Mejoramiento genético de precision
en plantas

Desafios y posibilidades

Ana Arruabarrena
Laboratorio de Biotecnologia
INIA Salto Grande




Mejorar:
 productividad (mayor rendimiento)
* resistencia a enfermedades
* tolerancia a factores abioticos
* calidad de los productos

iQue es el mejoramiento

genético de plantas? - . e
utilizando cruzamientos dirigidos y

seleccion




Fl: hijos del cruzamiento

Frutos atractivos
Resistente a insecto

Cultivar comercial homogéneo



cCuando comenzamos a modificar
los genomas de las plantas?

Un poco de historia



Domesticacion de plantas: comienzos de la
agricultura

¥ hace aproximadamente 10.000 anos

Frutos mas

Mas cantidad de grandes
granos

¥
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Seleccion de
mutantes

naturales

Frutos con menos semillas y
mas pulpa




Mejoramiento genético convencional

¥ necesita variantes genéticas para cruzamientos

b mutaciones naturales
¥ mutaciones por agentes fisicos
b mutaciones por agentes quimicos

Se dan al azar en el genoma:

de 2000 individuos mutagenizados:
| tiene la mutacion en caracteristica deseada
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Mejoramiento genético utilizando radiacion

¥ Muy popular luego de la Il Guerra Mundial

k Actualmente:
* Mandarinas irradiadas MMGG INIA

IRRADIADA . * Instituto de Mejoramiento por
Radiacion en Hitachiohmiya, Japon.

CONTROL




Ejemplos de variedades producto de radiacion

b al 2007 habia mas de 2500 variedades registradas

Pomelo Star Ruby
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Diferentes formas de modificar el
genoma de plantas



Podemos modificar el genoma de una planta
de diferentes formas:

» Cruzamientos » 10.000 a 300.000

» Mutagenesis » No se puede determinar
» Trans/Cis genesis » la pocos

» Mutagenesis dirigida >

(edicion genomica)



Podemos modificar el genoma de una planta
de diferentes formas:

» Cruzamientos - —-—- - = —-- » El gen deseado se inserta con
genes adyacentes

< Mutagénesis — e — = » Cambios al azar en el genoma,
impredecibles
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» Trans/Cis genesis -—-------- » Solo se inserta el ADN deseado, se
puede mapear

) Mutagénesis dirigida e » No se introduce ADN foraneo, se
modifica el gen de intereés

(edicion genomica)

J

Herramientas precisas, afectan el menor numero de genes



Herramientas de mejoramiento de precision

Gen de especie no
emparentada

Cultivar Distant

/ spacies
| % I

Tissuelcell
culture

Modificado de www.labiotech.eu



Edicion genomica

Desafios y posibilidades



cQué es edicion genomica?

[

realizar modificaciones
especificas al ADN de

. &
una celu.la o un Como se hace
organismo

| ucleasas con dos partes:

2
SO corta el ADN

GCTAGGTCAGATT P TCAAAG.. . guiala enzima a la secuencia
..CGATCCAGTCTAA / EAGTTTC.. de ADN blanco

ecanismo de reparacion del
ADN de la célula deja cambios
b “ediciones”

Imagen: Genome Research Limited




cPor qué puede ser mejor que mutantes
inducidos o que los transgénicos?

El cultivar resultante:

no es un transgénico: no tiene ADN extrano en su genoma

solo se modifica el gen de interés

menor posibilidad de efectos no deseados

Sin proceso de regulacion OGM:

* proceso mas barato para liberar cultivar
* permite usar la tecnologia a organismos publicos (universidades, institutos)
* cultivos econdmicamente no tan importantes




Ejemplos de edicion genomica: plantas
cultivadas
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CANOLA

Cibus' new SU Canola™ is a non-transgenic (non-GMO) sulfonylurea (SU) herbicide tolerant
©Cibus
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canela that is
m 1) now available in the United States;

2) on track to be available in Canada in 2017; and,
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3) expected to be launched in other major global markets after 2018.
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rice is essential for global food security.
s Hice is one of the world's most important crops with a multi-billion dollar market.

POTATO

Cibus' new Potato crop is expected to offer a potato resistant to Phytophthora (late blight -
the disease responsible for the Great Famine in Ireland). It will be launched first in the United
States toward the end of this decade, and follow thereafter in the major global potato
markets. Cibus has a revolutionary approach to help combat crop disease. This novel and
proprietary approach has the potential to reduce fungicide use and help protect against a
variety of plant diseases in most major crops.

Need: Over $1% billion is spent each year by farmers seeking to protect crops from the
damage caused by fungal diseases.

Important Features:

= Cibus has developed a non-transgenic RTDS platform for potato for future high value non-
transgenic traits in a number of areas. lts first trait development will be in dizease
tolerance. They are expected to come to market in the United States towards the end of
the decade and follow thereafter in major potato markets worldwide.

s Since market rejection of GMO potatoes, the potato industry has been deprived of new
traits that have been developed in other crops using transgenic methods. Cibus' RTDS
technology offers a nen-transgenic option to develop traits in potatoes.

= Potatoes are one of the most widely grown specialty crops in the United States, with 1.1
million acres grown annually. produced on farms stretching across all 50 states.



Ejemplos de edicion genomica: hongos

» Habilitado para consumo humano en USA




Ejemplos de edicion genomica: animales

Insectos
Nematodos
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Microcerdos creados por BGl en erdos con mas musculo, podrian
Shenzen, China. ser aprobados para consumo

humano

: ovinos sin cuernos
Primates con tres Peces que crecen mas

genes editados rapido




Ejemplos de edicion genomica: humanos

Células somaticas Gametos o embriones
» Lineas celulares » Importantes debates
» Células madre eticos
» Las mutaciones son
» Terapia genica: cancer, neredadas
hepatitis B, otras » Es ilegal en Reino Unido y
enfermedades otros paises
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tripronuclear zygotes

Puping Lissg Yarwen Lu Kiys Dhang Chenhen Ding. B Muang. Then Thang. Jen Ly, Kisows Km
Yumi Cham, Yijirsg Ui Ving Sim, Yaohs Bai, Thou Songyeng Wenbsin Ms, Canguan Thou | dungiu Huseg

oy Piosed Ry Lebevary o Bepeaduaibes Wediirs Pe Frel ATLeed Howds end Ry Letoosory of Daew

Engresryg of P Miewry of Educson. Bohond of Lie Soseoes B 1 Lrpenrsly. Gaangstoy 51007 n
orEdmderoe Fuedalbeal pees s on 1 Hulegl st ol o o0 Thie

B Misrch ¥ F004  Scoapies Apel 1 3014




cEs posible realizar edicion genomica en
Uruguay?

Plataforma de edicion gendmica en soja:

s \
6\ * 4 s‘ F de Ciencias-UdelaR e INIA

INIA Salto Grande: tesis de doctorado

@ edicidn para tomates con mayor contenido de
licopeno

@ edicion para mandarinas con licopeno en pulpa
(pulpa coloreada)
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