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RESUMEN

Esta memoria de titulo es un pre-proyecto de un Centro de Biotecnologia a
partir de las capacidades de un grupo de investigadores del Departamento de Biologia

de la Facultad de Ciencias de la Universidad de Chile.

Como decision estratégica se asume que el Centro sera una unidad que
desarrolla investigacién basica y aplicada, con un fuerte componente de innovacion.
Para ello se planted |a creacion de una compafiia asociada al Centro, que comercialice
sus servicios, Metazoan Technologies, el principal mecanismo inicial de transferencia
tecnologica del Centro, El Centro desarrollara areas de la biotecnologia que en nuestro
pais son incipientes, usando los modelos animales pez cebra {Danio rerio) y ratén (Mus
musculus), y modelos celulares (células madre). El proyecto abarca una supetficie de

1.065 m?.

Este es un proyecto complejo que tiene un costo de 7.144 millones de pesos
para los primeros cinco afios de funcionamiento, requiere de una inversién inicial de
1.099 millones de pesos, en el que trabajaran 47 personas y albergara a cerca de 30

estudiantes de postgrado y pregrado.

El principal negocio del Centro es la prestacion de servicios a la industria
farmacéutica en etapas preclinicas de desarrollo de drogas. Este servicio operaria a
partir del afio 4. En los primeros afios la principal fuente de ingresos son estudios
medioambientales de ecotoxicologia. Adicionalmente, se ofrecerdn servicios a [a
industria acuicola, servicios de inmunologia, gendmica y bicinformatica, y servicios
menores en pez cebra y raton enfocados a la comunidad de investigadores nacional y

[atinoamericana.
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Un aspecto esencial es la formacién de Recursos Humanos, destacandose el
programa de Doctorado en Biotecnologia de la Facultad de Ciencias, del cual el Centro
es una parte fundamental. Se formaran capacidades en ciencia basica, aplicada,

desarrollandose trabajos conjuntos con la industria.

La investigacién que se desarrollard en el Centro dara origen a propiedad

intelectual (patentes) y nuevas empresas tecnolégicas (spin-offs).

De acuerdo a los criterios de VAN (1.794 millones de’ pesos) y TIR (41,9%)
obtenidos de la evaluacién econoémica para un horizonte de 10 afios, este proyecto es
rentable desde el punto de vista privado. Es importante destacar que no es viable sin

financiamiento estatal.

E! proyecto Centro de Innovacién en Biotecnologia, fue presentado al concurso
de Financiamiento Basal de Conicyt en Octubre del 2007. Un logro relevante es que
cuenta con el apoyo econdmico de un grupe de inversionistas privados chilenos para [a
postulacion a fondos estatales. Ademas, este proyecto ya ha pasado a las etapas

finales de adjudicacién del programa de Financiamiento Basal.
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ABSTRACT

This establishes the overall framework of creating a Center of Biotechnology
using the capabilites of a research team at the Department of Biology at the Facultad

de Ciencias of Universidad de Chile.

Using this starting point, the Center will act as a unit that develops basic and
applied research, with a strong component in innovation. We propose o create a
company associated to the Center (Metazoan Technologies) dedicated to the licensing
and commercialization of the Center innovations. This company will be the principal
mechanism of technology transfer. The Center will develop areas in biotechnolgy that
are not yet develloped at the level of technology in our country, through the use of

animal models as zebrafish (Danio rerio) and mice (Mus musculus), and stems cells.

This is a complex project that has a preliminary budget of 7.144 million pesos
(US$ 14 million) for the first five years. It requires an initial investment of 1.099 million
pesos (US$2 million). The working staff will be conformed by 47 people and 30

graduate and undergraduate students. This project will require a surface of 1065 m2.

The central business area will be preclinical assays for the Pharma industry.
This service will be operating at year 4. In the first years, the main income will come
from environmental studies (ecotoxicology). Additionally, we will offer services to que
aquaculture industry, inmunology services, genomics and bioinformatics services, and

biotecnological services.

An essential issue is to contribute to the formation of new scientist, specially
throught the implementation of a new graduate Program on Biotechnology at the

Facultad de Ciencias. The Center will form new scientist in basic and applied science,
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with the opportunity of doing part of their research as a collaboration with related

industries.

The research of the Center will generate intellectual property (patents) and new

techonology-based companies (spin-off).

According to the finantial criteria of Net Present Vaiue.NPV (1.794 million pesos}
and Internal Rate of Return IRR (41,9%) obtained from the finantial evaluation of the
project considering a period of 10 years, this project is profitable. It is important to
emphasize that the Center is not viable without goverment funding through public

grants.

The project Center for Innovative Biotechnology applied for the public grant
Financiamiento Basal of Conicyt on October 2007. An important goal of this project was
to obtain the economic support from a private investors to fulfil the requeriments for

application to public grant.
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INTRODUCCION
1.1. Marco Tebrico
En el periodo comprendido entre los afios 1990-2007, Chile ha alcanzado un
desarrollo econémico destacable, principalmente a través de una modernizacion del
estado y ia consolidacién de las empresas productoras de recursos naturales. Esto
trajo como consecuencia un ambiente de politicas macroeconomicas estables que nos
destacan a nivel latinoamericano y mundial. Como muestra de este desarrollo,

podemos citar que el P1B se ha triplicado entre 1990 y 2004 (Figura 1.1).
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Fig.1.1. Evoiucion PIB (Producto Interno Bruto) en Chile afios 1990-2004 (miles de millones de
délares internacionales en paridad de poder de compra). Fuente: RICYT, 2007.

Obviamenie, estos avances no significan que nuestro pais se haya convertido
en una nacién desarrollada y una economia estable e independiente. En e! actual
contexto global, las ventajas competitivas pueden ser facimente desplazadas por el

desarrollo tecnologico de competidores. La economia chilena se ve amenazada por




ofros paises emergentes, dado que nuestra produccion es facil de copiar y generar
competidores en el mercado. Es necesario diversificar y generar valor agregado a la
produccién nacional para fortalecer nuestra economia (Benavente, de Mello et al.

2005).

En este periodo la investigacion cientifica ha experimentado un “gran salto
adelante”. En efecto, el nimero de publicaciones SCI por cada 100 mil habitantes paso
de ser 9,26 en 1990 a 18,59 en el afio 2004 (Figura 1.2). Sin embargo, la innovacion
tecnolégica (es decir el uso del conocimiento para mejorar procesos productivos) ha

crecido mucho menos.
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Fig. 1.2. Evolucién de publicaciones SCI por habitantes en Chile periodo 1990-2004. Fuente:
RICYT, 2007.

El fomentar Ja innovacion es una de las principales prioridades del gobierno de
Chile. La innovacién es importante, pues tiene como resultado no solo nuevos

productos y servicios, sino que genera como externalidad conocimiento y capacidades,




gue quedan disponibles para ser utilizados en los desafios futuros. A finales del afio
2005 fue creado el Consejo Nacional de Innovacion para la Competitividad (CNIC),
con el objetivo de plantear las bases de una estrategia nacional de innovacion. ElI CNIC
nace a partir del nuevo fondo de financiamiento para la Investigacion, desarrollo e
innovacion (1+D+) generado por el impuesto a la gran mineria (Royalty I}, el Fondo de
Innovacion para la Competitividad (FIC). El CNIC plantea la forma de administracion
de estos recursos, y del resto de recursos publicos destinados a |+D+, dada la
dispersién de recursos y programas que ha predominado en los ultimos afios, y que ha

traido como consecuencia una utilizacion ineficiente de ellos.

En Chile se realiza investigacion de primer nivel, especialmente en Biclogia.
Esta investigacion se financia casi en su totalidad a partir de fondos gubernamentales
(Fondecyt principalmente) que se caracterizan por ser presupuestos peguefios que
logran financiar investigacion en periodos cortos de tiempo, manteniendo a los
investigadores siempre en la busqueda de financiamiento para su trabajo y sin cerieza

para trabajar a largo plazo o comprar equipos caros.

Por mtliiples razones la investigacion desarrollada en Chile no ha logrado ser
traducida en productos y servicios que puedan ser uilizados por el sector productivo
nacional y/o internacional. EI gobierno, desde principios de los afios 90, ha generado
una serie de fondos de financiamiento distintos de Fondecyt, destinados a aplicar la
investigacién. Sin embargo, estos fondos (Fondef, los antiguos Fontecy FDI, e Innova)
no han generado resultados en los niveles esperados. A pesar de que los
presupuestos asociados a estos fondos son bastante mayores que los de Fondecyi, y
su postulacion requiere de una confraparte empresarial, el monto {otal ] de

financiamiento sigue siendo insuficiente (tanto en tiempo como en dinero) para abarcar




todas las etapas involucradas en generar una aplicacion productiva (investigacion,
desarrolio de! producto, transferencia, efc.). Frente a este problema, se han generado
fondos anexos para financiamiento de cada una de las etapas siguientes, como la
transferencia tecnologica y patentamiento. A pesar de que esto soluciona el problema
inmediato, la constante biisqueda de financiamiento para la continuidad del proyecto,
provoca que éstos carezcan de una visién y sustentabilidad a largo plazo, vital para

desarrollar aplicaciones reales y asociaciones perdurables-con el sector productivo.

La biotecnologia es considerada por el gobierno como una herramienta
prioritaria de desarrollo. Un hito importante es la creacién en el afio 2002 de la
Comisién Nacional para el Desarrolio de Ia Biotecnologia (CNDB), que generd un
informe que se tradujo en noviembre afio 2003, en una Politica Nacional para el
Desarrolio de la Biotecnologia (PNDB), que cuenia con 23 iniciativas concretas
destinadas a generar las condiciones propicias para el desarrollo de esta érea en
nuestro pais (PNDB, 2003). Segun este informe, la biotecnologia es una herramienta
transversal que puede traer beneficios a varios sectores de la economia nacional,
especialmente aquellos basados en recursos naturales. Se identificaron como areas
prioritarias de desarrollo biotecnoldgico los sectores acuicola, hortofruticola, forestal y

minero (CNDB 2003).

A pesar de que existe una incipiente. industria biotecnologica nacional, que ha
crecido sostenidamente en los Ultimos afios, la investigacién biotecnologica se realiza
principaimente en las universidades e institutos de investigacion, y las empresas
nacionales {por lo general, pequefias) nacen asociadas a este tipo de instituciones

(Corfo 2007).




La biotecnologia es una actividad multidisciplinaria, que requiere direccion,
gestion de negocios ¥ congruencia con el mercado que la demanda. En el desarrollo de
un proyecto biotecnoldgico productivo el tema central son las aplicaciones en el sector
productivo y el desarrollo empresarial (Valenzuela 2003). Es por esto que la vinculacion
entre los sectores productivos y fa academia es vital para impulsar la biotecnologia.
Dado que esta interaccion ocurre dificiimente de manera espontanea, el gobierno de
Chile ha decidido tomar un rol activo &n fomentar esta vinculacion atraves de-diversos
instrumentos de financiamiento. Recientemente, se han generado fondos de
financiamiento mas adecuados para el desarrollo de investigacién con aplicaciones
productivas claras, especificamente, el desarrollo de consorcios techoldgico-
empresariales, y el desarrolio de centros cientifico tecnoldgicos de excelencia. El
presupuesto de este tipo de iniciativas es cercano a los mil millones de pesos anuaies
por proyecto, y han sido desarrolladas para perdurar en el tiempo de manera

autosuficiente.

Esta memoria plantea el pre-proyecto de la creacion de un Centro Cientifico
Tecnoldgico en Biotecnologia, usando como nicleo intelectual a académicos de la
Facultad de Ciencias. Este Centro debe desarrollar investigacion basica de excelencia,
e investigacion aplicada que se transferira a los sectores productivos nacionales e
internacionales, a través del desarrollo de soluciones para problemas concretos, y el
desarrollo de nuevas tecnologias que permitan generar nuevas empresas,

diversificando y fortaleciendo la economia de nuestro pais.




1.2. Objetivos
1.2.1. Objetivo General

El objetivo general de este trabajo es elaborar el pre-proyecto de un Centro
Cientifico Tecnolégico en Biotecnologia a partir del trabajo de un grupo de académicos
de la Facultad de Ciencias de la Universidad de Chile, y estudiar su factibilidad técnica,

economica y cientifica.

1.2.2. Objetivos Especificos

Compilar antecedentes sobre industria biotecnoldgica actual, tecnologias
relevantes en el desarrollo de este proyecto (modelos animales y otros) y

mercados potenciales.

» Definir productos y servicios que ofrecera el Centro Biotecnol6gico a partir de
las capacidades con que cuenta el equipo de investigadores de la Facultad de

Ciencias involucrados en este proyecto.

« Flaborar un esquema basico de funcionamiento. Esto incluye determinar los
recursos humanos necesarios, infraestructura, relacion con la universidad,
forma de administracién, y ofros temas relevantes que aseguren la

sustentabilidad a largo plazo de este proyecto.

« Realizar un estudio econdémico del proyecto. Esto incluye determinar costos de
inversion y funcionamiento, e ingresos. Analizar rentabilidad a través de los

parametros VAN y TIR.

» Caracterizar cualitativamente el desarrolio cientifico, tecnolégico y de

innovacién en Chile, con énfasis en biotecnologia.




» Determinar cualitativamente como se insetta este proyecto en las politicas
gubernamentales, y cuales son sus aportes respecto de los planes estratégicos

de desarrollo de nuestro pais.

« Presentar este proyecto a fondos de financiamiento publico para su desarrollo

{Innova, Financiamiento Basal).

o Prospeccion de inversionistas privados interesados de participar en este

proyecto.




MATERIALES Y METODOS

Esta memoria de titulo trata sobre la estimacion de la viabilidad del desarrolio
de este Centro, tomando en consideracion costos y beneficios, pero también su
gobernabilidad, administracion, y la forma de insercidn en la realidad nacional e
internacional para su sustentabilidad a largo plazo. El andlisis de estos datos permitié
determinar si econdomicamente es rentable el desarrollo de este proyecto, y si es
institucionalmente viable. Sin embargo, no se debe dejar de lado el hecho de que este
es primariamente un proyecto de ciencia con un componente de innovacién, por lo
tanto, sus beneficios son a largo plazo, requiere de un gran apoyo gubernamental, y
tiene asociados mdultiples beneficios que no son econémicos ni directamente
cuantificables.

F3

Para evaluar este proyecto se revisaran los siguientes aspectos:
e técnico

e de mercado

s administrativo

« financiero

« institucional.

El aspecto técnico permite definir las tecnologias y capacidades con que cuenta el

grupo de investigadores involucrados en este proyecto, las capacidades que se pueden
desarrollar a corfo, mediano y largo plazo, y a partir de ello, los productos y servicios
que este centro puede ofrecer. El objetivo es estimar los costos asociados al desarrollo

de este proyecto. Para ello se determinaran las principales inversiones.

El aspecto de mercado permite definir cuéles serén los ingresos del centro, dado

los productos y servicios determinadoes anteriormente, y en qué momento se generaran

estos ingresos.




El proyecto del Centro (que se ha denominado Centro de Innovacion en
Biotecnologia, CIB) se encuentra asociado a la Facultad de Ciencias de la Universidad
de Chile, pretende ser financiado en parte por fondos publicos, y requiere de la

participacion de inversionistas.

El aspecto administrativo permite definir como todos estos participantes
interacttian en el desarrollo de este proyecto, y el modelo de funcionamiento que
permitird maximizar sus beneficios globales, y asegurara su sustentabilidad a largo
plazo. Permite generar un modelo real de vinculacién del sector privado con fa
academia adaptado a la realidad chilena y en especifico, de la Facultad de Ciencias de

la Universidad de Chile.

El aspecto financiero permite, a partir de los datos generados anteriormente,

determinar la rentabilidad de este proyecto desde del punto de vista privado.

El aspecto institucional permite determinar la congruencia de este proyecto con

los planes de desarrollo nacional, y de esta forma, valorizar cualitativamente los

beneficios sociales asociados a él.

Para cumplir los objetivos anteriormente mencionados se llevé a cabo el siguiente
plan de trabajo:

1. Revision bibliografica, sobre los siguientes aspectos
« Aspectos tecnoiogicos.
« Aspecios regulatorios y ambientales. Normativa relacionada con el
desarrolio de este proyecto.
¢ Aspectos econdmicos. Determinacion de costos e ingresos del proyecto.
Formas de financiamiento. Descripcién de los mercados de los
potenciales productos.




« Aspectos institucionales. Politicas nacionales sobre Ciencia, Tecnologia
e Innovacién. Politicas en el &rea de biotecnologia. Estudios y

experiencias internacionales
2 Reuniones con expertos. A través de reuniones con los distintos involucrados
en el proyecto (investigadores, inversionistas) se discutieron y desarrollaron los
principales lineamientos dei proyecto, se definieron los productos y servicios a
entregar, se evaluaron los avances del proyecio y se generaron los modelos

finales de funcionamiento de éste.

3. Determinacion de costos. Una vez definido el concepto de proyecto se
estimaron los costos fijos y variables, los ingresos (por concepto de productos y
servicios y por fondos de financiamiento ptiblico), se construyé un flujo de caja

(horizonte 10 afios) estimando VAN y TIR, y se aplicé andlisis de sensibilidad.

4. Participacion en las reuniones de etapa de desarrollo del proyecto para ser
presentado al Programa de Financiamiento Basal, bajo el nombre de Centro de

Innovacién en Biotecnologia CIB, y la direccion del Dr. Miguel Allende.
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RESULTADOS

3.1. Descripcién General del Proyecto.

Este proyecto busca generar un Centro Biotecnoldgico, que desarrolle
investigacién basica y aplicada de primer nivel en el area Biotecnologica. El Centro
serd capaz de ligar la academia con la empresa, y ofrecerd sus servicios a nivel
nacional e internacional. El nucleo de los negocios del Centro consistira en proveer
una plataforma (i.e. laboratorios especializados excelentemente equipados, viveros de
transgénicos, modelos animales ¥ celulares, experiencia y sobretodo know-how
especializado y Unico) para hacer experimentos biotecnologicos orientados a la

industria farmacoldgica humana y animal, y analisis ambiental.

La economia chilena ha crecido de manera sostenida durante los Gltimos afios,
y a su vez también han crecido los fondos ptiblicos para el desarrollo cientifico -
tecnolégico. Por lo tanto, este es el momento ideal para participar de estos fondos a
traves de iniciativas que liguen la academia con la empresa, y promuevan el desarrollo
tecnolégico de nuestro pais a través de fomentar la innovacién. Dado que la ciencia
chilena, especiaimente la biologfa, tiene un desarrollo potente (nuestro pais es lider en
cantidad de publicaciones por habitante en América Latina — 18,59 publicaciones 1SI
por 100 mit habitantes), ha liegado el momento de comprometerse con un esfuerzo que

vaya mas alla de la mera publicacion cientffica.

La Facultad de Ciencias de la Universidad de Chile cuenta con capital humano
altamente calificado. EI CIB se articulara en forno a profesores del departamento de
Biologia, y el lider de esta iniciativa sera el Dr. Migue! Allende. El Centro utilizara
modelos animales (ratén y pez cebra) y modelos celulares (células madres o froncales),

para la industria farmaceutica, biomédica, acuicola y medioambiental. Este Centro
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toma como modelo instituciones de estas caracteristicas de Europa y Estados Unidos,
gue prestan sus servicios a las grandes empresas farmacéuticas en las etapas
tempranas de desarrollo de sus productos (estudios de drug discovery y pre-clinicos).
Estas instituciones se conacen como Coniract Research Organizations (CRO) y son
centros especializados en etapas especificas del desarrollo de farmacos, que las
grandes empresas contratan pues ies permiten abaratar costos y acceder a mejores y
nuevas tecnologias. El Centro Biotecnolégico también apunta a desarrollar una fuerte
area de negocios dedicéndose al monitoreo medioambiental y como coadyuvante de

la industria salmonera.

El Centro desarrollard investigacién basica que permitira generar un flujo
continuo de patentes y licencias (Propiedad Intelectual), uno de los principales
requerimientos para posicionarse y diferenciarse a nivel mundial. El Centro serd.mucho
mas que una empresa prestadora de servicios, pues generara nuevas invenciones y
negocios (spin-offs) a partir de la investigacion que alli se desarrolle, funcionando

ademas como incubadora de negocios en el area biotecnoldgica y agroindustrial.

El ‘Centro se constituira como Centro Académico, asociado a la Faculiad de
Ciencias, y formara profesionales en las reas de biotecniologia, biclogia, bioquimica y
farmacia. La docencia, como la participacién del programa de Doctorado en

Biotecnologia, sera un elemento esencial en la actividad del Centro.

