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WACEAW ORCZYK*

Edytowanie genomow roslin uprawnych.
Minimum faktow, bez mitow

W roku 2012 w Science opublikowano prace zespotu Jennifer A. Doudna i Emma-
nuelle Charpentier, w ktérej opisano nowe narzedzie biologii molekularnej CRISPR/Cas9
(Jinek et al, 2012). Umozliwia ono dokonanie zmiany sekwencji nukleotydéw DNA
w wybranym miejscu DNA, okreélanej jako edytowanie genomu. Centralnym elemen-
tem CRISPR/Cas9 jest kompleks zbudowany z dwéch molekut: czasteczki RNA i czas-
teczki bialka. Zadaniem tego kompleksu w komoérce jest rozpoznanie okre§lonego
miejsca w genomie oraz przeciecie DNA w tym dokladnie miejscu. Miejsce to jest
identyfikowane dzieki krétkiej czasteczce RNA (naprowadzajacym RNA; gRNA), ktérej
sekwencja nukleotydowa jest komplementarna do okreslonego fragmentu DNA. Drugi
komponent, biatko Cas9, jest enzymem, ktéry przecina dwuniciowa czasteczke DNA
w regionie przylaczenia calego kompleksu gRNA/Cas9. Te dwa etapy, tj. rozpoznanie
miejsca w genomie i jego przeciecie, stanowig cala ingerencje narzedzia CRISPR/Cas9
w genom edytowanej rosliny.

Enzymatyczne przeciecie DNA, podobnie jak bardzo czesto zachodzace naturalne
przerwanie DNA, aktywuje systemy naprawcze, obecne w kazdej komérce. Efektem ich
aktywno$ci jest ponowne polaczenie obydwu nici. Odtworzony odcinek, identyczny do
tego sprzed naprawy, jest powtdrnie rozpoznawany i przecinany przez gRNA/Cas9. Ten
cykl przecinania i naprawy powtarzany jest wiele razy az do chwili, gdy system napraw-
czy popelni blad. Moze to by¢ eliminacja lub wbhudowanie kilku nukleotydéw albo
zamiana jednego nukleotydu na inny. Taka zmiana sekwencji nukleotydéw A, T, Gi C
w $cisle okreslonym miejscu DNA, okreslana terminem mutacja, lub jak w tym przypad-
ku edytowanie, staje sie cze$cig zapisu genetycznego zmienionej komorki i zmie-
nionej rosliny. Mutacja wywotana kompleksem gRNA/Cas9 jest nieodréznialna w swojej
naturze od mutacji naturalnych lub mutacji indukowanych w mutagenezie konwencjo-
nalnej.

Bardzo duze mozliwosci aplikacyjne CRISPR/Cas9, oczywiste juz dla autoréw publi-
kacjiw ,,Science”, przyciagnely znaczne fundusze na badania i opracowanie zastosowar
praktycznych. W bazie bibliograficznej Web of Science termin ,, CRISPR/Cas9” wskazuje
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blisko 10 000 publikacji. Znaczenie tego odkrycia zostato potwierdzone uznaniem tech-
nologii CRISPR/Cas9 za przelomowe w roku 2015 oraz, pétzartem, uzywaniem skrétu
B.C. (Before CRISPR) na okre$lenie wszystkich wczesniejszych préb edytowania geno-
mu. Zdecydowana wiekszo$¢ publikacji i patentéw z obszaru CRISPR/Cas9 dotyczy
medycznych zastosowar. Wsréd najbardziej spektakularnych sa eksperymentalne tera-
pie choréb genetycznych np., pierwsze kliniczne testy terapii anemii sierpowatej oraz
beta-talasemii zaplanowane juz w roku 2018 (https://www.technologyreview.com/s/
609722/ crispr-in-2018-coming-to-a-human-near-you/) czy préby catkowitej eliminacji wi-
rusa HIV z organizmu (https://www.biotechniques.com/microbiology-virology/is-there-a-
cure-for-hiv-on-the-horizon/) (Dash et al., 2019).

Wykorzystanie CRISPR/Cas9 w badaniach ro$lin oraz w hodowli roslin uprawnych
jest moze mniej spektakularne, ale nie mniej wazne. Ro$liny sg jedynym producentem
zywno$ci i paszy dla zwierzat. Zaspokojenie potrzeb rosnacej populacji wymaga po-
dwojenia produkcji roélinnej do potowy biezacego stulecia (http://www.fao.org/3/a-
16583e.pdf). Zblizenie sie do tego celu wymaga wykorzystania calej wiedzy oraz dostep-
nych narzedzi, w tym CRISPR/Cas9, do uzyskania roslin, ktére beda dobrze plonowaty
w warunkach silnie rosnacej presji patogenéw oraz niekorzystnych zmian §rodowiska:
ograniczonej ilo$ci wody, suboptymalnych temperatur i zasolenia gleby. Oméwienie
przykladéw uzycia CRISPR/Cas9 do rozwiazania szczegélowych probleméw z tego ob-
szaru przekracza mozliwo$ci tego opracowania. W tekscie ponizej wymienione sg tylko
najwazniejsze strategie wykorzystania CRISPR/Cas9 w hodowli ro$lin.

