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ORIENTACIONES PARA LA EVALUACION DEL RIESGO DE LOS ORGANISMOS VIVOS
MODIFICADOS

Este documento fue desarrollado por el Grupo Eapdei Expertos Técnicos (GEET) en evaluacion del
riesgo y gestion del riesgo en el marco del Prdtode Cartagena sobre Seguridad de la Biotecnofbgia

Se prevé que sea un "documento vivo", que mejaranédida que pase el tiempo y se produzcan nuevas
experiencias y desarrollos en el campo de lasagdtines de organismos vivos modificados (OVM) y
cuando lo indiqgue el mandato de las Partes delo€utt de Cartagena sobre Seguridad de la
Biotecnologia.

PARTE I:

HOJA DE RUTA PARA LA EVALUACION DEL RIESGO DE LOS O RGANISMOS VIVOS
MODIFICADOS

Esta “Hoja de ruta” proporciona una vision gendedlproceso de evaluacion del riesgo para un OVM de
acuerdo con el Anexo flidel Protocolo de Cartagena sobre Seguridad déoted®ologia (de aqui en
mas "el Protocolo") y todos los otros articuloscenados con la evaluacion del riesgo. Esta kdeja
ruta se realiz en respuesta a la decision BS-Mdella Conferencia de las Partes, que actia como
reunion de las Partes del Protocolo (COP-MOP). g 11l sirve como base para la Hoja de ruta. De
conformidad con ello, esta Hoja de ruta es un decuode orientacién y no reemplaza el Anexo lll. El
objetivo general de la Hoja de ruta es facilitamgjorar el uso efectivo del Anexo Ill mediante la
elaboracion de procesos cientificos y técnicos lgaaplicacion de las etapas y aspectos a tenemerta

en el proceso de evaluacion del riesgo.

El propdsito de esta Hoja de ruta es proporciorniantaciones adicionales sobre la utilizacién deéxo

[l con material de referencia suplementaria y ulos a referencias Utiles pertinentes para la acan

del riesgo. La Hoja de ruta puede ser util como nefierencia para los asesores en cuestiones @@ ries
cuando llevan a cabo o revisan evaluaciones dajaig para las actividades de creacion de caphcida

1 La Conferencia de las Partes que actia como nmewgdlas Partes del Protocolo de Cartagena solgeriSad de la
Biotecnologia establecio el GEET en evaluacionriggo y gestion del riesgo en su decision BS-IVHds términos de
referencia para el GEET, tal como han sido estaeqor las Partes pueden encontrarse en el ankxalecision BS-1V/11
(http://bch.cbd.int/protocol/decisions/decision.sitecision|D=1169D

2 http://www.cbd.int/biosafety/articles.shtml?a=cpb-4

3 http://www.cbd.int/biosafety/articles.shtml?a=cpb-0
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La Hoja de ruta se aplica a todos los tipos derisgaos vivos modificado$y a sus usos previstos
dentro del ambito y objetivo del Protocolo y de foomidad con el anexo lll. Sin embargo, se ha
realizado en su mayor parte sobre la base de dasapl cultivadas modificadas a causa de que, bBhsta
momento actual, existe amplia experiencia en ealoas del riesgo de dichos organismos para elanedi
ambiente. Se prevé que sea un “documento vivo’sgumodifigue y mejore con el tiempo y segun el
mandato del COP-MOP y a la luz de las nuevas epads, informacién y desarrollos en el campo de
las aplicaciones de los organismos vivos modifisagmr ejemplo, cuando otros tipos de organismos
vivos modificados se hayan evaluado mas exhaustinteren las evaluaciones de riesgo ambiental.

INTRODUCCION
Introduccién general
Antecedentes

De conformidad con el enfoque de precauéiéhpbjetivo del Protocolo es “contribuir a garaati un

nivel adecuado de proteccion en la esfera de fsfireencia, manipulacion y utilizacion segurasae |
organismos vivos modificados resultantes de laebiailogia moderna que puedan tener efectos adversos
para la conservacion y la utilizacion sostenibldadéiversidad bioldgica, teniendo también en cados
riesgos para la salud humana, y centrandose canwate en los movimientos transfronterizbs”.

Para este propdsito, las Partes aseguraran quevadasaciones del riesgo se lleven a cabo cuando se
realicen decisiones fundamentadas relacionada®sanganismos vivos modificados.

Un OVM y su uso pueden tener varios efectos, geelgui ser previstos o no previstos, considerando que
algunos efectos no previstos pueden ser predectllebjetivo de la evaluacion del riesgoigantificar

y evaluarlos probables efectos adversos de los organisnvos vinodificados en la conservacion y la
utilizacion sostenible de la diversidad biolégiaa el probable medio receptor, teniendo también en
cuenta los riesgos para la salud hunfaha. evaluacion del riesgo se realiza caso por c@s@ se
considera un efecto adverso depende de las metpsotiecion y los puntos finales de la evaluacion
considerados cuando se determina el &mbito deadmasion del riesgo. La Parte puede determinar las
metas de proteccion a partir de la informacion spibrinda en los Articulos 7(a), 7(b) y 8(g) y eleko

1 del Convenio sobre la Diversidad Biolégica.

De conformidad con articulo 15 del Protocolo, lesleaciones del riesgo se basardn, como minimo, en
informacion provista de conformidad con el articBly toda otra evidencia cientifica disponible para
identificar y evaluar los posibles efectos adverses los organismos vivos modificados para la
conservacion y la utilizacion sostenible de la diigad bioldgica, teniendo también en cuenta kesgos
para la salud human.

El anexo Il del Protocolo establece que “la eveida del riesgo debera realizarse de forma traegpar

y cientificamente competente, y al realizarla débéenerse en cuenta el asesoramiento de los expert
las directrices elaboradas por las organizaciom@snacionales pertinentes. La falta de conociragent
cientificos o de consenso cientifico no se integoée necesariamente como indicadores de un

4 Incluidos sus productos, tal como se los desaibel parrafo 5 del Anexo Il del Protocolo.

5«Con el fin de proteger el medio ambiente, losaHet deberan aplicar ampliamente el criterio degui@dn conforme a sus
capacidades. Cuando haya peligro de dafio graveweisible, la falta de certeza cientifica absohatalebera utilizarse como
razén para postergar la adopcion de medidas efi@acéuncion de los costos para impedir la degrédatel medio ambiente”.
(Principio 15 de la Declaracién de Rio sobre Mehabiente y Desarrollo) en:
(http://www.unep.org/Documents.Multilingual/Defaap?DocumentID=78&ArticlelD=116§% alineado con los articulos 10.6
y 11.8 del Protocolo.

s http://www.cbd.int/biosafety/articles.shtml?a=cpb-0

L Anexo IIl, parrafo 1.

8 Articulo 15, parrafo 1.



determinado nivel de riesgo, de la ausencia dgajes de la existencia de un riesgo aceptablg.L@..
evaluacion del riesgo debera realizarse caso gor. ta naturaleza y el nivel de detalle de la mfacion
requerida pueden variar de un caso a otro, depmfmlidel OVM de que se trate, su uso previsto y el
probable medio recepto?”.

El proceso de evaluacion del riesgo

El proceso de evaluacion del riesgo tiene una @sna determinada. El parrafo 8 del Anexo Il
proporciona una descripcion de las etapas clavgridekeso de evaluacion del riesgo para identifycar
evaluar los efectos adversos potenciales y gestloaaiesgos. El parrafo 9 describe, segun cada,ca
los aspectos a tener en cuenta en este procesetdss describen un proceso integrado en el gue lo
resultados de una de ellas pueden ser importaataslas restantes. Asimismo, la evaluacion degoes
puede tener que realizarse de una manera iterativia que algunas etapas puedan repetirse o v@lver
examinarse para aumentar o reevaluar la confianzkas conclusiones de la evaluacién del riesgo.
Cuando surgiera nueva informacion que pudiera rwadifus conclusiones, posiblemente sea necesario
considerarla en una nueva revisién de dicha evidlnatel riesgo. Igualmente, los temas mencionados e
la seccion 'Cuestiones globales' a continuacidomgrueonsiderarse nuevamente al final del proceso de
evaluacion del riesgo para determinar si se haanaédo los objetivos y cumplido con los criterios
establecidos al inicio de la evaluacién del riesgo.

La evaluacion del riesgo se realiza de manera catiypa, |0 que significa que los riesgos asociaaltms
organismos vivos modificados deberdn consideranselecontexto de los riesgos planteados por el
organismo receptor no modificado en el probableioesteptor® Adicionalmente, en la evaluacion del
riesgo de un OVM pueden considerarse experiencias las mismas o similares caracteristicas
genotipicas o fenotipicas, segun proceda, en gEn@mos receptores no modificados. Por ejemplo, la
comparacion con un organismo receptor no modifiq@adsi) isogénico o estrechamente relacionado se
hace en la etapa 1 de la evaluacion del riesgo dbejo) cuando se identifican las caracteristicas
genotipicas o fenotipicas nuevas asociadas al OWBto cuando se evallan las consecuencias
potenciales de los efectos adversos, pueden coasidelas experiencias mas variadas, tal como se
menciona en la etapa 3 (a), al establecer los da¢oseferencia. Los resultados de los ensayos
experimentales de campo u otra informacién ambdigntaxperiencia con el mismo OVM pueden
considerarse como elementos informativos en unaaneealuacion del riesgo para ese OVM. En todos
los casos en los que la informacion, incluidos dasos de referencia, se deriva de otras fuentes, es
importante establecer la validez y pertinencia alénformacion para la evaluacién del riesgo. Por
ejemplo, debera tenerse en cuenta que el comperitonile un transgéh,como de cualquier otro gen
puede variar porque depende de los antecedentésiogsny fisioldgicos del receptor, asi como de las
caracteristicas ecoldgicas del medio ambiente goeeke introduce el OVM.

En el proceso de toma de decisiones sobre un OVkéadgere tener en cuenta las recomendaciones
finales que surgen de la etapa 5 de la evalua@brne$go. En el proceso de toma de decisioned)ién
pueden tomarse en cuenta otros articulos del Rriotgcotras cuestiones pertinentes que se trata en
ultimo pérrafo de esta Hoja de ruta: ‘Cuestionéscienadas'.

Un diagrama de flujo que ilustra el proceso deuwa@bn del riesgo que corresponde a lo propuesto en
esta Hoja de ruta se adjunta.

» Véanse las referencias pertinentes para la ‘diolwccién generai
http://bch.cbd.int/onlineconferences/roadmaprefeghtra.shtml#introduction

2 Anexo Ill, parrafos 3, 4y 6.
19 Anexo Il, parrafo 5.

U para el propésito de este documento, un transgéma secuencia de acido nucleico en un OVM que Bssultado de la
aplicacion de la biotecnologia moderna, tal comdeseribe en el Articulo 3 (i) (a) del Protocolo.



Cuestiones globales en el proceso de evaluacion desgo

Existen algunas cuestiones globales que hay quedesar en la fase de disefio/planificacion del ggoc
de evaluacion del riesgo, para asegurar la calidaertinencia de la informacion utilizada. Entreast
implican:

Establecer criterios de pertinencia en el contdetana evaluacion del riesgo — por ejemplo, que
los datos pueden considerarse pertinentes si pusfegetar el resultado de la evaluacion del
riesgo.

Establecer criterios cientificamente sélidos paratlusion de la informacion cientifica.

0 Los datos deberan ser de una calidad cientificptaloke. La calidad de los datos debera
ser coherente con las practicas aceptadas en démodimt de evidencia e informes
cientificos y puede incluir un examen independiadgelos métodos y disefios de los
estudios. Los datos pueden provenir de una variddatlentes, por ejemplo, nuevos
datos experimentales asi como datos de la bibfiagcgentifica pertinente avalada por
expertos.