La investigacién que se llevara a cabo abarca las areas de biomedicina,
neurobiologia, biologia de! desarrollo, genémica, células madre e inmunologia. A esto
se suma el contar con viveros para ratones transgénicos y pez cebra, y area de cultivo
de células madre que cumplan con los exigentes estandares internacionales en su

construccion y operacion. Asi se podré entregar servicios a las grandes empresas
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farmacéuticas y competir, a través de costos menores y por poseer know-how Unico y

especifico, en el mercado internacional.

Dada la magnitud de fa inversién inicial (sobretodo en la infraestructura y
equipamiento de laboratorios y viveros adecuados) es imprescindible enfocar la
subsistencia de este Centro de una manera distinta de proyectos cientificos chilenos
anteriores (como ocurrié para los proyectos Milenios). La obtencion de contratos en
forma temprana y sostenida-es una condicién de subsistencia del Centro. Esto
demanda por lo tanto desarrollar un nuevo modelo de negocio respecto de los que se

han desarrollado en Chile anteriormente.

E! objetivo principal de este Centro es generar investigacion que entregue
soluciones a problemas locales y latinoamericanos, para ser finalmente de interés en la
comunidad internacional. Se convertird en un polo de desarrolio, transferencia
tecnolégica e innovacion para la industria nacional, y de interaccion e insercién en la
comunidad internacional. Formaréa recursos humanocs capaces de insertarse en la
industria nacional e intemacional y con las capacidades que les permitirén ser gestores
de!l desarrolio tecnoldgico.

3.1.1. Orientacién cientifica del Centro.

La investigacion que se realizara en el Centro tiene como eje central el analisis
de la expresién génica en vertebrados, y sus implicancias a nivel celular y de
organismo completo. Se desarrolfaran cinco areas especificas de investigacion:

s gendmica de peces
e neurohiclogia
s células troncales embrionarias

« inmunologia y autoinmunidad

» genémica y bioinformatica
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La genémica de peces puede parecer un tema restringido sin mayores
implicancias. Pero la situacién es totalmente diferente va que uno de los modelos
animales mas estudiado, para entender a los vertebrados, es el pez cebra (Danio rerio).
En efecto, el pez cebra es utilizado como modelo de vertebrados para el estudio del
desarrollo y la fisiologia. Sus caracteristicas lo hacen apto para mutagénesis y analisis.
fenotipico a gran escala, lo que lo ha posicionado como un modelo de estudio de
vertebrados de amplio uso, aplicable inclusc en el desarrollo de nuevos farmacos y-
terapias, ademas de estudios toxicologicos y de desarrollo. Una iniciativa reciente ha-
sido la secuenciacién del genoma del salmén (Salmo salar), una especie de gran
"importancia econémica para nuestro pais. Asf, uno de los objetivos del Centro es, a
través del conocimiento gendmico del salmén, dar respuesta a problemas cruciales de
la industria, como nutricién y respuesta inmune. Utilizando el pez cebra como
organismo modelo, se dilucidara la relevancia bioldgica en los procesos de interés, de
los genes obtenidos en el proceso de secuenciacién y anotacién del salmén. El pez
cebra es un organismo cuya biologia es ampliamente conocida, mucho mas facil de
estudiar que el salmén, que es una especie de dificil manipulacion y un tiempo de
madurez mucho mayor. Por lo tanto, se validaran las hipétesis de salmon de funcién a
través de los distintos instrumentos de andlisis disponibles en pez cebra (fransgénesis,

knock-down, etc.)

La segunda drea de investigacion es el desarrollo, actividad y disfuncion de
células nerviosas. En especifico, el area de interés es el proceso de migracioén y
diferenciacion de estas células, que determinan una correcta organizacion del sistema
nervioso. Esta investigacion permitird determinar el nexo entre alteraciones en los

componentes estructurales de las neuronas y estados patolégicos del sistema nervioso,
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entre ellas, enfermedades como l1a lisencefalia, alzheimer, esquizofrenia y la biologia

asociada a la adiccién a la cocaina.

La tercera area de investigacion es células froncales. Las células troncales o
totipotenciales (stem-cells) representan un sistema de estudio, investigacion y
desarrollo de alto potencial, cuyos alcances atin no han podido ser visualizados en su
totalidad pues su conocimiento es incipiente, y requiere integrar multiples areas para
un entendimiento sistémico de su biologia. A nivel mundial se han comenzado a
desarrollar multiples aplicaciones de este tipo de células en el desarrollo de terapias,
medicina regenerativa e ingenieria de tejidos.. Las células troncales pueden
diferenciarse a cualquier tejido humano, por lo que son utilizadas como modelo para
estudios de farmacos dado la controversia y los alios costos de los estudios en
modelos animales. El desarrolio de las células troncales normales puede estar
relacionado con el desarrollo de células cancerigenas. Muchos de los factores
involucrados en su diferenciacién son similares. El entendimiento de este proceso
permitira determinar aquellos factores involucrados en el desarrollo de algunos tipos de
cancer. El entendimiento del proceso de diferenciacién de células troncales permitira el
desarrollo de terapias regenerativas, en especifico en areas de tejido dental, diabetes y

lupus.

La cuarta area de investigacién es inmunologia. La inmunologia es un area que
tiene aplicaciones transversales en biologia ampliamente utilizadas en el desarrolio de
instrumentos biotecnolégicos aplicables en areas diversas, desde biologia humana a
microorganismos. En el CIB, la inmunologia se desarroifara como un instrumento
aplicable a areas diversas y como un 4rea de investigacion en si, en el tema de

autoinmunidad. Una pregunta relevante es cémo se logra el balance entre inmunidad y
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tolerancia. El sistema inmune es esencialmente destructivo, y suele ser activado por
agentes externos. El proceso de activacion estd mediado por células y factores
solubles producidos por estas células. Esto significa que los procesos de activacion
pueden ser inducidos y alterados a través de la manipulacion de estas células. Esto
provoca estados en que las células no son activadas ante agentes dafiinos (como
células tumorales) o son activadas de manera errénea en respuestas autoinmunes. La
modulacion y el entendimiento de estos procesos permitira desarrollar inmunoterapia
destinadas al tratamiento de enfermedades como el céncer y enfermedades
autoinmunes como el lupus, esclerosis multiple, diabetes, artritis, y otras, que alteran
considerablemente la calidad de vida de los pacientes, provocando un dafio sistémico,

y cuyos tratamientos actuales no son lo suficientemente exitosos.

Finalmente, se desarrollara investigacion en el &rea de genomica Yy
bioinformética. La gran cantidad de informacion generada por los estudios genémicos y
protedémicos, no es (til si no se recibe una adecuada interpretacion biolégica. Se
desarroliara una plataforma que permita reducir y estructurar los grandes volimenes
de informacion generados por estos estudios, de manera de facilitar el almacenamiento
y andlisis de esta informacion. Una actividad complementaria sera el desarrollo y
analisis de microarrays en temas relevantes para la investigacion del CIB, como
estudios gendmicos a gran escala en sistemas modelo, lineas celulares, salmoén y

genética humana.

Para desarroliar la investigacion en las lineas anteriormente mencionadas, es
vital contar con viveros de animales de altos estandares, especificamente, de pez
cebra y raton. Estos viveros son un recurso central de Centro que representan una

porcién importante de la inversion, a [a vez que son necesarios para dar respuesta a
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preguntas que no pueden ser abordadas con los viveros actuales. Ademas, para ser un
actor en la investigacion biomédica de punta una condiciéon sine-qua-non es contar con

viveros (o bioterios) de alta calidad.

Se contara ademas con una unidad de cultivo y andlisis celular, que permitira
mantener lineas de células troncales, y contard con instrumentacion para analisis

como microscopia y citdémetro de flujo (Figura 3.1.)

Centro de Innovacion
en Biotecnologia

— Recursos Tecnologicos
Genomica de Peces

Neurobiologia Vivero de pez cebra
Células Madre Unidad de Cultivo y Analisis Celular

Inmunologia

Genomica y
Bioinformatica

Fig.3.1. Lineas de Investigacion Basica del Centro
3.1.2. Lineas de Innovacién del Centro.
La investigacion desarrollada en el centro y sus recursos, permitiran generar las

siguientes lineas aplicadas tendientes a ser desarrolladas como negocios:

¢ Estudios medioambientales de ecotoxicologia.
e Servicios a la industria farmacéutica.

¢ Servicios a la industria acuicola.

e Servicios menores en pez cebra y raton

e Inmunologia

¢ Genodmica y Bioinformatica.
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Estas lineas estan enfocadas a resolver problemas de la industria local e
internacional, y a mejorar las capacidades tecnolégicas de nuestro pafs de manera de
servir como plataforma para el desarrolio de nuevos nichos econémicos y diversificar
nuestra oferta productiva. La investigacion, idealmente, permitira la generacién de

patentes, licencias y spin-offs.

Estudios medioambientales de ecotoxicologfa. El impacto de las actividades
humanas sobre el medio ambiente cada vez cobra cada vez mayor relevancia. Las
consecuencias que una actividad trae sobre su entorno, actualmente son muy
relevantes en el desarrollo de un negocio, pues estan sujetas a estricta regulacion, y
afectan la opinion de! consumidor final. El pez cebra es un modelo para estudios de
ecotoxicologia, pues existe una serie de ensayos destinados a determinar la actividad
biolégica de compuestos xenobidticos (contaminantes) del medio, que entrega
informacién clara y relevante sobre su efecto en las poblaciones animales, y los
asentamientos humanos expuestos a ella. Este tipo de estudios es de interés para
aquellas empresas cuya actividad libera contaminantes al medio ambiente como
mineras, empresas de celulosa, salmonicultura, etc., y para la industria agroalimentaria
(una de las principales de nuestro pais) que desea certificar la calidad del agua y suelo
utilizados en su produccién. Asi también estos estudios son utilizados para medir los
efectos de la aplicacion de pesticidas y otros agentes quimicos liberados al medio.
Estos servicios podran ser ofrecidos desde el momento inicial de implementacion del

Centro. Esta es una caracteristica muy importante de estos servicios.

Servicios a la Industria Farmacéutica. El desarrollo de un farmaco es un
proceso largo y costoso, demora en promedio 15 afios y una inversion cercana alos

800 millones de délares. Las industrias farmacéuticas buscan reducir estos costos y

18




tiempos principalmente en las etapas mas tempranas de desarrollo (estudios de drug
discovery y preclinicos) destinadas a determinar la actividad de las moléculas, sus
efectos biologicos y toxicos, dosis, y otros pardmetros relevantes para los estudios en
pacientes humanos (clinicos). El explosivo desarrollo de tecnologias ha obligado a ias
grandes empresas a subcontratar servicios de empresas menores especializadas en.
cada una de las etapas del desarrollo de farmacos. El pez cebra es un modelo factible
de ser utilizado para analisis rapido y de alto volumen (high-throughput) de moléculas
candidatas, a un costo sustancialmente menor que los modelos convencionales (ratén).
El Centro ofrecera servicios en las etapas de drug-discovery y preclinicas utilizando
pez cebra como modelo de estudio, asf como estudios en ratones mas especificos. Sin
embargo, el desarrollo de este negocio requiere del posicionamiento internacional de
Centro y contar con laboratorios certificados, para generar el interés de las grandes

empresas farmaceéuticas.

Servicios a la Industria Acuicola. La industria acuicola ha sido considerada
como una de las de mayor crecimiento a nivel nacional, y existe gran interés por parte
de privados y el gobierno en resolver los problemas que la afectan, como nuevas
fuentes de alimentacién y contaminacion. El Centro se enfocara en estudiar los
problemas de nutricion y salud de salmones. El alto costo y la escasez de la harina de
pescado (el principal alimento de salmones) han obligado a los productores a tratar de
generar una dieta mixta para los salmones. Sin embargo, el salmén no digiere
faciimente alimentos de origen vegetal, por lo que entender de su nutricion permitira
desarrollar metodologias de seleccion de cepas o alimentacién que conduzcan a un
reemplazo de alimentacién. Otro problema que serd abordado por el Centro es la

respuesta inmune en salmones; que se asocia a la gran cantidad de enfermedades que
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lo afectan y conllevan a pérdidas sustanciales en la produccion. Aunque existen varias
iniciativas en esta Ultima area, en el Centro esta problematica sera abordada por una
metodologia distinta del “ensayo y error”, utilizando el pez cebra como modelo para la
respuesta inmune de salmones. Este tipo de servicios se llevara a cabo como
proyectos conjuntos con la Industria Acuicola, que pueden ser traducidos en productos,:

servicios, licencias y patentes.

Servicios de Inmunologfa. La inmunologia es una herramienta transversal en la
biologia moderna, de aplicacion en maltiples &reas. Con la instrumentacion que contara
el Centro se ofreceran servicios de estudios de citometria de flujo para realizar
diagnésticos, fenotipificacion  inmunoldgica y oncolégica de pacientes, Y
genotipificacién. También se desarroltaran anticuerpos monocionales a pedido a través

de una nueva metodologia desarrollada y patentada por el CIB.

Servicios de Gendmica y Bioinformética. Esta linea de negocios esta
relacionada con la confeccién de protocolos, manejo de instrumentos y generacion de
informacion asociada a estudios genémicos y protedmicos. Se desarrollaran
metodologias mejoradas de analisis e interpretacion de datos, que podran ser

subcontratadas por industrias que lo requieran u otros grupos de investigacion.

Servicios menores en pez cebra. El vivero de pez cebra del Centro ofrecera
servicios de mantencién de lineas, generacion de transgénicos y knock-down, venta
embriones, analisis histoquimicas, y otros, principalmente enfocados a otros
laboratorios reinvestigacion tanto académicos como industriales, tomando en cuenta
que [a infraestructura y el know-how del Centro en esta &rea seran Gnicos en nuestro

pals.
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Servicios menores en raton y células madre. Se ofreceran diversos servicios de
andlisis tanto in vitro como in vivo para otros grupos de investigacion, como

mantencién de ratones y lineas celulares en nuestras dependencias.

Desarrollo de patentes, licencias y spin-off. Muchas de las aplicaciones
generadas a partir de la investigacion del centro son a largo plazo, y por lo tanto, no se
encuentran totalmente definidas desde hoy. Estos desarrollos se basan en la ciencia
basica del Centro, y entre ellos podemos mencionar el desarrollo de inmunoterapias,
identificacién de moléculas candidatas para farmacos, desarrollo de kits de diagndstico,

etc (Figura 3.2.)

Centro de Innovacion
en Biotecnologia

Recursos Tecnologicos
Gendmica de Peces

Neurobiologia VT 6 it ceiin
| e Unidad de Cultivo y Analisis Celular

Células Madre

Inmunologia

Genomica y
Bioinformatica

)

Lineas de Innovacion

Estudios Medioambientales
de Ecotoxicologia

Farmacéutica
oinformatic
Bloinfornndtica Industria Acuicola Inmunologia

Servicios menores en pez
cebra y ratén

i Desarrolio de Propiedad
Capacitacién Intellectual y spin-offs

Fig.3.2. Lineas de Innovacion del Centro
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3.1.3. Infraestructura y otras consideraciones preliminares.
Para el desarrollo de las areas de investigacion y de negocio anteriormente
mencionadas es necesario que el Centro cuente con una infraestructura y

equipamientos adecuados.

Una de las principales inversiones es en el desarrollo de viveros de pez cebray
ratén. El objetivo es que estos viveros cumplan con los estandares internacionales de
calidad, seguridad, infraestructura y funcionamiento, para que los experimentos
realizados en ellos tengan validez internacional y cumplan con las normas de
trazabilidad impuestas actualmente. En la actualidad no existen este tipo de viveros en

nuestro pais.

El vivero de pez cebra albergara 1000 tanques de peces en un espacio de 100
m2, distribuido en 3 piezas. Contara con monitoreo constante de calidad de agua,
control de luz y temperatura, y una seccion especial para cuarentena, ciclos de luz, y

condicionés experimentales especiales.

El vivero de ratones ocupara una superficie de 300 m2, destinados a albergar
mil ratones. Este vivero sera implementado por parte, debido a su alto costo. Contara
con sistema de autoclave, lavado de jaulas, sala de necropsia, sala de procedimientos,
etc. Se pretende que para el afio quinto contar con un vivero que cumpla con las
normas internaciones SPF (specific pathogen free). Este vivero contara con la

supervision constante de un veterinario.

Un segundo aspecto son los recursos de administracion destinados al
desarrollo de negocios y al uso dptimo del Centro. El Centro, con sus distintas lineas
de investigacion basica y aplicada, y sus recursos, sera administrado por un Gerente

de Proyecto encargado de optimizar el uso de los recursos de infraestructura,
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humanos y financieros, y encargado de resolver los problemas que surjan en este

proceso.

Por otra parte, un rol fundamental sera desarrollado por la oficina de
Administracion y Marketing, encargada de contactar a los potenciales clientes, generar
negocios en las distintas areas del Centro, y velar por su correcto desarrollo. Esta
oficina tendra un conocimiento de todas las actividades que se desarrollen en el Centro,
y se encargara de hacer una prospeccion de aquellas areas de aplicaciéon aun no
identificadas, a través de una comunicacién constante con los sectores productivos

nacionales e internacionales que puedan interesarse en nuestros servicios.

Finalmente, la transferencia de tecnologias al sector productivo sera realizada a
través de una compaiiia asociada al Centro llamada Metazoan Technologies S.A.
Esta compaiiia es una comercializadora de los servicios del Centro, y esta compuesta
por los investigadores, la Universidad de Chile, y un grupo de inversionistas privados.
El rol de estos inversionistas es vital, ya que ademés de capital, aportaran con sus

capacidades de comercializacion, marketing y contactos (smart money) (Figura 3.3.)
Universidad de Chile

Centro de Innovacion
en Biotecnologia N Formacidn de

S | Doctorado en
Lineas de Biotecnologia

Investigacion Basica

Generacion de
Pl y spin off

Recursos
Tecnologicos

Lineas de Innovacion

e Sector productivo

Inversionistas

il

Servicios

Fig.3.3. Organizacion general del Centro
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3.2. Plan de Negocios

La investigacion que se desarrolle en el Centro serd transferida al sector
productivo a través de la prestacion de seis fipos de servicios mediante la accidn
comercial de MZT. De acuerdo a lo que se detalla a continuacion, cada uno de estos
servicios requiere de ciertas inversiones en equipamiento e infraestructura para ser
desarrollado. Por lo tanto, se desarrollaran en distintos tiempos. Inicialmente se
ofreceran los estudios de-ecotoxicologia e inmunologia. El resto de los servicios se iran
implementando como tales una vez que se fortalezca la infraestructura fisica y la

organizacion de! Centro.

3.2.1. Estudios medioambientales — Analisis de ecotoxicologia.

Una de las actividades del Centro con un potencial inmediato de crecimiento y
de generacién de recursos, es el monitoreo de sustancias liberadas al medioambiente
por procesos productivos. Dado el énfasis que se quiere dar a las exportaciones
chilenas agroindustriales, donde se busca llenar un nicho donde prime la calidad
versus la cantidad, la preocupacién medio-ambiental de productores, exportadores y
clientes internacionales sera un motor seguro para fomentar todas las actividades de
prevencion y monitoreo ambiental. Esto es fundamental si se busca exportar a los
mercados europeos, norteamericanos y asiaticos, donde la legislacién ambiental es
especiaimente exigente, en especial con productos destinados a consumo humano.
Como ejemplo de esta preocupacion podemos citar la Ley N° 19.300 sobre Bases
Generales del Medio Ambiente regula que las actividades, tanto del sector publico
como privado, sean ambientalmente sustentables y certifica el cumplimiento continuo

de los requisitos ambientales.
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Como se sabe, la presencia de compuestos bioldgicamente activos
(xenobidticos) y de dificil degradacion, como pesticidas, quimicos industriales y
productos secundarios de Ia industria, representan un alto grado de stress para lo
organismos vivos. Esta actividad téxica, que altera profundamente el equilibrio de las
comunidades naturales, puede llegar incluso a ser una amenaza para las poblaciones
humanas y animales. A modo de ejemplo podemos-citar los recientes casos en Valdivia
y Ri6 Mataquitos {CELCO), que dejan al-descubierto 1a falta de informacion sobre los
efectos de xenobiédticos en el medio, los graves dafios que puede llegar a producir, y el

gran impacto negativo sobre la opinién publica.

Para analizar este tipo de riesgo se requieren de estudios interdisciplinarios,
que van mas alla de una simple deteccion y cuantificacion de tdxicos ambientales
mediante andlisis quimico. Es necesario acudir a paramefros biologicos para
monitorear polucidon, determinar su potencial toxico y evaluar su riesgo. Esta area de
estudio se conoce como Toxicologia Ambiental, y corresponde a los efectos de los
xenobidticos en los individuos. El objetivo de estos estudios es evaluar la capacidad

de un agente toxico de producir efectos deletéreos en un organismo.

