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Dagsorden

* Velkomst v/ Departementschef Henrik Studsgaard, Milje- og Fodevareministeriet
+ Praesentation af dagens program v/ Per Rystrem, Operate
* Nye planteforaedlingsteknikker og gaeldende lovgivning, v/ Landbrugsstyrelsen

* Nye planteforadlingsteknikker — snart i et kekken taet pa dig?(!) v/ Prof. Stefan
Jansson, Umea Universitet

* Nye muligheder med nye teknikker v/ Prof. Michael Palmgren, KU
* Risikoen ved anvendelse af nye planteforadlingsteknikker v/ Lektor Thure Hauser, KU

* Detektion og kontrol - Hvad kan der pavises i laboratoriet? v/ Lotte Hougs,
Fedevarestyrelsens Laboratorium

* Debat om principper v/ Per Rystrem, Operate
* Debat om gnsker til fremtidig regulering v/ Per Rystrom, Operate
* Afrunding v/ Enhedschef Louise Piester, Landbrugsstyrelsen
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Nye planteforaedlingsteknikker og geeldende lovgivning

Baggrund — hvordan ligger landet?
* Planteforadlingsteknikker v/ Naja Steen Andersen
+ Jura og positioner pa omradet v/ Lars Landbo
* Arbejdsgruppen om de nye planteforadlingsteknikker v/ Morten Storgaard
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Tre typer planteforaedlingsteknikker iflg. EU-
Kommissionens videnskabelige radgivningstjeneste

= Konventionelle planteforaedlingsteknikker
» Klassisk krydsbestgvning
* Hybridforaedling
» Mutationsforaedling

= Etablerede gensplejsningsteknikker
= Agrobacterium-metode
» Biolistisk-metode

* Nye planteforaedlingsteknikker

@
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Konventionelle Mutationsforaedling
planteforaedlingsteknikker

To szt kromosomer

E ksem p|e r. Bestraling eller kemisk stof

l

Mange tilfseldige mutationer og deletioner

» Klassisk krydsningsbestavning

* Hybridforaedling fx rug x hvede
(Triticale)

= Mutationsforaedling (bestraling og Krydsning og selektion
kemisk behandling)

ll‘_

To ens udgaver af en given mutation (homozygot)

g

=2 8/Landbrugsstyrelsen



Nye planteforaedlingsteknikker - hvad er det?

+ En betegnelse for relativt nye teknikker, som vi endnu ikke
ved, hvordan vi skal regulere i EU.

« Teknikkerne virker forskelligt og giver forskellige resultater.

* Nogle af teknikkerne kan anvendes pa flere forskellige
mader.
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Kategorisering af de nye planteforadlingsteknikker

= Mutageneseteknikker
= Cisgeneseteknikker

» Gensplejsningsteknikker (transgenese)
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Mutageneseteknikker:

* Enzymatisk mutagenese (fx
CRISPR/Cas9, Zink-Finger Nuclease,
Talen).

» Oligonukleotid-dirigeret-mutagenese
(ODM).

Mutageneseteknikkerne giver:

= Sma, malrettede mutationer i plantens
DNA.

* Ingen fremmede gener.
= Mutationer der ogsa kan opsta naturligt.
= Mutationer der nedarves pa normal vis.
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Cisgeneseteknikker
Cisgenese:

 Gener fra planter som modtagerplanten kan
krydse naturligt med.

* Det nye gen kan indsaettes vha. forskellige
metoder.

 Det nye gen nedarves pa normal vis.

Intragense:

|._

Variant af cisgenese.
* Generne indseettes i flere kopier.

Kan indseettes i en anden raekkefalge.
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Enzymatisk mutagenese

To seet kromosomer

l

En malrettet mutation

Krydsning og selektion

ll‘_

Homozygot

Cisgenese

To seet kromosomer

Gen fra en besleegtet plante
i ] —1

Krydsning og selektion

Homozygot



Gensplejsningsteknikker (transgenese) Gensplejsning

* DNA fra organismer, som modtagerplanten

ikke kan krydse naturligt med. To seet kromosomer
. !:)NA fraen organisme_, som planten
* Det fremmede DNA kan indsaettes vha. ikke kan krydse naturligt med
forskellige metoder. .__.i

Podning pa genmodificeret grundstamme

Krydsning og selektion

ll

* GM-grundstamme med ikke-GM kviste

Homozygot
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Galdende jura og

holdninger pa omradet

Det centrale sporgsmal:

Hvordan skal de enkelte nye planteforsedlings-teknikker
reguleres?

- Set i forhold til den eksisterende GMO-regulering i EU?