0 La ciencia competente se basa en la transpardacierificabilidad y la replicabilidad
(por ejemplo, dar cuenta de los métodos y datosuabaiente detalle, de manera que los
datos resultantes y la informacién puedan confismandependientemente) y en la
accesibilidad de los datos (por ejemplo, la didpiidad de datos requeridos pertinentes
o de informacidn o, si solicitado y segun proceltamaterial de la muestra), teniendo en
cuenta las provisiones del Articulo 21 del Protocsbbre la confidencialidad de la
informacion. Las provisiones de la ciencia competesirven para asegurar y verificar
gue la evaluacion del riesgo se realiza de una raagientificamente competente y
transparente.

Identificacién y consideracion de la incertidumbre.

De conformidad con el Protocolo, “cuando haya idembre acerca del nivel de riesgo, se
podré tratar de subsanar esa incertidumbre soltmtéinformacién adicional sobre las cuestiones
concretas motivo de preocupacion, o poniendo entipgiestrategias de gestion del riesgo
apropiadas y/o vigilando al OVM en el medio receptb

La incertidumbre es inherente al concepto de rieAgtualmente, “no existe una definicion con
acuerdo internacional para la ‘incertidumbre cfa#i ni acuerdo internacional sobre reglas
generales o directrices para determinar su ocuaeRor consiguiente, estas cuestiones se tratan
— a veces de manera diferente — en cada instrunmgetmacional que incorpora medidas de
precaucion4

No hay que olvidar que la incertidumbre no sienguede reducirse proporcionando informacion
adicional. Es mas, pueden surgir nuevas incertidesnlcomo resultado de la provision de
informacion adicional.

Las consideraciones de incertidumbre refuerzarofdianza y la competencia cientifica de una
evaluacion del riesgdAl comunicar los resultados de una evaluacion @sigo, es importante
considerar y analizar sisteméticamente las divédosasas de incertidumbre que pueden surgir en

12 Anexo I1l, parrafo 8 ().

B an Explanatory Guide to the Cartagena Protocol dosBfety parrafo 57 lfttp://data.iucn.org/dbtw-wpd/edocs/EPLP-

046.pdj.

14 Articulo 10, parrafo 6, del Protocolo: “El hech® gue no se tenga certeza cientifica por faltafierhacion o conocimientos
cientificos pertinentes suficientes sobre la maghile los posibles efectos adversos de un organismomodificado en la
conservacion y utilizacion sostenible de la divdadi biologica en la Parte de importacion, tenietadobién en cuenta los
riesgos para la salud humana, no impedira a la R@rtimportacion, a fin de evitar o reducir al mioiesos posibles efectos
adversos, adoptar una decision, segiin procedalamion con la importacién del organismo vivo mmadiflo de que se trate”.

4



cada etapa y en combinacion en la etapa 4 de la #ojruta.Un andlisis de incertidumbre
incluye consideraciones de su fuente y naturaleza.

La(s) fuente(s)de incertidumbre puede(n) ser producto de losipsogatos/informacion y/o la
eleccion del disefio del estudio, que incluye lotonhgs utilizados y el analisis de la informacion.

La naturaleza de la incertidumbre puede describirse para cadatéu de incertidumbre
identificada, que surge de: (i) conocimiento impetd o falta de informacién disponible que
podria reducirse con mas investigacion/informagidii) variabilidad inherente.

»Veéanse las referencias pertinentes para “Ideci€ion y consideracién de la incertidumbre”:
http://bch.cbd.int/onlineconferences/roadmaprefe@hta.shtml#uncertainty

Contexto y &mbito de la evaluacion del riesgo

Al establecer el contexto y ambito de una evaluaciél riesgo habra que considerar, segun proceda,
ciertos aspectos que son especificos de la Parteiestion y del caso especifico de la evaluacidn de
riesgo. Estos incluyen:

Las politicas y estrategias existentes basadapogrgjemplo, la legislacién y las obligaciones
internacionales de la Parte en cuestion; (ii) dilees o marcos regulatorios que la Parte haya
adoptado y (iii) metas de proteccién, puntos fimadie la evaluacion, umbrales de riesgo y
estrategias de gestion. Establecer el contextodynlto para una evaluacion del riesgo que sea
coherente con estas politicas, estrategias y ndetgsoteccion puede implicar un proceso que
incluya asesores en riesgos, encargados de toriaiotes y diversas partes interesadas antes de
llevar a cabo la evaluacion del riesgo real,

(i) Contextualizar el proceso de evaluacion desgte (i) tomar en cuenta las condiciones
esperadas (potenciales) de la manipulacion y atién del OVM; (iii) tomar en cuenta las
practicas habituales y costumbres que podrianaaféat metas de proteccién o puntos finales;
identificacion de las preguntas pertinentes paea@eposito;

Identificacién de requerimientos metodoldgicos gl#itos, entre los cuales se incluye cualquier
mecanismo de examen requerido para cumplir corbjetivo de la evaluacion del riesgo tal

como se ha establecido, por ejemplo, en directripaisicadas o adoptadas por la Parte
responsable de llevar a cabo la evaluacién debaig®s decir, en general, la Parte de
importacion, de acuerdo con el Protocolo);

La naturaleza y el nivel de detalle de la inforrdaciequerida puede depender del uso previsto
del OVM vy del probable medio receptor. Para libemaes al campo de pequefia escala,
especialmente en los primeros estadios experingsntsd podra disponer de menos informacion,
en comparacion con la informacién disponible pdraréciones al medio ambiente a gran escala
y para plantaciones a escala comercial;

La experiencia y la historia del uso de receptaresmodificados, considerando su funcion
ecologica® y

Establecer criterios para describir el nivel dedfectos adversos ambientales (potenciales) de los
OVM, asi como los criterios para los términos geeusilizan para describir los niveles de

probabilidad (etapa 2), la magnitud de las consesas (etapa 3) y riesgos (etapa 4) y la
capacidad de gestion de riesgos (etapa 5; véarsabgjp las etapas de evaluacion del riesgo).

15 e L. o “ i . . . ) L, .

El término “funcién ecologica” (o “servicios ecgli6os”) proporcionada por un organismo refiere tufecion del organismo
en procesos ecoldgicos. Qué funciones o servico®gicos se consideraran en este caso dependé&d detas de proteccion
establecidas para la evaluacion del riesgo. Par@ge hay organismos que pueden formar parte deathde descomponedores
que tenga un papel importante en el ciclo de ndatride los suelos o0 que sea importante en tantatdude polen para los
polinizadores y los que se alimentan con polen.



» Véanse las referencias pertinentes para “Cortgxémbito de la evaluacion del riesgo”™:
http://bch.cbd.int/onlineconferences/roadmaprefe@hta.shtml#context

LA EVALUACION DEL RIESGO

Para cumplir con el objetivo fijado en el Anexq Hki como con otros articulos pertinentes deleodo,
la evaluacion del riesgo se realiza en cinco etagegin proceda. Estas cinco etapas estan indieadss
parrafo 8 (a)-(e) del Anexo lll y también se detalh continuacién. Sus titulos son los que figeralos
péarrafos 8 (a)-(e) del Anexo lllI.

Para cada etapa, se proporcionan la justificacidws yaspectos a tener en cuenta. Algunos aspectos a
tener en cuenta se han extraido del parrafo 9 dek@lll, en tanto que otros se han agregado dabre
base de la metodologia generalmente aceptada imeda del riesgo y gestion del riesgo de los OVM.
La pertinencia de cada aspecto a tener en cuepéamdera del caso que se esté analizando.

» Véanse las referencias pertinentes para la “Beaion del riesgo en genefal
http://bch.cbd.int/onlineconferences/roadmaprefe@hta.shtml#riskassessment

Etapa 1: “Una identificacion de cualquier caracterftica genotipica y fenotipica nueva relacionada
con el OVM que pueda tener efectos adversos en laversidad biologica y en el probable medio
receptor, teniendo también en cuenta los riesgos f@ala salud humana” 8

Justificacion:

El propésito de esta etapa es identificar los camliioldgicos resultantes de la(s) modificacion(es)
genética(s), inclusive cualquier delecion, en camgan con los organismos no modificados y qué
cambios (si los hubiere) podrian causar efectosrads para la conservacion y utilizacion sosterdble

la diversidad bioldgica, teniendo en cuenta tamhnémiesgos para la salud humana. Esta etapandarsi

a la ‘etapa de identificacién de peligro’ en otdogumentos de orientacion para la evaluacion dsga.

La comparacion de los organismos vivos modificasedleva a cabo con el organismo receptor no
modificado o una linea (casi) isogénica o, si plececon un organismo no modificado de la misma
especie, considerando el(los) nuevo(s) rasgo(spuii.

En esta etapa, se identifican escenarios ciergifdausibles en los que las nuevas caracteridiielas
OVM podrian causar efectos adversos al interactoarel probable medio receptor. Las caracteristicas
nuevas del OVM que deben considerarse pueden clégigias, genotipicas o fenotipicas. Pueden ser
previstas o imprevistas, predichas o no predichas. aspectos a tener en cuenta a continuacion
proporcionan elementos informativos sobre los aupleede construirse una identificacion del peligro.

El tipo y nivel de detalle de la informacién reqdaren esta etapa puede variar de un caso a otro,
dependiendo de la naturaleza de la modificacionQ3&M y de la escala en que se prevé utilizar ese

OVM. Para liberaciones al campo de pequefia es@dpecialmente en los primeros estadios

experimentales, puede haber menos informacion wiisigoy algunas de las incertidumbres resultantes
pueden tratarse con medidas de gestidn del riegged la etapa 5).

Aspectos a tener en cuenta en relacion con la ¢araacion del OVM:

(a) Caracteristicas pertinentes del receptor no maedi6ic(por ejemplo, (i) sus caracteristicas
biol6gicas, en particular las que, si cambiarannteractuaran con los nuevos productos
genéticos o rasgos del OVM, podrian producir cambio el comportamiento del receptor no
modificado en el medio ambiente, de un modo queipathusar efectos adversos; (i) sus
relaciones taxonémicas, (iii) su origen, centroodgen y centros de diversidad genética; (iv)
funcién ecolégica y (v) como componente de la divad bioldgica que es importante para su

18| s encabezados en negrita de cada etapa sotesitaales del Anexo Il del Protocolo.



(b)

(c)

(d)

conservacion y utilizacion sostenible en el comtedel Articulo 7(a) y del Anexo | del
Convenio;

Caracteristicas pertinentes de los genes y de s#ragncias funcionales, como promotores, que
se han insertado en el OVM (es decir, funcionegdely su producto genético en el organismo
donante con especial atenciéon a las caracteriggieaspodrian causar efectos adversos en el
receptor);

Caracteristicas moleculares del OVM relacionadas ko modificacion (por ejemplo, (a)
caracteristicas del(de los) inserto(s) que puedelnir (i) productos genéticos (previstos y no
previstos), (i) niveles de expresion, (iii) funoes, (iv) sitio de insercion en el genoma del
receptor y cualquiera de los efectos de la inseycfd) estabilidad o integridad dentro del
genoma del receptor; (b) (i) el método de transémion, (ii) las caracteristicas del vector,
siempre y cuando éste se halle presente en el \dlMiyendo su identidad, fuente u origen y
rango de hospederos) con especial atencion a éei@qle las caracteristicas relacionadas con
los efectos adversos potenciales. La disponibilidgértinencia de estas informaciones pueden
variar segun el tipo de aplicacion. Las caraciedstrelacionadas con los efectos adversos
pueden también ser consecuencia de los niveleaddte de expresion de los genes enddgenos a
causa de los efectos de un transgén o de efeatdsiratorios’

Consideracion de cambios bioldgicos genotipicoaqeéel aspecto a tener en cuenta (c) mas
abajo) y fenotipicos en el OVM, previstos 0 no B®®s, en comparacion con el receptor no

modificado, considerando aquellos cambios que podrausar efectos adversos. Estos podrian
incluir cambios en el nivel transcripcional y detriaduccién y pueden deberse al inserto mismo
0 a cambios gendmicos debidos a los procesosmEdranacion o recombinacion.