Muchos organismos acuaticos se utilizan para monitorear la presencia de
compuestos xenobidficos. La contaminac]éﬁ guimica de los medios acudticos es un
conducto para la distribucion y deposicion de muchos agentes tdxicos, pero existen
muy pocos métodos que entreguen sensibilidad suficiente, precision y viabilidad en
ensayos de rutina que permitan medir el impacto real de esta contaminacién. Se
necesitan nuevas aproximaciones para estimar los riesgos a la salud asociados a los
contaminantes ambientales en medio acuosoc (Winn 2004). El pez cebra se ha

comenzado a utilizar ampliamente para analizar el efecto de toxinas y contaminantes
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en el medio ambiente (Spitsbergen and Kent 2003). En este modelo animal se pueden
desarrollar estudios clasicos de toxicidad, asi como estudios de toxicidad especifica y
estudios de respuesta a toxinas medidos como cambios en la expresion génica o
sintesis de proteinas. Esite ultimo tipo de estudios permite predecir efectos a nivel de
metabolismo y otros efectos fisiolégicos que no son visibles a corto plazo. En pez cebra
se ha descrito una gran cantidad de genes que se expresan en respuesta a dafio
medioambiental. El conocimiento de estos genes permite desarrollar.peces cebra’
{transgénicos) que funcionen como biosensores (Alestrém, Holter et al. 20086), para ser
utilizados en laboratorio o en estudios de campo. La tecnologia de pez cebra permite

desarrollar ensayos rapidos, efectivos y de alta sensibilidad para determinar toxicidad

ambiental.

La experiencia de los integrantes del Centro con e! modelo del pez cebra
permite ofrecer servicios destinados a enfrentar la problematica ambiental a través de
un enfoque ecotoxicologico para estimar el dafio producido por sustancias liberadas al
medio, en la etapa de estudios de impacto ambiental o para proyectos en
funcionamiento, de manera de evaluar el cumplimiento de la normativa ambiental
vigente y/o parametros mas exigentes destinados a asegurar la calidad de vida de la
poblacion.

Servicios

Se ofreceran tres tipos de servicios, que tienen como objetivo determinar los
efectos biolégicos de una sustancia liberada al ambiente usando como modelo el pez
cebra. Los valores de estos servicios se detallan en [a tabla 3.1.

1. Andlisis_de moléculas. Este andlisis incluye 10 ensayos basicos, desde

toxicidad general a toxicidad especifica (efectos cardiacos, neuroldgicos, otros).

Este ensayo esta orientado a empresas que a-priori sepan que moléculas van a
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introducir en el ambiente (por ejemplo, evaluar el efecto de pesticidas u ofras
sustancias guimicas).

Anglisis de efluentes. Este estudio tiene como objetivo analizar los efectos

biolégicos de las sustancias que son eliminadas al medio ambiente producto de
actividades industriales. El estudio incluye toma de al menos 8 muestras, por
triplicado, de agua y sedimentos, y una muestra del efluente directo. Estas
muestras seran analizadas bajo distintas condiciones de pH y dureza. Incluye
un perfil quimico (HPLC) de las muestras que se asociara a los resultados
biologicos. Este ensayo esta orientado a empresas que, dado que producen
efluentes con muchos compuestos quimicos, deseen saber si sus efluentes
tienen alguna actividad biclégica nociva.

Monitoreo ambiental. Corresponde a un estudio de analisis de efluentes pero

por un periodo de 2 afios (4 toma de muestras y estudios anuales). Este
analisis esta orientado a empresas complejas que deseen hacer un seguimiento
de largo plazo de sus emisiones a través de efluentes. También, y crucialmente
en el caso de Chile, estd destinado a empresas que usan aguas y suelos
(vitivinfcolas, fruteras) y desean demostrar que estén libres de contaminantes.

Tabla 3.1. Valores de ensayos ambientales ecotoxicolégicos.

Analisis de moléculas MM$
1 molécula 2
10 moléculas 15

Analisis de efluentes

kit 10 ensayos basicos 40

Monitoreo ambiental 80 (anual)

Los resultados serén interpretados y presentados de manera integrada por un

grupo de bidlogos, biblogos ambientales y quimicos ambientales. Se desarroliara una

evaluacién integral de los parametros toxicolégicos y ambientales de la muestra de

estudio, mas alld de sus caracteristicas fisicoquimicas, para poder evaluar con

parametros biologicos el nivel de contaminacién y potencial téxico. El riesgo
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medioambiente serd evaiuado de acuerdo a potencial téxico y magnitud de la

exposicion. De esta forma se definira aquellas areas que deben ser tratadas.

Esta tecnologia permitirda analizar muesiras provenientes de efluentes
industriales, muestras ambientales marinas o de agua dulce, sedimentos, sustancias
quimicas, petroleos y derivados, residuos sdlidos y ofros. Permitira detectar y
caracterizar los efectos toxicos de metales pesados, pesticidas, POPs (contaminantes
organicos persistentes), toxinas marinas, hormonas, surfactantes, dioxinas y otros.
Requerimientos para la implementacion de esta linea de negocios

E] desarrollo de los servicios de estudios ecotoxicolégicos requiere de la
implementacién de un laboratorio de analisis, cuyo costo aproximado es de 150
millones de pesos. El laboratorio de analisis, que funcionara de manera independiente
del resto de los laboratorios de investigacion del Centro, estara integrado por un Ph.D.
jefe y 2 técnicos que desarrollaran los ensayos. Es necesario ademas contar con al

menos, una porcién del vivero de pez cebra.

Esta linea requerird una interaccion directa con el érea de quimica ambiental de

la Facultad de Ciencias para el analisis quimico (HPLC) de los efluentes.

Se requiere ademas la existencia de la oficina Administrativa y de Marketing
que se encargara de gestionar los contratos, en especial aquellos de mayor
envergadura (Monitoreo Ambiental). Debido a que muchos de los potenciales clientes
son grandes empresas nacionales (mineria, celuiosa, etc), la obtencién de esios
contratos requerira de numerosas conversaciones y acciones de publicidad de la

actividad del Cenfro.

28




Mercado.
Los clientes a quienes se ofrecera estos servicios son:

e Empresas de Consultoria Ambiental que deseen subcontratar estudios
exclusivos de ecotoxicologia ambiental en el contexto de estudios de Impacio
Ambiental.

e Industrias que liberen contaminantes al medio ambiente: mineria, plantas de
celulosa, industria maderera, industria salmonera, industria ganadera, etc., para
monitoreo ambiental de sus operaciones actuales y/o estudio de medidas de
mitigacion ambiental.

« Plantas de tratamiento de aguas y rellenos sanitarios, para la certificacion de
potencial toxico de sus efluentes.

« Industria productora de productos veterinarios y pesticidas, para certificacion de
ecotoxicologia de nuevos productos.

¢ Industria de alimentos que desee certificar la calidad y sanidad de sus

producios.

+ Industria agropecuaria y vitivinicola interesada en certificar la calidad de las

aguas y suelos que utilizan para sus cultivos.

e Servicios de salud e Instituciones fiscalizadores (mutual de seguridad, hospital
del trabajador, etc.) que deseen analizar situaciones de posible riesgo ambiental.

Compelencia
En nuestro pais, el Laboratorio de Bicensayos del CENMA (www.cenma.cl)

ofrece ensayos ecotoxicolégicos con una gran variedad de organismos, entre ellos el
pez cebra, pero con un portafolio bastante limitado en el tipo de ensayos. Existen otros
laboratorios que ofrecen ensayos de ecotoxicologia, tanto académicos (Laboratorio de
Toxicologia Humana y Ambiental de la Universidad de Playa Ancha, Centro EULA dela
Universidad de Concepcién, Laboratorio de Ecotoxicologia de la Universidad Mayor,

Laboratorio de Ecotoxicologia de! Inpesca) como privados. Entre los laboratorios
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privados esta la empresa EcoTecnos (www.ecotecnos.cl/ecoamb.html) ofrece ensayos

de biotoxicidad, y la empresa BioHidrica {www.bichidrica.cl} ofrece una serie de
ensayos de bjoensayos en organismos menores. Estos laboratorios realizan estudios
de ecotoxicologia en organismos menores (microalgas, microcrustaceos, protozoos,

etc.) con un portafolio simple del tipo de ensayos, principalmente, de toxicidad aguda.

Existe un nimero creciente de laboratorios de este tipo a nivel internacional.
Sin embargo, este tipo de servicios son dificilmente exportables a menos que se
desarrollen kits de diagnéstico. En Brasil, la empresa Labtox (www.labtox.com.br)
ofrece una variada gama de bicensayos, uno de ellos usando pez cebra. En Argentina,

el Laboratorio de Parasitologia y Ecotoxicologia (www.lpe.com.ar) ofrece ensayos

de ecotoxicidad en peces, pero no pez cebra. La naturaleza de esios servicios que
requieren de la recoleccion de muestras, implica que la cercania fisica con nuestros

potenciales clientes es una ventaja competitiva clara.

Oftra area de la ecotoxicologia es el desarrollo de kits de diagnéstico, que son
exportables, y es un area posible de desarrollo del Centro para etapas avanzadas. Una

empresa de este tipo es la noruega Biosense (www.biosense.no) que ha desarrollado

un kit para la determinacién de EDCs (endocrin disrupting chemicals) con pez cebra,

por el método ELISA.

La legislacién ambiental actual no es tan exigente en temas ambientales, sin
embargo, la contingencia (como el caso anteriormente mencionado de CELCO, v la
instalacion de proyectos mineros como Pascua Lama) si hace necesario los servicios
de ecotoxicologia para una estimacion profunda de los impactos de estas actividades

en la poblacién en general.
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Se estima que la linea de negocios de ecotoxicologia sera una fuente de
ingresos inicial importante para el desarrollo del Centro, pero que no es
suficiente para asegurar su sustentabilidad en el tiempo, pues no genera los
flujos de masa financiera necesarios para su mantencién. Por lo tanto, es
necesario potenciar el resto de las areas de negocio que si tienen una
proyeccion de crecimiento mayor a largo plazo, y seran sobre las cuales se

sustente el Centro.

3.2.2. Servicios a la Industria Farmacéutica.

El desarrollo de farmacos (drug discovery and development) es una industria
altamente competitiva que requiere de tecnologias de alto volumen (high throughput)
para desarrollar nuevos farmacos en menores tiempos y a menores costos. El
desarrollo de un farmaco consta de 4 etapas: investigacion o drug discovery (3 afos),
estudios preclinicos (1 afio), estudios clinicos (10 afios en promedio) y aprobacién
regulatoria (2 afios). El costo de desarrollar un farmaco es cercano a los $800 millones
de dolares. De 10.000 compuestos iniciales, 250 llegan a pruebas preclinicas, 10 a

pruebas clinicas y 1 al mercado (Drugresearcher 2004). (Fig 3.4)
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Fig.3.4. Etapas del Desarrollo de farmacos

Antiguamente, el desarrollo de farmacos se desarrollaba casi en su totalidad

dentro de la compaiiia farmacéutica. En la actualidad, debido al aumento de los costos
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Antiguamente, el desarrollo de farmacos se desarrollaba casi en su totalidad
dentro de la compaiiia farmacéutica. En la actualidad, debido al aumento de los costos
y el desarrollo de sofisticada tecnologia, gran parte de las etapas de este proceso son
subcontratadas (outsourcing) a compaiiias especializadas, conocidas como Confract
Research Organization (CRO). Existen CRO para casi todas las etapas del desarrollo
de farmacos, desde identificacion de blancos o moléculas, ensayos preclinicos y
¢linicos,- manufactura, y marketing. El uso de outsourcing en esta industria. ha crecido

fuertemente durante la tltima década(OECD 1998).

Durante las etapas de drug discovery y estudios preclinicos, se estudian
librerias de compuestos contra blancos terapéuticos, se estima la cantidad adecuada
de farmaco para tratar una enfermedad, la interaccion con otras moléculas o farmacos,
efectos secundarios y se disefia la forma de administracién al paciente, entre otros. Los
modelos animales son utiles en las etapas de drug discovery y estudios preclinicos. El
mercado asociado a estas etapas crece en un 15% anual, y se espera que alcance los

$7.000 millones de ddlares para el 2009 (Barnes 2006).

La oferta de outsourcing en Asia y Europa del Este es una de las de mayor
crecimiento, debido a que los costos son ostensiblemente menores que en EEUU o
Europa. Algunas compafilas han abierto sus propias sucursales en Asia, frayendo
como consecuencia una notable mejora en la infraestructura y calidad de los servicios.
El outsourcing en estos paises es una decision de negocios rentable para las grandes
compaiiias farmacéuticas, que son capaces de generar nuevos farmacos en menos
tiempo y a menor costo. Sin embargo, los temas de proteccién de propiedad intelectual,
confianza, transparencia y calidad (especialmente en China e India), son obstéculos

importantes para las compariias farmacéuticas.
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En Latinoamérica no existen muchas empresas dedicadas al oufsourcing
farmacéutico, y la mayoria se cenira en etapas clinicas de desarrollo. Gran parte de
estas empresas se encuentran en Brasil {(es en este pais donde la biotecnologia ha

tenido mayor desarrollo a nivel Latinoamericano).

Aungue nuestro pais no se ha aventurado en esta area, el contar con el capital
humano necesario, un marco regulatorio cada vez mas fuerte, junto con el desarrollo
de una infraestructura adecuada vy.certificada a nivel. internacional, permitiria
desarrollar este tipo de actividad a menor costo que en los paises desarrollados, y
convertirse en competidores de las empresas asiaticas y de Europa del este, pero para
pretender tener acceso a estos mercados es esencial contar con una infraestructura
adecuada.

Servicios a la Industria farmacéutica.
El Centro ofrecera un kit de ensayos para evaluar actividad biologica de
moléculas en pez cebra que incluye los siguientes ensayos:
« Toxicidad general (en larvas, d2-d5)
» Ototoxicidad y Otoproteccidn (en larvas, d2-d5)
» Estudios sobre funciones sensoriales (audicién, visién) (en larvas, d2-d5)
» Neurotoxicidad (embriones y en larvas, d2-d5)
» Respuesta Inmune
e Migracién celular

» Ensayos propietarios
Los contratos inciuyen todos estos ensayos, pero pueden ser adaptados segln

los requerimientos del cliente. Para efectos de la evaluacion econdmica de
prefactibilidad se consideré un valor de 300 millones de pesos por contrato con
grandes empresas farmacéuticas. Este valor estara sujeto a las condiciones de los

clientes, y puede variar en un andlisis a mayor profundidad del mercado.
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Se ofreceran también contratos de analisis por un nlimero menor de moléculas,
destinados principalmente a empresas o instituciones nacionales y latinoamericanas
que quieran determinar la actividad biologica de compuestos, principalmente aquellos
derivados de productos naturales. La gran diversidad biologica de la fiora

latinoamericana es la base para el desarrollo de la fitofarmacologia. (Tabla 3.2)

Tabla 3.2. Valores de kit de andlisis de moléculas.

Servicio de analisis Costo (millones de pesos)
25 molécuias 5

66 moléculas 10

150 motéculas. 15

Regquerimientos para la implementacin de la linea de negocios.

Para la implementacion de los servicios 2 la industria de desarrollo de farmacos
se requiere de la certificacion internacional de funcionamiento 1ISO  y GLP (Good
Laboratory Practices) de los laboratorios y vivero. En un principio, se ofreceran sélo
servicios en pez cebra, que sera ampliado a medida que las capacidades del vivero de
ratones aumenten. Se estima que el costo de esta certificacion es de 50 millones de

pesos.

Los contratos que realmente pueden significar una fuente sustancial de
ingresos para el Centro corresponden a aquellos de grandes empresas farmaceéuticas
internacionales. Esto implica que sera necesario invertir gran cantidad de recursos en
viajes y marketing, un profundo trabajo de la oficina de Administracion y Marketing,
para la promocién, prospeccion y obtencion de socios y clientes. Estos clientes pueden
simplemente subcontratar, o generar alianzas con el Centro para aprovechar sus

capacidades de investigacion basica en la generacion de nuevas terapias.

34




Mercado

E] desarrollo de farmacos (drug discovery) es una actividad compleja que
requiere de habilidades médicas y de laboratorio, incluyendo toxicologia, evaluacién
preclinica, disefic e implementacibn de ensayos clinicos, manufactura,
comercializacion y marketing. Las compafifas farmacéuticas, que usualmente
ejecutaban internamente todas estas etapas, han descubierio las ventajas de

subcontratar (outsourcing) algunos de las etapas del desarrollo de farmacos

El mercado global de CRO ha alcanzado los US$11,4 billones y crece
anualmente a una tasa del 15%, debido al aumento de la inversion de I+D de las
compafiias farmacéuticas. Las principales compaiifas farmacéuticas son Pfizer, Eli
Lilly, Bristol Myers Squibb, Novartis y Merck que constituyen el 25% del mercado

de las empresas que contratan servicios de outsourcing.

la relacién de beneficio mutuo entre las CRO y la industria farmacéutica
impulsar& su expansion en los proximos afios. Se integraran al mercado, actualmente
dominado por Europa y América del Norte, algunos paises en desarrolio, donde existe
una masa de cientificos y técnicos calificados, los costos son menores, y el frabajo con
animales en laboratorio es un tema de menor relevancia que en los paises
desarrollados. El principal problema que enfrentardn las CRO de los paises en
desarrollo es la ardua tarea de convencer a las industrias farmacéuticas establecidas
que cuentan con las capacidades intelectuales y materiales para realizar el trabajo
bajo estandares de calidad internacionales (Good Manufacturing Practices y Good

Laboratory Practices ).

| as caracteristicas del Centro lo sitlan como una CRO orientada a las etapas

tempranas del desarrollo de drogas (descubrimiento y validacién de moléculas
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bioactivas, y estudios preclinicos). Actuaimente, un 45% de los ingresos de los
servicios de CRO corresponden a servicios de etapas tempranas. E! Centro, se

especializara en ensayos asociados con ototoxicidad, neurobiologia e inmunologia.

Otra parte del mercado potencial son empresas e instituciones nacionales y
latinoamericanas que desarrollen nuevos farmacos y terapias a partir de la flora nativa
(fitofarmacologia). Este es un negocio incipiente, que en algunos paises, como Brasil,
ha tomado gran relevancia como medio para potenciar y conservar la biodiversidad.
Alg'unas empresas que pueden ser clientes o formar alianzas- con el Centro son las

empresas brasileras Extracta (www.extracta.com.br), Ache (www.ache.com.br) que es

la farmacéutica nacional mas grande de Latinoamérica, la farmacéutica argentina

Sidus (www.sidus.com.ar). En Chile la fitofarmacologia es incipiente y se desarrolla

principalmente a nivel de universidades e institutos.

Competencia

Actualmente, el mercado de CRO estd dominado por empresas europeas y
norteamericanas. Los servicios que entregan las CRO incluyen descubrimiento y
validacién de moléculas, ensayos preclinicos, ensayos clinicos fase | a IV, manufactura,
comercializacidn y marketing. Las mayores CRO son empresas multinacionales como
Covance, Pharmanet e ICON, que prestan todos los servicios asociados al desarrollo
de farmacos, y cuentan con instalaciones en varios paises, asf como asociaciones con

hospitales a nivel mundial incluyendo Latinoamérica. Covance (www.covance.com) es

la mayor compaiifa de CRO publica, teniendo ingresos por cerca de USS$1 billon en el
2004. La compaiiia tiene una linea de ensayos de toxicologica lucrativa, ensayos
requeridos para la aprobacion de la droga por la FDA. Pharmanet

(www.pharmanet.com), con ingresos de US$ 160 millones, se focaliza en ensayos
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clinica de etapa temprana consiguiendo voluntarios. Esta es la etapa critica en el

desarrolio de un farmaco. La compafiia iriandesa iCON (www.iconclinical.com) también

es una de las mas importantes en ensayos clinicos.

Existen grandes empresas dedicadas a la produccién de modelos animales de
enfermedades humanas, y estudios preclinicos. Charies River Laboratorios

(www.criver.com) posee en 50% del mercado de reproduccién de animales para

investigacién genéticamente uniformes y genéticamente modificados. Se dedica
ademas al outsourcing en etapas preclinicas y clinicas de desarrolio de farmacos, ¥
estudios para las empresas agroquimicas y veterinarias. Esta empresa cuenta con una

gran variedad de modelos animales para ofrecer sus servicios, incluido pez cebra.