- Er der behov for ny regulering?
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Grundsten i EU-reguleringen af dyrkning af genmodificerede afgrader (GM-
afgreder)

* Direktiv 2001/18/EF om udsaetning i miljget af genetisk modificerede organismer og om
opheevelse af direktiv 90/220 ("Udsaetningsdirektivet”)

* Forordning 1829/2003 om genetisk modificerede fadevarer og foder ("GMO-forordningen”)

+ Forordning 1830/2003 om sporbarhed og meerkning af genetisk modificerede organismer og

sporbarhed og maerkning af fadevarer og foder fremstillet af genetisk modificerede
organismer og om gendring af direktiv 2001/18/EF

>
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EU-reguleringens krav til GM-afgrader til dyrkning til
fedevare- og foderbrug

* Ansggning om og (politisk) godkendelse af hver enkelt GM-
konstruktion

* Trin-for-trin godkendelse (forsegsudseetning fer markedsfaring)
* Miljgmaessig og sundhedsmaessig risikovurdering

» Efterfalgende miljgovervagning af dyrkningen

* Sporbarhed og maerkning af hgstprodukter

= Endvidere diverse generelle regler, som bade gzelder GM-afgrader og
Ikke GM-afgrader, f.eks. krav om sortsafprgvning/sortslisteoptagelse

@ 18 / Landbrugsstyrelsen



Dansk proces og regler for godkendelse af GM-afgrader til dyrkning

For hvert beslutningsforslag fra EU-Kommission om at godkende en GM-afgrade til dyrkning i
EU sker der bl.a. fglgende:

* En offentlig hgring af Kommissionens beslutningsforslag

+ Danske eksperter vurderer den videnskabelige dokumentation, som ligger bag
beslutningsforslaget (miljg- og sundhedsmaessig risikovurdering, overvagningsplaner etc.)

* Folketinget fastleegger Danmarks holdning til forslaget

* Folketinget bestemmer, om Danmark skal anmode om geografisk dyrkningsundtagelse
subsidigert nedlaegge dyrkningsforbud

* Hvis en GM-afgrade godkendes til dyrkning i Danmark, skal den danske
sameksistenslovgivnings regler overholdes
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Hidtidige erfaringer med godkendelse af GMO’er til markedsfering til dyrkning
i EU

Status:

B

* En GM-afgrgde (GM-majs Mon 810) er pt. godkendt til markedsfaring til dyrkning i EU

* Kommissionen har fremlagt beslutningsforslag om godkendelse/fornyet godkendelse af tre
GM-majs (1507, Bt11 og Mon 810). Medlemsstaterne kunne ikke opna enighed om at
godkende eller afvise forslaget

* 19 medlemsstater eller dele af disse (inkl. DK) har faet dyrkningsundtagelse for de tre GM-
majs

Erfaringer:
* Stor modstand mod dyrkning af GM-afgrader i mange MS — vanskeligt for EU-Kommissionen
at fa en GM-afgrgde godkendt til dyrkning

* Behandling af GM-dyrkningsansggninger i EU tager lang tid (ar)

* Lovgivningens krav til dokumentation etc. gor det meget dyrt at fa godkendt en GM-afgrade til

markedsfgring til dyrkning
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Udsaetningsdirektivets GMO-definition:

GMO: En organisme (bortset fra mennesker), hvori det genetiske materiale
er eendret pa en made, der ikke forekommer naturligt ved formering og/eller
naturlig rekombination.

Indenfor rammerne af denne definition:

a) forekommer genetisk modifikation i det mindste ved anvendelse af de
teknikker, der er opfert i bilag | A, del 1

b) anses de teknikker, der er opfart i bilag | A, del 2, ikke for at fare til
genetisk modifikation

Undtagelser (art. 3)

Dette direktiv finder ikke anvendelse p& organismer, som er fremstillet med
de teknikker til genetisk modifikation, der er opfert i bilag | B

@ 21/ Landbrugsstyrelsen

Oversigt over udsaetningsdirektivets kategorisering af teknikker og
organismer

Agrobacterium-overfgrsel Radioaktiv bestraling, In vitro befrugtning
af transgen kemisk behandling

Ja Nej Nej

("mutagenese-undtagelsen”)
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Delte meninger om, hvordan de nye planteforzedlingsteknikker bar reguleres i
forhold til den gaeldende lovgivning..

