrum-hybriden har
kromosomnummer 2n=37 (RrRrAC), og har en svart ustabil genomisk struktur og lag pollenvitalitet. I
kryssinger der hannsteril oljeraps fungerte som morplante, dannet hver rapsplante i gjennomsnitt 45
hybridfre (Darmency et al. 1998). Nar disse F,-hybridene ble dyrket i blandinger med akerreddik fant
en at hver hybrid produserte mindre enn ett avkom. Fertiliteten ble imidlertid forbedret i seinere
tilbakekryssinger til ugrasarten. Det er ikke observert stabil integrering av genetisk materiale fra B.
napus i genomet til R. raphanistrum (Jergensen 1999, ref. Eastham & Sweet 2002).

Akerreddik er et innfort og etablert ugras i Norge (Lid & Lid 2005). Arten er noksa vanlig i dkrer og
pa brakkmark nord til N-Trendelag.

Akersennep (Sinapsis arvensis L.)

Undersekelser av genutveksling mellom B.napus og S. arvensis, bade under naturlige forhold i felt og
under kontrollerte betingelser, viser at sannsynligheten for hybridisering mellom disse artene er sveaert
liten (Bing et al. 1995; Moyes et al. 2002; Warwick et al. 2003). Det foreligger en rapportert om
hybridisering i veksthus (Moyes et al. 2002), og Daniels et al (2005) har péavist hybriden ved svart
lave frekvenser i felt. I en rekke andre undersgkelser har det ikke vaert mulig & detektere genutveksling
mellom oljeraps og &kersennep i felt (Bing et al. 1995; Chevre et al. 1996; Moyes et al. 2002;
Warwick et al. 2003). Akersennep er et innfort og etablert ugras i &krer, vegkanter og skrotemark i
Norge (Lid & Lid 2005). Arten har veert i tilbakegang de seinere arene.

Svinesennep (Erucastrum gallicum (Willd.) O.E.Schulz)

Genutveksling mellom oljeraps og svinesennep er lite undersgkt. Det foreligger en rapport pa
hybridisering under kontrollerte betingelser, der kun en hybridplante ble registrert (Lefol et al. 1997).
Warwick et al. (2003) har undersekt hybridisering mellom glyfosatresistent oljeraps og E. gallicum i
kommersielle dyrkingsfelt i Canada. Av totalt 22 000 freplanter som ble undersgkt for ekspresjon av
herbicidresistens, ble det ikke funnet noen transgene hybrider. Svinesennep er innfert og delvis
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etablert i Norge. Arten finnes pa enkelte lokaliteter langs kysten fra Ostfold til Trendelag (Lid & Lid
2005).

Flere av ugrasartene i Brassica-komplekset danner lett hybrider. Genutveksling fra oljeraps til andre
ikke kompatible arter via en *mellomart’ (sékalt *brigding’), har derfor veert gjenstand for flere studier
(OGTG 2002). T de fleste tilfeller er B. juncea vurdert som en mulig mellomvert. B. napus x B.
juncea—hybriden er imidlertid relativt sjelden, har redusert fertilitet og fre med darlig spireevne.
Kryssinger mellom B. juncea og B. nigra er ikke fullt kompatible og eventuelle kryssinger mellom B.
napus hybriden og B. nigra vil derfor ha redusert kompatibilitet. De fleste undersgkelser konkluderer
derfor med at risikoen for overfering av gener mellom disse artene via sareptasennep er svert liten
(OGTG 2002). B. rapa er ogsa en lite sannsynlig "'mellomvert’. Dette fordi F;-hybriden er steril eller
har 1ag fertilitet, og ikke har noen form for frekvile.

6.3 Potensiale for ikke intenderte effekter pa fitness relatert til
genmodifiseringen

Oljeraps er ikke betraktet som en invasiv art i naturlige ekosystemer (Crawley et al. 2001), og har
generelt begrenset evne til spredning og etablering utenfor dyrket mark i Nord-Europa (ref. Tolstrup et
al. 2007). Selv om arten har flere egenskaper som er karakteristisk for ugrasarter, som hoy
reproduksjonskapasitet, rask vekst og ulike mekanismer for pollinering (selv-, vind-,
insektpollinering), innehar den ogsd mange karakterer som er typiske for domestiserte arter,
eksempelvis lav genetisk diversitet, begrenset persistens, mangel pa primear frekvile og liten evne til
konkurranse med flerérige arter (Hall et al. 2005).

Forvillede populasjoner av oljeraps utenfor dyrking er imidlertid utbredt og rapportert i en rekke
studier fra bade Europa, Canada og New Zealand (ref. Devos et al. 2012). Som mange ettirige
ugrasarter er raps avhengig av habitater som kontinuerlig forstyrres, eksempelvis akerkanter,
vegskraninger, jernbanelinjer, avfallsplasser, havneomrader eller lignende, der plantene utsettes for
minimal konkurranse fra flerdrig vegetasjon, sarlig flerarige grasarter (Claessen et al. 2005a,b). 1
Norge finnes raps av og til forvillet ved meller og pa avfallsplasser nord til Finnmark (Lid & Lid
2005; NBF 1999). Arten kan reprodusere og overleve en generasjon utenfor dyrking, men ser
forelapig ikke ut til & ha etablert permanente populasjoner i Norge (Lid & Lid 2005; VKM 2007).