Una de las parficularidades del Centro es la utilizacién del pez cebra como
modelo para estudios farmacoldgicos. El uso del pez cebra en la industria
farmacologica es reciente. La aparicion en el mercado de compafiias que usan este
modelo ha ocurrido la dltima década. Estas empresas ofrecen servicios de
descubrimiento de moléculas bicactivas y estudios preclinicos. La mayoria de ellas
utiliza pez cebra como Unico modelo de trabajo. De forma anexa, por medio de
investigacion interna, generan un portafolio de moléculas con actividad terapéutica
(pipeline). La fortaleza de estas compafilas es contar con metodologias propias
(patentadas) para el desarrollo de los estudios farmacolégicos. En Inglaterra se

encuentra la empresa SummitPLC (www.summitplc.com). Esta empresa cuenta con

metodologias propias de descubrimiento y validacion de moléculas bioactivas; y un
portafolio de candidatos de drogas (pipefine). En EEUU se encuentran las empresas
Zygogen, Znomics y Phylonix. La empresa norteamericana Zygogen

(www.zygogen.com) ha desarrollade modelos de pez cebra propios de enfermedades




humanas para estudios preclinicos, Y dos metodologias propias Z-Tag™ y Z-

Lipotrack®™. La empresa norteamericana Znomics (www.znomics.com) ha desarrollado

una libreria de mutantes de pez cebra Zenemark®, que se utiliza para rastreo de
moléculas bioactivas, o como modelo para investigacion. La compafiia Phylonix
(www.phylonix.com) presta servicios de toxicidad y estudios preclinicos, pero no cuenta
con un portafolio de moléculas. Recientemente, en Espafia ha emergido un par de
empresas que ftrabajan con pez cebra. La primera de ellas, ZFBiolabs

(www.zfbiolabs.com), se especializa en la utilizacion del pez cebra como modelo para

descubrimiento de farmacos y estudios preclinicos, ademas de generacion de sistemas
de manejo de pez cebra en laboratorio. La compafifa espaficla Biobide

(www.biobide.es) cuenta con una plataforma tecnologica para el screening simultaneo

de gran cantidad de moiéculas, automatizado y con recoleccién de datos

computacional.

Las compafiias de outsourcing farmacéutico de Asia son uno de los principales
competidores a nivel internacional, debido a sus bajos cosios de manufactura y
contratacion de personal. En India y China, las compafilas CRO han emergido
rapidamente, y muchas de las grandes transnacionales farmacéuticas han instalado
sucursales en estos pafses. Sin embargo, uno de las limitaciones que presentan estas
naciones es el temor de los ejecutivos de las empresas farmacéuticas sobre proteccion

intelectual y calidad de las empresas de China e India.

Brasil ‘es el pals latinoamericano mas avanzado en tecnologias biomedicas y
biofarmacéuticas, y con una industria mas activa. Entre las empresas que ofrecen
servicios integrales de desarrollo de farmacos se encuentran Extracta, Silvestre Labs,

BioCancer y Alvos. Extracta (www.extracta.com.br) cuenta con un banco de
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moléculas aisladas a partir de una amplia gama de especies vegetales brasilefias, que
ofrece como inicio para la identificacién de moléculas bioactivas. Ofrece ademas
servicios de identificacién y estudios preclinicos. Alvos es una empresa dedicada el
desarrollo de nuevas moléculas con aplicacion farmacéutica en fase preclinica a fase

clinica 1. BioCancer (www.biocancer.com.br) es una CRO en fases clinicas | a IV

especializada en céncer. Aunque no es una empresa de outsourcing propiamente tal,
el Centro de Ingenierfa Genética y Biotecnologia CIGB de Cuba, presta servicios a la
industria farmacéutica y cosmética. La empresa argentina BioFucal S.A.

(www.fucal.com) ofrece servicios a la industria farmacéutica en toxicologia, estudios

preclinicos y estudios farmacodinamicos. Otra empresa argentina que ofrece servicios

de evaluacion de moléculas es Inis Biotech (www.inis-biotech.com.ar), que cuenta con

un bioterio de ratones, ratas y conejos.

En Chile, la empresa Patagonia Neuroactive Biotechnology, asociada a la
Universidad de Concepcién, ofrece servicios biofarmacéuticos de screening, tiene una
metodologia propietaria para detectar efectos neurotdxicos temnpranos de agregados
(asociado al desarrollo de la enfermedad de Alzheimer). Ademas realiza una bisqueda
de moléculas neuroactivas a partir de' flora y fauna chilena. Es importante hacer notar
que, como otras iniciativas en Chile, esta empresa que dice tener actividades desde

1991 y contar con 9 empleados actualmente, no tiene pagina web ni productos

registrados.

En Latinoamérica no existen compafias que utilicen el pez cebra para estudios
de farmacologia. Unicamente, se encuentra la empresa brasilefia Labtox
(www.labtox.com.br), que lo utiliza como modelo para estudios de toxicidad, junto con

otros animales acuaticos.
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3.2.3. Servicios a la Industria Acuicola.

La industria acuicola-salmonera es una de lﬁas més importantes de nuestro pais.
Sus exportaciones ascendieron a USS$ 2.207 millones en e! afio 2006, que corresponde
al 38,2 % de la produccién mundial. Es |a industria con mayores proyecciones de
crecimiento para alcanzar los objetivos propuestos por la iniciativa “Chile, Poiencia
Alimentaria” que propone posicionar a nuestro pais para el 2010 entre las diez

potencias mundiales productoras-exportadoras de afimento (SalmonChile 2006).

Las principales limitaciones para el crecimiento de esta industria estan mas
relacionadas con la oferta que con la demanda. Entre las principales problematicas que
debe enfrentar la salmonicultura se encuentran la alimentacion y las enfermedades. El
alto precio de la alimentacion, aceite y harina de pescado, es uno de los principales
temas que frenan un aumento en ia produccion. Es necesario sustituir estos alimentos
por otros de origen vegetal (soya), proceso que requerira una gran inversion

tecnologica.

Por otro lado, el salmén es afectado por el Sindrome Ricketsial y la Enfermedad
Bacteriana del Rifién (BKD), patologias que son fratadas con antibiéticos. El uso de
antibisticos esta limitado pues los principales paises importadores (EEUU, Japén y UE)
aceptan un nivel maximo residual de ellos. Las enfermedades producen pérdidas
anuales por US$ 400 millones. Es necesario desarrollar vacunas u otro tipo de
tratamientos que no signifiquen barreras para la entrada de estos productos a los
mercados internacionales. Muchas de las terapias desarrolladas en Chile no son
exitosas debido a un desconocimiento de la biologia del salmon. Uno de los
principales problemas para todo sistema de produccién animal industrial son. las

enfermedades infecciosas. El desarrollo de kits de diagnéstico y vacunas es de vital
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relevancia para prevenir proliferacion de enfermedades y evitar el uso de antibitticos,
que pueden llegar a ser dafiinos para la sajud de los consumidores y el medio

ambiente.

Un tercer tema relevante es el medioambiental. La industria acuicola es la mas
regulada a nivel nacional (debe cumplir con una regulacién ambiental especial RAMA).
Esto incluye monitoreo de fondos marinos, restriccion de uso de toxicos no
degradables o bicacumulables, manejo de residuos, caracteristicas de alimentos,
planes de prevencion de escape de peces, etc. En esta area se han desarrollado una
serie de programas e inversiones, COmo Acuerdo de Producciéon Limpia (2002),
Sistema Integrado de Gestion SIGES, Programa de Gestion Zonal, etc., cuyo objetivo
es desarrollar estandares mas exigentes que los nacionales que permitan asegurar la

trazabilidad de los productos acuicola.

En la indusiria de la acuicultura, la necesidad de contar con un modelo de pez
bien caracterizado para estudios, ha sido satisfecha por el pez cebra. El pez cebra es
un modelo bien caracterizado, con disponibilidad de gendmica funcional y datos de
biologia molecular que facilitan estudios de crecimiento, reproduccion, calidad de
alimento, patologias, y permite desarrollar terapias y vacunas (Alestrom, Holter et al.

2008).

Servicios

El Centro propone abordar las problematicas anteriormente mencionadas
(alimentacion, enfermedades y ambiental) usando el modelo de pez cebra. Este
modelo se utilizara para validar aquellos datos generados a partir de la secuenciacion

del genoma de! saimén, que sean relevantes en responder estas preguntas.
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Los servicios que se ofreceran a la industria acuicola se plantean como
investigacién conjunfa (por un monto cercano a los 50 millones anuales por proyecto)
cuyos resultados (como patentes y/o productos o servicios) seran compartidos con la

industria.

Mercado

La industria salmonera en Chile se caracteriza por ser una de las que mas
invierte en 1+D. Durante el afio 2006 invirtié un 0,58% de las ventas ($6.137 millones},
cuatro veces lo que invierten el promedio de las industrias chilenas (0,15%, segtn

encuesta de innovacién afio 2002).

Con el objetivo de proponer y generar alternativas de soluciones para puntos
criticos de la cadena de valor que afectan la competitividad de la industria acuicola, a
través de la cooperacion pblico-privada, fue creado el Programa Territorial Integrado
(PTI) del Cluster del Salmén. Esta entidad fue creada por la Industria Salmonera,
INTELSAL (instituto Tecnolégico del Salmén) y CORFO. En el afio 2005 la inversién en

i+D fue de $3.442 millones de pesos, 50% proveniente de privados.

Una iniciativa importante, en la cual participan los investigadores del Centro, es
el Consorcio Aqualnnovo, del cual forma parte la Universidad de Chile. Aunque la
participacion de esta iniciativa tiene un objetivo especifico y claro, el formar parte de
ella puede servir de impulso para el desarrollo de otro tipo de proyectos con la industria

salmonera.

Competencia

En nuestro pais existe una serie de pequefias indusirias biotecnolégicas

nacidas para cubrir las necesidades de la industria acuicola. Entre ellas, las mas
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importantes son Diagnotec, abocada al diagnoéstico molecular de enfermedades en
salmones y al mejoramiento genético, y Biodinamica, cuyo foco es la inmunologia de
peces y el desarrollo de sustancias activas de origen natural que permitan mejorar la
salud de ios salmones. Biodinamica desarrollé un inmunoestimulante (Interac ® 100)

para la prevencién de la enfermedad rickettsial en salmones. Por su parie BiosChile

S.A. (www.bioschile.cl/4e.himl) ha desarrollado una serie de productos para la
deteccion molecular e inmunologica de patégenos en salmones. La empresa BioMar
(www.biomar-fishfeed.cl) es productora y distribuidora de alimentos para peces, y
realiza investigacion (pero no en Chile) para desarrollo de nuevos alimentos a menor
costo y mas amigables con el medio ambiente. Otras empresas relacionadas, que

distribuyen vacunas para salmones son Centrovet (www.centrovet.com) vy

Veterquimica (www.veterguimica.cl).

A nivel internacional existen grandes consorcios especializados en el desarrollo
de tecnologias para la industria acuicola, en especial en aquellos paises que son
grandes productores. Aquamedicine de Noruega (www.aguamedicine.no) es una
avocacion entre las dos mayores instituciones veterinarias de ese pais: el Instituto
Nacional Veterinario y el Colegio Noruego de Ciencias Veterinarias. Su labor abarca
desde alimentacién a toxicologia, en diversas especies incluida el salmén, y sus
productos se comercializan a través de VESO (www.veso.no). Esta empresa, junto con
las empresas noruegas Akvaforsk y Sintef establecieron recientemente en nuestro pais

la empresa AVS Chile, dedicada a la investigacion aplicada en acuicultura.
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3.2.4. Servicios menores en pez cebra y raton.

Actualmente, en nuestro pals existen muy pocos lugares donde es posible
mantener animales para experimentacion (silvestres, mutantes y fransgénicos) con las
condiciones de segdridad e infraestructura adecuadas.

Uno de los hitos del desarrollo de este Centro es la implementacion de viveros
de pez cebra y ratén que cumplan las normas de funcionamiento internacionales. Estos
viveros prestaran el servicio de mantencion de lineas animales, y otros servicios
menores relacionados derivados de la tecnologia con que contara el vivero y los
laboratorios. El servio de mantencion de ratones sera implementado cuando se logre la
certificacion del vivero.

Servicios menores en pez cebra (Tabla 3.3)

Mantencién de lineas silvestres, mutantes o transgénicas de pez cebra.
Venta de embriones silvestres y morfantes

Desarrollo de lineas transgénicas de pez cebra.

Ensayos genético moleculares: hibridacion in situ e inmunohistoquimica.

o A Db

Ensayos fenotipicos: toxicidad general, ototoxicidad y otoproteccion, estudio
sobre funciones sensoriales, neurotoxicidad, respuesta inmune, migracion
celular, ensayos propietarios.

6. Trazabilidad y genotipificacion.

7. Microinyeccion.
Tabla 3.3. Servicios menores en pez cebra.

Servicio Valor

Mantencion de lineas de peces $30.000 por tanque al mes

Venta de embricnes morfantes $500.000

Desarrollo de transgénicos $2.500.000

Hibridacion in situ / iInmunohistoquimica $100.000

Ensayos fenolipicos $50.000 1 ensayo por molécula
Ensayos fenotipicos . $300.000 kit de 10 ensayos por molécula
Trazabilidad y genotipificacion . $50.000

Microinyeccion $50.000
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Servicios menores en raion (Tabla 3.4}
1. Mantencion de lineas de ratones, bajo los esténdares mas exigentes de calidad

y aislamiento biolégico. Estas lineas seran certificadas por identificacién por
PCR.

2. Ensayos basicos in-vitro. Estos ehsayos. orientados a medir el efecto bioldgico
de moléculas éon potencial biomédico, analizaran aspectos tales como:
apoptosis, proliferacion y migracidon celular usando lineas celulares de
mamiferos.

3. Ensayos in-vivo. Por medio de la inyeccion en ratones (normales o
transgénicos) de moléculas con potencial biomédico se evaluaran los efectos
sistémicos de éstas en un organismo.

4. Analisis de la expresion génica. Se ofreceran cuantificaciones de la expresion

génica usando hibridacion in-situ y/o inmunohistoquimica en cortes seriados o
en embriones completos.

5. Estudios de Knockdown y sobreexpresion. Usando técnicas de manipulacion
del genoma (como RNA de interferencia o transfecciones transienies) se
estudiaran los efectos de sobre-expresar o inhibir la expresion de un gen dado.

Tabla 2.4. Servicios menores en raton

Servicio Valor

Mantencion de ratones %5.000 al mes por ratdn

Ensayos in-vivo $500.000 por molécula por ensayo
Ensayos in vifro $200.000 por ensayo
Inmunodeteccion $350.000 por ensayo

Hibridacién in situ $225.000 por ensayo

Knock-down $1.500.000

Sobreexpresion $2.500.000
Recursos Necesarios

El desarrollo de esta linea de negocios no requiere inversiones adicionales a las
mencionadas anteriormente. Sin embargo, es necesario considerar que al costo de la
implementacién del vivero de ratones (alrededor de 800 millones de pesos) se debe

agregar el costo de la certificacion internacional estimado en 50 millones de pesos.
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Esta certificacion sera obtenida alrededor del afio 5 cuando se haya implementado

completamente el vivero de ratones.

Mercado

Los principales clientes de este fipo de servicios son otros grupos de
investigacién tanto académicos como privados. Para el servicio de mantencion, se
considera sélo aquelios grupos ubicados en Santiago. El resto de los servicios seran

ofrecidos a nivel nacional y latinoamericano.

El numero de grupos que trabajan con pez cebra es creciente por las amplias
ventajas y bajo costo que representa este.modelo. En general, estos grupos cuentan
con viveros pequefios y no muy sofisticados de pez cebra, por lo que la oferta det
Centro puede ser atractiva para ampliar sus lineas de investigacion. Por la experiencia
del grupo de investigadores del Centro, estos grupos contrataran servicios como la

generacion de transgénicos y analisis mas especificos para complementar sus estudios.

La demanda por la mantencién de ratones en condiciones dptimas. es muy alta,
dado la casi inexistencia de este tipo de recintos. Muchos investigadores se interesaran
en mantener sus cepas en este vivero. Los servicios de analisis pueden ser
contratados por los mismos grupos de investigacion que mantienen sus lineas de

ratones en el Centro, u otros grupos, especiaimente en el area biomédica.

Competencia

En nuestro pais existen pocos viveros donde se pueda mantener ratones con
estandares adecuados de calidad y respetando las normas internacionales de calidad.
Existe un vivero pequefio en la Facultad de Odontologia de la Universidad de Chile, en

la Facultad de Ciencias Biologicas de la Universidad Catélica y la Fundacion Giencias
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para la Vida, donde los investigadores del Centro mantienen actualmente algunas de

sus [ineas de ratones.

No existe un lugar que ofrezca servicios de mantencién y otros servicios
menores en pez cebra. En esta area, que tendria una demanda creciente debido al
aumento en interés por trabajar con este modelo, ef Centro serfa pionera. No existen
iniciativas similares en Latinoamérica, aunque si en Europa y EEUU, que en general no
son accesibles para grupos de investigacién de la regién (Chile y Latinoamérica;,
nuestro principal mercado en este tipo de servicios) por los altos costos de los servicios

y transporte.

3.2.5. Servicios de Inmunologia

La inmunologia es el estudio de la inmunidad en amplio sentido, y de los
eventos moleculares y celulares que ocurren luego de que un organismo encuentra
microorganismos y moléculas externas. Estudia el estado fisiolégico del sistema
inmune sano y enfermo, asi como sus desérdenes (enfermedades autoinmunes,
hipersensibilidad, etc.). Esta ciencia tiene muchas aplicaciones en areas diversas de [a
biclogia, principalmente a través de sus metodologias de estudio. Dos de estas
metodologias, que el Centro ofrecerd como servicios, son citometria de flujo y

produccion de anticuerpos monoclonales.

El linaje de un tejido, estado de maduracion o de activacion de una célula puede
ser determinado analizando [a superficie celular o la expresion intracelular de distintas
moléculas. Esto se hace marcado la célula con sondas fluorescentes especificas para
cada molécula y midiendo la cantidad de fluorescencia en cada célula, A través de
citometria de flujo se puede detectar la fluorescencia de células individuales en una

suspensién, y por consiguiente, determinar el nimero de células que expresan la
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molécula a la cual la prueba fluorescente se une. Esta técnica tiene aplicaciones en
muchas areas, desde biologia molecular, patologia, inmunologia hasta biologia vegetal.
En medicina tiene aplicacion en la realizacion de diagnésticos, fenotipificacion

inmunolégica y oncoldgica de paciente.

Los anticuerpos monoclonales son anticuerpos gue son idénticos pues son
producidos por un Unico tipo de célula inmune que son clones de una Unica célula
parental. La capacidad de producir cantidades ilimitadas de anticuerpos idénticos
especificos para un antigeno en particular ha revolucionado la inmunologia y ha tenido
un alcance amplio en diversas areas de investigacién. Son utilizados en diversas
técnicas de laboratorio {wesfern blotting, inmunoprecipitacién,' cromatografia de
afinidad) de uso rutinario. Algunas de las aplicaciones mas comunes Son:

« identificacién de marcadores fenotipicos tinicos de ciertos tipos celulares,

e diagndstico de infecciones y enfermedades sistemicas, que se basa en la
deteccion de antigenos o anticuerpos particulares en el torrente sangutneé.

« diagnostico de tumores y terapia .

« analisis funcional de superficie celular y moléculas secretadas.

Servicios
Se ofrecera servicios de citometria de flujo y desarrollo de anticuerpos

monoclonales (Tabla 3.5)

Tabla 3.5. Servicios de inmunologia

Servicio Valor (millones de pesos)
Andlisis por citometria de flujo 0,3
Produccitn de anticuerpos monoclonales 2,5

Mercado

El servicio de citometria de flujo se ofrecera en asociacion con la Fundacion

Ciencias para la Vida. Histéricamente este servicio ha sido utilizado por médicos para
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realizar diagnésticos, fenotipificacion inmunclégica y oncoldgica. Se ofrecera este

servicio también para estudios en biologia de peces y moluscos.

Se ofrecera el servicio de generacién de anticuerpos monocionales, usando
tecnologia nueva desarrollada por investigadores del Centro, y que se encuenira en
proceso de patentamiento. Este servicio esta dirigido a grupos de investigacion

nacionales.

Compelencia

Las empresas BiosChile (www.bioschile.cl) y BioSonda (www.biosonda.cl)

ofrecen servicios de generacién de anticuerpos mono y policlonales.

3.2.6. Servicios de Genomica funcional y Bioinformatica.

La bicinformatica es el registro, anotacion, almacenamiento, andlisis, busqueda
y recuperacion de secuencias de acidos nucleicos (DNA y RNA), secuencias proteicas
e informacidn estructural. La bioinformatica tiene aplicaciones en multiples areas, como
gendmica, estructura biomolecular, andlisis protedmico, metabolismo, biodiversidad,

procesamiento de sefiales en ingenieria quimica, disefio de drogas y vacunas, etc.

Los investigadores deben ser capaces de acceder a la informacion existente, y

a la vez agregar informacion nueva.

Fl potencial de la bioinformatica en la identificacién de genes Utiles para el
desarrollo de nuevos productos y farmacos ha generado un cambio en la biclogia y

biotecnologia en el cual se han vuelto cada vez mas intensivas en esta area.

Con un conocimiento mucho més profundo de los procesos biologicos a nivel

molecular, se han desarrollado nuevas técnicas para analizas genes a escala industrial,
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llarnado Genémica. Esto ha generado estrategias para analizar una gran cantidad de

genes al mismo tiempo.