* Bred enighed om, at nogle anvendelser af de nye teknikker skal omfattes af den fulde GMO-
regulering
* Stor uenighed om reguleringen af en reekke andre anvendelser og teknikker:

* Diskussionen fokuserer isaer pa mutagenese-teknikker som CRISPR/Cas

@ 23 Landbrugsstyrelsen

Eksempel pa juridisk uenighed om handteringen af mutagenese-teknikker
som CRISPR/Cas i forhold til den galdende GMO-regulering i EU

"Teknikkerne falder under bilag IA, del 1 og resulterer i regulerede GMO’er, som skal omfattes af
udseetningsdirektivets krav til bl.a. godkendelse og risikovurdering”

eller

"Teknikkerne falder under bilag 1B (“mutagenese-undtagelsen’) og er derfor undtaget fra
direktivets krav. De resulterer i uregulerede GMO, som ikke er omfattet af direktivets
krav til bl.a. godkendelse og risikovurdering”

@ 24 Landbrugsstyrelsen



Afklaring af det juridiske aspekt: Forholdet til geeldende GMO-regulering i EU

* EU-Kommissionen har i flere ar bebudet, at de snart ville afklare, hvordan de enkelte nye
teknikker skal indplaceres i forhold til den gaeldende EU-regulering.

* Nogle medlemsstater (bl.a. Sverige) har truffet afggrelser i konkrete sager

* Der er rejst en principiel sag ved EU-domstolen om bl.a. forholdet mellem nye mutagenese-
teknikker og "mutagenese-undtagelsen”

* Generaladvokat M. Bobek fremlagde 18. januar 2018 et begrundet, ikke-bindende forslag til
EU-domstolens afgarelse, herunder bl.a. at:

- Alle organismer fremstillet med en mutagenese-teknik er GMO, men de undtaget fra
direktivets krav (forudsat, at rekombinant DNA/RNA eller reguleret GMO ikke er anvendt)

- Der er intet til hinder for, at medlemsstaterne vedtager foranstaltninger vedr.
mutagenese, forudsat at de overordnede EU-retslige forpligtelser overholdes

EU-domstolens bindende afgarelse kommer senere pa aret

>
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Diskussion om behovet for ny regulering af de nye teknikker pa EU-niveau

+ "Gammel regulering — nye teknikker”!

* Under den eksisterende GMO-regulering er det vanskeligt treeffe beslutninger om
godkendelse eller afvisning af GM-ansggninger

 Overvejelser om “en tredje vej” (eg. i Norge og Dstrig)

* Behov for en politisk diskussion pa EU-niveau om reguleringen af biotek-omradet, herunder af
de nye teknikker — det er ikke kun et spgrgsmal om jura (Nederlandene)

* EU-Kommissionen har meddelt, at de afventer EU-domstolens afgarelse, inden de foretager
sig yderligere i sagen
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Dialogen om udvikling af en dansk position om
regulering af de nye planteforaedlingsteknikker

* Arbejdsgruppens sammensatning

* Arbejdsgruppens arbejde

+ Udpluk fra debatten i arbejdsgruppen

3
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En bredt sammensat arbejdsgruppe

Kare Lehmann Nielsen
Aalborg Universitet

Henrik Brinch-Pedersen
Aarhus Universitet

Jan W. Pedersen
Danmarks Tekniske Universitet

Michael Palmgren
Kobenhavns Universitet

Anders Mondrup
Foreningen af danske stammeejere af mark- og
havefro

Birger Eriksen
Sammenslutningen af danske sortsejere

Claus Saabye Erichsen
Crop Innovation Denmark

Christian S. Jensen
Dansk Fra

Thor Gunnar Kofoed
Brancheudvalget for Frg
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Arbejdsgruppens arbejde forud for temadagen

Risiko,
sikkerhed og
detektion Praktisk

Teori o
9 anvendelse

metode

Socio-gkonomiske
forhold, forbrugeren
0g det politiske

landskab

Dilemmaer
og etik

Principper Dlskussmnspaplrer
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Udpluk fra debatten i arbejdsgruppen

Pramisser for debatten
* ”Nye planteforaedlingsteknikker” er en samle-
betegnelse for ret forskellige teknikker

. Termen "GMO” bruges i flang
Biologisk set er alle organismer GMO’er,
* 1 EU-lovgivning er GMO = gensplejsede og muterede
organismet,
* | offentligheden er det gensplejsede organismer (ikke
mutanter).

* Der var enighed om ikke at gentage den meget
polariserede GMO-debat.

..
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Udpluk fra debatten i arbejdsgruppen

Etiske perspektiver pa ny teknologi

@

Brugsperspektiv - hvilke udfordringer kan lgses?
Risikoperspektiv - er det farligt?
Retfaerdighedsperspektiv - hvem far gavn af det?
Naturlighedsperspektiv - er det naturligt?
Baeredygtighedsperspektiv - traskker det i en mere
beeredygtig retning?