Aspectos a tener en cuenta en relacion con el nredeptor:

(e)

(f)

Caracteristicas del probable medio receptor, ercipsus atributos pertinentes para las
interacciones probables del OVM que podrian llexaefectos adversos (véase también el
parrafo (g) mas abajoj,teniendo en cuenta las caracteristicas que sopamntes de la
diversidad bioldgica;

La escala y duracién previstas de la liberaciéniantél.

Aspectos a tener en cuenta en relacion con losefedversos potenciales que resulten de la intédac
entre el OVM y el medio receptor:

(9)

Caracteristicas del OVM en relacion con el medieptor (por ejemplo, informacion sobre
rasgos fenotipicos pertinentes para su supervi@eani el probable medio receptor o sus
potenciales efectos adversos en el probable medaptor — véase también el parrafo (&),

suprg);

' para los propdsitos de este documento, el tértefiectos combinatorios” refiere a efectos que pusurgir de las
interacciones entre dos (0 mas) genes. Los efpaeden producirse en el nivel de la expresion eelga través de
interacciones entre el ARN o entre productos geogtiLos efectos pueden ser cualitativos o cuéimtig los cuantitativos
frecuentemente se refieren como la resultanteatgcaf antagonistas, aditivos o sinérgicos.

18 Ejemplos de atributos pertinentes del medio recepon, entre otros: (i) tipo de ecosistema (pemejo, ecosistemas
agricolas, ecosistemas horticolas o forestalesisgtemas del suelo o acuaticos, medios urbanosates); (ii) alcance de la
dimensién (pequefio, medio, grande o de escala it uso previo/historia (uso intensivo 0 exs&ro para propositos
agronémicos, ecosistema natural o uso no gestioaaigsiormente en el ecosistema); (iv) la(s) zgngé€sgrafica(s) en las que
se prevé la liberacion, incluidas las condicioni@saticas y geogréficas y las propiedades del swedoa y/o sedimento; (v)
caracteristicas especificas de las comunidadeaw®f flora y microbios existentes, que incluy@rmiacion sobre especies
silvestres o cultivadas sexualmente compatibles)yeétatus de la diversidad bioldgica, que inclugé estatus como centro de
origen y diversidad del organismo receptor y larmmcia de especies raras, en peligro, protegiasspecies de valor cultural.
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(h) Consideraciones para los ecosistemas controladws gontrolados (como sistemas agricolas,
forestales y acuicolas) que sean pertinentes pamaleable medio receptor. Estas incluyen el
potencial de propagaciéon del OVM a través de, pemplo, la propagacion de semillas o el
exocruza dentro de la misma especie o entre esp&cie través de la transferencia a habitats
donde el OVM pueda persistir o proliferar;

() Las consecuencias potenciales de la exocruzay dieljtransgenes desde un OVM hacia otras
especies sexualmente compatibles, que podria leevarintrogresién del o de los transgenes
hacia la poblacion de especies socialmente conbgsitib

() Efectos sobre organismos no blanco.
(k) Efectos acumulativos:

() Efectos de la exposicion incidental de seres humah@®VM o a partes de él (por ejemplo,
exposicion al polen) y los efectos toxicos o alerggs subsiguientes;

(m) Efectos adversos potenciales como consecuencia tlansferencia genética horizontal de las
secuencias transgénicas del OVM a cualquier otgardsmo en el probable medio receptor. En
relacion con la transferencia genética horizontahieroorganismos (incluidos los virus), es
preciso prestar especial atencion a los casossequi el OVM es también un microorganismo;

y
(n) Una consideracion de la incertidumbre surgida eret@pa 1, que puede tener impacto

significativo en la identificacion de peligros estaetapa (véase "ldentificacion y consideracion
de incertidumbre" en “Cuestiones globales en etgso de evaluacion del riesgat,supra.

»Véanse las referencias pertinentes para la “Etdfia
http://bch.cbd.int/onlineconferences/roadmaprefeahta.shtml#stepl

Etapa 2: “Una evaluacion de la probabilidad de queesos efectos adversos ocurran realmente,
teniendo en cuenta el nivel y el tipo de exposicid@el probable medio receptor al OVM”

Justificacién

Los efectos adversos potenciales identificadosaegtdpa 1 pueden convertirse en un riesgo, pevo est
depende de la probabilidad y la consecuencia dwsliefectos. Con el fin de determinar y caracteska
riesgo total (en la etapa 4), debe calcularse Juaksge de antemano la probabilidad de que cad#oefec
adverso ocurra.

Un aspecto que hay que considerar es si el mediptar estara expuesto al OVM en modo tal que los
efectos adversos identificados puedan ocurrir reale) por ejemplo, considerando el uso previsto del
OVM vy el nivel de expresion, dosis y destino amtdede productos transgénicos y rutas plausibles pa
los efectos adversos.

Otros aspectos que hay que considerar aqui sehp@tencial del OVM (o sus derivados como resuoltad
de la exocruza) para diseminarse y establecersa fleelos limites del medio receptor (en especial e
regiones protegidas), y si esto podria dar comaltes efectos adversos y (ii) la posibilidad de
ocurrencia de efectos adversos (por ejemplo, téximbre organismos (o, para algunos tipos de
organismos vivos modificados, sobre organismosngugean los ‘organismos blanco’).

Los niveles de probabilidad pueden expresarsegjeonplo, con las expresiones ‘altamente probable’,
‘probable’, ‘improbable’, ‘altamente improbable’.ak Partes pueden considerar describir estas
expresiones y sus usos en directrices sobre ev@tuael riesgo que hayan publicado y/o adoptado.

19 - o e
= Para los propositos de este documento, el térieiffeatos acumulativos” refiere a los efectos que@reelucen a causa de la
presencia de multiples organismos vivos modificagtosl medio receptor.



Aspectos a tener en cuenta:

(@)

(b)

(c)

(d)

(e)

(f)

Informacion relacionada con el tipo y uso previdgbd OVM, incluida la escala y duracion de la
liberacion, sin dejar de considerar, si procedectastumbres, patrones y practicas agronémicas
del usuario;

Las caracteristicas pertinentes del probable medieptor que puede experimentar los efectos
potenciales adversos o puede ser un factor enuldencia de los efectos potenciales adversos
(véanse también la etapa 1 (e), (f) y (9)), terdeed cuenta la variabilidad de las condiciones
ambientales y cualquier efecto adverso a largooplaliveles de expresién en el OVM y
persistencia y acumulacién en el medio ambiente gemplo, en la cadena tréfica) de
sustancias con efectos adversos potencialment@sipesducidos por el OVM, como proteinas
insecticidas, toxinas y alergenos;

Informacion disponible sobre la localizacion delilzeracion y del medio receptor (como

informacion geografica y biogeografica, que inclusiacorresponde, coordenadas, informacién
sobre especies sexualmente compatibles, si estiotaadas con el OVM y si se produce

floracion al mismo tiempo o, en general, puede ricaruzamiento.

Para el caso de exogamia o0 exocruza de un OVM eciespsexualmente compatibles, las
consideraciones deberian incluir: (i) la biologélas especies sexualmente compatibles; (ii) el
probable medio donde pueden ubicarse las espeniealsiente compatibles; (iii) la posibilidad
de introgresion del transgén hacia especies sernédncompatibles;

Exposicion esperada al medio ambiente donde s&alddeOVM y medios por los cuales podria
producirse exposicién incidental en esa ubicaci@n atro lugar (por ejemplo flujo génico o
exposicion incidental debida a pérdidas duranteakporte y la manipulacion);

Una consideracion de incertidumbre que surja enetlgpa 2 (véase “ldentificacion y
consideracion de incertidumbre” en “Cuestiones @b en el proceso de evaluacion del
riesgo”,ut suprg.

» Véanse las referencias pertinentes para la “Bt&.
http://bch.cbd.int/onlineconferences/roadmaprefeghtra.shtml#step2

Etapa 3: “Una evaluacion de las consecuencias sbesfectos adversos ocurriesen realmente”

Justificacion:

Esta etapa describe una evaluacion de la magn#ddsdconsecuencias en el probable medio receptor,
teniendo en cuenta, entre otros, los resultaddasdpruebas realizadas en diferentes condicioneso ¢
experimentos de laboratorio o liberaciones expertaies en el campo. Esta evaluacion es comparativa
deberéa considerarse en el contexto de los efedt@ssos causados por el receptor no modificadbes, s
mas apropiado, por un organismo casi isogéniceaiosjanismo no modificado de la misma especie. La
evaluacion puede considerarse también en el contexios efectos adversos que ocurren en el medio
ambiente y que estdn asociados con practicas mbeéstecomo, por ejemplo, diversas practicas
agrondémicas para manejo de plagas o malezas,hs @hiformacién esta disponible y es pertinente. La
evaluacion de la consecuencia de los efectos ambvgnsede expresarse como, por ejemplo, ‘mayor’,
‘intermedia’, ‘menor’ o 'marginal’. Las Partes paeatonsiderar describir estas expresiones y sisamso
directrices de evaluacion del riesgo que hayanigadid o adoptado.

Aspectos a tener en cuenta:

(@)

La experiencia pertinente obtenida a partir dectassecuencias de practicas existentes con el
receptor no modificado o, si fuera méas apropiado,un organismo no modificado de la misma
especie en el probable medio receptor, puede bgrath establecer informacion de referencia
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para evaluar, por ejemplo, las consecuencias daddticas agricolas, como el nivel de flujo
génico inter e intra especies, la diseminaciorresptor, la abundancia de plantas espontdneas
en la rotacion de los cultivos; la ocurrencia dagpk y/o organismos beneficiosos, como
polinizadores y depredadores de plagas o (ii) elajeade plagas, que incluye efectos sobre
organismos no blanco en aplicaciones de plaguicidastras se siguen practicas agronémicas
aceptadas;

(b) Efectos adversos que pueden ser directos e inasreicimediatos y latentes. Algunos de estos
efectos adversos pueden ser el resultado de efsmtdsinatorios y acumulativos;

(c) Resultados de experimentos de laboratorio quezamalientre otros, relaciones entre dosis y
respuesta (por ejemplo EC50, LD50) y de ensayosl @mpo que evaltan, por ejemplo, el
potencial de invasion;

(d) Para el caso de exogamia con especies sexualomnmatibles, los posibles efectos adversos
gue pueden ocurrir, después de introgresion, aacdeda expresion de los transgenes en las
especies sexualmente compatibles; y

(e) Una consideracion de incertidumbre surgida endpee8, que puede tener impacto significativo
en la evaluacion de consecuencias si esos efeclesrsas ocurriesen realmente (véase
"Identificacion y consideracion de incertidumbrei #uestiones globales en el proceso de
evaluacion del riesgout suprg.