Odpornos¢ roslin na choroby

Wiedza o genach odpornosci oraz procesach interakcji roéliny z patogenem pozwala
na opracowanie réznych strategii uzyskania ro§lin odpornych. Skuteczna infekcja zalezy
czesto od zahamowania reakcji obronnej oraz wykorzystania roslinnych mechanizmoéw
warunkujacych podatnosc. Zablokowanie tych mechanizméw przez eliminacje okre§lo-
nych czasteczek sygnalnych rosliny uniemozliwia kolonizacje przez patogena i rozwdj
choroby. Inaktywacja przy uzyciu CRISPR/Cas9 genéw kodujacych ww. czasteczki (sa
to tzw. geny podatnos$ci) potwierdza skutecznosc tego podejscia. Tak uzyskane rosliny
staja sie odporne na szeroki zakres patogenoéw oraz, co réwnie wazne, uzyskana odpor-
nos¢ jest trudno przelamywana przez ewolucje patogena (Zaidi et al., 2018).

Inne podejscie to tworzenie nowych genéw odporno$ci. Tutaj najbardziej intere-
sujacym przykladem jest uzyskanie genu mlow pszenicy warunkujacego odporno$é na
maczniaka, waznego patogena grzybowego. Szczegblowa wiedza o tym typie odpornosci
pochodzi z badarn jeczmienia. Strategia jej wykorzystania w pszenicy, mimo iz zapropo-
nowana wiele lat wcze$niej, mogta by¢ zrealizowana dopiero przy uzyciu CRIPSPR/
Cas9 (Das et al, 2019).
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Wielkosé plonu i cechy jakosciowe produktow

Wielko$¢ plonu roslin uprawnych zalezy od duze;j liczby genéw regulujacych procesy
zwiazane z plonowaniem. Sa to m.in. regulacja kwitnienia, wielko$¢ kwiatéw lub kloséw,
wielkos§¢ i liczba nasion, rozwdj systemu korzeniowego, pobieranie i wykorzystanie
sktadnikéw mineralnych, homeostaza hormonalna (Nadolska-Orczyk et al, 2017). Wyni-
ki wielu prac potwierdzaja, ze edytowanie okreslonych genéw skutkowalo ulepszona
charakterystyka tych cech: wiekszym ziarnem, wieksza masa tysiaca ziarniakéw, wyz-
szym plonem, poprawiong architektura systemu korzeniowego, lepszym pobieraniem
sktadnikéw mineralnych i zwiazkéw azotowych (Sedeek et al, 2019; Wolter et al.,
2019). Uzyskano réwniez rosliny o podniesionej tolerancji na niekorzystne czynniki ro-
dowiskowe, okresowa susze lub zasolenie gleby. Badane i ulepszane sa réwniez cechy
decydujace o jakosci produktéw zywnosciowych (Fiaz et al, 2019; Kumlehn et al, 2018;
Sun et al., 2017).

Jednym z wazniejszych i jednoczeénie bardzo zlozonych zjawisk decydujacych o plo-
nie jest heterozja. Termin ten okre$la znacznie lepsze plonowanie i wyzsza zywotno$§¢é
roslin tylko w pierwszym pokoleniu po krzyzowaniu odpowiednio dobranych form rodzi-
cielskich, dlatego ten efekt jest nietrwaly i niezbedna jest ciagla produkcja nasion hete-
rozyjnych. Heterozja zostala odkryta w latach 30. ubieglego wieku i od tego czasu jest
wykorzystywana do uzyskania wysoko plonujacych odmian heterozyjnych. Wang i in.,
(2019) zaproponowali strategie utrwalenia tego efektu przez edytowanie genéw zwia-
zanych z mejoza i zaptodnieniem. Wykorzystanie tego odkrycia moze znacznie zmniej-
szy¢ koszt produkcji nasion heterozyjnych oraz zwiekszy¢ plonowanie tych gatunkéw,
dla ktérych dotad nie uzyskano odmian heterozyjnych.