Potensiale for invasjon av forvillede populasjoner av oljeraps i semin-naturlige og naturlige habitater
utenfor dyrking har vert tema for en rekkes studier. De underliggende ekologiske prosessene knyttet
til etablering og persistens av disse er imidlertid lite kartlagt (Pivard et al. 2008). P4 grunn av at
spillplanter og forvillet oljeraps er mer forekommende i omradder med en stor grad av rapsdyrking
(Squire et al. 2011), langs veikanter (Crawley & Brown 2004; Knispel & McLachlan 2010) og i
naerheten av fasiliteter for handtering, lagring og prosessering av rapsfre (Yoshimura et al. 2006;
Peltzer et al. 2008) har en vurdert gjentatt tilforsel av fro fra bade jordbruksarealer og fra transport
som de viktigste kildene til persistens hos spillpopulasjoner av raps. Flere studier konkluderer ogsé
med at forvillede rapspopulasjoner er avhengig av aktiv frespredning (ref. Sanvido et al. 2006). Pa den
andre siden indikerer flere undersekelser at oljeraps er i stand til & etablere persistente populasjoner
utenfor dyrkingsomrader, som ikke bare er avhengig av arlig frespredning, men at ogsa
populasjonenes persistens er basert pa selvrekruttering og bidrag fra jordas frebank. Pessel et al.
(2001) dokumenterte persistens hos forvillede rapspopulasjoner i veikanter i Frankrike i minst 8 &r.
Videre ble 35-40 % av observerte rapspopulasjoner utenfor dyrking i samme omrade vist & stamme fra
jordas frebank, mens under 10 % var relatert til lokal frespredning (Pivard et al. 2008).

Resultater fra det europeiske forskningsprosjektet SIGMEA viser at oljeraps i liten grad etablerer
naturaliserte populasjoner utenfor jordbruksarealer i Nord-Europa (ref. Tolstrup et al. 2007).
Prosjektet, som omfattet studier av forvillet oljeraps i veikanter, dkerkanter og avfallsplasser i
Danmark, Tyskland (2), Storbritannia og Frankrike (totalt 1500 hektar og 16 &r observasjonstid),
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dokumenterte generelt lave frekvenser av naturaliserte populasjoner (gjennomsnittlig en populasjon
(1-10 planter) per km?). I den danske studien ble det funnet 12 blomstrende planter/km” over to
vekstsesonger. Forsgket 1 Frankrike, som var lokalisert til omrader med omfattende rapsdyrking, viste
betydelig hayere frekvens av forvillede rapspopulasjoner (15 populasjoner/km?) (Lecomte et al. 2007).

Det er rapportert om etablering av spontane ugraspopulasjoner av oljeraps med glufosinat- og
glyfosattoleranse i havneomrader og langs veikanter i Japan (Saji et al. 2005; Kawata et al. 2009;
Nishizawa et al. 2009). Det har ikke vaert kommersiell dyrking av transgen oljeraps i Japan, og en
antar at spredningen er relatert til frospill fra transport av importerte partier. I en tilsvarende
undersgkelse fra British Columbia og Saskatchewan i Canada er det vist at frespredning med regulaer
transport har medfert at populasjoner av herbicidtolerant oljeraps har etablert seg langs jernbanelinjer
og veier (Yoshimura et al. 2006). Tilsvarende rapporter foreligger fra Tyskland, Storbritannia og
Frankrike (ref. Nishizawa et al. 2010).

I en undersekelse fra USA rapporterer Schafer et al. (2011) om omfattende utbredelse av persistente
ugraspopulasjoner av raps utenfor jordbruksomrader i Nord-Dakota. Populasjonene ble péavist bade i
habitater med seleksjonspress (veikanter sproytet med glyfosat), og habitater uten apenbart
seleksjonspress. 45 % av provene inneholdt transgenene cp4 epsps eller pat, mens 0,7 % av plantene
uttrykte bade CP4 EPSPS- og PAT-protein. I og med at det ikke er kommersielle rapssorter pa
markedet i USA med bade glyfosat- og glufosinat-toleranse, bekrefter stablede egenskaper i
ugraspopulasjonene at det har funnet sted hybridisering mellom ulike transgene sorter. Det er uklart
om dette har sin bakgrunn i pollenspredning mellom felt med transgene sorter og seinere frospill, eller
er resultat av kryssinger mellom resistente fenotyper av ugrasplanter utenfor dyrking. Heyest tetthet
av oljerapspopulasjoner ble funnet langs hovedveier, og indikerer etablering av ugraspopulasjoner
etter frospill. Tilsvarende resultater er funnet i Canada (Knispel et al. 2008; Knispel & McLachlan
2010). Schafer et al. (2011) forklarer spredningen med frespill i forbindelse med transport, men
péapeker ogsa at frespredning fra fertile ugrasplanter in situ bidrar til persistensen til populasjonene.

Dokumentasjon pa fitness, persistens og invasjonsevne hos forvillede populasjoner av herbicidtolerant
oljeraps er basert pa feltforsek, ekofysiologiske studier og modeller, samt overvakingsdata (Devos et
al. 2012). Feltstudier har bekreftet at herbicidtoleransen per se ikke medferer okt tilpassing. I et trearig
feltforsek i Storbritannia ble konvensjonelle og transgene oljerapslinjer med toleranse mot glufosinat-
ammonium etablert pd 12 lokaliteter med ulike miljebetingelser (Crawley et al. 1993). Det ble ikke
benyttet herbicider i forseksperioden. Resultatene gav ingen indikasjoner pé at de transgene plantene
hadde gkt invasjonsevne i eksisterende plantesamfunn, og det ble heller ikke vist at herbicidtoleransen
forte til at disse linjene var mer invasive eller persistente i forstyrrede habitater sammenlignet med
konvensjonell raps. 1 de tilfeller der det ble pévist signifikante forskjeller mellom transgene og
konvensjonelle linjer, som overlevelse av fro etter nedgraving i jord, hadde de transgene linjene i alle
tilfeller reduserte vekstrate i forhold til tradisjonelt foredlete sorter. I en seinere studie har Crawley et
al. (2001) overvéket konvensjonelle og transgene linjer av oljeraps (GA-toleranse), potet, mais og
sukkerbete i 12 ulike habitater over en periode pa 10 ar. Resultatene fra denne studien viser heller ikke
bedre tilpassing eller gkt persistens hos de transgene linjene sammenlignet med konvensjonelle sorter.