» Véanse las referencias pertinentes para la “Bt&.
http://bch.cbd.int/onlineconferences/roadmaprefeghtra.shtml#step3

Etapa 4: “Una estimacion del riesgo general plante por el OVM basada en la evaluacion de la
probabilidad de que los efectos adversos determinad ocurran realmente y las consecuencias en
ese caso”

Justificacion:

El propoésito de esta etapa es determinar y carzetezl nivel del riesgo general sobre la baseode |
riesgos individuales identificados, que el OVM péamn para la conservacion y uso sostenible de la
diversidad biolégica, teniendo también en cuentalad humana. Los riesgos individuales se detaemmin
sobre la base de un analisis de los efectos advpatenciales identificados en la etapa 1, su pititbad
(etapa 2) y consecuencias (etapa 3) y tambiéndenasido cualquier incertidumbre pertinente queasur;j
en las etapas precedentes.

En este momento se determinara si los riesgos al@ducumplen con los criterios establecidos en las
metas de proteccion, los puntos finales y umbrdéegvaluacién, como se establece en la legislacion
pertinente de las Partes o en su practica. Cuaay ihcertidumbre acerca del nivel de riesgo, saleu
tratar de subsanar esa incertidumbre solicitanftwrnmracion adicional sobre las cuestiones concretas
motivo de preocupacion, o poniendo en préacticatgjias de gestion del riesgo apropiadas y/o vidda

al OVM en el medio receptor (véase también la efgpaa descripcion de la caracterizacidén del esg
puede expresarse como, por ejemplo, ‘alta, ‘medi@ja’, ‘insignificante’ o ‘indeterminada debida a
incertidumbre o falta de conocimiento’. Las Papesden considerar describir estas expresiones y sus
usos en directrices de evaluacién del riesgo quarhpublicado o adoptado.

A la fecha, no existe un método aceptado universaienpara calcular el riesgo general, sino mas bien
una cantidad de métodos disponibles para esté&ffiresultado para esta etapa puede ser, por ejemplo
una descripcidn que explique como se llevé a calestimacion del riesgo general.

Aspectos a tener en cuenta:

(@) Los efectos adversos potenciales identificadopéei;
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(b) La evaluacion de la probabilidad (etapa 2);
(c) Laevaluacion de las consecuencias (etapa 3);
(d) Cualquier interaccién entre riesgos individualesitdicados;

(e) Cualquier efecto acumulativo debido a la presedeianultiples organismos vivos modificados
en el medio receptor; y

() Una consideracion de incertidumbre que surja ea gsen las etapas anteriores (véase
“Identificacion y consideracion de incertidumbrei ECuestiones globales en el proceso de
evaluacion del riesgout supra.

» Véanse las referencias pertinentes para la “Etdp:
http://bch.cbd.int/onlineconferences/roadmaprefeghtra.shtml#step4

Etapa 5: “Una recomendacién sobre si los riesgos rs@ceptables o gestionables o no, incluida,
cuando sea necesaria, la determinacion de estratagipara gestionar esos riesgos”

Justificacion:

En este sentido, la etapa 5 proporciona una iteriére el proceso de evaluacion del riesgo yadgso
de determinacion de la necesidad de las medidagest®dn del riesgo vy, si fueran necesarias, cudles
habria que poner en practica para gestionar Isgateasociados al OVM.

La evaluacion del riesgo general efectuada sobrbake de los riesgos individuales identificados
realizada en la etapa anterior puede llevar a aonglie los riesgos identificados no son aceptabites
relacion con las metas de proteccién establecidaspuntos finales de evaluacién y los umbrales de
riesgo, ni tampoco cuando se consideran los rieggeglantean los receptores no modificados y su us
De modo que surge la pregunta acerca de si pueldetificarse opciones de gestion del riesgo que
tengan el potencial de eliminar los riesgos idmatifos o reducir su magnitud. En el proceso de
formulacion de las opciones de gestion del riesg@explicara el efecto de las opciones propuestas s
los riesgos identificados. Las etapas apropiadak ds/aluacion del riesgo se reiteraran teniendo en
cuenta la puesta en practica de las opciones d@meatel riesgo para estimar los nuevos niveles de
probabilidad, consecuencia y riesgo, y para evaukas medidas de gestion del riesgo son apropigda
suficientes.

Las cuestiones mencionadas en la seccion ‘cuestgdoleales' pueden considerarse nuevamente al final
del proceso de evaluacion del riesgo para determirse han alcanzado los objetivos y cumplidolosn
criterios establecidos al inicio de la evaluaciéhriesgo.

La recomendacion de aceptabilidad del o de logois$ debe reconocer las incertidumbres identiéisad
previamente. Algunas incertidumbres pueden redeiciog vigilancia (por ejemplo, verificando la valid
de los supuestos sobre los efectos ecoldgicos WM)Osolicitud de mas informacién o poniendo en
practica las opciones apropiadas de gestion dejaoie

La recomendaciéon o las recomendaciones sobre sid®gos son 0 no aceptables o manejables y las
recomendaciones para las opciones de gestioneadgjorise someten a consideracion en el proceso de
toma de decisiones.

Aspectos a tener en cuenta relacionados con latab#éigad de los riesgos:

(&) Los criterios para establecer niveles de riesgoptabé&es o inaceptables, incluidos los
establecidos en la legislacién o directrices nadis) asi como las metas de proteccion de la
Parte, que se establecen cuando se formula elktogtédmbito de una evaluacién del riesgo;
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(b)

(€)

Al establecer una referencia para la comparacié@u#l, cualquier experiencia pertinente con
el uso del receptor no modificado y practicas astas con su uso en el probable medio
receptor; y

La viabilidad de la adopcion de la gestion delgtes de las estrategias de vigilancia.

Aspectos a considerar relacionados con las estiasege gestion del riesgo:

(d)

(€)

(f)

Practicas de gestion existentes, si procede, déa ea uso para los organismos receptores no
modificados o para otros organismos que requierengestion del riesgo comparable y que
podrian ser apropiadas para el OVM en evaluacigrocpor ejemplo, distancias de aislamiento
para reducir la potencial exogamia del OVM, modifiones en el manejo de herbicidas o
plaguicidas, rotacién de los cultivos, labranzdodesuelos, etc.

Métodos para detectar e identificar el OVM vy sueetfiridad, sensibilidad y fiabilidad en el
contexto de la vigilancia ambiental (por ejemplailancia de corto y largo plazo, efectos
inmediatos y retardados; vigilancia concreta sdérease de hipoétesis cientificas y relaciones
hipotéticas de causa/efecto, asi como tambiénavigih en general) que incluyan planes para
medidas de contingencia apropiadas, que deberdcargl en caso que asi lo indiquen los
resultados de la vigilancia;

Opciones de gestidén en el contexto del uso preyxio ejemplo, mitigacion del efecto de un
OVM que produce proteinas insecticidas a travésisielde areas de refugio para minimizar el
desarrollo de la resistencia a dichas proteinas).

» Véanse las referencias pertinentes para la “Et&
http://bch.cbd.int/onlineconferences/roadmaprefeghta.shtml#step5

CUESTIONES RELACIONADAS

Algunos miembros del GEET consideraron algunasticues que debian relacionarse con la evaluacion
del riesgo y el proceso de toma de decisiones, fpera del &mbito de esta Hoja de ruta. Entre osas

trata de:

Gestion de riesgos (Articulo 16);

Creacion de capacidad (Articulo 22);
Concienciacion y participacion del publico (Artic#3);
Consideraciones socio-econémicas (Articulo 26);
Responsabilidad y compensacién (Articulo 27);
Coexistencia;

Cuestiones éticas.
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Anexo

DIAGRAMA DE FLUJO PARA LA EVALUACION DEL RIESGO

INICIO

Contexto y ambito de la
evaluacion del riesgo

El establecimiento del contexto y
ambito para una evaluacion del
riesgo que sea coherente con las
politicas, estrategias y metas de
proteccion puede conllevar un
proceso que incluya asesores en
riesgos, encargados de tomar
decisiones y diversas partes
interesadas.

Los aspectos a tener en cuenta
incluyen, segun proceda:

« Politicas y estrategias existentes;
» Metas de proteccion, puntos finalg
de evaluacion, umbrales de riesgo
estrategias de gestion;
 Contextualizacion del proceso de
evaluacién del riesgo; identificacion
de preguntas pertinentes para las
metas de proteccion y los puntos
finales;

« Identificacion de requerimientos
metodoldgicos y analiticos, incluidog
los mecanismos de examen;

» Naturaleza y nivel de detalle de la
informacién requerida;

0

Cuestiones globales en el proceso de evaluacién desgo

Asegurar la calidad y pertinencia de la informaci6hzada:
* Pertinencia de los datos: los datos pueden comssgepertinentes si pueden afectar el resultad edaluacion del riesgo;
» Establecer criterios cientificamente sélidos parnadlusion de la informaciérientifica: calidad cientifica aceptable de losodat
ciencia competente;
» |dentificacion y consideracion de la incertidumi$teente(s)y naturalezade la incertidumbre.

* LA EVALUAC'ON DEL RIESGO 4 (Regrese a la etapa corresgiente de la evaluacion del riesi)

Etapa 1: “Una identificacién de cualquier caracteristicaggpica y fenotipica nueva relacionada con|el
OVM que pueda tener efectos adversos en la diatsimologica y en el probable medio receptor,
teniendo también en cuenta los riesgos para ld saimana.

+t

Etapa 2: “Una evaluacion de la probabilidad de que egos . ., . .
efectos adversos ocurran realmente, teniendo entzie (—Jy Etapa 3: “Una evaluacién de las consecuencias si epos
nivel y el tipo de exposicion del probable medicerztor al [¢=— efectos adversos ocurriesen realmente.

OVM.”

vt

Etapa 4: “Una estimacion del riesgo general planteado p@®\él basada en la evaluacién de la probabilidad|de
que los efectos adversos determinagimsrran realmente y las consecuencias en ese caso.”

v

Etapa 5: “Una recomendacion sobre si los riesgos son adegtab gestionables o no, incluida, cuando sea aragda
determinacion de estrategias para gestionar e=sgos”

Evaluar si se lograron los objetivos del conjunto yse cumplieron los criterios; considerar nueva
informacion u opciones de gestion

* Experiencia e historia del uso de NO | .« ;se lograron los objetivos y se cumplié con lagiids establecidos al comienzo de la evaluaciériekgo? | S[
receptores no modificados. = NO [ . ;Se identificaron nuevas opciones de gestién efoique reduzcan o eliminen riegos identificados? Sl
= NO | e« ¢Surgi6 nueva informacion que pudiera cambiardaslusiones? Si
: A
v v
Cuestiones i'-'-'-'-'-'-'-'-'-# Consideraciones de estrategias de gestion del riesgde toma de decisiones

Figura 1. La hoja de ruta para la evaluacion del ®sgo.El diagrama de flujo representa las etapas mheatificar y evaluarlos efectos adversos
potenciales de los organismos vivos modificadotaerpnservacion y uso sostenible de la diversidalbdica en el probable medio receptor, teniendo
también en cuenta los riesgos para la salud hurhanzaja alrededor de las etapas 2 y 3 muestra geees estas pueden considerarse simultdneamente o

en orden inverso.
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PARTE Il
TIPOS ESPECIFICOS DE ORGANISMOS VIVOS MODIFICADOS Y DE RASGOS

A. EVALUACION DEL RIESGO DE ORGANISMOS VIVOS
MODIFICADOS CON GENES O RASGOS APILADOS

INTRODUCCION

En el mundo se esta desarrollando para uso corhengacantidad cada vez mayor de organismos vivos
modificados con rasgos transgénicos apilados, edpemte cultivos de organismos vivos. Como
resultado, esté creciendo la cantidad de geneadagilen un Unico OVM y la cantidad de organismos
vivos modificados con dos 0 mas rasgos transgénicos

Los rasgos transgénicos apilados pueden produdésdiferentes maneras. Ademas de la hibridacion
cruzada de dos organismos vivos modificados, selepudtener caracteres de rasgos mdultiples por
transformacion con un casete de multigenes, rdtnanacion de un OVM o transformacién simultanea

con diferentes casetes de transgenes (es decansfarmacion).