Institutionelt perspektiv - hvem far kontrollen med det?
Reguleringsperspektiv - hvordan skal det reguleres?
Procesperspektiv - hvad er den rette proces til at traeffe
beslutning om brugen af teknikkerne?

Bioliberalisme — Statter, at man griber ind i biologiske

processer,
Biokonservatisme — Imod en sadan indgriben.

33 / Landbrugsstyrelsen

Udpluk fra debatten i arbejdsgruppen

Forbrugerens perspektiv

@

Hvis vi gar langsomt frem, mindsker vi risikoen for at vi
laver ulykker,

Nytte-diskussionen er ogsa vigtig,

Markedet er praeget af sprajtemiddelresistente foder-
afgroder fra enkelte store virksomheder,

Et monopoliseret marked er ikke i forbrugernes interesse,

Der er brug for tid til dialog og mere viden — specielt om
"off-target’-effekter og detektionsmetoder,

Reguleringsmaessigt er der to kasser, den ene er
mutagenese-undtagelsen.

34 | Landbrugsstyrelsen




Udpluk fra debatten i arbejdsgruppen

Sikkerhedsperspektivet og videns-huller
* Der er utilsigtede effekter (non-target/off-target),

* Gen-editerede organismer = GMO,

» Detektion er et problem,

* Der er maske problemer med praecisionen af
teknikkerne,

* Risikovurdering skal ske case-by-case,

* Reguleringen skal vaere procesbaseret.
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Udpluk fra debatten i arbejdsgruppen

Gkologernes perspektiv

* Okologerne har fire gkologiske grundprincipper:
@kologi,

Sundhed,

Retfeerdighed,

Omsorg.

* Vi skal ikke sgge den tilsyneladende lette tekniske I@sning,
men teenke pa en anden made og sgge andre Igsninger,

+ @kologerne forbeholder sig retten til ikke at anvende sorter
frembragt med nye planteforaedlingsteknikker.

4
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Udpluk fra debatten i arbejdsgruppen

Handelsmaessige perspektiver

Danmark har et godt udgangspunkt for at medvirke til, at
udvikle et mere baeredygtigt landbrug,

Planteforaedlingen spiller en central rolle i den udvikling,
Reglerne skal stimulere innovation,
Godkendelsesprocedurer for produkter skal begraenses til
de tilfeelde, hvor sundhedsmaessige forhold taler for, at
sundhedsmyndigheder bliver involveret,

Gennem de seneste artier, er der sket en kraftig
konsolidering af foraedlingen pa feerre og faerre
virksomheder,

Det vil vaere en stor udfordring for dansk landbrug, hvis fx
Argentina veelger en helt anden regulering end EU.
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Udpluk fra debatten i arbejdsgruppen

Dilemmaer og etik

Biodiversitet: Bekymring for, at foreedling vha. de nye
planteforaedlingsteknikker vil medfare nedgang i
biodiversiteten versus Hvis brugt af mange foraedlere vil
det fore til aget sortsdiversitet.

Risiko: Hvis to planter har samme mutation, men den ene
er indfgrt med traditionel mutagenese og den anden med
CRISPR/Cas, vil det sa veere rimeligt at regulere planterne
forskelligt?

Forholdet mellem traditionel mutagenese og de nye
teknikker: Nar de nye teknikker medfarer langt faerre
utilsigtede effekter end traditionel mutagenese, er det sa
rimeligt, at kraeve risikovurdering af de nye teknikker?
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Arbejdsgruppens principper

1. Fokus pa fordele

2. Vurdering af risici

3. Transparens, abenhed og dokumentation
4, Valgmulighed for forbrugerne

5. Plads til diversitet

6. Robust regulering

K3
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Nye planteforaedlingsteknikker —
snart | et kekken teet ved dig?

!Umeé Plant Science Centre

Stefan Jansson 2018
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Hur langt kan traditionell vaxtforadling na?

Kalens
differentiering
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Stefan Jansson 2018



Foradling under de senaste 100 aren — skapande
av “extra variation” och selektion av de ytterst fa
tilifallen da det blir battre

Institute of Radiation

’_\)_') Breeding (lbaraki-ken)
Umea Plant Science Centre

Mutagen

Stefan Jansson 2018

Stralning ger brott pA DNA-strangen



...och vaxten reparerar, fast en bit kan férsvinna

V21021217121 G Z Az A
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For att forsta hur vaxter fangar in solljus och utfér
fotosyntes plockar vi bort klorofyll-bindande
proteiner ett efter ett