Det er heller ikke dokumentert gkt induksjon av dormancy i fre fra herbicidtolerante planter
(glufosinat-ammonium og glyfosat) sammenlignet med fro fra konvensjonelt foredlete sorter (Hails et
al. 1997; Sweet et al. 2004; Lutman et al. 2005; Messéan et al. 2007). Frekvile hos raps er mer influert
av den genetiske bakgrunnen til foreldrelinjene enn tilstedevarelse av herbicidtoleranse (Lutman et al.
2003; Messéan et al. 2007). Observasjoner av semi-naturlige habitater viser at ferale rapspopulasjoner
er begrenset til forstyrrede habitater (ref. Devos et al. 2012).

Det konkluderes derfor med at herbicidtolerant oljeraps ikke har sterre evne til overlevelse, er mer
persistent eller har sterre invasjonsevne sammenlignet med tradisjonelt foredlete rapssorter. Evne til
invasjon av ruderale habitater ser ut til & veere begrenset av omrader for frespiring og konkurranse fra
annen vegetasjon. Herbicidtoleranse kan bare betraktes & vere en selektiv fordel nar plantene sproytes
med tiltenkte herbicider.
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Feltforsek med rapslinjen GT73 i Canada og Europa i perioden 1992-1996 viste ekvivalens mellom
den transgene linjen og korresponderende, umodifisert kontroll med hensyn pd agronomiske og
fenotypiske karakterer. Med unntak av toleranse overfor glyfosat er det, i henhold til seker, ikke péavist
signifikante forskjeller mellom rapslinjen og konvensjonelle sorter med tilsvarende genetisk bakgrunn
med hensyn pa karakterer knyttet til reproduksjon, vegetativ vekst eller overvintring i disse
feltforsekene. Det bemerkes ogsé at sorten har vart i kommersiell dyrking siden 1996 (CERA 2012).
EFSA konkluderer i sin helse- og miljerisikovurdering med at data fra feltforsek med rapslinjen GT73
ikke viser gkt risiko for spredning, overlevelse og etablering som naturaliserte populasjoner utenfor
dyrkingsomrader eller for utvikling av ugraspopulasjoner (EFSA 2004a).

I Norge benyttes glyfosatpreparater mot enfrebladete arter (spesielt kveke), og tofrebladete fro- og
rotugras, enten fer oppspiring, for etablering eller etter hosting av alle kulturer
(www.plantevernguiden.no; Stenred et al. 2007). Videre er glyfosatpreparater godkjent til bruk i
moden byggaker uten gjenlegg/fangvekst, og ved skjermet sproyting i frukthager, prydtrer og pryd-
og barbusker. Plantevernmidler med glyfosat brukes ogsé i utstrakt grad mot lgvkratt i skogbruket, og
til vegetasjonskontroll langs veier, jernbanelinjer, gardsplasser, industriarealer, kraftlinjer, planteskoler
etc. Jernbaneverket har for eksempel de siste drene benyttet 13.000-15.000 1 Roundup til brakklegging
langs jernbanelinjer (Samferdsel og milje 2011). Omfattende bruk av glyfosat til ugraskontroll utenfor
jordbruksomrader kan imidlertid medfere selektive fordeler av GT73 langs transportruter, i
havneomrader og ved prosesseringsanlegg.

I perioden 2007-2011 var den arlige omsetningen av glyfosat i Norge i gjennomsnitt 301 000 kg
virksomt stoff (Mattilsynet 2012). Dette tilsvarer om lag 55 % av omsatt mengde ugrasmidler. Til
sammenligning var gjennomsnittlig omsetning av glyfosat om lag 70 tonn i perioden 1982-1986. Den
okte bruken tilskrives i stor grad endringer i jordarbeidingspraksis. Redusert jordarbeiding (pleyefri
dyrking) medferer en okning av bade ett, to- og flerdrige ugrasarter sammenlignet med
dyrkingssystemer med hest- eller varpleying, og ekt behov for planteverntiltak (Stenred et al. 2007).

6.4 Miljeovervakingsplan

I folge direktiv 2001/18/EF, anneks VII er formélet med overvékingsplanen & bekrefte at alle
antagelser i miljerisikovurderingen som gjelder forekomst og omfang av potensielle skadevirkninger
av den genmodifiserte organismen, eller bruken av den er korrekt. Videre skal den identifisere
forekomsten av skadevirkninger pd menneskers helse eller miljeet som skyldes den genmodifiserte
organismen eller bruken av den, og som ikke ble forutsett i miljerisikovurderingen.

Overvaking er relatert til risikohandtering og en totalvurdering av overvakingsplanen er derfor utenfor
VKMs mandat. I henhold til oppdrag fra DN, skal imidlertid VKM diskutere behovet for serskilt
overvaking. Dette gjelder bade i de tilfeller hvor seker ikke har foreslatt sarskilt overviking og i de
tilfeller hvor sekers risikovurdering avdekker behov for en spesiell overvakingsplan. I sistnevnte
tilfelle skal VKM gi en vurdering av kvaliteten pé sekers overvékingsplan, om denne er egnet til &
avdekke sa vel umiddelbare og direkte virkninger som forsinkede og indirekte virkninger pavist i
miljerisikovurderingen. VKM skal ikke vurdere innretningen av den generelle overvakingen.