W 2018 roku, zaledwie 6 lat po opublikowaniu cytowanej powyzej pracy w Science,
odmiany pieciu gatunkéw uprawnych, tj. pieczarki, soi, Inianki, prosa i kukurydzy cze-
kaja na rejestracje i dopuszczenie do uprawy w USA (Waltz, 2018). W roslinach kazdej
z tych odmian inaktywowano okreslony gen, co skutkowato powstaniem nowej cechy
uzytkowej. W pieczarce inaktywowano gen oksydazy polifenolowej, dzieki czemu owoc-
niki nie brazowieja po zranieniu. W soi inaktywacja dwoch genéw skutkowata wyzsza
tolerancja na susze i zasolenie. W Iniance inaktywacja jednego genu powodowatla wyzsza
zawarto$¢ oleju w nasionach i wyzszy udzial kwas6w omega-3. Inaktywacja jeszcze inne-
g0, pojedynczego genu w prosie powodowala opdznienie kwitnienia i przedtuzenie czasu
wegetacji. W kukurydzy inaktywacja genu syntazy amylozy pozwolila uzyskac roéliny
wytwarzajace skrobie skladajaca sie wylacznie z amylopektyny. Ten typ skrobi, uzywany
w duzych ilosciach w przemysle m.in. papierniczym, jest produkowany z ziemniakéw
lub kukurydzy. Wymaga to jednak dodatkowego procesu frakcjonowania surowej skrobi
na amyloze i amylopektyne, co przy tej modyfikacji nie bedzie potrzebne. Wyzej wymie-
nione cechy tych pierwszych pieciu odmian dobrze obrazuja kierunki i mozliwosci
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hodowli wspomaganej technologia CRISPR/Cas9. Wsréd uzyskanych cech nalezy wymie-
nic¢ zwiekszone plonowanie, prozdrowotng zmiane skladu oleju, podniesiona tolerancje
na stresy Srodowiskowe i uzyskanie surowca roslinnego do proceséw technologicznych.

Ulepszenie odmian upraw sierocych

Obecnie w tzw. rolnictwie towarowym wykorzystana jest niewielka liczba gatunkéw
(m.in. takich jak: pszenica, ryz, kukurydza i soja), ktérych badania i hodowla sa bardzo
dobrze finansowane ze Zrédet publicznych i prywatnych. W odréznieniu od nich, istnieje
znacznie wieksza liczba gatunkéw uprawianych lokalnie. Plony z tych ro$lin, niemajace
szczegblnie duzego znaczenia w globalnym obrocie zywno$cia, sa kluczowe dla wyzywie-
nia lokalnych spoleczeristw w wiekszos$ci Afryki i Azji. Uprawa tych roélin napotyka
dokladnie te same trudno$ci jak uprawa gatunkéw towarowych (zmiany klimatyczne,
brak wody i presja patogenéw), jednak ograniczone srodki powoduja, ze ich hodowla
pozostaje w tyle. Wéréd tych gatunkéw, okreslanych terminem uprawy sieroce (orphan
crops), sa m.in. amarantus, proso, sorgo, fasolnik chiriski, kassawa, yam, taro czy sezam
(Tadele, 2019). Przewiduje sie, ze technologia edytowania genéw bedzie jednym z waz-
niejszych narzedzi pozwalajacych na szybkie i znacznie mniej kosztochtonne udosko-
nalanie odmian tych gatunkéw (Dawson ef al., 2019)

Udomowienie dzikich gatunkéw roslin

Zmiany srodowiska rolniczego (degradacja gleby, zasolenie, znaczne ograniczenia
zasob6w wody) stymuluja do poszukiwania gatunkéw dzikich, ktérych udomowienie
mogloby uzupelnié liste gatunkéw obecnie uprawianych. Duza wiedza o zmianach gene-
tycznych, ktére warunkowaly udomowienie obecnie uprawianych gatunkéw, pozwala
planowac i wykonac analogiczne zmiany w wybranych gatunkach dzikich (Doebley et al,
2006). Dwa przyktady takich gatunkéw to tobolek polny, roslina potencjalnie oleista,
i mniszek lekarski, potencjalny producent lateksu. Badane sa réwniez mozliwosci
powtdrzenia procesu udomowienia gatunku juz uprawianego. Przykladem jest uzyskanie
owocujacego pomidora z dzikiego gatunku Solanum pimpinellifolium (Li et al., 2018).
Zmiana wybranych genéw zwigzanych m.in. z kwitnieniem i owocowaniem spowodowa-
Ia, ze gatunek dziki nabratl cech uzytkowych uprawnego pomidora, zachowujac jedno-
cze$nie cechy rosliny dzikiej: wysoka tolerancje na stresy sSrodowiskowe, zasolenie gle-
by oraz odpornosc na patogeny. Podobnie jak w przypadku ulepszania upraw sierocych
réwniez udomowienie nowych gatunkéw bedzie mozliwe przy wykorzystaniu wiedzy
i pelnej palety metod genetycznych i biotechnologicznych — w tym edytowania genéw.