Stefan Jansson 2018



Olika tekniker anvands for att skapa mutanter

Lhca1
Lhca2
Lhca3d
Lhca4
Lhcab
Lhcb1
Lhcb2
Lhcb3
Lhcb4
Lhcb5
Lhcb6
PsbS
OHP
Lil3

T-DNA KO Antisense

x X X X X X

XXX XX

!Umeé Plant Science Centre

X X X X

x

X X X

GM - ’Icke-GM”

Fast neutron amiRNA

Stefan Jansson 2018

Mutationer i PsbS-genen (p g a stralning eller
EMS) ger vaxter som klarar sig sédmre
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Li et al. (2000)
Nature 40: 391-395
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Genom-editing med CRISPR/Cas9

Genom-editing med CRISPR/Cas9
— en bit klipps bort

o% ot



Ar CRISPR/Cas9-editerade vaxter som saknar
PsbS GMOs eller inte?

Stralning ~ —> PsbS genen saknas —» | ¢ Ej GMO

EMS —> PsbS genen skadad — 3 Ej GMO

CRISPR/Cas9 —> PsbS genen saknas —» 27?7

Agrobacterium —s PsbS genen skadad —

!Umeé Plant Science Centre

GMO

Stefan Jansson 2018

“Green light in the tunnel”! Swedish Board of Agriculture:
a CRISPR-Cas9-mutant but not a GMO

Published: 17 November 2015

The Swedish Board of Agriculture has, after questions from
researchers in Umea and Uppsala in Sweden, confirmed the
interpretation that some plants in which the genome has been
edited using the CRISPR-Cas9 technology de not fall under the
European GMO definition. This is important for the wide use of
such plants to contribute to solving some of the escalating
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To be or not be a GMO, that is the question. | Stefan Jansson | TEDxUme3
20 110 visningar e

x TEDx Talks
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Framtidens triddgardsvaxter
ar redan haér!

2 30ptombar 2016 1 8 Kommentarar |« Naturvorenskon | Stafan Jansaon

Dagbok fran vérldens fdrsta (?) tradgardsodling av
CRISPR-editerade véxter

Jag skall | denna blogg beskriva min anspraksldsa odling somma-
ren 2016 av ngra véxter som kanske Inte ser s& mycket ut for
vériden men - om man vill ta till stora ord - Sppnar for att all till-

Umea Plant Science Centre

MUTANT MENU

BrainCraft &=

Umea Plant Science Centre

Tagliatelle med CRISPRigt

grénsaksfras
€a 300 g CRI i kit illni och unga blad) — kan ersiittas
med broceoli eller liknande
Ca 200 g mangold
20 sockerdirtor

10 blad "mystisk I6k” - kan erséittes med 1/3 purjolék

Olivolja av god kvalitet
2stora vitldksklyftor, hackade
Y4 tsk chiliflakes

400 g firsk pasta (tagliatelle)

1 firskriven (kan ersiittas med
¥a~1dl hackade fiirska Grter, framfor allt mejram, iven timjan, oregano, dragon och
persilia, 2 korianderblad, 2 blad pepparmynta

GOor sa har:

+ Koka pastan ealigt anvisningarna pd forpackningen
« Hifl oljan i en het stekpanna och fris vitloken och chiliflakes 1 minut
o Ligs i de grovhackade grinsakerna och frés pl hig viirme | ca 3~4 minuter, det skall

ence.

News Joumals  Topics

Jansson 2018

Stefan Jansson 2018



Chips gjorda pa "CRISPR-kal”

B
y CRISPR-iga CHIPS f
ips av bladifrdn :
mywdimmd kil
Togredienser: Offvolja salt sesam{r

.,
e~

| CCRISP(R)y Male3

'1.

Stefan Jansson 2018

On the 20t of May 2017, the Fascination of Plants Day 2017 was organised at Sliperiet in Umea. Many people

lUmeé Plant Science Centre

Stefan Jansson 2018



CRISPR-kal med &3 -status

MICHELIN

i
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Norge

1OP)

Innst. 251 S
@016-2017) Komiteen viser til at det i dag ikke er gitt god-
kjenning til GMO, verken til dyrking i Norge eller til
import beregnet pid matproduksjon. Det betyr at
Meld. St 11 (2016-3017) _ norsk jordbruk kan garantere forbrukerne at maten er
GMO-fii.
Komiteen mener det mé forskes mer pa de nye
Inostilling fra neringskomiteen om Endring og utvikling genredigcrte GMO-ene, som for el{sempel CRISPR-

- En fremtidsrettet jordbruksproduksjon

teknologien. Det er helt nadvendig med mer kunn-
skap for genredigerte GMO-er kan godkjennes til
bruk utenfor lukkede systemer. I likhet med de gamle
GMO-ene er det risiko for at nye, genredigerte orga-
nismer vil kunne spre seg til naturen og gi utilsiktede
konsckvenser. Komiteen mener derfor at man ma
fortsette & fore en restriktiv GMO-politikk. Genredi-

genteknologiloven, og de kan ikke godkjennes for
det er gitt garantier om at de er sporbare og dermed
kan overvikes.