Seker har ikke utarbeidet en miljerisikovurdering knyttet til mulige effekter av utilsiktet frospredning i
forbindelse med transport, lagring og prosessering til mat. Det er heller ikke utarbeidet serskilt
miljeovervikingsplan som dekker utilsiktet spill av fre (jfr Kommisjonsanbefaling 2005/637/EC).
Dette begrunnes med at import og lagring av rapsfre ikke omfattes av den aktuelle seknaden, og at
disse aspektene tidligere er vurdert av EFSA i forbindelse med godkjennelsen av GT73 under direktiv
2001/18/EF (EFSA 2004; Kommisjonsbeslutning 2005/635/EF).

P& bakgrunn av at hele fro omfattes av det skisserte bruksomridet for seknaden, kan en imidlertid ikke
utelukke tap av fre fra GT73 i forbindelse med transport, lagring, handtering og industriell
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prosessering til avledete produkter. Oljeraps kan etablere ugraspopulasjoner utenfor dyrkingsomrader,
eksempelvis veikanter, jernbanetraseer og avfallsplasser (Nishizawa et al. 2009; Schafer et al. 2011),
og eventuelle ugraspopulasjoner av GT73 kan resultere i uensket genflyt og potensiale for utkryssing
med konvensjonelle rapssorter, andre dyrkede Brassica-arter, eventuelle naturaliserte rapspopulasjoner
eller beslektede arter som opptrer som ugrasarter eller er viltvoksende utenfor dyrking. Det er
imidlertid knyttet stor usikkerhet til omfanget av eventuell utilsiktet fraspredning og etablering av
spillplanter.

Faggruppen anbefaler at seker utarbeider en spesifikk overvakingsplan, som ber legges til grunn ved
en eventuell godkjenning av linjen GT73. Overvakingsplanen ber inneholde folgende elementer:

1. Overvaking av spill av spiredyktige fre av GT73 i forbindelse med transport, lagring, pakking,
prosessering og bruk.

2. Hyvis spillfre konstateres mé spredning og persistens av GT73 overvakes.

3. Overviking av eventuell utkryssing med dyrkede sorter og naturaliserte
populasjoner/ugraspopulasjoner av oljeraps.
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6.5 Vurdering basert pa tilgjengelig datagrunnlag

I henhold til dokumentasjon fra seker omfatter ssknad EFSA/GMO/NL/2010/87 ikke import eller
videreforedling av fre fra den genmodifiserte oljerapslinjen GT73. Seker har ikke utarbeidet en
miljerisikovurdering knyttet til mulige effekter av utilsiktet frospredning i forbindelse med transport,
lagring og prosessering til mat. Det er heller ikke utarbeidet sarskilt miljgovervakingsplan som dekker
utilsiktet spill av fre (jfr Kommisjonsanbefaling 2005/637/EC). Dette begrunnes med at import og
lagring av rapsfre ikke omfattes av den aktuelle seknaden, og at disse aspektene tidligere er vurdert av
EFSA i forbindelse med godkjennelsen av GT73 under direktiv 2001/18/EF (EFSA 2004;
Kommisjonsbeslutning 2005/635/EF). 1 henhold til forelopige opplysninger fra EFSA omfatter
imidlertid det omsekte bruksomrade for sgknaden ogsa import og prosessering av levende rapsfra.

Raps har bade kryss- og sjelbestoving, med opp til 50 % utkryssing hos enkelte sorter. Rapspollen har
bade insekt- og vindspredning, og pollenet kan under gitte omstendigheter spres over store avstander.
Induksjon av sekunder frekvile og etablering av persistente frabanker i jord gjer at rapsfre kan vere
en kilde til uensket genflyt over lengre tidsrom. Oljeraps har flere beslektde arter som enten dyrkes,
opptrer som ugrasarter eller er viltvoksende utenfor dyrking i Norge. Dette gjelder bade arter i
Brassica-komplekset og andre arter i narstdende slekter. Genutveksling mellom dyrket rybs og raps
skjer spontant. Raps kan ogsé danne spontane hybrider med dkerkal, et vanlig dkerugras i hele Ser-
Norge. Transgener kan overferes til dkerkdl ved tilbakekryssing i lgpet av to generasjoner, en
forutsetning for stabil integrering av transgener. Det er ogsa rapport om spontan hybridisering i felt
med andre viltvoksende slektninger som sareptasennep, narresennep og akerreddik.
Hybridiseringsfrekvensene mellom raps og disse taxa er imidlertid 1age, og utbredelsen av artene, med
unntak av dkerreddik, er svaert begrenset i Norge.

Transport og handtering av importerte partier av raps vil med stor sannsynlighet medfere utilsiktet
fraspill og representere et potensiale for utkryssing og spredning av transgener til viltvoksende
populasjoner, og pd grunn av pollenkonkurranse, i mindre grad dyrkede sorter. Det er ingen
indikasjoner pa okt risiko for spredning, overlevelse og etablering av rasplinjen GT73 som
naturaliserte populasjoner utenfor dyrkingsomrader eller for utvikling av ugraspopulasjoner
sammenlignet med ikke-transgen raps. Herbicidtoleranse er selektivt ngytralt i naturlige habitater, og
kan bare betraktes & ha ekt fitness hvor og nar glyfosatholdige herbicider anvendes. Flere studier har
imidlertid pavist transgene planter og populasjoner av oljeraps langs transportruter og havneomrader i
Canada og Japan. Det er ogsa rapportert om etablering av persistente ugraspopulasjoner av oljeraps
utenfor jordbruksomréder i USA. Glyfosat er i utstrakt bruk til vegetasjonskontroll i veikanter, langs
jernbanelinjer, industriomrader mm i Norge, noe som kan medfere selektive fordeler for GT73.