Decyzja Trybunalu Sprawiedliwos$ci UE C-528/16 z 18 lipca 2018

Mozliwo$ci wykorzystania technologii CRISPR/Cas9 zostaly drastycznie zredu-
kowane w wyniku decyzji Trybunatu Sprawiedliwosci UE (TSUE) z 18 lipca 2018 roku
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(https:// curia.europa.eu/jcms/upload/docs/application/pdf/2018-07/cp180111en.pdf).
Decyzja ta jest efektem rozpatrywania sprawy zgloszonej przez francuski zwiazek
rolnikéw Confédéeration paysanne (Skarzacy) domagajacy sie catkowitego zakazu uprawy
odmian odpornych na herbicydy. Obecnie w EU obowiazuje zakaz uprawy takich od-
mian, poniewaz otrzymano je dzieki technikom rekombinowanego DNA i s sklasyfiko-
wane jako GMO. Odmiany odporne na herbicydy, uzyskane po edytowaniu genéw tj.
metoda analogiczng do mutagenezy konwencjonalnej, moglyby by¢ zwolnione z restryk-
cyjnej procedury rejestracji i wzglednie tatwo wprowadzone do uprawy w Europie.

W decyzji C-528/16 dotyczacej tej sprawy TSUE orzekl, ze a) rosliny uzyskane po
mutagenezie konwencjonalnej sa wylaczone z obligacji, ktérym podlegaja odmiany GM
oraz b) ro§liny uzyskane innymi metodami mutagenezy (w tym CRISPR/Cas9) podlegaja
regulacjom tak, jak inne ros§liny GM.

To rozréznienie ro$lin uzyskanych po mutagenezie konwencjonalnej i po edytowa-
niu Trybunal uzasadnit dluga historia bezpiecznego uzycia tych pierwszych i, w domys$-
le, brakiem podobnej historii dla drugich.

Mutageneza konwencjonalna, edytowanie genow i opinia rzecznika generalne-
go TSUE *

Mutageneza konwencjonalna jest od lat 50. ubieglego wieku powszechnie wyko-
rzystywana do generowania roslin o nowych cechach uzytkowych i do hodowli nowych
odmian. Szacuje sie, ze nie mniej niz 3000 odmian gatunkéw uprawianych nosi cechy
w ten sposéb uzyskane. Najbardziej spektakularny przyktad to wszystkie wysokoplonu-
jace odmiany ryzu, pszenicy i jeczmienia, uzyskane przez Normana Borlauga w trakcie
tzw. Zielonej Rewolucji w drugiej polowie XX wieku. Nowe cechy tych roslin, bedace
efektem mutagenezy konwencjonalnej, oraz wyzsze o kilkadziesiat procent plony urato-
waly przed glodem cale populacje w wielu krajach Azji i Afryki a sam Norman Borlaug
zostal uhonorowany za to Pokojowa Nagroda Nobla w roku 1970. Wyjezdzajac poza
miasto, mozemy z duzym prawdopodobieristwem zalozy¢, ze widziane tam zasiewy psze-
nicy, kukurydzy, rzepaku i wielu innych upraw, zawieraja cechy bedace efektem muta-
genezy konwencjonalnej.

Mutageneza konwencjonalna (radiacyjna lub chemiczna) generuje, jak to oszacowano
w rzepaku, od 40 do 130 tys. mutacji w losowych miejscach genomu, w kazdej roslinie
(Harloff et al., 2012). Dla poréwnania, edytowanie genu przy uzyciu CRISPR/Cas9 po-
woduje zmiane w jednym miejscu jednego genu docelowego oraz moze wywolac od kilku
do kilkunastu zmian tzw. niedocelowych. Te ostatnie sa bardzo tatwe do zidentyfikowania
i wyeliminowania. Efektem koricowym edytowania CRISPR/Cas9 moze by¢ wiec roslina

* Apel otwarty naukowcéw europejskich bedacy odpowiedzia na decyzje TSUE zamieszczamy
na korcu niniejszego artykulu jako zalacznik.
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z jedng mutacja zamierzong i bez mutacji niedocelowych. Co wiecej, natura zmian indu-
kowanych jedna i druga metoda jest ta sama i — w praktyce — sa one nieodrdznialne.

Te fakty, dotyczace zaré6wno mutagenezy konwencjonalnej, jak i mutagenezy po
edytowaniu zostaly uwzglednione w opinii rzecznika generalnego TSUE (RG TSUE)
Michela Bobka, ktéra zostala przygotowana dla TSUE w styczniu 2018 jako materiat
pomocniczy w wyzej omawianej sprawie (http://curia.europa.eu/juris/document/docu-
ment.jsf?text=&docid=198532&pagelndex=0&doclang=PL&mode=req&dir=&occ=
first&part=1&cid=779292). W pierwszej cze$ci RG TSUE zdefiniowatl obszar, ktérego
sprawa dotyczy i wskazatl doktadny przedmiot sporu. Jest nim zadanie skarzacego, aby
zakazana byla uprawa odmian odpornych na herbicydy.