!Umeé Plant Science Centre
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Vad sdger Danmark?

€310 SV: SV: Temadagen den 29. november flyttes til anden dato
Lars Landbo (LFST)
tisdag 14 r ber 2017 15:37

Till:  Stefan Jansson
Kopla:  Kim Holm Boesen (LFST); Morten Storgaard {LFST)

Sendt: 5. september 2017 17:45

Til: Lars Landbo (LFST) <lbo@Ifst.dk>

Cc: Kim Holm Boesen (LFST) <kihobo@Ifst.dk>; Morten Storgaard (LFST) <MORSTO@Ifst.dk>; Naja
Steen Andersen (LFST) <naan@Ifst.dk>; Lars Ole Bjgrn (LFST) <LAOLBJ@fst.dk>

Emne: Re: Oplaeg p3 dansk temadag om NBT den 29. november

Hej Lars

Det blir bra. Det enklaste for mig &r att bestélla resa och boende genom mitt universitet som sedan
fakturerar er, antar det fungerar bra fér er ocksa.

Vi far diskutera upplégget senare, men vad giller juridiken vill jag att ni virderar olika alternativ:

1. Jagtar med en planta av kalen i en kruka (s& gor jag ndr jag foreldser i Sverige)

2. Jag tar med skottet (d v s som kan kdper en broccoli). Nar jag var i Finland i mars gick detta bra (me
inte hela plantan)

3. Jag tar med chips som lagats fran bladen av plantan (det gjorde jag till Norge)

4. Nigerinte OK men jag tar i alla fall med en k3lplanta, fast jag beréttar inte om det verkligen &r en
CRISPR-mutant eller bara en "vanlig" planta. Ni fir beakta att ni inte kan ta reda p3 om det 3r en v
som fétt en bit DNA horttaget med CRISPR, d v s ni kan inte kontrollera om jag hittat pa allting.

5. Om jag tar med en verklig CRISPR-deletionsmutant utan att ni gett ett OK, vad skulle ske d&? Skulle
nagon kunna stélla mig till svars om man inte kan visa att den &r framstilld m h a CRISPR?

En intressant Gvelse for era jurister.

Stefan

Umea Plant Science Centre
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Miljo- og Fedevareministeriet
Fadevare elsen

Nye foraedlingsteknikker —og
muligheden for at pavise

dem

Cand.Scient.Ph.D. Lotte Hougs

Landbrugsstyrelsen, Arbejdsgruppe om nye
planteforaedlingsteknikker
13. september 2017

DNA'’s opbygning

The structure and replication of DNA, BBC, 26-01-18
https://www.bbc.co.uk/education/guides/z36mmp3/revision

N
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Foraedlingsteknikker der pavirker
arvematerialet

\4

Klassisk krydsning af samme art

Kemisk behandling

Y ¥

Bestraling

Y

Introduktion af fremmede gener

> Introduktion af gener fra samme art
> Deletioner af starre omrader

» Sma deletioner/insertioner

Punktmutationer introduceret med
genteknologi

v

Feasibility of new breeding techniques for organic farming,
M.M.Andersen et al.

Trends in Plant Science

Volume 20, Issue 7, Pages 426-434 (July 2015)

DOI: 10.1016/j tplants.2015.04.011

71 ! Fadevarestyrelsen / Nye forzedlingsteknikker —og muligheden for at pavise dem. 13. September 2017, LFST Kgbenhavn.

Primzer metode til GMO detektion

Real time polymerase chain reaction
Real-time PCR eller qPCR
Primere: 16-24 bp

Probe: Som primer men komplet med
reporter og quincher

Reporter: Stof der kan eksiteres til at
udsende lys af bestemt bolgelaengde

Quincher: Stof der forhindrer reporter | at
blive eksiteret nar de er taet sammen

Kilde: Wikipedia, the free yclopedia 08/09-2017

Endogen og transgen giver GMO relativt
indhold pa specie niveau.