Pé bakgrunn av stor usikkerhet med hensyn til hvilke bruksomréder som faktisk omfattes av seknaden,
og folgelig mulig miljeeksponering, har VKMs Faggruppe for GMO ikke konkludert med hensyn pa
miljerisiko knyttet til bruk av den genmodifiserte rapslinjen GT73. En fullstendig miljerisikovurdering
vil ferst bli sluttfert av faggruppen nar EFSA er ferdig med sin gjennomgang av sgknaden, og néar
bruksomrédet for seknaden er endelig klarlagt.

I forbindelse med EFSAs offentlige hering av seknaden peker imidlertid faggruppen pa at transport og
handtering av importerte partier av raps med stor sannsynlighet vil medfere utilsiktet fraspill, og
representere et potensiale for utkryssing og spredning av transgener til dyrkede sorter og viltvoksende
populasjoner. Det mé derfor kreves av sgker & utarbeide en oppdatert miljerisikovurdering, som
dekker mulig utilsiktet frospill av rapsfre i forbindelse med transport, handtering, lagring og
prosessering. Faggruppen ber ogsd om at sgker utarbeider en spesifikk miljeovervékingsplan for
rapslinjen. En slik overvéking mé spesielt finne sted i havneomrader, langs transportruter, samt rundt
import- og prosesseringsanlegg.
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7 Vurdering av sgkers dokumentasjon, kunnskapshull

Innspill til EFSA GMO Extranet sgsknad EFSA/GMO/NL/2010/87

D.07.01

Comparative assessment

The Norwegian Panel on Genetically Modified Organisms would like to point to the fact that
comparative assessment data as presented by the notifier do not meet EFSA Guidance standards for
risk assessment of GM plants and derived food and feed (EFSA Journal 2011; 9(5):2150). In the
Canadian studies (Nickson et al. 1994; Nickson & Taylor 1994) the plots were not replicated, and no
non-GM reference varieties were included in the field trials. According to the EFSA Guidance (2011)
the replication at each site should never be less than four. In addition, at each site there should be at
least three appropriate non-GM reference varieties of the crop that have a known history of safe use.
The reference ranges on each key nutrient and toxicant should have been provided to increase the
transparency of the document.

Furthermore, detailed information about experimental design and statistical methods are not shown.
Even if the experimentation has been already assessed during the previous authorization, the applicant
should carry out a new computation of collected data in order to show them, as far as possible, in line
with EFSA Guidelines.

According to OECD consensus document from 2001 (this document was available when the
application was submitted) the constituent tannin is mentioned and should be considered in the
evaluation of intended and unintended effects. It is also suggested to differentiate between the fiber
fractions and give ADF and NDF. None of these suggestions have been considered in the application
from Monsanto Company (EFSA/GMO/NL/2010/87).

D.07.04

Agronomic traits

For the comparative assessment of agronomic and phenotypic characteristics of oilseed rape GT73, the
applicant has performed field trials in Canada (1992-1994), Belgium (1993, 1994), France (1994) and
UK (1994). Observations were conducted on different parameters related to germination and
emergence, vegetative and reproductive growth, volunteer/persistence and plant interactions with
insect, disease and abiotic stressors. The applicant concluded that the introduced trait for herbicide
tolerance has not altered the growth and development characteristics of GT73 in comparison
to Westar and hence no changes in persistence or invasiveness would be expected.

The Norwegian Panel on Genetically Modified Organisms would, however, like to point out that
limited agronomic data from these field trials are provided in the Technical Dossier (Appendix VI,
VIII and IX) and that the description of the experimental design is minimal. An assessment of the
study results is therefore not possible. The applicant is asked to provide updated agronomic studies in
compliance with the EFSA Guidelines (EFSA 2011).

D.07.08

Toxicology

A general comment to the toxicological studies available is that they are too old and not according to
OECD guidelines. New toxicological studies according to OECD guidelines should have been
performed.
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The Norwegian Panel on Genetically Modified Organisms points out that the acute toxicity studies
were not performed according to OECD guidelines 420. The exposure should have been performed
with a high enough toxic concentration and a proper length of observation period. The acute studies
should also have been performed with a fixed dose of 2000 mg test substance/kg bw. Moreover, a
NOEL is determined based on these acute studies. According to the OECD guidelines it is not
recommended to determine NOAEL based on acute oral toxicity studies since they are limited to a 14
days observation period. The acute study is designed for determination of LDs,. Moreover, a NOAEL
should be determined based on the 90-day Guideline No. 408.

The applicant has performed three 28 days feeding studies on rats. These studies are of limited value.
Instead of performing three 28 days feeding studies, the applicant should have performed 90-day sub-
chronic study according to OECD guidelines 408. All animal studies in this assessment lack
information whether the experiments are performed using rapeseed exposed to or unexposed to
glyfosat. Such information should have been included in the animal experiments.

However, the applicant has included tests on many relevant species that would have been a great help
for the assessment of the rapeseed as food and feed substance if the relevant animal studies had been
made available. The Norwegian GMO Panel finds it difficult to conclude on this risk assessment due
to the lack of information based on the available studies. The Norwegian GMO Panel request the
applicant to perform appropriate feeding studies according to the OECD guidelines.

D. 10 Potential changes in the interactions of the GM plant with the biotic environment
resulting from the genetic modification

According to the notifier, the scope of the application EFSA/GMO/NL/2010/87 is for food containing
and consisting of GT73 oilseed rape, and food produced from or containing ingredients produced from
GT73 with the exception of refined oil and food additives. Furthermore, the applicant refer to that
importation, storage, processing and industrial uses of GT73 previously have been assessed by EFSA
(EFSA 2004) and are authorized by Commission Decision 2005/635/EC, and are not in the scope of
the current application. The Norwegian Panel on Genetically Modified Organisms presumes, however,
that the current application indirectly includes import of viable seeds.