Las actividades centrales del Centro en el area de bioinformatica serd construir
una interfase amigable capaz de de integrar un amplio especiro de informacion
derivada de estudios genomicos y proteomicos. Este sistema permitira almacenar
informacion nueva correlacionarla con informacién pre-existente. Se implementaran
métodos de disefio experimental y analisis estadistico de microarrays, destinados a
facilitar la interpretaciéon de datos generados por esta metodologia. Se utilizara la
informacién de EST en la prediccion de genes, la anotacion funcional los anélisis de
expresion. Finalmente, se desarrollaran potenciales redes de regulacién a pariir de
datos de expresion y analisis in silito de sitios de unién para factores de trascripcion en

distintos organismos modelo.

Se ofreceran las modalidades de microarrays mas utilizadas en experimentos
de expresién génica y otras aplicaciones gendmicas, a través de convenios con los
principales proveedores de chips de DNA (Affymetrix, Agilent Technologies ¥y
Nimblegene).

Servicios

Esta plataforma tendra la capacidad para desarrollar servicios en la confeccién
de protocolos, manejo de instrumentos y generacién de informacién. Concretamente,
la experiencia del CIB en genomica funcional y biocinformatica tendran un importanie
impacto en:

« El acceso eficiente a datos disponibles en web relacionados con la informacion
genémica de organismos de interés para la industria, que en la actualidad

considera una gran volumen de informacién biclogica que apenas se esta utilizando.
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« El disefio de propuestas de investigacion relevantes para apoyar la toma de
decisiones basadas-en un sistema integrado de gestion de datos adaptado para
actividades de la industria biotecnolégica.

e Mejorar la actual disponibilidad de métodos, estrategia de andlisis y de
interpretacion de datos biologicos generados a escala global.

« Aumentar la velocidad de transferencia de informacion 0til para la industria
biotechologica asi como el traspaso de nuevas metodologias y enfoques que se

derivaran de 1a actividad del CIB.

Para efectos de andlisis de flujo de caja, se considerd para cada uno de estos
servicios un valor de 50 millones de pesos. Sin embargo, estos servicios son mas bien
del tipo custom made (segun requiera el cliente) por lo que este valor puede variar.
Mercado

Ei mercado mundial bicinformatica es creciente. En el afio 2005 la industria
bioinformatica mundial alcanzé los US$ 1435 millones, con un crecimiento del 16%
anual, esperando alcanzar los US$ 3000 millones en el afio 2010, con énfasis en las

areas de quimioinformatica y farmacogenomica (Medinfonews 2006).

Se pretende abordar el mercado nacional con vista al mercado Latinoamericano.
En nuestro pafs existe una serie de iniciativas destinadas a la secuenciacion y analisis
del genoma de organismos de importancia econdmica. En‘tre ellos, parte de los
investigadores de! Centro estén involucrados en el proyecto de secuenciacién del
Salmoén. Este afio se dio inicio al programa Genoma [1, enfocado a ‘nectarines y vides.
El equipo de! CIB coopera con los investigadores involucrados en el genoma de

nectarines (www.genomavegetal.cl). Otros proyectos relacionados son aquellos

desarrollados por la empresa Biosigma (www.biosigma.cl) en genoma de bacterias

para la industia minera, y el Consorcio de Gendmica Forestal
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(www.genomicaforestal.cl), asociado a la Universidad de Concepcion, que usa

herramientas gendmicas para identificar genes de interés en Pino y Eucalipto.

A nivel latinoamericano existe gran interés por conocer el genoma de la
biodiversidad nativa. En argentina se desarrolia el proyecto Genoma Blanco

fwww.dna.gov.ar/DIVULGAC/PGBO6.HTM) destinado al estudio de organismos de la

Antértica, y se encuentran estudiando el genoma de una bacteria psicrofila. Brasil es el
pais que latinoamericano que mayor cantidad de recursos ha invertido en genémica.
Entre los proyectos desarrollados y en curso se encuentra el mapa genético del café,

genoma clinico del cancer, el patégeno de bananas Musa spp., entre otros.

Competencia

En nuestro pais existen varios grupos de investigacién dedicados a [a
bicinformatica, principalmente en universidades y centros de investigacion, como el
Laboratorio de Biocinformatica y Matematica del Genoma de la Facultad de

Ingenieria de la Universidad de Chile (www.cmm.uchile.cl/lgenoma), el Centro de

Bioinformética y Simulacién Molecular Universidad de Talca (chsm.utalca.cl)
dedicado mas bien a la simulacion molecular, el Centro de Bioinformatica y Biologia

Genoémica de la Fundacién Ciencias para la Vida (www.cienciavida.cl/center.html) y

Centro de Bioinformatica de la Universidad Catdlica (www.cgb.cl). Este dltimo se
define como CRO y presta servicios en algunas de las areas que el Centro abarcar,
como anotacién y secuenciacion de genomas, desarrollo de microarray y disefio de

bases de datos biologicos.

En Brasil esta la empresa Scylla Bioinformatica (www.scylla.com.br), nacida a

partir de los genomas desarrollados en ese pals, dedicada a ofrecer soluciones a
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empresas biotecnolégicas, que cuenta con plataformas para la determinacion de

analisis de EST, SNP y SSRK.

3.2.7. Propiedad Intelectual

Histéricamente se ha considerado necesario, para crear una empresa en
ciencias biolgicas, el contar con los derechos sobre una o mas patentes que permitan
diferenciarse del resto de los competidores y lograr cierta exclusividad sobre el

mercado (Angeregg, Thayer et al. 2006).

Los investigadores del Ceniro han desarrollade de manera individual propiedad
intelectual, y actualmente, se cuenta con un portafolio de al menos 2 patentes. Una de
ellas se refiere a un ensayo en pez cebra, que puede tener aplicaciones en estudios de
moléculas para tratamiento del céncer. La otra es una metodologia para el desarrollo

de anticuerpos monoclonales.

Es vital que el Centro como tal desarrolle un portafolio de patentes en un area
especifica. La mayoria de las Contract Research Organizations, tanto en el area
farmacéutica como ambiental o veterinaria, cuentan con experiencia en un area
especifica y propiedad intelectual asociada a ella. El desarrolio de propiedad intelectual

le dara al Centro una identidad que lo identifique como tal en el mercado global.

En las empresas de biotecnologla el valor de los recursos intelectuales es tanto
o mas importante que el valor de los activos tangibles. Es necesario que la propiedad
intelectual que se desarrolle esté fuertemente ligada al plan de negocios. Se debe
tomar en cuenta las capacidades inventivas internas (de los investigadores) y los
requerimientos externos, para desarrollar un portafolio que realmente fortalezca el

desarrollo y la sustentabilidad del proyecto (Barret 2005).
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Respecto de barreras de propiedad intelectual, gran parte de los ensayos que

se ofrecen en pez cebra no estan patentados (ensayos de toxicidad general por

ejemplo) por lo que no existiria, por el momento, necesidad de pagar licencia a un

tercero por uso de su patente. En caso de que esto llegase a ocurrir, se optara por

generar alianzas con la persona o institucion propietaria de la patente.

Todas las lineas de investigacion basica del centro pueden llegar a tener una

aplicacién, que puede ser fransformada en patente o incluso en una nueva empresa.

Estas aplicaciones se encuentran en etapas tempranas o medias de desarrollo, por lo

que no pueden ser transformadas en servicios hoy. Sin embargo, pueden ser una

fuente de ingresos futuros para el Centro. A continuacion se detallan algunas de estas

aplicaciones.

Desarrollo de inmunoterapia para lupus, diabeies y cancer. En esta area, el
desarrollo de terapias para lupus se encuentra mas avanzado por las interacciones
con clinica. Estas terapias podrian ser licenciadas en una etapa temprana de
desarrollo a empresas farmacéuticas que deseen desarrollarlas como producto
comercial.

Identificacion de moléculas candidatas para el tratamiento de adicciones vy
enfermedades neurodegenerativas. Estas moléculas serian patentadas vy
posteriormente licenciadas a empresas farmacéuticas. Incluso, si se vislumbran
grandes posibilidades de desarrollo, podrian ser la base para la generacion de un
spin-off en potenciales farmacos psicoactivos.

|dentificacién de marcadores moleculares y genes no anotados con funcion de
interés in sifico, que seran patentados, y podran ser desarrollados internamente o
vendidos a empresas interesadas.

Desarrollo de biosensores ecotoxicologicos en pez cebra y con anticuerpos. Este
tipo de productos sera patentado, y puede ser la base para la generacién de un
spin-off. La ventaja de estos productos es que podran ser vendidos y exportados en

forma de kit a nivel internacional.
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3.2.8. Difusion y Capacitacion.

Una forma de transferir a la comunidad la investigacion que se realizara en el
desarrollo del Centro, es a través de la realizacion de seminarios, cursos y talleres.
Estos estaran dirigidos tanto a la comunidad cientifica como a empresas y ptiblico en
general. De esta forma se contribuira en la formacion especializada en los temas que.
desarroliara el Centro. Algunas de las actividades que se desarrollaran son:

e Cursos Internacionales en genética y desarrollo, dirigido especiaimente a [a
comunidad cientifica de Latinoameérica, de desarrollaran con el auspicio de la
Sociedad Latinoamericana de Biologia del Desarrolio.

» Capacitaciéon y entrenamiento de estudiantes de postgrado de América Latina en
aspectos relacionados con el estudio de células precursoras o células madre.

* Talleres en inmunologia. Se realizan cada dos afios, con dos semanas intensivas
de conferencias y demostraciones sobre tépicos de inmunologia avanzada.

» Taller de Bicinformatica y Gendmica Funcional. Se realizaran talleres teorico-
practicos que abordaran los siguientes temas: Prediccion de Genes, Bases de
Datos de Secuencias Biologicas, Genémica Funcional y analisis de datos de
expresion, Biologia de Sistemas.

» Cursos en Neurobiclogia. Talleres, servicios, acuerdos de colaboraciéon con la
industria y otras instituciones educacionales.

e Cursos de entrenamiento en manipulacién de animales. Seran impartidos por
nuestro equipo técnico y cubrirdn los aspectos fundamentales de cuidado,
mantencion y cria de peces y mamiferos.

3.2.9. Docencia.

Uno de los aspectos mas importantes del proyecto de desarrollo de! Centro es
fa formaciéon de Recursos Humanos en el area de ciencias biclogicas, con énfasis
especial en biotecnologia avanzada. El Centro participara activamente en la
implementacion del programa de Doctorado en Biotecnologia de la Facultad de

Ciencias de la Universidad de Chile. Este programa ha sido recientemente aprobado
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por las autoridades universitarias, y seré iniciado el afio 2008. El Centro contempla el
financiamiento de Becas para estudiantes de este programa (al menos 4 al afio). Parte
de los estudiantes del programa de Doctorado en Biotecnologia desarrollaran sus tesis

en los laboratorios del Centro.

La investigacion en biotecniologia en nuestro pais, se ha desarrollado en €l area
de plantas, biominerfa e incipientemente en biomedicina. Existe una evidente carencia
en el Zrea de biologia molecular, gendmica animal y organismos modelo, en especial
en lo que referido a equipamiento e infraestructura. Estas dreas son centrales en
biotecnologia, y represeniar una necesidad importante para ciertos sectores
productivos nacionales. La importarcia del desarrollo del Centro en este programa es
que permitird contar con infraestructura e investigacion de primer nivel para el
desarrollo de investigacién en dreas de biologia molecular, genoémica y modelos
animales, a la que tendran acceso los estudiantes del programa de Doctorado en
Biotecnologia y estudiantes de otros programas, asf como de pregrado y post

doctorado.

Ademds, se apoyaran otros programas de Doctorado de varias facultades de la
Universidad, como de Biologia Celular y Molecular, Ciencias Biomédicas, Nutricion y

Alimentos, Bioquimica, etc.

Un aspecto importante es crear oportunidades para que cientificos jovenes
puedan realizar sus estudios de post-doctorado. Muchos de estos cientificos emigran
debido a la falta de oportunidades para desarrollar su investigacién. El Centro ademas
ofrecera la opcién de desarrollo de investigacién conjunta con la empresa. Esta
actividad, y la investigacién aplicada, son relativamente nuevas en nuestro pais. De

esta forma el Centro formara profesionales en ciencia basica y aplicada con la
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formacion adecuada para insertarse en la industria, y formar sus propias iniciativas

empresariales.

3.3. Organizacion.

La organizacion del Centro se puede dividir en tres areas: cientifica,
administrativa y de negocios. Estas areas estan intimamente relacionadas y se
complementan para el funcionamiento del Centro. A ellas se suman un Directorio y un

Comité Asesor.

En el esquema general, el &rea cientifica del Centro estd compuesta por el
Director y seis Investigadores Principales, que son los encargados de llevar a cabo
el proyecto cientifico del Centro. Se agrega una serie de Investigadores Asoclados y
Colaboradores (nacionales e internacionales) cuya funcién es complementar las

lineas basicas y aplicadas para potenciar el crecimiento y la sustentabilidad del Centro.

El area administrativa estd compuesta por un Gerente de Proyectos, un
Contador y una Secretaria, cuya funcién es velar por el correcto funcionamiento del
Centro y sus recursos, las adquisiciones menores, la contabilidad y [a resolucion de

problemas menores inmediatos.

El area de negocios esta compuesta por un Gerente de Negocios, un
Encargado de Patentes y una Secretaria. Esta area de se encargara de la busqueda
de clientes, el desarrollo de las lineas aplicadas y de nuevas oportunidades de
negocios, la proteccion de las invenciones del Centro, la comunicacion con los

colaboradores, socios e inversionistas. (Figura 3.5).
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Fig.3.5. Organizacion del Centro
Descripcion detallada de la organizacién de Recursos Humanos del Centro.

Como entidad superior de administraciéon y coordinacién del Centro se
encuentra el Directorio. Este Directorio estara compuesto por el Director del Centro,
tres cientificos externos con amplia experiencia en investigacién basica y aplicada, un
representante de la Universidad de Chile nombrado por el Rector, y un representante
de los inversionistas. Su objetivo es la planificacion estratégica a corto, mediano y largo
plazo de los objetivos del Centro, para asegurar su calidad, crecimiento y
sustentabilidad. Sus funciones especificas son:

¢ Planificacién estratégica del Centro
e Asegurar cumplimiento de los objetivos propuestos

e Tomar decisiones respecto de contrataciones y reemplazos de personal
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» Tomar decisiones respecto de inversiones relevantes (compra de equipamiento
nuevo).

s Tomar decisiones respecto de ampliacion de lineas de investigacion o
desarrollo de nuevas.

« Autorizar alianzas con socios privados o centros de investigacion.

Existirda ademas un Comité Asesor Externo (Advisory Board) compuesto de
tres destacados cientificos exiranjeros con experiencia en las areas de investigacion
del Centro, que se reunird una vez al afio en el-Santiago para realizar una asesoria
respecto de los temas cientificos y estratégicos del Centro. Esta asesoria se_traducira

en un informe entregado al Directorio y a los investigadores, que sera vital para la toma

de decisiones relevantes.
Area Cientifica

El Director Cientifico es lider del grupo de investigacién, un cientifico de
trayectoria nacional e internacional, que conoce a profundidad cada una de las areas
de investigacién del Centro y mantiene una comunicacion fluida con los investigadores
y administrativos. Su responsabilidad principal es coordinar y supervisar las actividades
cientificas de! Centro. Es la autoridad final en la toma de decisiones, solo supervisado
por el Directorio. Su dedicacion es de tiempo completo. Sus labores especificas son:

e Distribuir responsabilidades en €l equipo cientifico y {écnico.

» \Velar por la integridad cientifica y los procedimientos

» Fomentar las relaciones con otros centros de investigacion.

* Informar al Directorio sobre las actividades desarrolladas en el Centro, y hacer
recomendaciones sobre toma de decisiones relevantes (personal e inversiones
mayores).

* Redactar informe de actividades y financiero para presentar al Directorio,
colaboradores e inversionistas.
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Los Investigadores Principales son seis cientificos nacionales con amplia
experiencia en las éreas de investigacion del Centro. Mantendran una comunicacion
constante con el Director, que es su representante ante el Directorio para la
contratacién de personal, adquisicion de equipos y ampliacién de sus lineas de
investigacion. Su funcién es desarrollas las lineas de investigacion del centro y
administrar los recursos tecnoldgicos (viveros, analisis y cultive celular, y
bioinformatica). Su dedicacion es al menos un 60% de la jornada de trabajo. Sus
actividades especificas son:

» Desarrollo de lineas cientificas.
» Supervision de trabajo experimental y actividad del personal directamente.
» Monitoreo de actividades del Centro en vista de aquella que pueda ser sujeta a

Propiedad Intelectual.

» Actividades de docencia, en la supervision de alumnos de postgrado y pregrado,

y desarrollo de cursos y seminarios en las dreas de investigacion especificas.

» Desarrollo de publicaciones cientificas de calidad.
e Busqueda de nuevas fuentes de financiamiento, a través de proyectos
nacionales, internacionales o asociacion con entidades privadas.

Los Investigadores Asociados son cientificos nacionales de trayectoria, cuya
parte de su trabajo se desarroilara en colaboracion directa con el Centro, de manera de
ampliar [as posibilidades sus posibilidades de desarrollo. En un primer momento se
consideran 9 investigadores asociados, pero esta cifra puede variar de acuerdo a las
necesidades que aparezcan en el transcurso del proyecto. Estos investigadores seran
pagados. Adicionalmente existird una serie de Colaboradores nacionales e
internacionales, que desarrollardn proyectos conjuntos con distinto grado de

compromiso, cuyo trabajo no sera remunerado directamente. Estos colaboradores

pueden perienecer tanto a la academia como a la industria. Uno de los objetivos del
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Centro es gue sus estudiantes puedan desarrollar parte de su trabajo en colaboracién
con laboratorios externos, académicos o de la industria, y esto se llevara a cabo a

través de Investigadores Asociados y Colaboradores.

Los requerimientos de recursos humanos para la unidad administrativa, unidad
de negocios, laboratorios y recursos tecnoldgicos se detallan en el Anexo A. Es
necesario destacar aqui que una parte importante del presupuesto del Centro para los

primeros 5 aiios (cerca del 40%) se usa para pagar el personal.

3.3.1. La empresa spin-off de servicios.

Uno de los principales objetivos de este Centro es transferir tecnologta al sector
productivo, nacional e internacional. Dado que el Centro se define como una institucion
sin fines de lucro, se ha propuesto crear una empresa asociada al Centro denominada
Metazoan Technologies (MZT). Esta compafiia seria un spin-off del Centro y la

Universidad de Chile.

Las nuevas compafiias que se generan a partir de una institucion mayor se
conocen como spin-off (a veces también llamado start-up). Segin Koster (Koster 2004)
un spin-off es una nueva entidad que maneja recursos existentes (monetarios o no
monetarios); y en un start-up, los recursos provienen de un lugar distinto de la entidad
originaria. En otros casos, el término start-up se usa para denominar a las primeras
etapas de empresas spin-off, en que un inversionista de riesgo (venture capitalist) pone
recursos. Nicolau (Nicolaou and Birley 2003) define aquellos spin-off derivados de
instituciones académicas como university spin-off. Un spin-off involucra:

la transferencia de tecnologia central de una institucién académica a una nueva
compafiia y/o los miembros fundadores de la nueva compafifa son [os inventores

(académicos), que pueden quedar o no afiliados con la institucion academica
(Nicolaou and Birley 2003)
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Segun e! Inland Revenue de UK (2005), un spin-off es una compafifa en que la
universidad tiene un porcentaje de las acciones, a diferencia de un starf-up, en donde
la universidad no tiene participacion, ya sea porque ha cedido la licencia por pago de
un royalty o porque no existe relacién formal (por ejemplo, una empresa formada por

graduados de una universidad).

¢Por qué desarrollar un spin-off en vez de licenciar? En muchos casos, la
tecnologia esta en una etapa muy bésica de desarrollo y no es posible .encontrar
empresarios interesados en licenciarla. Pero ademas, y principaimente, los recursos
que genera un spin-off para la universidad son mucho mayores que los generados por
pago de licencias, aunque llegan en un plazo mayor (Savage 20086).

Se definen 3 tipos distintos de spin-off.

« Ortodoxo, en el cual “sale” de la institucién académica la tecnologia (a través de
una licencia) y el investigador que la genero.

o Hibrido, en el cual “sale” la tecnologla, pero el investigador permanece en la
institucion académica, y participa de la compafiia como parte del directorio,
comité cientifico u otro.

» Tecnolégico, en el cual la tecnologia “sale”, y los investigadores permanecen en
la institucién académica sin formar parte de la nueva compaiiia.