72 i Fadevarestyrelsen / Nye foradiingstekniker og mulighden for at pavise dem. 13. Seplember 2017, LFST Kabenhavn.
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Elementer der kan analyseres for
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- JRC NTTF Report - Conclusions
EUROFERA N

3 B : on hew FPlam Brsedng Tremiques
NTTF OUTCOME SUMMARY TABLE

New Plant Breeding Technique Name | Identiication Possibity | identification Passibiiny
With Prior Kaowbedpz | Without Prior Knowledge
2inc Finger Nusisase (ZFN)
il WO HC
Fu2 NO HO
R YES L
Oligeme leotids Directed Mutageresis (ODM) NO MC
Clagenish
Copmmns VES HC
Intgeness YES N
RNA<ependent DNA mathy ation NO NO
Gealting HO HO
Rewerse Broeding NG no
Agre-mfilraton
Agro-rif iraton MO O
Agro-roactisan HO HO
Floral dip YES HO

Al details in chapter 7 and annex 16 of the JRC report of April 2011
on New Plant Breeding Techniques

o
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Zinc Finger Nuclease (ZFN) teknologi

Overordnet binder ZFN til DNA og kan skare dobbeltstrenget DNA

» ZFN-1: Enkeltmutationer samt korte deletioner og insertioner. Uden eget reparationssystem.

» ZFN-2: Enkeltmutationer samt korte deletioner og insertioner.. Med eget reparationssystem. —mere kontrolleret end

ZFN-1

» ZFN-3: Kan indsaette hele gener pa gnskede steder.

@

New Plant Breading Technique Name

Identifization Passibility

Identificatian Possibility

With Prior Knowledge |Without ®rior Knowledge
Zino Finger Nutlease (ZFN)
£EN-1 NO NO
£7N-2 MO NO
£°N-3 YES NO

== 75/Fedevarestyrelsen | Nye foradiingsteknikker ~og mufigheden for at pavise dem. 13. September 2017, LFST Kabenhavn.

Oligonucleotid directed mutagenisis (ODM)

> Kunstigt syntetiserede enkeltstrenget DNA

> 20-100 baser der binder til cellens eget DNA

» Identisk pa ner en eller fa baser

> Udnytter cellens eget reparationssystem

> Laver enkeltbase udskiftning pa udvalgte steder

@

New Plant Breeding Technique Name

Ientifization Fassibility

With Prior Knowledge

|denfification Possibility

Without Prior Knowledge

Oligonucleatide Directed Mutagenesis (ODM)

NO

NO
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Cisgenese og Intragenese

> Gener fra samme specie eller kompatible specier

> Cisgenese: Beholder oprindelig struktur af genelementer
» Intragenese: Ny kombination af egne genelementer eller kompatible specier
> Intragenese: Kan ogsa benyttes til at slukke for eksisterende gener
> Oftest benyttes Agrobakterium medieret transformation
New Plant Ereeding Technigue Name Ident fication Possibility | Identification Possibility
\Vith Prier Knowledge |Without Prior Knowledge
Cisgenesis
Cisgenesis YES NC
Int-agenssis YES NO
W@

77 | Fedevarestyrelsen | Nye foredlingsteknikker —og muligheden for at pavise dem. 13. Seplember 2017, LFST Kabenhavn.

RNA-afhaengig DNA metylering

> Intet fremmed DNA og ingen mutationer i slutproduktet
» Forandret metylering af bestemte gener
> Introduceres ved at lave transgen plante
>

Transgenet avles derefter vaek igen

Transgenet introducere forandret metylering der betyder forandret genekspression

Nzw Plant Ereeding Technigue Name

Identification Possibility

With Frier Knowledge

|dentification Possibility

Without Priar Knowladge|

RNA-dependent DNA methylation

NO

NO

@

78 | Fedevarestyrelsen | Nye forzdlingsteknikker —og muligheden for at pavise dem. 13. September 2017, LFST Kabenhavn,



Podning (pa GM-rod)

> Intet transgen i den podede del

> En GM-rod kan give resistens til jord-pathogener, men ikke males i f.eks. frugter

» GM-rod der afgiver RNAinrerference (RANi) kan pavirke gen-ekspressionen i den podede del af planten.

New Plant Breeding Technigue Name

ldentifisation Possibility

With Pricr Knewlzdge

|denfification Possibility

Without Priar Knowledge

Grafting

NO

MO

@
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Revers foraediing

Indsaettelse af genfragment

Produktion af haploid mikrosporer

YV V V V ¥V

Selektion af heterozygot plante med snskede egenskaber

Lave habloid mikrosporer om til homozygot diploide mikrosporer

Dyrke mikrosporer til homozygote planter og selektere planter uden transgen

New Plant Erseding Technigue Name

Identificaticn Possibility

With Friar Knowledge

|dentification Possibility

Without Priar Knowledge|

Reverse Bresding

ND

ND

@
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Agro-infiltration

> Agro-infiltration med f.eks. agrobakterium (ikke replikativ) til at finde f.eks. Hajresistente varianter.
» Interessant for foraedling og selektion
> Agro-inokulation/Agro-infektion, Svarer til en virusinfektion