Oilseed rape can establish feral populations outside cultivated areas (e.g. roadsides, railway ground,
ports) and escaped populations of herbicide-tolerant oilseed rape have been reported along
transportation routes, ports and close to processing plants in Japan, Canada and USA (Yoshimura et al.
2006; Knispel et al. 2008; Nishizawa et al. 2009; Schafer et al. 2011). Germination and establishment
of volunteer GT73 plants may result in gene flow into cultivated and feral Brassica napus as well as
into closely related wild relatives (Knispel et al. 2008; Schafer et al. 2011). In Norway glyphosate may
be used for weed control in non-agricultural environments including traffic areas, and therefore spilled
GT73 might have a selective advantage over conventional oilseed rape along some transport routes.
The applicant should therefore be requested to provide an updated environmental risk assessment for
GT73 covering accidental spillage of oilseed rape seeds during transport, handling and processing
along transport routes and ports.
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D. 12.02 Case-specific GM plant monitoring

Given the scope of the application (covering the use of food containing and consisting of oilseed rape
GT73), accidental spillage and loss of viable seeds of GT73 during transport, storage, handling,
processing and use cannot be precluded. The Norwegian Panel on genetically Modified Organisms is
of the opinion that the applicant should be requested to provide a case-specific monitoring plan
covering spillage or loss of GT73 oilseed rape during transport, storage and processing. If spillage of
viable GT73 oilseed rape is confirmed, then spread and persistence of GT73 oilseed rape and out-
crossing to cultivated and feral oilseed rape populations and wild relatives have to be monitored.
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Forelgpig vurdering basert pa tilgjengelig datagrunnlag

Molekyleer karakterisering

Den transgene rapslinjen GT73 har fatt tilfert genene cp4 epsps og goxv247. I henhold til sgkers
informasjon vedrerende integreringsplass og flankesekvenser til de integrerte transgenene, samt
analyser vha Southern blot og sekvensering er det grunn til & tro at transgenene sitter i ett lokus i
genomet. Det konkluderes med at nedarvingen av cp4 epsps- og goxv247-genene i rapslinjen GT73
folger monsteret for mendelsk nedarving av et enkelt, dominant lokus, og at fusjonsproteiner ikke
uttrykkes i GT73

Faggruppen vurderer karakteriseringen av det rekombinante innskuddet i rapslinjen GT73, og de
fysiske, kjemiske og funksjonelle karakteriseringen av proteinene til & vere tilfredsstillende.
Faggruppen har ikke identifisert noen risiko knyttet til det som framkommer av den
molekylarbiologiske karakteriseringen av de rekombinante innskuddene i rapslinjen.

Komparative analyser

Feltforsgkene som ligger til grunn for sekers komparative analyser er av eldre dato og ikke i trdd med
EFSAs retningslinjer for risikovurdering av genmodifiserte planter og avledete mat- og forvarer
(EFSA 2011). Det papekes at sgker ikke har er inkludert umodifiserte referansesorter i forsgkene, og
at feltforsekene fra Canada mangler gjentak.

Analyser av ernzringsmessige komponenter viser ingen forskjeller mellom GT73 og konvensjonelle
rapslinjer med hensyn p& hovedkomponenter, mineraler, aminosyrer og fettsyresammensetning.
Faggruppen papeker imidlertid pé at det i seknaden mangler analysedata for flere av komponentene
som OECDs konsensusdokument anbefaler undersekt i fro og forvarer fra oljeraps.

Sekers dokumentasjon viser statistisk signifikante forskjeller mellom GT73 og ner-isogen kontroll
Westar for enkelte antinringsstoffer. De sterste forskjellene ble pévist for allylglukosinolat i avfettet
mel og totalt innholdet av alkylglukosinolater i rostet mel. Resultater fra Canada i 1992 og 1993 viste
henholdsvis 100 % heyere innhold av allylglukosinolat og alkylglukosinolat sammenlignet med
umodifisert kontroll. Tilsvarende verdier fra analyser av alkylglukosinolater i hele fro viste
henholdsvis ca. 90 % og 20 % hayere verdier i den transgene linjen GT73. Resultater fra de
europeiske feltforsgkene viste mindre forskjeller mellom GT73 og kontroll med hensyn péa disse
parameterne (10-50 9%). Seker forklarer resultatene med forskjeller i prosessering og
seleksjonsmetodikk. Faggruppen finner ikke seokers forklaring tilfredsstillende, og mener at
prosesseringen av rapsen burde ha vart foretatt pa nytt for & eliminere eventuelle feilkilder.

I henhold til seker viser undersekelsene av agronomiske og fenotypiske karakterer i Canada og Europa
ekvivalens mellom testlinje og kontroll med hensyn pa fenotypiske og agronomiske karakterer. Det
konkluderes med at den introduserte egenskapen ikke har medfert endringer i egenskaper knyttet til
vekst og utvikling hos GT73-planten. Resultatene fra feltforsekene er imidlertid ikke vedlagt sekers
dokumentasjon, og er ikke tilgjengelig for vurdering av faggruppen.

Toksisitet og allergenisitet
CP4 EPSPS- og GOXv277-proteinene, som uttrykkes som folge av genmodifiseringen, har ingen
likheter med kjente allergener eller egenskaper som tilsier at de kan virke som allergener.

Seker har utfort akutte orale eksponeringsstudier, men disse er ikke utfort i samsvar med dagens krav i
henhold til OECD retningslinje 401 og 423. Eksponeringsdosene i disse to forsgkene er for lave og
ikke gjennomfert opp til toksisk effekt.