W praktyce rolniczej herbicydy sa uzywane do eliminacji z p6l roslin innych niz
uprawiane (tzw. chwastéw). Jest to wazny, decydujacy o plonie zabieg agrotechniczny,
ktéry mozna wykonac recznie lub, na duzych obszarach, przy uzyciu herbicydéw. Odmia-
ny odporne na herbicydy pozwalaja na latwa i selektywna eliminacje ro$lin niepozada-
nych. Od lat 90. ubieglego wieku rosliny takie uzyskiwano tylko przy uzyciu technik re-
kombinowanego DNA, byly zaliczone do GMO i nie byly dopuszczone do uprawy na
terenie EU. Dla poréwnania, na §wiecie odporne na herbicydy odmiany soi, bawelny,
kukurydzy i rzepaku byly uprawiane na powierzchni 87 mln ha wg danych z roku 2016.
(http://www.isaaa.org/resources/publications/briefs/52/pptslides/default.asp).

Techniki edytowania genéw pozwalaja uzyskac rosliny odporne na herbicydy przez
kierunkowa zmiane okre§lonego genu. W efekcie biatko enzymatyczne kodowane przez
zmutowany gen, nie tracac swojej pierwotnej funkcji biologicznej, staje sie niewrazliwe
na dzialanie herbicydu. Tak uzyskane odmiany bedace efektem de facto mutagenezy
moglyby by¢ wylaczone z wymogéw stawianych odmianom GM. Mimo iz herbicydy sa
i beda powszechnie uzywane przez wszystkich rolnikéw, to odmiany odporne na herbi-
cyd, nawet takie, do ktérych nie wprowadzono zadnego ,,obcego DNA”, pozostaja nie-
akceptowalne dla ortodoksyjnych przeciwnikéw GMO.

W dalszej czesci opinii rzecznika generalnego, nawiasem méwiac bardzo interesu-
jacej i wartej przeczytania, jest analiza prawna sporu (podsumowanie w akapicie 104),
przedstawienie stanowiska (akapit 107) oraz wnioski konicowe (cze$¢ V).

Z tej czesci pochodzg dwa cytaty bedace podsumowaniem opinii:

1) , Organizmy uzyskane w drodze mutagenezy sq organizmami zmodyfikowanymi gene-
tycznie (...)",

2) ,, Wydaczenie (...) obejmuje wszystkie organizmy uzyskane dowolng technikg mutage-
nezy, niezaleznie od tego, czy dana technika byla stosowana w dniu przyjecia tej dyrekty-
wy, pod warunkiem ze technika ta nie obejmuje wykorzystania rekombinowanych czgs-
teczek kwasu nukleinowego lub organizmow zmodyfikowanych genetycznie innych niz
uzyskane za pomoca jednej lub wiekszej liczby metod wymienionych w zalgczniku I B.”
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Decyzja C-528/16, TSUE odrzucil argumentacje rzecznika generalnego
i, przychylajac sie do zadania zwigzku rolnikéw, wlaczyl wszystkie organizmy
uzyskane w drodze mutagenezy, z wyjatkiem mutagenezy konwencjonalnej,
do obligacji przewidzianych dla GMO.

W praktyce konsekwencja tej decyzji jest zablokowanie wszystkich korzysci, ktére
ta zupelie nowa technologia oferuje w rolnictwie i produkcji zywnosci. Oceniajac takie
podejscie do edytowania genéw w ro§linach, nalezy wiedziec, ze zdecydowana wiekszo§¢
zastosowan CRISPR/Cas9 to nie rosliny, ale farmacja, techniki diagnostyczne i terapie
choréb czlowieka (https://www.cell.com/molecular-therapy-family/molecular-therapy/
collections/gene-editing-technology-applications). Ten obszar jest wylaczony z definicji
GMO i, poniewaz w oczywisty sposéb niezbedny, nie budzi zadnych kontrowers;ji.

Komentarze i opinie specjalistéw wyrazane na famach najwazniejszych czasopism
naukowych krétko po opublikowaniu decyzji TSUE sa zgodne: decyzja nie jest mery-
toryczna, a jej konsekwencja dla Europy bedzie eliminacja bardzo waznej technologii
izahamowanie dziedzin zwiazanych z produkcja zywno$ci (Callaway, 2018). Wéréd prze-
widywanych, najwazniejszych efektéw diugofalowych sa m.in. znacznie ograniczone
mozliwoéci uzyskiwania roslin adaptowanych do szybko zmieniajacego sie §rodowiska
oraz spadek konkurencyjno$ci rolnictwa europejskiego.