En el caso de las ciencias bioldgicas, el modelo mas comun es el hibrido. Este
tipo de spin-off tiene la ventaja de que existe un fiujo constante de conocimiento e
innovacion entre la universidad y la compafiia, lo que abre la posibilidad de aumentar el

portafolio de productos y servicios.

Los principales involucrados en el desarrollo de un spin-off son: el creador de la
tecnologla, el emprendedor, la organizacion de investigacion y el inversionista. Todos
ellos deben estar representados en la compariia, a través de un porcentaje de sus

acciones.
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Gran parte de ias empresas basadas en conocimientos (tecnologia, quimica,
ciencias de la vida, consultoras, etc.) que existen actualmente emergieron como spin-
offf de universidades o centro de investigacion. Uno de los casos mas emblematicos es
el del Massachussets lnstiltute of Technology MIT (entrepreneurship.mit.edu).
Segun un estudio del BankBoston (BankBoston and Moscovitch 1997), el MIT en ha
generado mas de 5000 compafiias que emplean a 1,1 millones de personas en todo el
mundo y generan ganancias por $230 mil millones de délares. Cada afio, el MIT
genera- 150 proyectos nuevos. Son empresas basadas en el cocimiento, de- software,
manufactura o consultoras. Estas empresas desarrollan un portafolio fuerte de patentes,
y gastan gran parte de sus ingresos en investigacion y desarrollo. E! gran fuerte de

este tipo de empresas es el capital humano.

Otro caso emblematico es el del Max Planck Institute (MPI) en Alemania

(www.max-planck-innovation.de). Este instituto transfiere activamente tecnologias al

sector productivo directamente o mediante el desarrollo de nuevas empresas., Ha
generado mas de 1000 invenciones, Y desde 1990, 76 spin-off, la mitad en el area de
ciencias biolégicas. En muchas de las nuevas compafiias generadas, los
investigadores que participan de ellas siguen trabajando en el MPI, y por medio de
contratos flexibles, pueden dedicar parie de su tiempo a la compaiila. Se han
desarrollado dos modelos de compafifa spin-off. En el primer caso, si para ja formacién
de la empresa se requiere al investigador como socio, director o empleado de tiempo
completo, se termina el contrato. Si por el contrario, no se requiere el cientifico de

tiempo completo, se continda el contrato.

La oficina de transferencia tecnologica de la Universidad de Oxford, Isis

Innovation (www.isis-innovation.com) ha creado mas de 42 spin-off desde 1997, que
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actualmente se valoran (en conjunto) en 4 mil millones de délares. A diferencia de
otros; todos los spin-offs nacidos a partir de la Universidad de Oxford han sobrevivido
(unos con mas éxito que otros). Este éxito se debe a que la universidad es muy
rigurosa en el desarrollo de proyectos de este fipo. Entre los requerimientos
principales esté contar con alguien experimentado en el area de negocios del spin-off,
y no “liberar” la nueva compaiifa hasta que se hayan reunido los recursos suficientes.
La Propiedad Intelectual (Pl) asociada a los productos yfo servicios del spin-off
permanece en la universidad, y es licenciada a la comparfiia, pudiendo ser gratuita o
por pago de royalty. La Universidad de Oxford es un accionista importante de la
compaffa recién formada, pues pone a disposicién de ella recursos y a los
investigadores. La universidad, junto con los investigadores, propone a ios
tnversionistas un porcentaje de la compafiia por el cual ellos cederfan sus recursos
monetarios. Este porcentaje depende de varios factores, entre ellos, el rol de los
investigadores individuales, la cantidad de capital requerida, el nivel de participacién de
la universidad requerido para alcanzar un estado en que el spin-off sea viable, y la
importancia de la asociacion con la universidad. Los académicos por lo general
permanecen trabajando en la Universidad de Oxford, y no deben tener un puesto
importante en la compafiia. Su trabajo en ella esta bien reglamentado a fravés de un

contrato de consultoria consistente en ciertas horas a la semana (Savage 2006).

A pesar de que todas las instituciones mencionadas antericrmente tienen una vasta
experiencia en el desarrollo de spin-off, la reparticion de las acciones de la nueva
compaila (equity splif) suele ser uno de los pasos mas complejos y de dificil
determinacién. Por lo general, las instituciones no-tienen una politica clara sobre este

tema, a diferencia de lo que pasa con patentes y licencias, y prefieren verlo caso a
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caso. En primer lugar se divide el capital de la compafia entre la universidad y los
académicos. Luego se agrega a los distintos inversionistas. Por lo general se reparte
50% para la universidad y 50% para los académicos; o 1/3 para la universidad, 1/3
para la facultad y 1/3 para los académicos. Sin embargo, esto depende si la licencia se
entrega al spin-off libre de pago de royalty o con el pago de un royalty de por medio

(SETsquaredPartnership 2005). (Figura 3.6).

— Generalmente 2/3 Universidad-Facultad

Se unen al proyecto
inversionistas éngeles
1 v desarrollan un plan

d de negocios

El negocio se consolida y pueden integrarse
otros inversionistas a través de la compra

de acciones.
- Universidad/ Facultad

Investigadores

Inversionistas angeles

Otros Inversionistas

Fig. 3.6. Distribucién de acciones en un spin-off universitario.
Segun Smith (Smith 2006), un spin-off tipico, como se desarrollan en Europa o
EEUU, se ve finalmente, en la distribucién de las acciones, como
e 25% inventor académico
e 25% universidad

e 40% fondos de inversionistas

e 10% otros inversionistas.
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3.3.2. Relacién con la Universidad e Inversionistas

Uno de los hitos importantes del desarrolio de este proyecto es haber logrado el
compromiso de inversionistas privados que aportaran una parie importante (cercano al
20%, equivalente a 1200 millones de pesos en 5 afios) del capital necesario para su
desarrollo. Esta transferencia de dinero es vista como una inversion, y no una donacioén,
por lo cual es necesario recuperarla con clerto interes. Esto se realizara a través del
spin-off del Centro, Metazoan Technologies MZT. Por lo tanto, es necesario resolver

cémo participan los inversionistas en MZT.

El dinero que ellos entregan no va solo a la empresa, sino que al proyecto
general de! Centro. El Plan de negocios definido anteriormente es el que llevara a cabo
esta empresa MZT, que sera la comercializadora primaria de los productos y servicios

generados en el Centro.

MZT es una empresa “virtual®, ya que no poseerd un laboratorio propio donde

desarrollar sus estudios, ni propiedad intelectual propia.

Selo recientemente la Universidad de Chile ha comenzado a involucrarse en
empresas generadas a partir del trabajo de sus investigadores, dado que el desarrollo
de empresas tipo spin-off es bastante incipiente en nuestro pais. A modo de ejemplo,
las empresas biotecnolégicas nacidas a finales de la década de los 80 en Chile, como
BiosChile, no nacieron bajo el resguardo de una universidad sino que de manera
independiente, a diferencia de lo ocurrido en EEUU, donde las universidades si

tuvieron (y siguen teniendo) un rol vital en el desarrolio de empresas biotecnologicas.

Segun las definiciones de spin-off ~ mencionadas anteriormente, MZT
corresponde a un spin-off hibrido. Este tipo de spin-off es el mas comun en el area de

ciencias de la vida y biotecnologia. Las compafilas biotecnologicas dependen
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fuertemente de recursos universitarios, como tecnologia, estudiantes de post-grado,
laboratorios, incubadoras, investigacion especializadas, y programas de investigacion
aplicada al interior de fa universidad. En este paradigma, la colaboracion con la
universidad es vital para una empresa biotecnologica (Pe'er and Vertinsky 2003). Los
investigadores que forman parte de MZT son los mismos que participan dei Centro.
Ellos participaran como accionistas en la compafiia en un porcentaje por definir. Es
necesario ademas establecer ¢udl sera la participacion de ellos en MZT, como parte

del directorio, del comité cientifico o consuitores.

Dado que la Universidad de Chile es una institucion publica que debe rendir
cuentas a los organismos del Estado correspondientes, no dispone de capital
inmediato para invertir en negocios o empresas. Por lo mismo, el tema de la
responsabilidad que adquiere al convertirse en socia de una empresa, respecto de las
pérdidas que pudiese tener la compariia, es un tema complejo. La mayoria de las
universidades en el mundo han resuelio esta situacién a través de la creacion de
fundaciones de transferencia tecnoldgica, que cuentan con un capital propio y

adquieren toda la responsabilidad en involucrarse en un nuevo negocio.

A modo de ejemplo, un caso reciente similar en el que ha participado la
Universidad de Chile es en la conformacién del Consorcio Tecnologico Empresarial del
Salmon Agualnnovo S.A., en conjunto con la empresa AguaChile S.A. y con el apoyo
de Corfo-Innova. Este proyecto significa una inversién de mas de 10 millones de
délares. En este caso, la Universidad de Chile posee un 15% de la empresa, con un

aporte de capital de 50 millones de pesos.
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Resumen del modelo propuesto.

El Centro, que es una institucion sin fines de lucro perteneciente a 1a
Universidad de Chile, y cuya identidad legal (RUT) es la Universidad de Chile,
entregara productos y servicios a través de una empresa (RUT distinto) llamada
Metazoan Technologies MZT. Esta compafila es una Sociedad Anénima Cerrada.
SAC. Esta sociedad estara constituida por tres accionistas principales: los
inversionistas, la Universidad de Chile y los académicos del Centro. Se propone que
los académicos formen una Sociedad de Responsabilidad Limitada con la que

participen como accionistas de MZT, en vez de como personas naturales.

El Centro vendera servicios a MZT a precio de costo, y el pago por eso0s
servicios sera el aporte privado al fltjo final del Centro. Existen actualmente al menos
dos patentes ligadas al Centro (una en estudios en pez cebra y otra para el desarrollo
de anticuerpos monoclonales). Estas patentes seran licenciadas (fibres de costo?) al

Centro, a través de la venta de los servicios.

El presupuesto de funcionamiento del Centro es cercano a los 7 mil millones de
pesos para 5 afios. De estos, 1200 millones seran aportados por los inversionistas, de
manera fresca y a través de las ganancias de MZT. Este presupuesto es del Centro,
pero, debido a la superposicion de roles en el aspecto servicios, no esta claro cudl es
el presupuesto de funcionamiento de MZT. De debe hacer notar que gran parie de los
recursos que se pretende obtener del estado (ya sea via Programa de Financiamiento
Basal de Conicyt, o formacién de Consorcios de Corfo-Innova) sera destinado a la
formacién de la infraestructura fisica y humana requerida para MZT (laboratorios,

viveros y oficinas). Es necesario definir cual sera el capital de MZT, pues en las S.A.
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cada uno de los accionistas debe poner capital (dinero), no se aceptan aportes

valorados (como bienes o trabajo).

Segun el esquema de financiamiento Basal, los aporte pecuniarios al Centro
son 3000 millones de Basal y 1200 de privados, en total 4200 millones. En este

esquema, el aporte privado corresponde al 30%.

Se propone que MZT se constituya como una S.A.C. con un capital de 50
millones de pesos. La Universidad de Chile aportara 15 millones, los academicos (a

través de su Sociedad Ltda.) 15 millones, y los inversionistas 30 millones (Figura 3.7).

Universidad de Chile

Centro de Innovacion
en Biotecnologia

MZT

S.A.C Distribucidén de acciones

Al menos un 50,1% de la empresa
entre la Universidad y los investigadores

Laboratorio de |—T | Servicios
Andlisis de MZT

Universidad de | Ipvestigadores
Chile

como
Facultadde | Sociedad Ltda.
Ciencias

Ingresos

Inversionistas
hasta un 49%

Fig.3.7. Organizacion de MZT y distribucion de acciones

Segun los abogados de la Vicerrectoria de Investigacion y Desarrollo de la
Universidad de Chile, que es la encargada de velar por los intereses de la Universidad

en este tipo de proyectos, los inversionistas deben tener un rango de acciones ente el
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30 y 49%. La Universidad junto con los académicos deben ser duefios de méas del 50%

de la empresa. Esta propuesta no ha sido discutida atin con los inversionistas.

Actualmente solo esta definido que el Centro vendera los servicios a la empresa
MZT por un precio preferencial, y que esta empresa es la encargada de los costos de
marketing y comercializacion. Queda por determinar:

» Cudl es el compromiso de trabajo (horas hombre) de los académicos del Centro
en MZT y de que forma se reflejard (como miembros de! directorio, consejo
cientifico o consultores}

e Cual es la posicion de ios inversionistas respecto de futuras incorporaciones de
otros socios a MZT (por ejemplo, alianzas con empresas farmacéuticas 0
biotecnolégicas), ¥ cémo podria llevarse a cabo.

« Queé servicios y licencias de los que ofrecera el Centro seran entregados a MZT,
y qué ocuirird con los nuevos productos o patentes que se desarrolien en el

transcurso del proyecto.

4

Es importante destacar que no existe experiencia institucional en la creacion y
administracién de spin-off. A diferencia de otras universidades de trayectoria en el
mundo, en sus 165 afios de existencia, la Universidad de Chile no ha generado ningun
spin-off realmente exitoso. Sélo en los ditimos afios, a través de Ia creacién de
incubadoras de negocios en algunas facultades y oficinas de transferencia tecncﬁégica,
se han creado empresas. Esto ha ocurrido a iravés de iniciativas aisladas de cada
facultad, no de manera central. Una parie de los proyectos de innovaciéon que se
realizan al interior de la Universidad no pasan por el organismo correspondienie
(Vicerrectoria de investigacién y Desarroilo), lo que ha impedido llevar un catastro de
los proyectos que permita generar un planteamiento institucional respecto de su

manejo.
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3.4. Infraestructura
E] desarrollo de este proyecto requiere necesariamente de consfruccién (o

acondicionamiento) de infraestructura nueva, que actualmente no esta disponible. Se
requiere contar con laboratorios\ para investigacién basica, dreas para tecnologias
cornunes, vivero, laboratorio de servicios y oficinas administrativas. Actualmente se
cuenta con un espacio equivalente a 250 mz, distribuido en la Facultad de Ciencias y
de Agronomia de la Universidad de Chile, y el INTA. Para el desarrollo éptimo del
proyecto se requieren 1065 m2, a un valor aproximado de 35 UF/m2. Es deseable que
finalmente todos los laboratorios se ubiguen en la misma estructura fisica. A

continuacion se detallan estos requerimientos (Tabla 3.6.)

Tabla 3.6. Requerimientos de espacio para desarrollo del proyecto

Requerimiento (m2)

Linea 1: Genomica de Peces 50
Linea 2: Neurobiclogia 100
Linea 3: Células froncales 100
Linea 4: Inmunologia 100
Vivero de peces 115
Vivero de ratones 300
Unidad de Andlisis celular 50
Genomica y Bioinformatica 50
Laboratorio Servicios 120
Unidad de Administracion 30
Unidad de Negocios 50
TOTAL 1065

Laboratorios de Investigacion

Para desarrollar las nuevas lineas de investigacion planteadas en este proyecto
es necesario contar con espacio fisico que hoy no esta disponible. Cada uno de los

laboratorios sera implementado con equipamiento  actualmente disponible y
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equipamiento nuevo, aunque gran parte de las inversiones son para el desarrollo de los

recursos tecnologicos.
Viveros.

El contar con viveros de pez cebra y ratén es uno de los hitos centrales y
estratégicos del desarrollo del Centro. Un vivero es una infraestructura fisica y humana
donde se generan y mantienen animales de experimentacién de acuerdo a altos
estandares de calidad, que satisface las necesidades de investigacion de la
biotecnologia moderna, con especial énfasis en las normas internacionales de cuidado
de animales, bioética y bioseguridad. El vivero es una instalacién central y estratégica
para el desarrollo de este Centro. Los viveros modernos son construcciones altamente
complejas que requieren del frabajo de especialistas en su disefio, implementacion y

funcionamiento.

Dado que unc de los objetivos fundamentales de este Centro es lograr
contratos internacionales es indispensable que el vivero cumpla con la normativa de
calidad y seguridad norteamericana y europea, asf como con los estandares que
aseguren la trazabilidad de los experimentos que aqui se desarrollen. Esto hace que el

vivero sea muy costoso de construir y mantener.

Un objetivo fundamental del vivero es asegurar la bioseguridad tanto de los
animales como de las personas que trabajan en &l (hio-contencion). El vivero no es un
lugar de experimentacion en si, sino que de mantencion y reproduccion de animales.
Para la experimentacién el Centro contara con laboratorios adaptados para este fin,

que tendran un acceso expedito y preferencial al vivero.
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Como base de las tecnologias y los servicios que se desarrollaran en este
Centro se encuentran los modelos animales del raton (Mus musculus) y del pez cebra

{Danio rerio) que seran mantenidos en este vivero.

El vivero de pez cebra contard con 1000 tanques o acuarios, en repisas
modulares, distribuidos en 3 salas, con control de luz, calidad del agua y temperatura.
Existira una sala especial para cuarentena, y acuarios para condiciones experimentales
o ciclos de luz especiales, asl como para la crianza de juveniles, microinyeccion Yy
manipulacién de embriones. La inversion requerida para la implementacioén de este

vivero es de 250 millones de pesos, Y sera realizada en dos etapas-

El vivero de ratones permitira mantener cepas genéticamente modificadas ¥
silvestres. Debido a los altos costos, sera implementado por etapas. En una primera
etapa se contara con jauias estériles (jaulas IVC) en un espacio no estéril, campanas
de flujo en cada sala para manejo de ratones, y un autoclave para esterilizacién de
alimentos y cama. Las jaulas IVC se adquieren en racks, con filtros HEPA en cada
jaula, que mantienen la esterilidad de manera auténoma. Se compraran racks en 3
momentos distintos (en el periodo correspondiente a fos primeros 5 afios). En una
segunda etapa, cuando se cuente con un nimero suficiente de jaulas y el resto del
equipamiento necesario, se propone hacer la inversidn necesaria para lograr un vivero
SPF (Specific Pathogen Free) que cumpla con los estandares requeridos para
distribucion de animales con ofros centros de investigacion y compaiiias, ademas de la

prestacion de servicios.
Unidad de Anélisis y Cultivo Celular.

Esta unidad contara con un citémetro de flujo (FACS) y microscopia (electrénica

y confocal). Posteriormente se incorporard un microscopio de dos fotones ©
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microscopio TIRF. Ademas contara con la infraestructura necesaria para fa mantencion
de células troncales. Los equipos mas relevantes para ello son campanas de
bioseguridad, incubadores de CO., tanques de nitrogeno, bomba de vacio. La inversion

requerida para su implementacion es de 340 millones de pesos.
Unidad de Gendémica y Bioinformatica.

El objetivo de esta unidad es proveer a los investigadores del Centro de una
plataforma para analisis bioinformatica y gendmico. Contaré con las capacidades para
hacer y leer microarray, secuenciacion de genomas a mediana escala, evaluar calidad
de RNAs y analizar Ja informacion generada por estos medios. La unidad de andlisis
estara compuesta por seis unidades de trabajo y un servidor. Es necesario comprar un
equipo de hibridacion de microarray (HybArray), un Bioanalizer y un equipo de PCR en

tiempo real. La inversion para implementar esta unidad es de 120 millones de pesos
Laboratorio de Servicios

Como se ha mencionado anteriormente, los servicios que prestara el Centro no
se realizardn en los laboratorios de investigacién sino que en un laboratorio
especialmente habilitado para ello, que actualmente no existe y debe ser implementado
para el éxito de este proyecto. Este laboratorio desarrollard inicialmente ensayos
toxicologicos en pez cebra. Una de las razones de la separacion fisica de este
laboratorio es que, para cumplir con las normas de calidad GLP, cada estudio debe
realizarse de manera independiente y las normas de seguridad y funcionamiento son
estrictas (consideremos por ejemplo, que en los laboratorios de investigacion se
realizara docencia). La inversién requerida para este laboratorio es de 150 millones de

pesos, mas la certificacion que se estima en 50 millones de pesos. La construccién
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de este laboratorio de servicios es un evento importante para la sobreviva del

Centro.
Administracion.

La Unidad Administrativa del Centro se ubicard en el mismo espacio fisiclo
donde se ubicaran los laboratorios de investigacién y las tecnologias. La Unidad de
Negocios se ubicara en un sector aledafio (por ejemplo, otro piso del edificio) pero
conectado con el resto del Ceniro. Esta unidad debe funcionar de manera
relativamente independiente, dado que representara a la compafiia prestadora de
servicios del Centro (Metazoan Technologies). La inversion en estas oficinas es menor,

corresponde a amoblado basico.
Ubicacién

El espacio fisico requerido para el desarrollo del Centro no existe actuaimente
en ninguna de las facultades donde se ubican los laboratorios de investigacion. Es
necesario buscar un emplazamiento fisico para el proyecto. Se han propuesto dos
opciones, una en el Parque Cientifico Tecnolégico de la Universidad de Chile en la
zona de Laguna Carén, o en el Parque Tecnologico de la Fundacién Ciencias para la

Vida en Nufioa.