Det er utfort tre 28-dagers foringsforsek pé rotte med rapsmel, som kan indikere effekter pa lever.
Observasjonstiden er imidlertid for kort til at disse forsekene skal kunne avdekke mulige toksiske
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effekter av GT73. Seker har ikke fort 90-dagers foringsforsek med for som inneholdt mel fra rapslinje
GT73 (OECD 408).

Forsgkene som er vedlagt sekers dokumentasjon, er generelt utdaterte og folger ikke kravene til
guideline studier etter dagens standard. Samtlige foringsstudier mangler dokumentasjon med hensyn
pa om det er benyttet rapsmel fra GT73-planter sproytet med tiltenkt herbicid.

Seker har utfort toksistetsstudier pa fisk med for som inneholdt rapslinjen GT73. I tillegg er det utfort
flere studier pa andre relevante dyrearter. Dette er informasjonen som gir et noe bedre grunnlag for &
vurdere eventuelle toksiske effekter av raps brukt i for og forprodukter. Faggruppen peker imidlertid
pé at sgker burde ha utfert 90-dagers sukronisk foringsforsek med GT73.

Miljgrisiko

I henhold til dokumentasjon fra seker omfatter ssknad EFSA/GMO/NL/2010/87 ikke import eller
videreforedling av fre fra den genmodifiserte oljerapslinjen GT73. Seker har ikke utarbeidet en
miljerisikovurdering knyttet til mulige effekter av utilsiktet frespredning i forbindelse med transport,
lagring og prosessering til mat. Det er heller ikke utarbeidet serskilt miljgovervakingsplan som dekker
utilsiktet spill av fre (jfr Kommisjonsanbefaling 2005/637/EC). Dette begrunnes med at import og
lagring av rapsfre ikke omfattes av den aktuelle seknaden, og at disse aspektene tidligere er vurdert av
EFSA 1 forbindelse med godkjennelsen av GT73 under direktiv 2001/18/EF (EFSA 2004;
Kommisjonsbeslutning 2005/635/EF). I henhold til forelgpige opplysninger fra EFSA omfatter
imidlertid det omsekte bruksomride for sgknaden ogsa import og prosessering av levende rapsfro.

Pé bakgrunn av stor usikkerhet med hensyn til hvilke bruksomréder som faktisk omfattes av seknaden,
og folgelig mulig miljeeksponering, har faggruppen ikke konkludert med hensyn pd miljerisiko
knyttet til bruk av den genmodifiserte rapslinjen GT73. Det er imidlertid utarbeidet en
litteratursammenstilling av forhold relatert til potensiale for ikke tilsiktede effekter pa fitness og mulig
horisontal og vertikal genoverfering. En fullstendig miljerisikovurdering vil ferst bli sluttfert av
faggruppen nar EFSA er ferdig med sin gjennomgang av segknaden, og nar bruksomradet for seknaden
er endelig klarlagt.

I forbindelse med EFSAs offentlige horing av seknaden peker imidlertid faggruppen pa at transport og
handtering av importerte partier av raps med stor sannsynlighet vil medfere utilsiktet fraspill, og
representere et potensiale for utkryssing og spredning av transgener til dyrkede sorter og viltvoksende
populasjoner. Dette gjelder bade arter i Brassica-komplekset og arter i narstdende slekter. Det ma
derfor kreves av sgker a utarbeide en oppdatert miljerisikovurdering, som dekker mulig utilsiktet
fraspill av rapsfre i forbindelse med transport, handtering, lagring og prosessering. Faggruppen ber
ogsa om at seker utarbeider en spesifikk miljeovervékingsplan for rapslinjen. En slik overvaking ma
spesielt finne sted i havneomrader, langs transportruter, samt rundt import- og prosesseringsanlegg.

En endelig helse- og miljerisikovurdering av den genmodifiserte oljerapslinjen vil ferdigstilles av

VKMs faggruppe for genmodifiserte organismer nér endelig dokumentasjon fra EFSA og seker
foreligger.
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Vedlegg

Tabell 1. Sammendrag over godkjenninger av GT73

Land Dyrkin  Mat Mat For
g og/eller for

Australia 2003 2000
Canada 1995 1994 1995
Kina 2004
Japan 1996 1996 1996
Ser-Korea 2003 2005
Mexico 1996
Filipinene 2003 2003
USA 1999 1995

Kilde: CERA (2012)

Tabell 2. Fenologiske utviklingsstadier hos oljeraps (BBCH-skala)

(Weber & Bleiholder 1990; Lancashire et al. 1991).

Kode Beskrivelse

Vekststadium 0 - Oppspiring

00 Tort fro

01 Begynnende svelling
0..

09 Synlige freblad

Vekststadium 1 - Bladutvikling

10 Freblad utfoldet

11 1. blad utfoldet

12 2. blad utfoldet

1. Fortl. stadier

19 9 eller flere blad utfoldet

Vekststadium 2 — Dannelse av sideskudd
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20 Ingen sideskudd

21 1. sideskudd synlig
22 2. sideskudd

2. Fortl. stadier

29 9 eller flere sideskudd

Vekststadium 3 — Strekking av stengel

30 Begynnende strekking av stengel (ingen internodier)
31 1. synlige internodium

32 2. synlige internodier

3. Fortl stadier

39 9 eller flere internodier

Vekststadium 5 — Begynnende blomstring

50 1. blomsterknopp synlig
5.
59 Forste synlige kronblad

Vekststadium 6 - Blomstring

60 1. apne blomst

61 10 % av blomster pa hovedklase apen

6.

65 Full blomstring (50 % av blomstene pa hovedklase &pne)
6.

69 Blomstring avsluttet

Vekststadium 6 - Fruktutvikling

71 10 % av skulpene niddd endelig storrelse
7.