Nalezy jeszcze raz bardzo mocno podkreslié, ze:

i) uzyskane po edytowaniu odmiany sa biologicznym i uzytkowym odpowiednikiem
odmian konwencjonalnych,

ii) typ zmian indukowanych przez CRISPR/Cas9 jest nieodréznialny zadnymi testami
od identycznych zmian indukowanych mutageneza konwencjonalna,

iii) mutacjaindukowana przez CRISPR/Cas9 jest potencjalnie bezpieczniejsza od muta-
genezy konwencjonalnej, poniewaz wywolana zmiana jest rzeczywiscie pojedyncza,
jest ona w okreslonym, znanym miejscu w genomie. Mutageneza konwencjonalna
wywoluje kilkadziesiat tysiecy zmian w kazdej ro$linie, ktére sg losowo rozrzucone
po calym genomie.

Decyzja TSUE, obowiazujaca na terenie UE, nie zmieni bardzo duzego zaintereso-
wania ta technologia ani jej coraz wiekszego wykorzystania w hodowli roélin. Globalny
rynek najwazniejszych produktéw zywno$ciowych i pasz bedzie zasilany przez coraz
wieksza liczbe odmian uzyskanych w wyniku mutagenezy zaleznej od CRISPR/Cas9.
Odmiany te sa nieodréznialne od swoich odpowiednikéw (potencjalnych lub rzeczywis-
tych) uzyskanych po mutagenezie konwencjonalnej, jednak ich uprawa bedzie adminis-
tracyjnie zablokowana w krajach UE.

Przewidujac negatywne konsekwencje decyzji TSUE naukowcy europejscy wysto-
sowali apel otwarty, zamieszczony ponizej tego opracowania, do Parlamentu Europej-
skiego 1 Komisji Europejskiej o zharmonizowanie norm prawnych w EU z normami
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w innych krajach tak, aby rosliny uzytkowe udoskonalone tymi metodami mogly by¢
uprawiane w krajach EU.

Na uwage zastuguje réwniez europejska inicjatywa obywatelska ,Grow Scientific
Progress — Crops Matter” https://www.growscientificprogress.org/ majaca dokladnie
ten sam wydZwiek jak nizej publikowany apel otwarty wypracowany przez Komitet
Biotechnologii Polskiej Akademii Nauk. W Polsce wszystkie te dzialania sa aktywnie
wspierane przez Komitet Biotechnologii Polskiej Akademii Nauk oraz wiele jednostek
i zespoléw naukowych.
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Genome editing of crop plants. Facts, no myths

Article published in Science, 2012 by Jennifer A. Doudna, Emmanuelle Charpen-
tier and their team presented a novel tool named as CRISPR/Cas9. The original
CRISPR/Cas9 tool and the whole system developed from it since then allow
making precise changes in the nucleotide sequence in the defined locus of the
genome. The article presents the already known as well the potential future appli-
cations of the system for improvement of cultivated plants. The separate section
is devoted to present the background of the Court of Justice decision C-528/16.
Discussed are the far reaching negative consequences of this, based not on the
merit decision, for the future of European green biotechnology.

Key words: conventional mutagenesis, Court of Justice C-528/16, CRISPR/Cas9
cultivated plants, domestication, genome editing, orphan crops, pathogen
resistance, yield and yield quality



Zalacznik

Apel otwarty
naukowcow europejskich

Naukowcy europejscy pilnie zwracaja sie do nowo wybranego Parlamentu
Europejskiego i Komisji Europejskiej o podjecie dzialan zmierzajacych do do-
puszczenia stosowania metod edycji genomoéw dla zrownowazonego rolnictwa
i produkcji zywnosSci.

Europejskie rolnictwo moze mieé znaczacy wklad w realizacje wyznaczonych
przez ONZ celéw zréwnowazonego rozwoju. Metody precyzyjnej hodowli roslin,
takie jak edycja genomdéw za pomoca innowacyjnych narzedzi typu CRISPR, pomoga
szybciej i skuteczniej osiagnac te cele.

Aktualna interpretacja prawodawstwa europejskiego (TSUE, sprawa C-528/16)
uniemozliwia stosowanie edycji genomoéw w zrownowazonym rolnictwie i pro-
dukcji zywnosci w UE.

Poprawa prawodawstwa europejskiego zharmonizuje je z normami prawnymi
w innych krajach i umozliwi europejskim naukowcom, hodowcom, rolnikom i producen-
tom wykorzystanie edycji genomoéw jako jednego z narzedzi rozwiazywania problemow
zagrazajacych naszej planecie.