El Parque Cientifico Tecnologico (PCT) de la Universidad de Chiie (Fundacion
Valle lo Aguirre) se ubica en el sector de Laguna Carén en la comuna de Pudahuel, en
una superficie de 1033 hectareas. Actualmente se encuentra en la etapa de
urbanizacion (electricidad, tratamiento de aguas, etc), y se pretende construir,
iniciaimente, un edificio corporativo de 9 mit metros cuadrados. El Centro se ubicaria

en este edificio, arrendando espacio. Ubicarse en el PCT es ventajoso para el proyecto,
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pues este proyecto contempla la incorporacion de muchas otras empresas tecnoldgicas
y centros de negocios. Ademas, en el largo plazo, se espera que algunas de las
facultades de la Universidad se trasladen al PCT (entre ellas, la Facultad de Ciencias).
Sin embargo, el principal problema es que en la practica, no existe el edificio
corporativo ni las facilidades para instalarse. Si se obtienen los fondos de
financiamiento basal, el Centro deberia estar operando en el 2008, y es poco probable

que el edificio del PCT esté operando para esa fecha.

La segunda opcién es el Parque Biotecnoldgico de la Fundacién Ciencias para
la Vida, inaugurado en Abril del 2007. Este parque se ubica en Nufioa, cuenta con una
superficie de 2 hectareas y dctualmente se ubican ahi 8 empresas y otras entidades
asociadas a la biotecnologia. La ventaja de este lugar es que es cercano a la Facultad
de Ciencias, y algunos de los investigadores tienen contacto con la Fundacion Ciencias
para la Vida. E! problema es que no se sabe si efectivamente existe el espacio

requerido (1000 m?) para desarrollar el Centro.

Es importante considerar que, debido a que el Centro prestara servicios a
través de la empresa MZT, el emplazamiento y la infraestructura fisica deben
proyectar una imagen adecuada para atraer clientes internacionales. Es por esto
que se descarta desarrollar el proyecto dentro de alguna de las Facultades de la
Universidad de Chile, ya que la infraestructura de la Universidad es adecuada para

docencia e investigacién mas no es adecuada para emprendimientos comerciales.
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3.5. Evaluacion Economica Privada.

Con el fin de estimar 12 viabilidad econémica del proyecto Centro de Innovacién
en Biotecnologia, se realizd una evaluacion econdmica privada. Para ello se construyd
un flujo de caja a 10 afios, seglin se indica mas adelante. Esta evaluacion permitid
estimar los requerimientos financieros, y el nimero de contratos de cada servicio que
es necesario obtener para la sustentabilidad financiera del Centro. Las estimaciones
fueron realizadas considerando una participacién conservadora de la demanda,
referida al mercado nacional y latinoamericano, excepto para los servicios [a industria
farmacéutica que se enfocan a empresas europeas y norteamericanas. Este flujo
incluye la generacion de patentes y spin-offs.

3.5.1. Hipotesis de Evaluacion

1. El horizonte de evaluacién es de 10 afios, debido al tipo de servicios que
entregara la empresa y los procesos que debe llevar a cabo antes de entregar
los servicios comprometidos. Estos procesos son, la certificacion del laboratorio
de andlisis y de viveros, entre ofros.

2. La tasa de descuento del proyecto es del 20%, estimada de acuerdo al tipo de

proyecto (proyecto tecnologico de alto riesgo) y los valores de mercado de

proyectos similares

Se considera una vida Gtil de la infraestructura de 12 anos.

Las inversiones se realizan el afio 0 y comienzan a operar el afio 1.

Se considera que los viveros se deprecian en 10 afios, y los equipos en 7.

o o~ W

El valor de la UF considerado para esta evaluacion es $19.400.
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3.5.2. Inversiones
Infraestructura y equipamiento.

Los espacios seran arrendados a un costo de 0,25 UF/m2 mensual, pero se
debe acondicionar los espacios. Ei costo de acondicionamiento de infraestructura para

laboratorios es de 2UF/m? (equivalente a una superiicie de 1.085 m4).

Para viveros, el costo de acondicionamiento es mayor. En el caso del vivero de
peces esta incluido en el costo de la infraestructura total, y para el vivero de ratones se

considera en 20 millones de pesos. (Tabla 3.7)
Las oficinas (80 m?) no contemplan acondicionamiento de infraestructura.

Tabla 3.7. Costo de acondicionamiento de infraestructura
Acondicionamiento infraestructura | m2 costo MM$
Laboratorios 685 27

Como se menciont anteriormente, el desarrollo de este proyecto requiere de
una gran inversién en equipamiento, principalmente dada por ia implementacién de los
viveros y las tecnologias. Aunque el grueso de los equipos se compra el afio 0, esta
contemplada Ja adquisicion de equipo en etapas posteriores. La inversion inicial

requerida es de 1.016 millones de pesos (Anexo B.)

Capital de trabajo

Para estimar el capital de trabajo (KT) se considerd un porcentaje decreciente

de los ingresos, de un 20% al afio 1a un 2% el afio 10.

3.5.3. Costos Variables

Costos de Operacién. Estan compuestos por
e Fungibles {principal costo de operacion)

o Ofros Insumos
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« Mantencién de equipos

» Garantias.

« Publicaciones

« Subcontrato Apoyo, por 10 millones de pescs

« Certificacion.
Se considera un costo de garantias de $5 millones al afio. Los gastos de

certificacion para viveros y laboratorio se estiman en $50 millones cada uno.

Recursos Humanos.

El desarrollo de este proyecto requiere contratar un nimero importante de
personal, entre investigadores, profesionales y técnicos. El recurso central son e
director cientifico y los investigadores principales, ademas requiere personal técnico
para los laboratorios, y técnicos y veterinarios para los viveros de modelos animales.
La Unidad de Negocios requiere un Gerente de Innovacion, Perito de Propiedad
Intelectual, Contador y Secretaria. Se contempla contratar en el afio 4 un encargado de
Marketing para el desarrolio de los hegocios farmacéuticos. La Unidad Administrativa
requiere un Gerente de Proyecio que administrara los recursos del Centro. Se requiere
implementar un laboratorio de analisis para la prestacion de servicios, que contara
inicialmente con un Ph.D jefe, un técnico y un auxiliar. Se contempla contratar un
técnico adicional el afio 3, y dos adicionales una vez que sé Jogren los contractos
farmacéuticos (afio 5). Como se puede apreciar el item “personal’ es extenso y

costoso.

Ademas, al ser parte de la Universidad de Chile, alojar& un numero importante
de estudiantes de postgrado y pregrado. Se contemplan al menos 2 estudiantes de
post-doctorado por linea, con sueldos atractivos de manera de atraer a aquellos

nuevos investigadores nacionales mas capacitados para que desarrollen investigacion
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basica y aplicada en ef Centro. Es importante hacer notar que por o general las nuevas
invenciones y spin-off nacen a partir de este tipo de investigadores y estudiantes que
estan mas motivados para cooperara con la empresa y desarrollar nuevas ideas. El
Centro financiara 4 becas del Doctorado de Biotecnologia que dictara la Facultad de
Ciencias de la Universidad de Chile, esto equivale a 8 millones de pesos anuales por

alumno (un total de 160 millones de pesos (Anexo C)

Transferencia

E! encargado de Propiedad Intelectual del Centro se encargara de identificar
todas aquellas invenciones susceptibles a ser patentadas o licenciadas. El gasto de
patentamiento se contempla entre 20 a 50 millones de pesos por patente, para hacerlo

en Chile y el extranjero.

Administracion

Se consideran gastos de administracion el arriendo, servicios y otros.
« Arriendo. Como espacio fisico se considera un edificio de 1.065 m® Este

edificio sera arrendado a un costo de 0,25 UF/m2 mensual, lo que equivale
a 62 millones de pesos al afio.

e Servicios. Basado en los costos de proyectos similares (Edificio Milenio
Facultad de Ciencias) se estimé un costo de servicios (luz, agua, gas,
teléfono) de $1500 por metro cuadrado mensual en laboratorios, equivalente
a $12,5 millones al afio. Para el vivero de peces se estimé un valor de $3,6

millones al afio, y para el vivero de ratones $9,6 millones al afio. (Tabla 3.8)
Tabta 3.8. Costo de los servicios.

Servicios costo anual MM$
Laboratorios 12,51
Vivero de peces 3,6
Vivero de ratones 9,6
25,71

e Ofros. Se consideran $5 millones para imprevistos.
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Ventas y Marketing
Se considera un gasto en marketing de $ 20 millones los primeros 3 afios, en
aumento hasta alcanzar los $100 millones el afio 10. Ademas considera una comision

del 5% de las ventas.

Otros Gastos.

Se contemplan gastos de capacitacion, pasajes y viaticos, y difusion. Estos

gastos corresponden al 5% del presupuesto total de funcionamiento de Centro.

3.5.4. Ingresos

Debido a la naturaleza de este proyecto, una parte importante de los fondos
provendra de fuentes piblicas de financiamiento (Conicyt y Corfo). El aporte de estas
fuentes es pecuniario y no reembolsable. Estos ingresos ho se consideran al momento
de la evaluacion privada del proyecto. Sélo se consideraran los ingresos por los

servicios mencionados en el plan de negocios. (Anexo D.)

Para efectos de la evaluacion econdmica se considero el valor de una patente
en 200 millones de pesos, y el valor de una empresa spin-off en 250 millones de pesos.
Los seminarios se valoran en 6 millones de pesos, Y los cursos internos en 3,5

millones de pesos.

La estimacién de la demanda por estos servicios se hizo considerando una
participacién conservadora del mercado nacional y latinoamericano. Sélo con respecto

a los servicios farmacéuticos se espera obtener contratos internacionales. (Anexo E.).
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3.5.5. Resulitados

A continuacion se muestran los indicadores econémicos del Centro, usando una

tasa de descuento del 20%. (Tabla 3.9}

Tabla 3.9. Indicadores econdmicos del proyecto (Fuente: Proyecto Financiamiento Basal).

VAN (MM US$H) 1,784
TIR 41,9%
PRI 4 aho

El VAN (Valor Actua!l Neto) es ia diferencia entre todos los ingresos y egresos
expresados en moneda actual. Este criterio plantea que un proyecto debe ser aceptado

cuando el VAN es mayor a cero.

La TIR (Tasa Interna de Retorno) evalia el proyecto en funcion de una unica
tasa de rendimiento por periodo con la cual la totalidad de los beneficios actualizados
son exactamente iguales a los desembolsos expresados en moneda actual. Es decir, la
tasa de actualizacién para la cual el VAN es cero. Sila TIR es mayor que [a tasa de

descuento propuesta para el proyecto, este debe aceptarse. (Sapag, 2000).

El PRI (Pericdo de recuperacion de la Inversion) indica el nimero de periodos
necesarios para recuperar la inversién inicial, lo que se compara con el nimero de

periodos aceptables para la empresa.

Segun los flujos estimados para el proyecto Centro Biotecnologico para 10 afios,
tanto el VAN como el TIR indican que el proyecto es econdémicamente viable, con
resultados buenos. La inversion inicial se recupera en 4 afios. Seglin se observa en el
Flujo de Caja (Anexo F) los ingresos estan dados principalmente por los servicios a la

industria farmacéutica y servicios de ecotoxicologia.

Para asegurar la subsistencia del Centro es necesario obtener contratos desde

el comienzo. Los hitos importantes son {(Anexo M. Carta Gantt):
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» obtencién de un contrato de monitoreo ambiental el primer afio, y tener 5 de
estos contratos activos para el afio 4,

o obtencion de un contrato de investigacién conjunta con la industria
salmonera el afio 3, valorizado en 150 millones de pesos,

« obtencion de un contrato por servicios de genomica y bioinformética el afio 3,
y un segundo contrato el afio 4, cada uno valorizado en S0 millones de
pesos.

e obtencion de un contrato farmacéutico el afio 5. Para ello, es necesario
obtener ia certificacidn del laboratorio de analisis (afio 4) y dé los viveros
(afio 5).

En la busqueda de estos contratos se realizaran dos giras tecnoldgicas
importantes, una el tercer afio por Latinoamérica (Brasil y Argentina), y una gira

Europea para alianzas con la industria farmacéutica el afo 5.

El flujo de caja contempla la generacitn de 6 patentes y 2 spin-offs (afic 2 y afo

7).
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BREVE ANALISIS DE LA SITUACION DE LA CIENCIA, TECNOLOGIA E
INNOVACION EN CHILE, CON ENFASIS EN BIOTECNOLOGIA.

4.1. Introduccién
Dado que esta memoria de titulo se refiere al desarrollo de un Centro de

Innovacion en Biotecnologia, es necesario preguntarse como se inserta este centro en
jos planes estratégicos de Chile para el desarrollo de esta area. Para responder esta
pregunta es necesario entender el contexto estratégico que esta siendo definido para

el desarrollo de la biotecnologia.

Desde hace aproximadamente una década, tanto el gobierno como el sector
privado han reconocido en la biotecnologia una herramienta de desarrollo para las
principales dreas de nuestra economia. Nuestro pais se caracteriza por ser uno de los
principales productores y exportadores de recursos naturales con alto valor agregado,
y pretende convertirse en uno de los 10 principales exportadores de alimentos a nivel
mundial para el afio 2016 (ver plan Chile Potencia Alimentatia,

www.chilepotenciaalimentaria.cl). En este contexto, [a biotecnologia es un instrumento

primordial para aumentar la productividad, disminuir los costos de produccién y mejorar

la calidad de nuestros productos (Corfo 2007).

El interés por la biotecnologia como instrumento para el desarrollo del pais
comienza en 1995 cuando la FAQ elabord una Propuesta de Programa Nacional de
Biotecnologia Agropecuaria y Forestal en Chile. Posteriormente, el Ministerio de
Economia (MINECON) y Corfo desarroflaron un Taller de Prospectiva Tecnolégica en
Biotecnologica, desencadenando la creacion del Programa de Desarrollo e
Innovacion Tecnologica 2001-2005 (www.ppt.cl) que incluyé |a biotecnologia como

un instrumento crucial para el desarrollo del pais. En los primeros afios se puso en
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marcha un programa de 1+D en biotecnologia minera, forestal y hortofruticola, dando

nacimiento a la iniciativa Genoma Chile.

Un hito relevante es la creacion en el afio 2002 de la Comisién Nacional para
del Desarrollo de la Biotecnologia CNDB, conformado por 30 miembros de areas de
las ciencias, politica y empresarial (Anexo G). Tras 6 meses de trabajo, esta Comision
entregé en Junio del 2003 un informe a la Presidencia con 30 proposiciones ptiblicas y
privadas tendiéntés a crear y/o consolidar una politica de desarrollo de la biotecnologia
del pafs. Este informe se tradujo en que el Noviembre del 2003 se diera a conocer una
Politica Nacional para el Desarrolio de la Biotecnologia del Gobierno de Chile
(PNDB), con 23 iniciativas concretas a realizarse con miras al afio 2010 (Anexo H y ).
Es muy instructivo leer y releer estos puntos para asi saber como se esta avanzando, 0

-no, en biotecnologia en Chile.

Segun este documento “las aplicaciones de la biotecnologia son fransversales y
pueden traer beneficios a varios de los sectores productivos nacionales basados en
recursos naturales, como el nuestro” (CNDB 2003). La bictecniologia se vislumbra
como un instrumento que permite solucionar problemas locales que no son de interés
de las grandes empresas transnacionales y no pueden abordarse por simple adopcién

de tecnologias extranjeras.

Las propuestas de la PNDB se dividen en cuatro areas:

« desarrollo empresarial

o desarollo de capacidades cientifico tecnologicas y formacion de recursos
humanos -

e gestion de un marco regulatorio y

e desarrolio de una institucionalidad ptiblica y de la participacion ciudadana
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Un primer analisis de estas propuestas hace notar que existe un problema en
su naturaleza, ya que no plantean metas realmente concretas. No se plantea, por
ejemplo, duplicar o triplicar los fondos para becas de post-grado, sino que simplemente
“aumentar’. Segin menciona Valenzuela (Valenzuela 2003) en referencia a este
documento, el logro mas sustancial del informe es su posicion favorable con respecto.
de la biotecnologia para el desarrollo del pais. Sin embargo, preocupa la moderacion,
en cuanto a la importancia y el nivel de inversién en ciencia y capacidades cientifico-
tecnolGgicas que recomienda la comision. Si bien implicitamente reconoce que la
investigacion cientifica es el motor del desarrollo biotecnolégico, las acciones sugeridas

pueden resultar insuficientes.

En Noviembre del 2005, por mandato de la Presidencia, fue creado el Consegjo
Nacional de Innovacién para la Competitividad ' (CNIC), con el objetivo de definir
los lineamientos bases que requiere una estrategia de innovacion nacional, y
administrar los nuevos fondos disponibles generados a partir del impuesto a la mineria

(Fondo de Innovacion para la Competifividad, FIC).

4.2. Situacién de la Biotecnologia en Chiie

Tanto en Chile como en América Latina la biotecnologia (y la ciencia en general)
se ha desarroliado principalmente asociada a las universidades e institufos de
investigacion. Las pocas empresas biotecnoldgicas en Latinoamérica han emergido
mayormente a partir de este tipo de instituciones. A pesar de que las primeras
empresas biotecnologicas aparecieron en Latinoamérica a mediados de los 80, el

crecimiento de ellas se ha dado recién en los tltimos afios, debido a programas de

! Su primer Presidente es el ex ministro Eyzaguirre, cuya gestion ha sido duramente criticada por varias
asociaciones cientificas y de In academia.

86




apoyo ineficientes, la inexistencia de una comunidad de inversionistas y capacidad de
I+D local baja (Hernandez-Cuevas and Valenzuela 2004). Las empresas
biotecnolégicas latinoamericanas son, en general, organizaciones pequeias que
utilizan tecnologias relativamente simples y cualitativamente distintas de las empresas

de este tipo de EEUU y Europa.

Por otro lado, en nuestro pais hay excelente investigacion en biologia®, pero
escasa y altamente insuficiente para un desarrollo biotecnologico (Valenzuela 2003).
Por ejemplo, el nimero de publicaciones IS| es de 18,59 por cien mil habitantes (2004),
el mas alto de América Latina (RICYT, 2007), pero se encuentra muy bajo los niveles
de paises “modelo” de innovacién, como Australia (58,6) y Finlandia (141,9) (Figura

4.1).

Publicaciones IS| por 100.000 habitantes
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Irlanda
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Fig. 4.1. Publicaciones ISI por cien mil habitantes. Fuente: RICYT (2007).

? Chile, por varias razones, tiene un desarrollo importante de la Biologia respecto de las otras ciencias
basicas (Matematicas, Fisica, Quimica), exceptuando la Astronomia.
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A pesar de que la idea del gobierno es que la investigacién en biotecnologia
esté dirigida a resolver las necesidades de las principales areas productivas de nuestro
pais (minera, acuicola, agricola y forestal), en la practica las empresas biotecnoldgicas
se han desarrollado ajenas a esta realidad, y sélo en los Ultimos afios han prosperado
empresas que abarcan estas necesidades. Estas empresas, enfocadas a los sectores
productivos nacionales, parecen requerir una importante dosis de fondos estatales para
partir. La idea de que empresas biotecnologicas complejas se desarrollen sin el apoyo

del gobierno, en el escenario actual, parece una utopia.

La biotecnologia es un sector emergente en nuestro pais. Durante los dliimos 3
afios el nimero de compafifas de esta area ha aumentado en un 30%, la mayoria en
sectores estratégicos como agropecuario, salud humana, acuicultura, forestal y
biotecnologia industrial. Actualmente existen 123 empresas asociadas al rubro
biotecnolégico, de las cuales 52 son de manufactura, 22 de servicios y el resto
commesponde a centros de investigacion, transferencia tecnolégica e incubadoras de
negocios (Corfo 2007) . Estas empresas generan ventas entre US$ 7 a 9 millones
anuales, US$ 2 en exportaciones, y generan alrededor de 450 empleos (Trushic 2007).
La mayoria de estas empresas emergio a partir de instifuciones académicas (Figura

4.2)
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Empresas de Biotecnologia en Chile
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Fig. 4.2. Empresas Biotecnologicas en Chile. Fuente ASEMBIO-CORFO 2006.
Las empresas biotecnolégicas nacionales se financian principalmente a través

de fondos de otras empresas relacionadas, familiares, amigos® o la reinversion de sus
fondos. El capital de riesgo es muy incipiente en nuestro pais. El apoyo estatal se
concentra mas en el apoyo a proyectos de I+D en universidades e institutos

tecnolégicos (Amayra, Uriarte et al. 2005).