El documento de orientacion se centra en rasgosgéaicos apilados que se han producido a través de
cruzamiento de dos o mas organismos vivos modiikad

Organismos vivos modificados con rasgos transgéniculltiples resultado de retransformacion,
cotransformacion o transformacion con un caset¢igeunlético deberan evaluarse de acuerdo con la Hoja
de ruta.

Este documento de orientacion complementa la Hejauth para la evaluacion del riesgo desarrollada
por el GEET en evaluacion del riesgo y gestiorrigsho y se centra en cuestiones que son espentalme
importantes para la evaluacién del riesgo de osgaps vivos modificados con eventos apilados
generados a través de cruzamiento de un OVM cant@gemple o maltiple.

Se prevé que sea un "documento vivo", que adquitifdrma y mejorara a medida que pase el tiempo vy,
por lo tanto, se disponga de nueva informaciénexfoeriencias y ocurran nuevos procesos en el campo
de las aplicaciones de organismos vivos modificgdogando lo indique el mandato de las Partes del
Protocolo.

OBJETIVO

El objetivo de este documento es proporcionar ta@dn adicional sobre evaluacidén del riesgo de
organismos vivos modificados con eventos apiladogeg@dos a través de cruzamiento convencional u
organismos vivos modificados con evento simple dtipié. De conformidad con esto, se considera que
complementa la Hoja de ruta para la evaluaciorrided® y que se ocupa de aspectos especiales de

2 pe conformidad con un mandato de las Partes débulo de Cartagena sobre Seguridad de la Biokegizo(el Protocolo),
el GEET ha desarrollado 'una "hoja de ruta, asiocamdiagrama de flujo, sobre las etapas necegaaiasllevar a cabo una
evaluacion del riesgo de conformidad con el Anékddl Protocolo y, para cada una de estas ethpgs’oporcionado 'ejemplos
de documentos de orientacion pertinentes'. La ldejauta se presenta conjuntamente con este doomneerds Partes del
Protocolo en ocasion de la quinta reunion de laf@encia de las Partes que actda como reuniorsdeddes.
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organismos vivos modificados con transgenes/rasgpgados como resultado de cruzamiento
convencional. Por el momento se restringira a fgamismos vivos modificados vegetates.

USO DE TERMINOS

Evento de transformacion (EvTrans)L

Para el propoésito de este documento, un eventoradesformacion (EvTrans) es una planta viva
modificada, resultado del uso de biotecnologia malgue aplica técnicas de acido nucléitwitro %
que podrian incluir, pero no limitarse a, casetestrdnsformacion genética simple o mdltiple. En
cualquiera de los casos, el resultado sera un@dentransformacion.

Evento apilado (EvApi) [

Para el propésito de este documento, un eventadap{EVApi) es una planta viva modificada genemda
través de cruzamiento convencional de dos o mastavale transformacion parental Unicos o dos
eventos ya apilados. En conformidad con lo antesiarasete del transg@mpuede estar fisicamente no
unido (es decir, ubicado separadamente en el ggnopuede segregarse independientemente.

Evento apilado no intencional

Los eventos apilados no intencionales son el @doltde exocruza de eventos apilados en otros
organismos vivos modificados o parientes compatitde el medio receptor. Segun el patréon de
segregacion de los genes apilados esto puede mar resultado combinaciones nuevas y/o diferentes de
eventos de transformacion.

AMBITO

Este documento de orientacion se centra en evempdados (EvApi) que son el resultado de
cruzamientos convencionales entre dos 0 mas eveattransformacion Unica como lineas parentales, de
manera que el OVM resultante contiene dos o magsagansgénicos. Se entiende que el EvTrans
individual que compone el EvApi se ha evaluado igreente de conformidad con el Anexo Il del
Protocolo de Cartagena sobre Seguridad de |la Bioliegia y como se describe en esta Hoja de ruta.

21 . . . - . . . .
= También se restringe a aquellos organismos vivadifrtados generados a través de métodos de lachiologia moderna,
como se define en el articulo 3 (i) del Protoc@ste documento no abarca los organismos vivos madds derivados de
fusién de células.

ONota del traductor: en inglés, “Transformationre@raEv)”.
2 v/er Articulo 3 (i) del Protocolo.
ONota del traductor: en inglés, “Stacked eventaEsg)”.

B para el propésito de este documento, un transgéma secuencia de acido nucleico en un OVM que Bssultado de la
aplicacion de la biotecnologia moderna, tal comdeseribe en el Articulo 3 (i) (a) del Protocolo.
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CUESTIONES A CONSIDERAR EN LA EVALUACION DEL RIESGO

Evaluacidn de las caracteristicas de la secuencia s sitios de insercidn y estabilidad genotipica
(véase la etapa 1, aspecto a tener en cuenta (& Heja de ruta para la evaluacion del rieggo

Justificacion:

Aunque la recombinacion, mutacién y reacomodacionesse limitan a los organismos vivos
modificados, la combinacidén de rasgos transgéracinavés del cruzamiento puede cambiar en el futuro
las caracteristicas moleculares de los fragmereb&d l0os) gen/es en el sitio de insercion y/tuinen

la regulaciéon de la expresion de los transgeneen¥&d, cambios de las caracteristicas moleculares
pueden influir en la capacidad para detectar el Ogie puede ser necesaria en el contexto de las
medidas de gestidn del riesgo (ver etapa 5 de ja thoruta). La reevaluacion de la secuencia mtdecu
en los sitios de insercion y la integridad de tassgenes puede confirmar las caracteristicas niates

de los organismos vivos modificados parentalesy tmmbién puede ser una base para evaluar cualquier
posible efecto adverso previsto 0 no previsto erdaservacion y uso sostenible de la diversidad
biolégica en el probable medio receptor y efectba&esos potenciales sobre la salud humana. El@can
de la reevaluacion puede variar en cada caso ydawas los resultados de la evaluacion del riesgjo d
OVM parental.

Evaluacién de interacciones posibles entre event@®@mbinados y efectos fenotipicos resultantes
(véase la etapa 1, aspecto a tener en cuenta (4 Heja de Ruta para la evaluacion del riesgo)

Justificacion:

La combinacion de dos 0 mas eventos de transfoémagie dan como resultado un evento apilado puede
influir en el nivel de la expresion de cada undadetransgenes y puede existir interaccion ens@émes

y los productos expresados de diferentes transgéwiesnas, los transgenes apilados pueden alterar la
expresion de los genes enddgenos.

Por lo tanto, ademés de informacion sobre las teiaticas de los organismos vivos modificados con
evento de transformacién Unico parental, se coraifley evaluara informacién especifica sobre la
potencial interaccion entre los genes alteradasseriados, proteinas apiladas o rasgos modificados
genes endogenos y sus productos en el OVM de eataldmlo. Por ejemplo, se evaluara si diferentes
transgenes afectan las mismas rutas bioquimicascegos fisioldgicos o se espera que tengan o puede
tener efectos combinatorios que pueden originaenuidl para efectos adversos nuevos o mayores en
relacion con los organismos vivos modificados pales.

Evaluacién de efectos combinatorios y acumulativogle los organismos vivos modificados con
evento apilado en la conservacion y utilizacién s@sible de la diversidad bioldgica en el probable

medio receptor, teniendo también en cuenta los etes adversos posibles para la salud humana
(véanse la etapa 1, aspecto a tener en cuenta (&tapa 2, aspecto a tener en cuenta (c) y la eBpa
aspecto a tener en cuenta (b) de la Hoja de Ruta [aaevaluacion del riesgo)

Justificacion:

La evaluacion de los efectos combinatorios y acativad€” se basa en datos de la evaluacion del riesgo
ambiental para el OVM con evento apilado en congi@mnacon las especies receptoras ho modificadas
mas cercanamente relacionadas y los organismos vhadificados parentales en el probable medio

24V/er definicién de efectos combinatorios y acumute en la Hoja de ruta (notas al pie 17 y 19, @epamente).
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receptor, teniendo en cuenta los resultados devakiaciones genotipicas y fenotipicas expueagtas
supra

Si se identifican efectos adversos potenciales osi@ mayores para la conservacion y utilizacion
sostenible de la diversidad biologica o la saluthdwia en relacion con el evento apilado a través del
analisis anterior de interacciones posibles, sel@uequerir datos adicionales de apoyo sobre eiteve
apilado, como:

(a) Caracteristicas fenotipicas, incluidos los nivetless expresién o cualquier producto
genético introducido o rasgos modificados, compmsadon los organismos vivos
modificados parentales y con organismos recep{ptastas) no modificados pertinentes.

(b) Analisis composicional (por ejemplo, niveles deresn en el OVM y persistencia y
acumulacion en el medio ambiente, como por ejeraplta cadena tréfica) de sustancias
con efectos potencialmente perjudiciales recientéenproducidas por el evento apilado
(por ejemplo, proteinas insecticidas, alergenosfofas antinutricionales, etc.) en
cantidades que difieren de las producidas por logarmsmos vivos modificados
parentales u organismos no modificados receptores;

(©) Informacion adicional que dependa de la naturaldzalos rasgos combinados. Por
ejemplo, pueden requerirse analisis toxicologicdEianales del evento apilado para
hacer frente a cualquier efecto combinatorio quiasle la apilacién de dos 0 mas rasgos
insecticidas que originan un rango esperado angbadayor toxicidad.

También deberdn considerarse efectos indirectosdateba procedimientos de gestion agricola
modificados, combinados con el uso de un OVM cantyapilado transgénico.

Los eventos apilados intencionales y no intencempueden haber alterado impactos ambientales como
resultado de efectos acumulativos y combinatoriesrasgos apilados preexistentes en diferentes
organismos vivos modificados de las mismas espamiegl medio receptor. Pueden surgir eventos
apilados no intencionales de la exocruza con a@rganismos vivos modificados de las mismas especies
0 parientes compatibles cruzados (ver “Uso de tési). Si una cantidad diferente de eventos apilado
se cultivan en el mismo medio ambiente, puedenumicske una cantidad variable de eventos apilados no
intencionales. Deberan considerarse los impactadifitemdos sobre organismos no blanco o un cambio
en el rango de organismos no blanco en el prolmagtko receptor.

Desarrollo de métodos concretos para distinguir logansgenes combinados en un evento apilado de
los organismos vivos modificados parentalevéase la etapa 5, aspecto a tener en cuenta (dpde |
Hoja de ruta para la evaluacion del riesgo).

Justificacion:

Algunas de las estrategias de gestion del riesgo @paentos apilados pueden conllevar métodos para |
deteccidon e identificacion de dichos organismosowvivnodificados en el contexto de la vigilancia
ambiental. Actualmente, muchos métodos de detegada organismos vivos modificados se basan en
técnicas de ADN, como la reaccidn de cadena padisaeo proteina basada en pruebas ELISA con blanco
en eventos de transformacién Unicos. Los métoditigadios para detectar el transgén en las lineas
parentales pueden no ser lo suficientemente sessibtoncretos como para diferenciar entre evelgos
transformacion parental simple y el mismo eventmagarte de un evento apilado. Puede surgir un
problema especial, particularmente en los casdaseque el evento apilado contiene transgenes pragti

con secuencias similares de ADN. Por consiguidatgeteccion de cada uno y todos los transgenes
individuales en un evento apilado puede converérsan desafio y requiere especial consideracion.
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REFERENCIAS BIBLIOGRAFICAS

Véanse las referencias pertinentes pdtaaluacion del riesgo de organismos vivos modifisadon
genes o rasgos apiladobs

http://bch.cbd.int/onlineconferences/stackedrefe@hta.shtmi
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B. EVALUACION DEL RIESGO DE CULTIVOS VIVOS MODIFICADOS
CON TOLERANCIA AL ESTRES ABIOTICO

INTRODUCCION

El objetivo de este documento es proporcionar ta@dn adicional para la evaluacién del riesgo de
cultivos vivos modificados con mayor toleranciastrés abiodtico.