Naleza do nich rosnaca populacja §wiatowa przy jednoczesnym, alarmujacym tempie
zmniejszania sie réznorodnosci biologicznej oraz wzrost Sredniej temperatury na Ziemi.
Aby zmierzy¢ sie z tymi i innymi globalnymi wyzwaniami, bedziemy musieli nie tylko
zmieni¢ mentalno$¢ i styl zycia, lecz takze zwiekszy¢ inwestycje w nauke i ulatwié ko-
rzystanie z innowacyjnych technologii.

W konsekwencji rolnictwo i produkcja zywnos$ci muszg staé sie bardziej zréwno-
wazone. Oznacza to, ze z jednej strony $lad ekologiczny rolnictwa musi sie zmniejszyd,
a z drugiej rolnictwo musi dostosowac sie do szybko zmieniajacego sie klimatu. Susza
jest jednym z gtéwnych czynnikéw zagrazajacych plonom. JesteSmy tego Swiadkami juz
dzisiaj w Europie. Rozwiazania tych probleméw nalezy poszukiwad na wiele mozliwych
sposobow. Doskonalenie odmian ro$lin ma olbrzymi potencjal, realnie pozwalajac otrzy-
mac rosliny, ktére sa mniej podatne na patogeny i bardziej odporne na susze. Umozliwi
to rolnikom produkcje wysokich plonéw przy jednoczesnym zmniejszeniu zuzy-
cia chemikaliow i wody*.

* Fungicydy, czyli substancje chemiczne do zwalczania grzybowych choréb roélin, traca na zna-
czeniuw uprawie pszenicy dzieki hodowli precyzyjnej. Naukowcy wykorzystali nowoczesne tech-
niki hodowli precyzyjnej do opracowania odmian pszenicy odpornych na maczniaka prawdzi-
wego, gléwna chorobe grzybowa tej rosliny. Tylko w jednym kroku wprowadzili niewielka zmiane
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Aby opracowac takie odmiany, naukowcy i hodowcy roélin musza mieé dostep do
mozliwie najszerszej gamy narzedzi i metod hodowlanych. Najnowszym odkryciem wzbo-
gacajacym zestaw narzedzi hodowcy nowych odmian jest CRISPR. Narzedzie to pozwala
naukowcom i hodowcom dokonywaé precyzyjnych mutacji i tym samym ulepszac od-
miany roslin w szybszy, stosunkowo prosty i znacznie bardziej ukierunkowany sposéb
w poréwnaniu z dotychczasowymi technikami hodowlanymi obejmujacymi inne rodzaje
mutagenezy. Naukowcy i hodowcy w UE powinni mie¢ mozliwos¢ wykorzystania
precyzyjnych technik hodowlanych takich jak CRISPR, przyczyniajac sie do
bardziej zrownowazonego rolnictwa i zréwnowazonej produkcji zywnosci.

25 lipca 2018 r. Trybunat Sprawiedliwo$ci Unii Europejskiej orzekt, ze rosliny uzys-
kane za pomoca precyzyjnych technik hodowlanych, takich jak CRISPR, sa organizmami
zmodyfikowanymi genetycznie (GMO), ktére w przeciwieristwie do odmian otrzymanych
znacznie mniej precyzyjnymi metodami mutagenezy nie sg wylaczone z prawodawstwa
dotyczacego GMO. W konsekwencji nawet rosliny o najmniejszych zmianach, w ktérych
posredniczyl CRISPR i ktére w perspektywie bardzo dlugiego czasu moglyby réwniez
powstac spontanicznie w naturze, podlegaja tym przepisom. Zastosowanie europejskiego
prawodawstwa dotyczacego GMO stanowi nieuzasadniony prég regulacyjny i jest
szczeg6lnie problematyczne dla instytutéw badawczych i malych firm hodowlanych.
Spelnienie takich samych wymogéw jak dla konwencjonalnych GMO jest bezzasadnie
skomplikowane i zbyt drogie, aby je spelnily mniejsze, ale naukowo doskonale instytucje.

Unijne prawodawstwo dotyczace GMO zostalo uchwalone w 2001 r. i juz nie od-
zwierciedla obecnego stanu wiedzy naukowej. Nie ma naukowych przestanek, aby trak-
towac rosliny poddane edycji genomu inaczej niz konwencjonalne odmiany roslin
uprawnych, ktére maja podobne zmiany uzyskane innymi metodami. Ro§liny, ktére
przeszly proste i ukierunkowane edycje genomu za pomoca precyzyjnej hodowli i ktére
nie zawierajg obcych genéw, sa przynajmniej tak samo bezpieczne jak odmiany
powstale przy uzyciu konwencjonalnych technik hodowlanych.