78 80 % av skulpene nadd endelig storrelse
79 Nesten alle skulper nadd endelig storrelse

Vekststadium 8 - Modning

80 Begynnende modning, grenne fro

81 10 % av skulpene modne, morke og harde fro
8.

89 Nesten alle skulper modne, merke og harde fro
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Vekststadium 9 - Visning

97 Deade planter
99 Hestet produkt
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Vitenskapskomiteen for mattrygghet (VKM) 12/306 — endelig

Prosessering av oljerapsfrg

Figur 1 viser de ulike hovedfasene i prosessering av rapsfre (OECD 2001). Prosessen innledes ved
rensing ved hjelp av metoder som luftaspirasjon, sylindervasking, silvasking” eller en kombinasjon
av disse. For ekstraksjonen av oljen ma freskallet fjernes, noe som gker proteininnholdet og reduserer
fiberinnholdet i rapsmelet. Videre forbedres farge og kvalitet av den ekstraherte oljen. Fraet blir sa
knust, etterfulgt av en forsiktig oppvarming, og presset i screw pressere eller expellers for & redusere
oljeinnholdet fra 42 til 16-20 %. Videre ekstraksjon skjer enten ved hjelp av heksan (’solvent”) eller
ved kaldpressing. Kjemisk ekstraksjon resulterer i et oljeutbytte pa ca 96 %, mens mekanisk pressing
er mindre effektiv (75-85 %).

Réoljen ma raffineres gjennom flere prosesser for den kan benyttes til konsum. Dette for & fjerne
uegnskede forbindelser som fosfolipider, mucilaginous gum??, frie fettsyrer, pigmenter, partikler og
ulike tungmetaller. I henhold til seker er rapsoljen tradisjonelt raffinert ved hjelp av alkalisk eller
fysisk raffinering (damp), der bruk av kjemikalier er redusert. Videre blir oljen utsatt for bleking for &
flerne pigmenter som gir uonsket farge til oljen og for & hindre oksidasjon, og deodorisering for a
fjerne aromatiske oljer med mer.

Raffinert rapsolje med lavt innhold av erukasyre blir benyttet til en rekke anvendelsesomrader innen
human ernzring (figur 2). Oljer med heyere erukasyreinnhold benyttes til industrielle forméal som
smeremiddel, tilsettingsstoff til gummi, vokser, nylon, biodiesel og pesticider.

Etter ekstraksjon ved hjelp av heksan blir rapsmelet desolvent ved hjelp av oppvarming. Denne
prosessen reduserer nivdet av glukosinolater og minimerer risiko for biologisk kontaminering.
Vanninnholdet reduseres til under 14 % for lagring.
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Seed (approximately 42 % oil)
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Figur 1. Prosessering av oljerapsfrg (OECD 2001).
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Canola
Seed
Crushing
Process
—
Qil Meal
Extraction Processing
| | |
Edible Inedible
U ‘ U Pellets Mash
D i, N Z
+ Margarine + Industrial Lubricants
+ Deep Frying * Fungicides Meal
+ Baking * Herbicides
* Salad Oils * Peslicides
. * Oiled Fabrics » Dairy and Beef Cattle
+ Sandwich Spreads = Printing Inks + Swine
* Coffee Whiteners « Plasticizers « Poultry
* Creamers =+ Suntan Oil
+ Pharmaceuticals + Anti-Static for Paper Speciaky
/Nutraceuticale and Plastic Wrap * Aquaculture
« Biodiesel : Horse

= Rabbits

= Mink

« Ostriches

Figur 2 Produkter og anvendelsesomrader fra prosessering av oljerapsfrg (Canola

Council Canada 2005).
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Tabell 3.  Oversikt over registreringer av agronomiske og fenotypiske karakterer og mottagelighet for
biotiske og abiotiske stressfaktorer i feltforsgk i Canada og Europa i perioden 1992-1996.

Field Trial (Year)
Parameters observed Canada Belgium Belgium France UK
(1992-1994) (1993) (1994) (1994) (1994)
Agronomic and Phenotypic Characteristics
Germmation/Emergence Germunation rate’Emergence Yes Yes Yes
Vegetative growth Stand count Yes Yes Yes
Plant vigor Yes Yes Yes
Color Yes
Height Yes Yes Yes
Develop | stage (M v) Yes Yes Yes Yes
Reproductive growth Flowering Period Yes Yes Yes Yes Yes
Pollen produced/viability Yes Yes Yes
(mdirect through harvest)
Yield Yes Yes Yes Yes
Volunteer/Persistence Volunteer/Persistence Yes Yes Yes
Sihique shattering and dispersal Yes
Seed dormancy Yes
Table 6 List of parameters observed for the field trials conducted where agronomic, phenotypic

and susceptibility to biotic and abiotic stressors were observed (continued)

Field Trial (Year)

Parameters observed Canada Belgi Belgi France UK
(1992-1994) (1993) (1994) (1994) (1994)
Plant interactions with insect, disease, and abiotic stressors
Susceptibility to diseases Mildew Yes Yes
Alternana Yes Yes Yes
Botryts Yes Yes
Cylindrosporium Yes
Phoma Yes
Sclerotinia Yes Yes
Others Yes Yes
_Suscepnbﬂ:r_vtoms_ccu__ Aph:ds e S5 s G B I S
Pollen beetle (Meligethes Yes Yes Yes Yes
aenens)
Flea beetle (Phyilotetra Spp.) Yes Yes Yes
Rape winter stem weevil Yes
(Ceutorhynchus picitarsis)
Rape stem weevil Yes
(Ceutorlynchus napi)
Others Yes
Susceptibility to abiotic Hebicides (other than Yes Yes
stressors glyphosate)
Insecticides Yes Yes
Fungicides Yes Yes
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