Este documento de orientacibn se considerara enomiexto del Protocolo de Cartagena sobre
Bioseguridad. Los elementos del articulo 15 y dakxo Il del Protocolo también corresponden a
cultivos vivos modificados con tolerancia al es@égdtico. En consonancia con esto, la metodolggia

los aspectos a tener en cuefitque figuran en el Anexo Ill también se aplicarst ¢ipo de OVM.

Los efectos adversos potenciales de un cultivo medificado con tolerancia al estrés abidtico depan
de (i) el medio receptor; (ii) el cultivo modificad(iii) cambios fenotipicos resultantes de los o
genotipicos realizados en la planta y (iv) su uswipto. De conformidad con el Anexo Il del Praitoc
la evaluacion del riesgo se realizard caso por.caso

Este documento de orientacion complementa la HejRuta para la evaluacion del riesgo desarrollada
por el GEET en evaluacion del riesgo y gestiorrigsho y se centra en cuestiones que son espenialme
pertinentes para la evaluacion del riesgo de adtitvos modificados con tolerancia al estrés amét

USO DE TERMINOS

“Estrés abidtico” son las condiciones ambientalassadas por factores no vivos que son perjudictales
subdptimas para el crecimiento, desarrollo y/oaépecion de un organismo vivo. Los tipos de estrés
abidtico incluyen, por ejemplo, sequia, salinidai®, calor, contaminacion del suelo y contaminadaiél

aire (por ejemplo, 6xidos nitrosos, 0zono).

EVALUACION DEL RIESGO

Si bien los mismos principios generales utilizados las evaluaciones del riesgo de otros tipos de
organismos vivos modificados también se aplicamsacultivos vivos modificados con mayor tolerancia

al estrés abidtico, existe una cantidad de cuestiaoncretas que pueden ser de particular impdatanc

cuando se evaluan los riesgos de los cultivos vivadificados con tolerancia al estrés abiotico.

Las preguntas que pueden ser pertinentes paraliaaeion del riesgo de los cultivos vivos modificad
con tolerancia al estrés abidtico en conexidn tais@ previsto y el medio receptor son las sigeignt

. ¢El rasgo de tolerancia tiene el potencial de atanéminvasion, persistencia o infestacion del
cultivo vivo modificado que causa efectos adveesostros organismos?

. ¢Una planta viva modificada que exprese toleramcia estrés abidtico en particular tiene otras
ventajas en el medio receptor blanco que causeosfadversos?

. SAlgin OVM que surja de exocruza con el cultivoovimodificado con tolerancia al estrés
abidtico tiene el potencial para colonizar un estesia fuera de los limites del medio receptor
blanco?

S p4rrafos 8 y 9 del Anexo lll, respectivamente.
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. El rasgo de tolerancia al estrés abiotico a traesfectos pleitropicos, por ejemplo, ¢tiene el
potencial de afectar, entre otros, mecanismos sisteacia a las plagas y enfermedades del
cultivo vivo modificado?

Algunos efectos adversos potenciales a considarkr evaluacion del riesgo, a partir de la intrazidic

del cultivo con tolerancia al estrés abidtico ermeldio incluyen, por ejemplo: a) mayores ventaja(s)
selectiva(s) no sean las del rasgo de toleraneeigio; b) mayor persistencia en regiones agricplas
mayor invasion en habitats naturales; c) efectogerads en organismos expuestos al cultivo y d)
consecuencias del flujo génico potencial haciaepées silvestres o convencionales. Dado que estos
efectos adversos pueden existir independientendenggie el cultivo con tolerancia sea un producttade
biotecnologia moderna o del cruzamiento tradicioafdunas cuestiones especificas pueden ser mas
pertinentes en el caso de los cultivos vivos moaifos con tolerancia al estrés abidtico.

Caracterizacion del cultivo vivo modificado con totrancia al estrés abidtico en comparacion con
sus cultivos no modificadogvéase la etapa 1 de la Hoja de ruta para la evalGaalel riesgo)

Justificacion:

La primera etapa en el proceso de evaluacién @migoi conlleva la caracterizacion de cambios
genotipicos o fenotipicos, bioldgicos, previstasoyprevistos, asociados al cultivo vivo modificamm
tolerancia al estrés abidtico que puedan tenetafexlversos para la diversidad biol6gica en diairte
medio receptor, teniendo en cuenta los riesgos lpasalud humana. Esta etapa se corresponde con la
‘etapa de identificacion de peligro’ en otras or@iones para la evaluacién del riesgo.

La identificacion de cambios genotipicos y fenatigi en el cultivo vivo modificado con tolerancia al
estrés abidtico, ya sean previstos 0 no previdesrealiza habitualmente en comparacion con el
organismo receptor no modificado (ver etapa 1 déldga de ruta). EI comparador no modificado
proporciona la informacién de referencia para lengaracion de ensayos cuando crece en el mismo
momento y ubicacién que el cultivo vivo modificatlas comparaciones con los cambios observados en
el cultivo no modificado en diferentes medios tagnkyproporcionan informacion de referencia.

Desafios en relacion con el disefio experimeniias cultivos con estrés abibtico pueden presentar
desafios inéditos para el disefio experimental @edéuacion del riesgo. En algunos casos, por égemp
un enfoque utiliza diferentes lineas de plantasetirencia, que normalmente incluyen una extend&n
representante de genotipos de variacion naturdaemspecies del cultivo. En dichas condiciones, la
eleccion de comparadores apropiados podria cansiitudesafio y existen varias propuestas sobre si
puede utilizarse el enfoque comparativo (y comaHa); para caracterizar los cultivos con toleraradi
estrés abidtico en esos probables medios receptotes consideracion de importancia es si el disefio
experimental controla apropiadamente por el eféeorasgo de estrés abiotico. En el caso extremo,
cuando el cultivo no modificado nunca ha crecideleipo de condiciones del medio receptor, polgae
condiciones de estrés abiotico impiden o afectapraeente el crecimiento del cultivo no modificado,
habra que poner a punto un enfoque comparative eitrcultivo vivo modificado y el cultivo no
modificado.

El uso de lineas de referencia no isogénicas puedeer mas dificil identificar diferencias
estadisticamente significativas. En algunas situnes, cuando un comparador puede no estar disponibl
para llevar a cabo una comparacion significativeede realizarse una caracterizacion del cultiva viv
modificado con tolerancia al estrés abidtico com@enotipo nuevo en el medio receptor. En el fyteko
hecho de que haya informacion disponible a parér lds tecnologias "émicas”, por ejemplo,
“transcriptomica” y “metabolomica”, quizas ayuddetectar fenotipos (por ejemplo, la produccion de u
alergeno o antinutriente nuevos) que no puederctdese utilizando una comparacion entre plantas que
hayan crecido en el campo y en condiciones porjdelgalas dptimas.
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Aspectos a tener en cuenta:

(a) Caracteristicas del cultivo vivo modificado en deiahes de estrés abidtico y falta de estrés
y con diferentes estrés, si procede;

(b) Probabilidad de flujo génico hacia parientes sthesso domeésticos y

(c) El hecho de que uno o mas comparadores idoneos disjgonibles y la posibilidad de
utilizarlos en disefios experimentales apropiados.

Caracteristicas no previstagvéase la etapa 1 de la Hoja de ruta para la evalaadel riesgo)

Justificacion:

Se debera identificar tanto los cambios previstmaacno previstos del cultivo vivo modificado que se
relacionan directa o indirectamente con la toleeaatestrés abiotico, que puedan tener efectoasrags.
Estos incluyen cambios de la biologia de la plaruétivada (por ejemplo, si los genes alteran
caracteristicas mdltiples de la planta) o su ratBodistribucion en relacion con el probable medio
receptor (por ejemplo, si la planta puede creceddmo lo habia hecho antes), que pueden provocar
efectos adversos.

El cultivo vivo modificado con tolerancia al estadsiotico puede poseer caracteristicas no preisias
tolerancias a otros tipos de estrés bidtico y afmpfue podrian llevar a una ventaja selectivestas
plantas cultivadas en condiciones diferentes, maciaadas con el rasgo modificado. Por ejemplo,
cultivos modificados para tolerar la sequia o lang®d pueden ser capaces de competir mejor gsie su
contrapartes a temperaturas de crecimiento menass)elevadas.

También es posible que cultivos vivos modificadas anayor tolerancia a un estrés abiotico
experimenten cambios en las tasas de dormanclalidéa y/o germinacion de la semilla en otros $ipo
de estrés. En particular, si genes relacionadogkestrés abidtico también lo estan con etapasates

en la fisiologia, las modificaciones relacionadas estos genes pueden, por consiguiente, tendogfec
pleiotrépicos. Dichos cultivos vivos modificadosntzién pueden transferir genes para la tolerancia al
estrés en frecuencias mas elevadas que las obasmadultivos no modificados.

En las plantas puede existir un mecanismo potepara la interaccion entre estrés abidtico y badtiRor
ejemplo, cultivos vivos modificados con toleraneida sequia o a la salinidad pueden adquirir una
tolerancia modificada a los estrés bidticos, qudripooriginar interacciones modificadas con sus
depredadores, parasitoides y patdgenos y, porguiasie, tener efectos tanto directos como indigect
sobre organismos que interactien con ellos.

Aspectos a tener en cuenta:

(a) Cualquier cambio previsto 0 no previsto que puémal a ventajas selectivas o a desventajas
adquiridas por el cultivo vivo modificado en condites de estrés abidtico o biotico diferentes
gue podria causar efectos adversos;

(b) Cualquier cambio en la resistencia a los estré&cb®y como podria afectar a la poblacién de
organismos que interacttan con el cultivo vivo rficddo y

(c) Un cambio en las sustancias (por ejemplo, toxilegeano o perfil nutriente) del cultivo vivo
modificado que podria causar efectos adversos.
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Mayor persistencia en regiones agricolas e invasi@e habitats naturales(véanse las etapas 1, 3y 5
de la Hoja de ruta para la evaluacién del riesgo)

Justificacion:

El cambio climatico, el agotamiento hidrico o etweldo contenido de sal constituyen ejemplos de
factores que limitan el crecimiento, la productadd la dispersion o la persistencia de un cultivep.
expresion de genes para tolerancia al estrés abiptidria originar una mayor persistencia del wuilti
modificado en regiones agricolas. También la exfimede estos genes puede alterar la capacidad de
cultivos vivos modificados para dispersarse y éstaiose en zonas climaticas y geograficas que estén
fuera de los limites de las consideradas iniciattmeamo probables medios receptores.

El o los gen(es) insertados para, por ejemploglexancia a la sequia y a la salinidad podria(egtaf
también mecanismos de respuesta molecular a otiasas de estrés abidtico, como las bajas
temperaturas. Por ejemplo, cuando la modificaciémética afecta genes que también regulan procesos
clave en semillas, como el metabolismo del acideciaito (ABA), también pueden modificarse
caracteristicas como la dormancia y la acumulag@tipidos de almacenamiento. En casos como éstos,
las semillas de un cultivo con tolerancia, moddi&s para la tolerancia a la sequia o a la salinidad
pueden adquirir, ademas, tolerancia al frio, lo saltara en una supervivencia mayor de las sesvehh

el invierno. Por lo tanto, un cultivo con tolerameal estrés abiotico puede adquirir el potencigietsistir
mejor que sus contrapartes tradicionales en canmtsidiferentes de estrés abiotico.