Konsekwencja orzeczenia TSUE jest to, ze stosowanie precyzyjnych technik hodow-
lanych, takich jak CRISPR, staje sie przywilejem wybranej grupy duzych miedzynaro-
dowych firm wykorzystujacych je tylko w gatunkach gtéwnych roslin uprawnych gwaran-
tujacych najwieksze zyski finansowe.

w tak zwanym genie MLO, ktéra nadaje odporno$é na maczniaka. Ten typ zmiany genu MLO
juz istnieje w naturze, ale wprowadzenie go za pomoca konwencjonalnych metod hodowlanych
jest bardzo trudne i czasochtonne. Jest to jasny przyklad, ktéry pokazuje, jak innowacyjne meto-
dy, takie jak CRISPR, moga znacznie przyspieszy¢ wprowadzanie korzystnych cech do odmian
uprawnych. Podsumowujac — uprawa pszenicy MLO praktycznie nie bedzie wymagad stosowania
fungicydéw w celu zapobiegania chorobom, dzieki czemu jest idealna rosling dla rolnictwa zréw-
nowazonego.



46 Apel otwarty naukowcow europejskich

Niemozno$¢ wprowadzenia na europejski rynek odmian genomowo zedytowanych
spowoduje zahamowanie inwestycji w badania i rozwéj w europejskim sektorze hodowla-
nym. W rezultacie dalszy rozwdj udoskonalonych odmian w szybszy i bardziej ukierun-
kowany sposéb zostanie w Europie zatrzymany, podczas gdy reszta Swiata bedzie tech-
nologie edycji genomu z powodzeniem wykorzystywac.

Unijne przepisy dotyczace GMO réznia sie od prawodawstwa w wielu innych kra-
jach. Ich przepisy sa bardziej dostosowane do obecnego stanu wiedzy naukowej, wyla-
czajac rosliny ze zmianami mogacymi wystapic¢ naturalnie lub wynikajacymi z konwen-
cjonalnej dziatalno$ci hodowlanej. Innymi stowy, w tych krajach rosliny poddane
edycji genomu nie podlegaja prawodawstwu GMO, umozliwiajac naukowcom
ihodowcom wykorzystanie edycji genomu dla zréwnowazonego rolnictwa i pro-
dukcji zywnos$ci.

Réznica w podejsciu legislacyjnym doprowadzi prawdopodobnie do zaklécen w hand-
lu miedzynarodowym i wplynie na bezpieczeristwo zywnosciowe w Europie. Jak wspom-
niano wczesniej, niewielkie zmiany wprowadzone przez precyzyjna hodowle pojawiaja
sie réwniez spontanicznie w przyrodzie. W zwiazku z tym, Ze nie jest mozliwe okresle-
nie pochodzenia tak matych zmian, obecne prawodawstwo UE dotyczace GMO nie moze
by¢ egzekwowane w odniesieniu do produktéw importowanych. Niewielka zmiana pra-
wodawstwa europejskiego przez harmonizacje ram prawnych z innymi krajami
$wiata ma kluczowe znaczenie dla umozliwienia europejskim naukowcom i ho-
dowcom stosowania precyzyjnych metod hodowli, takich jak CRISPR, jako
jednego z narzedzi do sprostania globalnym wyzwaniom zrownowazonego rozwo-
ju. Uwolni to postep naukowy dla rozwiazywania obecnych probleméw cywilizacyjnych.

FEuropejska spolecznosc naukowa, sygnatariusze tego apelu, pilnie wzywajg insty-
tucje europejskie, w tym Rade Europejska, nowy Parlament Europejski 1 nowg Komisje
Europejska, do podjecia odpowiednich dziafani prawnych, aby umozliwic europejskim
naukowcom i hodowcom zastosowanie edycji genomow dla zrownowazonego rolnictwa.
Wykorzystanie edycji genomow ma kiuczowe znaczenie dla utrzymania poziomu zycia
I bezpieczeristwa zywnosciowego obywatell europejskich.

UE utrzymuje wysoki standard bezpieczenistwa zywnosci i Srodowiska

Nalezy zauwazy¢, ze niepodleganie przepisom dotyczacym GMO nie oznacza, ze
takie uprawy i zywno$¢ nie podlegaja kontroli i prawnym regulacjom. Istnieja ogélne
przepisy dotyczace bezpieczenstwa zywnosci, ktére stanowia, ze zywno$¢é wprowadzana
na rynek europejski musi byc bezpieczna, a prawodawstwo dotyczace ochrony §rodo-
wiska pociaga uczestnikéw rynku do odpowiedzialno$ci w przypadku wprowadzenia do
§rodowiska upraw powodujacych szkody dla réznorodnosci biologicznej i chronionych
siedlisk.
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