> Floral dip: Svarer til at fa integreret et DNAfragment i genomet via Agrobakterium transfektion. —Svarer til standard
GMO

New Plant Brzeding Technique Narme Idertficatizn Possibility | Identification Possibility

With Frier Knowledge |Without Prior Knawledge

Agro-infiltration
Agro-infi fration NO NO
Agre-inoc. atior NO NO
Floral dip YES NO

@
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Fremtidige teknikker for kontrollaboratorier

» Real-time PCR
> Kontrolgen og transgen standardkurver
> Multiplexing
> Screening

> Overveeldende antal forskellige nye konstruktioner

» Digital PCR
> Tilsvarende detektions-muligheder som real-time PCR

> Ungdvendigt med kontrolgen

> NGS
» Felsomhed

» Pris
» Andre teknikker

> Protein, SNP detektion,

@
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Diskussion/konklusion

» Hvad kan vi nu og hvad vil vi
kunne?

» Kvalitet

» Kvantitet

» Felsomhed
» Specificitet
> Pracision

I Fadevarestyrelsen / Nye foraadiingsteknikker og
muligheden for at pévise dem. 13. September 2017
8 LFST Kgbenhaun.
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Arbejdsgruppens principper

1. Fokus pa fordele

2. Vurdering af risici

3. Transparens, abenhed og dokumentation
4. Valgmulighed for forbrugerne

5. Plads til diversitet

6. Robust regulering

@ 87 /1 !

1. Fokus pa fordele

Det er vigtigt, at der tages udgangspunkt i de mange
fordele, som planteforaedling med nye metoder kan give.
Det gaelder bade fordele for forbrugerne (ex feerre farlige
stoffer i maden), miljeet (ex mindre brug af sprajtegift),
virksomhederne (ex. bedre konkurrenceevne) og

samfundet (ex. nye job).

4
2 gy /




2, Vurdering af risici

Det er vigtigt at vurdere de risici, der kan vaere forbundet
med nye metoder. Nogle metoder vil vaere sa taet p4 GMO,
at de vil komme ind under GMO-reglerne. For andre
metoder vil der mere vaere tale om en hurtigere variant af
mere traditionel forsedling, hvor der ikke nodvendigvis
skal stilles de samme krav. Der er bred enighed om, at
der ikke nodvendigvis ber vaere de samme
risikovurderingskrav til alle metoder, men en del
diskussion om, hvilke metoder der skal underlaegges

hvilke krav.

3. Transparens, abenhed og dokumentation

Der bor veere den storst mulige transparens og dbenhed
om metoder. Der bor ogsa vaere krav om, at
planteforaedierne kan dokumentere det de gor. Men det er
samtidig vigtigt, at dokumentationskravene ikke bliver s&
omfattende, at kun store multinationale koncerner bliver i
stand til at lave planteforaedling med nye metoder. En
saerlig problemstilling handler om, at man med en rakke
nye metoder ikke kan méle en forskel pa selve planten i

forhold til, om den er blevet foraedlet traditionelt.

W 901 1 Arbejdsgruppens




4, Valgmulighed for forbrugerne

Storstedelen af vores fodevarer er i dag foraedlet med nye
eller gamle metoder. Forbrugerne bgr i videst mulige
omfang oplyses om, hvordan konkrete planter og
fodevarer er blevet produceret, sa de selv kan traffe
deres valg. Det geelder bade kunder i fodevarebranchen

og slutbrugerne.

@ 91/ Landbr !

5. Plads til diversitet

Det er vigtigt fortsat at sikre en stor diversitet i
plantelivet. Nye metoder kan bade traekke i retning af
storre diversitet end i dag (ved at mange flere varianter vil
blive markedsfart til forskellige formal) og mindre
diversitet (ved at enkelte varianter udkonkurrerer alle
andre). Det er centralt at sikre genresurser til fremtiden,

men ogsé sikre en de facto diversitet i naturen.

@
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6. Robust regulering

En kommende regulering bar vaere robust over for den
hastige teknologiske udvikling, hvor der konstant
udvikles nye metoder. Derfor bar reguleringen tage
udgangspunkt i nogle parametre og principper, som gor
at det bliver nemt og hurtigt at placere en ny konkret

metode i forhold til forskellige niveauer af regulering.
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... Debat om regulering

Louise Piester

Enhedschef
Landbrugsstyrelsen




Afrunding

Naeste skridt:

+ Oplaeg til ministeren og Folketinget — April 2018
+ Afgorelse fra EU-domstolen — Juni 2018

+ EU-Kommissionens respons - ?
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