Aspectos a tener en cuenta:

(@) Consecuencias del mayor potencial de persistemtieuitivo modificado en habitats agricolas
y consecuencias del mayor potencial de invasidmabitats naturales;

(b) Necesidad de medidas de control si el cultivo cadarancia al estrés abidtico muestra un
potencial mas elevado de persistencia en habitafsotas o naturales, que podria causar
efectos adversos;

(c) Caracteristicas que en general se asocian cofeltdanion, como dormancia prolongada de la
semilla, larga persistencia de las semillas enuelos germinacion en una amplia gama de
condiciones ambientales, crecimiento vegetativadmapciclo de vida corto, produccion de
semillas muy elevada, elevada dispersion de senyilthspersion de semillas a larga distancia;

(d) Efectos del cambio climético sobre la agricultura yliversidad biol6gica y como esto podria
cambiar la extensién del habitat del cultivo vivapdificado en comparacién con el no
modificado; y

(e) Si la tolerancia que expresa el cultivo vivo madifio indicaria un cambio en sus practicas
agricolas.

REFERENCIAS BIBLIOGRAFICAS

Véanse las referencias pertinentes pdtgaluacion del riesgo de cultivos vivos modificad con
tolerancia al estrés abiotico”

http://bch.cbd.int/onlineconferences/abioticref eahtra.shtml
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C. EVALUACION DEL RIESGO DE MOSQUITOS VIVOS MODIFICADO S

INTRODUCCION

Con la biotecnologia moderna se estan desarrollandsquitos vivos modificados para reducir la
transmisién de patdégenos humanos transmitidos potokes, especialmente los que causan malaria,
dengue y chikungunya. El control de dichas enfeadesd, incluida su erradicacion, se reconoce como
una meta de salud publica. Algunas de las estestepie se estan desarrollando consisten en cardrola
los vectores mosquitos suprimiendo su poblaciéedoigiendo su competencia. Estas estrategias pueden
subcategorizarse segun la tecnologia y el métotiaadbs. El proposito de algunas es desarrollar
mosquitos vivos modificados, cuya modificacion geaéconsista en que sean estériles o autolimitados
(es decir, incapaces de pasar el rasgo modificadefinidamente a través de las generaciones
subsiguientes). Las técnicas de la biotecnologidenma para desarrollar mosquitos vivos modificados
estériles son diferentes de las que se basan esoetle irradiacion para inducir la esterilidad dg |
machos.

Otras estrategias de la biotecnologia modernaaetambién para desarrollar poblaciones de mosjuito
vivos modificados que sean autosostenidas o auytapgamtes (es decir, se pretende que las
modificaciones heredables se dispersen a travda geblacion blanco). La estrategia utilizada es un
importante factor a considerar en el proceso diuavi@n del riesgo y de gestién del riesgo, dade qu

podrian existir diferentes puntos a considerarsegal sea la estrategia concretamente utilizada.

Por una parte, la biologia y ecologia de los masgui, por otra, su impacto en la salud publica@om
vectores de enfermedades humanas y animales plantewas consideraciones y desafios durante el
proceso de evaluacion del riesgo, que hasta el momse dedicd principalmente a plantas cultivadas
vivas modificadas.

Este documento de orientacion proporciona infororagiara la evaluacion del riesgo de liberaciones al
medio ambiente de mosquitos vivos modificados yntga ayudar a llevar a cabo evaluaciones delaiesg
para las liberaciones al medio ambiente de mosgjuiteos modificados. Si bien este documento de
orientacion se centra en los mosquitos vivos mealifids, en principio, puede también ser Util pasa la
evaluaciones del riesgo de estrategias similan@smasquitos vivos no modificados.

El énfasis principal de este documento de oriebtees la evaluacion de los riesgos potencialeslpara
diversidad biolégica. Sin embargo, también habrm cpnsiderar los probables efectos adversos para la
salud humana que surjan de liberaciones al medieate de mosquitos vivos modificados.

Este documento de orientacion complementa la Hejauth para la evaluacion del riesgo desarrollada
por el GEET en evaluacion del riesgo y gestiorrigsigo y se centra en cuestiones concretas quepued
precisar consideraciones especiales en la evaludeidriesgo de las liberaciones al medio ambidete
mosquitos vivos modificados.
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OBJETIVO

El objetivo de este documento es proporcionar ta@dn adicional sobre la evaluacién del riesgo de
mosquitos vivos modificados, de conformidad conAekxo 1l del Protocolo de Cartagena sobre
Seguridad de la BiotecnologfaComo consecuencia de esto, apunta a complemaritija de ruta para

la evaluacion del riesgo en cuestiones especific@s pueden precisar consideraciones especiales en
relacion con la liberaciéon al medio ambiente dequdss vivos modificados.

AMBITO

Este documento se centra en aspectos concretos eealuacion del riesgo de los mosquitos vivos
modificados desarrollados para usarse en el cod&abnfermedades humanas y zoonéticas, como la
malaria, el dengue, la chikungunya, la fiebre altaayiel virus del Nilo Occidental.

CUESTIONES A CONSIDERAR EN LA EVALUACION DEL RIESGO
(véase la etapa 1 de la Hoja de ruta para la evalaadael riesgo)

Deberan realizarse consideraciones especificas ngrgles en relaciéon con los efectos adversos
potenciales de un mosquito vivo modificado en paldr, teniendo en cuenta la especie del mosagiito,
rasgo vivo modificado, el medio receptor previstel ybjetivo y escala de la liberacion previstaags
consideraciones se centrardn en, por ejemploe&origpcion de la modificacion genética; (b) loosigle
efectos adversos posibles para los que existertelsigécientificamente plausibles; (c) las espegies
procesos ecologicos que podrian ser afectadas pardduccion de los mosquitos vivos modificadds;

las metas de proteccion del pais donde se intn@dutds mosquitos vivos modificados y (e) un viocul
conceptual entre las metas de proteccion identifisay la introduccion del mosquito vivo modificaeio

el medio ambiente.

En muchas regiones del mundo, existe conocimieab@lcde la biologia y, hasta cierto punto, de la
ecologia de las especies de mosquito que transmidaria y dengue. Sin embargo, en ciertas regipnes
en el medio ambiente en el que es probable qubese kel mosquito vivo modificado, puede necesgtars
mas informacién, segun cudl sea la naturaleza glaste la estrategia que se vaya a desarrollar. En
muchos de estos medio ambientes se han realizans gstudios para examinar el flujo génico entre
vectores, su comportamiento de apareamiento, fesagtiones entre vectores que comparten un hébitat
como responden los patdgenos a la introducciénuéeas vectores, etc. Dicha informacion puede ser
necesaria para establecer un punto de referenaiadera de evaluar satisfactoriamente los riesgos d
los mosquitos vivos modificados. Ademas, tambiépreeisan métodos para la identificacion de pedigro
ecoldgicos o ambientales especificos.

28| as Partes del Protocolo de Cartagena sobre Slaglude la Biotecnologia han otorgado mandato alTGgdta desarrollar
'una "hoja de ruta”, como un diagrama de flujorezele las etapas necesarias para realizar unzaeid@i del riesgo conforme
al Anexo Il del Protocolo y, para cada una de d&chtapas, proporcionara ejemplos de documentoseatgacion pertinentes'.
Se supone que la Hoja de ruta proporcionara od&maazonada sobre como aplicar en la practicaetisas necesarias para la
evaluacién del riesgo ambiental tal como se estabém el Anexo lll del Protocolo. La Hoja de rudéanbién demuestra la
interrelacién de estas etapas.
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Efectos sobre la diversidad biologica (especies, titats, ecosistemas y servicios de los ecosistemas)
(véase la etapa 2 de la Hoja de ruta para la evalaadel riesgo)

Justificacion:

La liberacion de mosquitos vivos modificados puether un impacto negativo en el vector blanco glen
patégeno blanc# y en otras especies como:

Plagas nuevas o mas vigorosas, especialmente lsienen efectos adversos sobre la salud hum@na:
los mosquitos vivos modificados liberados puederiungionar como se esperaba, por ejemplo podrian
producirse silenciamiento de genes o fallos deddyxrcion en la liberacion de mosquitos no estole
competentes y asi aumentar la poblacion vector teatesmision de la enfermedad; (ii) los mosquitos
vivos modificados liberados podrian transmitir odrfermedad mas eficientemente que los mosquitos
vivos autéctonos no modificados; estas enfermedaoldsan ser fiebre amarilla, chijungungya, ef@); (

la supresion del mosquito blanco podria dar corsaltado el aumento de la poblacion de otra especie
vector y originar niveles mas altos de la enferrddalanco o el desarrollo de una nueva enfermedad en
seres humanos y/o animales. Estas otras especites paeden incluir otros mosquitos vectores dasotr
enfermedades; (iv) los mosquitos vivos modificalilosrados podrian convertirse en una plaga; (v) los
mosquitos vivos modificados podrian causar quesqitagas se vuelvan mas graves, incluidas las plaga
agricolas y otras que afectan las actividades hasian

Dafio o pérdida de otras especiess mosquitos vivos modificados podrian causatisainucion de
otras especies (por ejemplo peces que se alimerdi@tionalmente con mosquitos). Estas incluyen
especies de importancia ecolégica, econdémica, raliljdo social como alimentos silvestres, especies
silvestres en peligro, especies clave, especigssemtativas y otras especies silvestres de impmata
Podrian producirse efectos ecoldgicos a partiradéberacion competitiva si la poblacion del mosojui
blanco se reduce o0 a partir de consecuencias asbfa especies que se alimentan con mosquitos en
determinadas épocas del afio. También pueden prsdwefectos si (i) los mosquitos blanco transmiten
una enfermedad a las especies animales; (ii) laxjuitms vivos modificados liberados transmiten una
enfermedad a las especies animales de manera itiastef (iii) otro vector de una enfermedad animal
fue liberado del control cuando se redujo la pabtadel mosquito blanco o (iv) la poblacion de un
patégeno blanco se redujo o perdio y esto puedtaafe otros organismos que interactdan con él.

Si bien los mosquitos, al igual que otros insecsag)en tener mecanismos de aislamiento reproductiv
fuertes que no permitiran flujo génico entre e i se produjera acoplamiento estéril entre ot
vivos modificados liberados y otras especies deqoitss, éste podria interrumpir las dindmicas de
poblacion de estas otras especies, lo que lleshdafio o a la pérdida de especies con valor eicolog
Méas aun, el cese de la transmision de patégenogoa animales (por ejemplo, el virus del Nilo
Occidental a péjaros, el virus de la fiebre dell&ael Rift a mamiferos africanos) podria altees |
dinamicas de poblacion de dichas especies, fawrgoisu aumento.

Perjuicio a comunidades ecolégicas y a procesosedasistemases poco probable que se afecten
comunidades ecoldgicas de los pequefios y efimétutats acuaticos ocupados por los mosquitos vivos
no modificados mas all4 de las posibilidades yatpkdasut supra,en la seccion "Dafio o pérdida de
otras especies". Sin embargo, si los mosquitosaimes fueran a vivir en habitats naturales (panpje,
agujeros en los arboles) el perjuicio a la comuhidsociada es una posibilidad. Los mosquitos vivos
modificados liberados podrian degradar algunosgs@xvaliosos del ecosistema. Estos procesos podria
ser la polinizacion o el apoyo al normal funcionamd del ecosistema. Frecuentemente se los denomina
“servicios de los ecosistemas"”. Sin embargo, losgsos valiosos para los ecosistemas también podria

% para los propoésitos de este documento de oriémtael término “vector blanco” refiere al mosquijoe transmite la
enfermedad y “patdgeno blanco” es el agente queadatenfermedad transmitida por el mosquito blanco
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tener especificidad cultural o social. En alguriemuastancias, las especies de mosquitos son iegest
polinizadores. En estos casos, el control del mtsqle cualquier tipo podria traducir la tasa de
polinizaciéon de algunas especies vegetales o cansdesplazamiento a diferentes tipos de polinizsio
Los habitats en los que los mosquitos son la faenasectos dominante (por ejemplo, la tundra tosar

los agujeros de arboles) podrian modificarse gligginaran los mosquitos; sin embargo, en genksl,
especies vectores blanco comunes estan vinculadatvidades humanas y, por consiguiente, no se
relacionan estrechamente con servicios de ecosistem

Aspectos a tener en cuenta:

(@) Impactos sobre los mosquitos blanco y patdégenascblajue sean resultado del uso de la
estrategia en consideracion;

(b) Si los mosquitos vivos modificados tienen el poi@nde causar efectos adversos sobre otras
especies, de modo de hacer que otras especiesebarviplagas para la agricultura, la
acuicultura, la salud publica o el medio ambienteodestia o riesgos para la salud;

(c) Silaespecie del mosquito blanco es nativa o in&an una region determinada;

(d) La regién de hébitat de la especie del mosquitochly si es probable que ésta se vea afectada
por el cambio climatico;

(e) Cualquier otra especie (por ejemplo, animal huéspatbgenos larvales o depredadores de
mosquitos) ademas de la patdgena, que suela iteramn el mosquito vivo modificado en el
probable medio receptor.

() Si es probable que la liberaciébn de mosquitos vivmglificados afecte a otras especies de
mosquitos que son polinizadores 0 que se sabeibianefle otras maneras a los procesos del
ecosistema;

(g) Si es probable que los mosquitos tengan un efedt@rso sobre otros organismos que
interacttan con ellos, por ejemplo, los depredaddeemosquitos;

(h) Si se puede producir el remplazo de la especi@fparespecie vector de la enfermedad vy, de
ocurrir esto, si puede producir una incidencia mage la enfermedad blanco o nuevas
enfermedades en seres humanos o animales.

Flujo génico
(véanse las etapas 2 y 3 de la Hoja de ruta paravédumcion del riesgo)

Justificacion:

En relacion con la seguridad de la biotecnologitbgdenosquitos vivos modificados, flujo génico eeéi

a la transferencia de transgefies elementos genéticos desde los mosquitos vivadificerdos a los
mosquitos vivos no modificados. Puede producirsa&s de la fecundacion cruzada u otro movimiento
de transgenes o0 elementos genéticos. Existen vimiosres que pueden influir en el flujo génico y
cualquier efecto adverso asociado, como la estaatleg transgenes, el sistema de conduccién det®ge

2 para el propdsito de este documento, un transgéma secuencia de acido nucleico en un OVM qua essultado de la
aplicacion de la biotecnologia moderna, tal comdeseribe en el Articulo 3 (i) (a) del Protocolo.

2| os sistemas de conduccién del gen son métodasteluccion efectiva del gen deseado en una pidiniate mosquitos
(Selfish DNA versus Vector-Borne  Disease, Environtak  Health Perspectives  (2008) 116 -
http://www.ncbi.nlm.nih.gov/pmc/articles/PMC223523df/ehp0116-a00066.pJif
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y la estabilidad del o de los rasgo(s) transpofs&dpor el mosquito a través de las generaciorsds, a
como el medio receptor, etc.

Flujo génico a través de fecundacion cruzasa:estan desarrollando algunos mosquitos para idisem

el rasgo introducido rapidamente a través de ldapain de mosquitos blanco. Por ejemplo, cuando se
introduce enAnopheles gambiaguede esperarse que el rasgo se disemine a tlavésmplejos de
especiedA. gambiae Otras tecnologias para mosquitos vivos modifisseiian disefiadas para que sean
autolimitados y, en estos casos, no se prevé oreegpiseminacion de los transgenes o elementos
genéticos en la poblacidn blanco de mosquitos.| Eas® de las tecnologias autolimitadas, se comsiile

el potencial para una diseminacion no previstarasfjo introducido, partiendo de la hipotesis de que
cualquier estrategia de gestion para limitar Ipelision podria fallar. El flujo génico entre difietes
especies se considerara para todas las tecnofmymsnosquitos vivos modificados, a pesar del hdeho
gue los mosquitos, como otros insectos, suele tereanismos de aislamiento reproductivo fuertes que
no permiten flujo génico entre especies. La idmattién de los mecanismos de aislamiento reprogucti
clave y de las posibles condiciones que podriavaile la interrupcion de dichos mecanismos es
especialmente importante en la evaluacién del sieby mosquitos vivos modificados con este rasgo.
Ademas, el valor adaptativo conferido por el raggmducido y el tamafio de la poblacion y frecuanci
de introduccion del mosquito vivo modificado en mledio ambiente también determinaran la
probabilidad y tasa de dispersién de los transgemdsmentos genéticos.

Flujo génico horizontal:para los propositos de este documento, “flujo agriorizontal” es el
movimiento de informacidén genética desde un orgamis otro a través de medios que no son la
transmisién sexual. Los sistemas de conduccion eteg) para desplazar genes hacia poblaciones
silvestres pueden ser el punto en el que se cemtpgimer término la evaluacion del riesgo. Elgaedel

flujo génico horizontal en mosquitos vivos moditica que no contienen un sistema de conduccién de
genes probablemente sea mas pequefios pero, sirgemtebera evaluarselo caso por caso.

Persistencia del transgén en el medio ambiealgunos transgenes en mosquitos vivos modificados s
disefian para no persistir, en tanto que se esperateps se dispersen rapidamente y/o persistavest

de las poblaciones silvestres. En los casos equie®n los procesos de evaluacion del riesgo selloes
gue los mosquitos eran potenciales causantes d®fedversos para la diversidad bioldgica, temiend
también en cuenta la salud humana, hay que coasidgtodos para reducir la persistencia del transgé
en el medio ambiente.

Aspectos a tener en cuenta:

(@) Si los mosquitos vivos modificados tienen el poign de transferir los rasgos
modificados a poblaciones silvestres de mosquitaando no se trata de una estrategia prevista)
y/o a organismos no relacionados y, de sucederlasbaurrencia de potenciales consecuencias
no deseables;

(b) Si los mosquitos vivos modificados tienen el poigin de inducir caracteristicas,
funciones o comportamiento no deseables en lagiespge mosquitos blanco, otras especies
silvestres relacionadas u organismos no relaciaado

(© Toda consecuencia indeseable si el transgén fienrsien el medio ambiente.
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Respuestas evolutivas (especialmente en mosquitasctores blanco o patégenos de humanos y
animales)

(véase la etapa 1 de la Hoja de ruta para la evalaadel riesgo)

Justificacion:

Cualquier efecto ecoldgico fuerte también ejerca piresion de seleccion evolutiva sobre los pat&geno
humanos y animales y en los vectores del mosquis. efectos evolutivos principales son los que
podrian resultar de una interrupcion en la efetdigide la tecnologia y la reanudacién de los revele
anteriores de la enfermedad. Algunas estrategiag p@squitos vivos modificados apuntan a la
modificacion de la capacidad del mosquito vectaapgeansmitir enfermedades a través de cambios en
sus mecanismos fisiolégicos. Cuando se modifiaaiapetencia del mosquito vector, podria producirse
un efecto evolutivo que dé lugar al desarrolloelstencia a los mecanismos fisiol6gicos en elgeato
blanco. Esto podria perjudicar la efectividad dedtrategia utilizada y dar como resultado unaguadh

de patdgenos que puedan transmitirse mas facilmpent®do tipo de vectores.

Se podrian realizar hipotesis sobre otros tipogfdetos evolutivos, entre los cuales podrian detar
efectos que resulten del cambio climatico, permero requeririan la ocurrencia de algun efecto @dve
sobre una especie, comunidad o efecto del ecosist&ar consiguiente, se puede posponer la
consideracion de efectos evolutivos secundarids lige dichos efectos se identifiquen y se sepaaue
significativos.

Aspectos a tener en cuenta:

(@ Si el mosquito vector blanco tiene el potenciakdelucionar y evitar la supresion de la
poblacién, recuperar la competencia del vectorquigid una competencia nueva 0 mejorada
para otro agente de enfermedad y, de suceder@stoyrrencia de cualquier consecuencia no
deseable;

(b) Si el rasgo tiene el potencial de evolucionaroy,qonsiguiente, perder su efectividad o el
patégeno evolucionar y superar la limitacion pladge por la modificacion genética y, de
suceder esto, la ocurrencia de cualquier posibiieemencia no deseable.

ESTRATEGIAS DE MANEJO DEL RIESGO
(véase la etapa 5 de la Hoja de ruta para la evalaGadel riesgo)

Los asesores en riesgos quizas quieran considerategiias de gestion del riesgo como el control de
calidad de los mosquitos vivos modificados libemgovigilar tanto a éstos como al medio ambiente
frente a probables efectos adversos no previstasibien deberian estar disponibles estrategias para
detener la liberacion y la aplicacion de métodomdmacion si se produjera un efecto no anticipd®
consideraran la ejecucion cuidadosa de tecnolagéangluya la disponibilidad de medidas de mitigaci
(como un conjunto alternativo de medidas de comgool si ocurriera un problema) y la integracion de
otros métodos de control de la poblacion. En algwiaunstancias se podrian necesitar métodos para
reducir la persistencia del transgén en el medibieme o para mitigar efectos adversos que sean
resultado de la expresion del transgén. Tambiédepuensiderarse la vigilancia durante y despuda de
liberacién al medio ambiente de los mosquitos vimeadificados, de manera de hacer frente a la
deteccion de sefales de efectos adversos inesperado
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Aspectos a tener en cuenta:
(a) Disponibilidad de métodos de vigilancia para:
0] Medir la eficacia y efectividad de la tecnologida®mosquitos vivos modificados;

(i) Evaluar la potencial ruptura evolutiva de la teogé de mosquitos vivos modificados
(vigilancia de la estabilidad del transgén y funcifpropiada a lo largo del tiempo);

(iii) Determinar el nivel en el cual pueden producirse éfectos adversos identificados,
incluyendo la deteccién de dispersion inesperadadeseable del rasgo transgénico
(vigilancia de funciones indeseables o comportatogeentro de la especie blanco y
otras especies silvestres relacionadas);

(b) Disponibilidad de mecanismos para retirar los misgwivos modificados y transgenes en caso
de que se dispersen de manera no esperada (pi@jdiberacion masiva de mosquitos de tipo
silvestre que supere cierto umbral, métodos de raomtternativos que incluyan control
genético);

(c) Disponibilidad de métodos para manejar la propa&gade los mosquitos vivos modificados y
asegurar que no se establezcan fuera de los lishlemedio receptor previsto (por ejemplo,
regiones sin vegetacion, trampas, sistemas de coiddude genes de alto umbral);

(d) Disponibilidad de métodos para manejar el desarnaditencial de resistencia, es decir, en el
vector blanco o en el patégeno blanco.

OTRAS CUESTIONES

Existen otros factores que pueden considerarsee@tid sobre liberaciones al medio ambiente de
mosquitos vivos modificados que no estan cubigrtwsel Anexo Il del Protocolo. Entre otros, abarca
cuestiones sociales, econémicas, culturales y el ssociadas a la aplicacion y aceptacion de la
tecnologia.

REFERENCIAS BIBLIOGRAFICAS
Véanse las referencias pertinentes pBraluacion del riesgo de mosquitos vivos modiiast:

http://bch.cbd.int/onlineconferences/mosquitoestbfeg ra.shtml
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