Salvo industrias como CODELCO, la industria chilena carece de capacidad de
innovar y adaptar el cambio tecnolégico, por lo que las empresas biotecnologicas
chilenas sirven mercados domésticos pequefios que son lejanos de los grandes
centros mundiales de inversién, dificultando su capacidad de crecer y expandirse
(Hernandez-Cuevas and Valenzuela 2004). Pero tal vez lo mas importante no es la
falta de innovacion, sino la falta de confianza en que la innovacién sirve. Las empresas
chilenas siempre han innovado a la sombra de una voluntad estatal o apoyada por
instituciones. Es el caso la industria salmonera, que nacié al amparo de la Fundacion

Chile, y hoy es una de las mas exitosas. Es importa recordar que Corfo nacié, no

* FFF: Fi amily, Friends and Fools
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porque la industria nacional buscara “fomento”, sino que como una respuesta muy

concreta al terremoto de Chillan de 1939.

A continuacion se analizaran los principales aspectos de innovacién y

biotecnologia en Chile, para entender las fortalezas y debilidades.

4.3. Analisis de aspectos relevantes con énfasis en Biotecnologia

El desarrollo de una industria biotecnolégica esta ligado necesariamente a la
investigacion, tantc bésica y aplicada, y a cémo los resultados de esta investigacion

sean capaces de ser transferidos eficientemente al sector productivo.

El crecimiento econémico de un pais esta asociado a su productividad, y esta esta
ligada profundamente con la importancia que se le de a la Investigacion, Desarrollo e
Innovacion (I+D+i). Una forma de medir esto es a través del gasto en 1+D. En nuestro
pais el gasto en 14D es 0,68% del PIB (2004), lo que se ha mantenido relativamente
constante desde 1990 (NEOS 2006) . Este valor esta muy por lo bajo de lo que ocurre
en naciones desarrolladas como EEUU (2,6%), Finlandia (3,5%) o Corea (2,4%) y es
menor respecto de ofros paises con menor ingreso per cépita, como China e India

(Benavente, de Mello et al. 2005) (Figura 4.3).
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Fig. 4.3 Gasto en 1+D como porcentaje del PIB. Fuente: RICYT, OECD, 2004.

El mas que modesto rol del sector privado en el financiamiento y desarrollo de
I+D es la caracteristica que mas distingue el sistema de innovacion chileno respecto de

otros de economias mas avanzadas (Hutschenreiter, Velasco et al. 2007).

De este gasto, el 37% proviene de privados, 53% de fondos publicos y 7% de
fondos extranjeros. La proporcién del gasto proveniente del sector privado esta bajo el
6ptimo (en paises desarrollados supera el 50%). Como objetivo, nuestro pais se ha
planteado aumentar el gasto en |+D al 2,35% en 15 afos, y que al menos un 50% de

este gasto provenga del sector privado (CNIC 2007).

Actualmente, el principal financista de la biotecnologia en Chile es el gobierno.
Existen mdltiples fondos para |+D en nuestro pais. La mayoria son genéricos, muy

pocos estan destinados al area especifica de biotecnologia. Estos fondos son
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administrados principalmente por el Ministerio de Educacion a través de la Comision
Nacional de Investigacién en Ciencia y Tecnologia (Conicyt), y el Ministerio de
Economia a través de la Corporacion de Fomento de la Produccion (Corfo). Otros
fondos destinados a la ciencia e innovacién son Fondo de Innovacion Agraria (FIA}
del Ministerio de Agriculiura, y la Iniciativa Cientifica Milenio (ICM) del Ministerio de
Planificacién (Figura 4.4) Esta duplicidad de roles y organismos es tal vez una

enfermedad sistémica-institucional de la cual Chile y los chilenos debiéramos sanarnos.

Sistema Nacional de Innovacién
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Fig. 4.4. Sistema chileno de financiamiento de 1+D. Fuente: Actualizado a partir de Herrera
(2008) y OECD (2007).

Los recursos de Conicyt estan dirigidos principaimente a promover [a actividad
cientifica y tecnolégica y la formacion de recursos humanos, y los de Corfo a promover

la innovacién y la difusion tecnolégica. Sin embargo, a pesar de esta supuesta
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divergencia de objetivos, la finalidad de muchos fondos se superpone, por ejemplo, los

fondos destinados al desarrollo de consorcios empresariales, y la propia linea Fondef.

La multiplicidad de fondos ha generado un grave problema de fragmentacién,
que ha provocado superposicion de objetivos y financiamiento, y ha impedido el
desarrollo de economias de escala y alto alcance. En efecto, esta multiplicidad es muy

util para los investigadores, pero refleja una falta de foco estratégico.

Estos fondos y programas se financian a través de prestamos del Banco
interamericano del Desarrollo BID y Banco Mundial (PBCT), y acuerdos de
cooperacion con la Unidn Eufopea. Desde del afio 2006 existe el Fondo de
Innovacién para la Competitividad FIC, generado a partir del impuesto a la gran
mineria (Royalty I), cuyos recursos han aumentado sustancialmente el presupuesto
para ciencia y tecnologla, y que es administrado por el CNIC. Este fondo cuenta con un
presupuesto de 57 mil millones de pesos para el afio 2007, mas del doble del

presupuesto de Fondecyt (25 mil millones de pesos el afio 2007).

Participacién empresarial

El modesto rol que cumple el sector empresarial en el financiamiento y
desarrollo de 1+D es una de las caracteristicas que mas distingue el sistema de
innovacién chileno de economias mas avanzadas (Hutschenreiter, Velasco et al. 2007).
Las actividades de I+D las realizan en general las grandes empresas (Codelco),
mientras que la capacidad de innovacion de [as PYMES es muy baja. Segun sefiala [a
tercera encuesta sobre innovacién tecnolégica desarrollada en el afio 2001 por el
programa Chile Innova y el INE, el principal obstaculo para la 1+D empresarial es el

financiamiento (Benavente 2003). A pesar de la gran variedad de fondos existentes, las
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empresas [os Flesconocen y son reacias a utilizarlos. Las empresas no se sienten
motivadas a postular a los fondos gubernamentales, porque, entre otros, las formas y
formularios son muy extensos y, definitivamente no son claros. El postular a uno de
estos fondos puede ser un proceso largo y engorroso que no siempre lleva a los
resultados deseados. Otro aspecto desalentador es el hecho de gue los tiempos de
desarrollo de proyecto sean determinados por los administradores de los fondos, y no
por los ejecutores (Benavente, de Mello et al. 2005). Una propuesta de la PNDB fue
adecuar los fondos publicos para biotecnologia. La experiencia en el desarroflo de este
proyecto indica que no ha habido grandes avances en este ambito, y que la postulacién

sigue siendo un proceso tedioso y extenso.

Actualmente en los paises desarrollados son los incentivos fiscales por sobre el
subsidio directo las formas de fomentar la 1+D empresarial (Guellec and Van
Pottelsberghe 2000). Una iniciativa era desarrollar incentivos fiscales para 1+D. El
avance en este ambito es un proyecto de ley que Establece un incentivo tributario a la
inversién privada en Investigacion y Desarrollo (Boletin N° 4627 de la Camara de
Diputados), y que permite descontar impuestos a aquellas emprésas que colaboren

con Centros de [nvestigacion.

Areas prioritarias de desarrollo.

Como se menciond anteriormente, la economia chilena se basa en recursos
naturales (RRNN), y en este ambito, la biotecnologia es considerada un instrumento
para potenciar estas industrias de RRNN. Un objetivo de la PNDB fue el desarrolio de
estudios prospectivos de aquellas areas de aplicacién de biotecnologia. Estos estudios
identificaron las areas de  biomineria, acuicultura, hortofruticola, forestal y

agroindustrial como las mas relevantes segun indica el Programa Prospectiva
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Tecnologica (MINECON 2005). Se determind que el desarrollo de estas areas, y.otras
relevantes como las TICs, debia ocurrir asociado a clusters. Un cluster es un grupo de
empresas e instituciones geogréficamente préximas, vinculadas por actividades
comunes y complementarias en un campo en particular. E! desarrollo de clusters es
una de las formas en que distintos pafses han potenciado la innovacion, a través de la
asociacion de los diversos actores de un proceso productivo en una zona geografica
determinada. El Gobiemo de Chile (a través de Corfo y el CNIC) ha propuesto el
desarrolio de-clusters en areas esenciales de la economia. Algunos-de ellos se
encuentran ya en funcionamiento como el cluster del vino y el de la salmonicultura en
la IX Regién, asociados a los Programas Territoriales Integrados de Corfo. En su
primer informe, el CNIC se definen 11 areas prioritarias (c/usters) de desarrollo:

acuicultura

outsourcing

porcicultura y avicultura

turismo
logistica y transporte

fruticultura primaria
comunicaciones

1

2

3

4

5

6. construccion
7

8

9. mineria del cobre
1

1

0. servicios financieros
1.

alimentos procesados para consumo humano.
Es importante destacar que en el informe del CNIC la biotecnologia per sé no
se menciona como un area de desarrollo, pero si es considerada un fuerte instrumento

de I+D aplicable en al menos 6 de estas dreas (areas 1, 2, 3,7, 9y 11).
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Consorcios Empresariales.

Una de las iniciativas planteadas por el Gobierno de Chile es le formacién de
Consorcios Tecnoldgicos Empresariales. Un consorcio es una alianza estratégica
entre entidades tecnoldgicas y empresas para desarrollar programas y proyectos en el
ambito [+D+i. A través del programa Innova Chile de Corfo y del Programa
Bicentenario de Ciencia y Tecnologia PBCT de Conicyt se han destinado cuantiosos
fondos para el desarrollo de estos consorcios. Estos fondos, como ha ocurride en la
mayoria de los casos, no estan destinados exclusivamente a biotecnologia.
Actualmente existen 19 consorcios que se han creado con los aportes de Corfo, FIA 'y
PBCT, en diversas areas desde acuicultura, fruticultura, biomedicina, incluso (de
manera algo sorpresiva) aeronautica. Esto ha significado L}na inversion pablica de US$
72 millones. Gran parte de estos consorcios han sido constituidos en sociedades
anénimas con fines de lucro. Sin embargo, se ha criticado que no son lo competitivos
que deberian ser. En vez de fijar un problema y abrirlo a concurso publico, se pretende
que se presente el consorcio armado. El concretar un consorcio ha sido un proceso
bastante engorroso, aquellos proyectos adjudicados el afio 2005 (como el caso de los
consorcios del vino, Vinnova y Tecnovid, que incluso tienen antecedentes en la
indicativa Genoma Chile del 2002) recién fueron constituidos como entidades legales el

afio 2006 (Bioplanet, 2006).

El primer consorcio empresarial corresponde a la empresa Biosigma S.A.,
asociado a Codelco en el ambito de la biomineria. Este consorcio se desarrollé en el
afio 2002 a partir de Ia iniciativa Genoma Chile. Actualmente, existen consorcios en las
areas vitivinicolas, acuicultura, salud, leche, aeronautica, hortofruticola, forestal, etc.

(Anexo J).
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Capital de Riesgo.

En nuestro pais no existe “cultura” de inversion riesgosa, que es vital para la
innovacion. Esta inversién se canaliza a través de incubadoras, capital de riesgo e
inversionistas angeles, entre otros. Estas entidades, ademas de entregar fondos para
el desarrollo de un proyecto, apoyan a la empresa en creacién con su conocimiento en
la gestion de negocios, y contactos que pueden ser vitales para el éxito de un negocio.
Este conocimiento y-experiencia es Gnica de empresarios e inversionistas, no puede
ser entregada por otra entidad (como el estado), por lo que el contacto temprano
con inversionistas es clave para el éxito de un proyecto innovador. La entidad
privada de apoyo a nuevos negocios innovadores por excelencia, es Fundacion Chile.
Recientemente, han emergido varias incubadoras de negocios (actualmente 18),
aunque no todas ellas tengan un gran desempefio, en especial, en biotecnologia.
(Anexo K). El gobierno, a través de Corfo, ha sido un gran impulsor de estas
incubadoras, y de la incipiente industria del capital de riesgo. Este puede ser calificado
como uno de los logros mas relevantes desde el 2003, cuando se planted la PNDB,
pues estas incubadoras han sido cruciales en e} gran aumento de pequefias empresas

bioctecnolégicas en nuestro pais.

Transferencia Tecnoldgica.

Una de las principales carencias del sistema de I+D chileno es la pobre
vinculacion entre la academia y la empresa. La experiencia internacional indica que la
cooperacién tecnologica entre las universidades y las empresas productivas es
beneficiosa para ambas partes. Sin embargo, esta relacidén no surge espontaneamente
sino que muchas veces es el resultado de un apoyo explicito por parte de la autoridad

plblica en su promocién y financiamiento (Benavente 2004). Para la empresa ios
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beneficios son acceder a conocimienio nuevo y complementario, desarrollar nuevos
productos, patentes, y solucionar problemas técnicos. La universidad se beneficia a
través de [a obtencién de financiamiento para su investigacién (Hall, Link et al. 2001).
En nuestro pafs [a comunicacion entre la empresa y la academia es muy baja. Esto se
debe a un desconocimienfo mutuo y una desconfianza de las capacidades e
intenciones de cada uno de ellos (Ramos Belmar 2004). En general, la relacion
academia-empresa sufré de las mismas falencias qué en [a mayoria de los paises, -
como [a falta de demanda por parte de las empresas, una cultura académica que no
enfatiza la relevancia econdmica, una baja movilidad de los investigadores y °
competencia entre instituciones publicas y privadas por el financiamiento. Sin embargo,
en Chile es mas acentuado que en otros paises, principalmente debido a la falta de
recursos humanos para desarrollar esta interaccién, y la estructura instifucional para el
desarrollo de esta interaccion se encuentra subdesarrollada, tanto en las universidades

como el gobierno y las empresas (Hutschenreiter, Velasco et al. 2007).

Segun IP Tour (2005), solo un 13% de las universidades chilenas tiene una
politica de transferencia tecnolégica y protecciéon de la propiedad industrial. Las
universidades chilenas tienen mejores politicas de transferencia de conocimiento en las
areas de formacion de capital humano, consultoria y contratos de investigacion que en
desarrollo de investigacion conjunta, licenciamiento y spin-off (Hernandez-Cuevas
2006). Sin embargo, son estas ires tltimas formas de transferencia del conocimiento
las que traen mas beneficios tanto para la empresa como para la universidad, y que
generan una relacion mas profunda y perdurable en el tiempo. Se deben generar

contratos formales entre universidad y empresa, que mantengan a ambos informados
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para potenciar el conocimiento basico, a través de joinf-ventures o acuerdos de

o

colaboracién conjunta (Benavente 2004).

Propiedad Intelectual.

Es un consenso dque una adecuada proteccion de los resultados de la
investigacion es vital p;ara que pueda tener impacto en el sector productivo. Esto
involucra contar con un sistema de proteccion de Propiedad Intelectual (PI) fuerte y una
cultura de patentamiento. El principal objetivo en el érea de Pl debe ser un
fortalecimiento del sistema y agilizacion de los procedimientos. El nivel de
patentamiento en nuestro pais es espectacularmente bajo. De las 3350 solicitudes
de patente ingresadas en Chile ef afio 2004, solo un 18% corresponde a invenciones
chilenas. En EEUU, mas del 50% de las solicitudes son invenciones nacionales (RICYT,
2007). En el periodo comprendido entre los afios 2000 y 2006, chile registré un
promedio de 15 patentes anuales en la USPTO, por bajo de Argentina (54) y Brasil
(134), y muy lejano a Nueva Zelanda (163}, Finlandia (847) o Taiwan (6697) (Brunner
2007) (Figura 4.5). La propiedad intelectual puede ser una cuantiosa forma de
ingresos si es bien aprovechada. El afio 2001 Finlandia recibié por concepto de

patentes US$ 112,5 por habitante, mientras Chile recibié US$ 0,3 por habitante (NEOS

2005).
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Patentes otorgadas por pais de origen en USPTO (2006)
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Figura 4.5. Patentes en EEUU afio 2005. Fuente USPTO(USPTO 2006).

Un gran avance en este tema es |la actualizacion de la legislacion al respecto,
representada en la Ley N° 19.996 de Propiedad Industrial (antigua Ley N° 19.039).
Esta nueva ley se ajusta a los tratados internacionales, e incluye normativas muy
relevantes para la |+D biotecnolégico. Las mas relevantes son que permite patentar
invenciones hasta 6 meses después de su publicacién, lo que ayuda a resolver el
constante dilema entre patentar y publicar que afecta a los investigadores y la
academia. La segunda es que protege la informacién entregada a instituciones
publicas para registro sanitario (ISP, SAG), dirigido a empresas quimicas y

farmacéuticas que desean realizar estudios sobre nuevos productos.

La ley chilena indica que la Pl desarrollada por una universidad, con
financiamiento publico, le pertenece a la institucién de investigacion y no al gobierno

(similar a la ley Bay Dohle estadounidense). Esto fomenta que las universidades
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desarrollen Pl pues son las unicas beneficiarias de sus esfuerzos. En nuestro pais
existe el aparente “dilema” de publicar versus patentar. Este dilema esta clarificado en
instituciones modernas, donde se ha sabido diferenciar la investigacion basica
(generadora de nuevo conocimiento y educativa) y la investigacion aplicada (destinada
a resolver problemas por medio de la ciencia). El proceso tiene resultados universales
y otros mas puntuales. Estos Ultimos son los que tienen aplicacién en la industria, y
que deben ser protegidos (Rojas 2007). El actual sistema de evaluacion académica de
las universidades chilenas, -basado en las publicaciones indexadas por 1S1%, “no
incentiva la proteccion de los resultados de la investigacion, sino que una cultura de
publish or perish. A nivel global, no existe una “culiura” de patentamiento y
transferencia tecnoldgica. Los investigadores muchas veces, no son capaces de
visualizar sus resultados con algo patentable o de lo que puedan recibir beneficios
econémicos. Segtin un estudio realizado por Krauskoff (Krauskopf, Krauskopf et al.
2007), en el periodo 1987-2003, 508 patentes estadounidenses tienen 562 citaciones a
273 articulos que tienen al menos un autor chileno. Este estudio refleja el bajo nivel de
patentamiento de las investigaciones chilenas, y que sus resuitados no son
aprovechados por la industria local. Si bien estas investigaciones tienen una
aplicabilidad, no son patenta}das, ya sea por falta de financiamiento, porque no existen
las capacidades (empresas) para realizar la transferencia tecnoldgica o por una falta de
cultura a nivel de investigadores. Respecto del problema del alto costo que significa
patentar tanto en chile como en el extranjero, el Gobierno de Chile ha tomado un rol
activo en fomentar el patentamiento, a través de fondos de subsidio directo (Corfo) o

concursos a través de oficinas de Transferencia Tecnoltgica (TT) de las universidades

4 Institute for Scientific Information o Thomson ISI, empresa privada que mantiene un indice de citaciones
bibliograficas usado mundialmente como forma de determinar los logros de una investigacion cientifica
{no exento de controversias).
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o privadas (PBCT). Asi también, se ha fortalecido el sistema de TT de Fondef, el fondo
mas antiguo para el desarrollo techoldgico (desde 1980) cuyds resultados no han sido

los esperados en el ambito de vinculacion con la empresa.

Capacidades cientifico — tecnoldgicas y Recursos Humanos (RRHH).

La investigacién que se realiza en Chile es excelente calidad, pero no se cuenta
ni con la infraestructura ni con los recursos humanos necesarios para gue esta
investigacién prospere y se expanda al sector productivo. Es importante destacar que
se requieren cerca de mil buenos proyectos de investigacién para dar origen a un
nuevo producto en el mercado (Valenzuela 2003). La cantidad de doctores en el pals
es escasa, y los laboratorios no son adecuados para desarrollar investigacion de punta

ni con los estandares de calidad internacionales adecuados.

Existe la conviccion de que el desarrollo conjunto de investigacion entre la
universidad y la empresa es vital para el avance de la biotecnologia. A nivel nacional,
hay una gran carencia de persr.:mal (post-graduados), y especialmente, al interior de las
empresas. Existen 2,9 investigadores por cada mil integrantes de la fuerza laboral
(RICYT, 2004), menos de la décima parte de EEUU (Fig. 4.6). De ellos, menos del 6%
de los cientificos que desarrollan investigacién aplicada trabaja en la empresa. En
palses que Chile considera modelo (Finlandia, Nueva Zelanda o Irlanda), donde la
innovacioén es el motor del desarrollo econémico, esta cifra supera el 30%. La carencia
de investigadores en la empresa impide contar con las capacidades para desarrollar
investigacién internamente, adquirir y adaptar tecnologlas, y conectarse con la
academia. Desde el afio 2004 exisie un programa para la insercién de personal

altamente calificado en la empresa de PBCT. La duracién de este programa es de 3
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afios, por lo que los resultados concretos (patentes, alianzas, nuevos productos y

procesos) no pueden ser evaluados aun.’

Una conclusién comun de los estudios sobre inhovacion y desarrollo
tecnolégico en Chile, es que es necesario mejorar y aumentar los recursos humanos
para Ciencia y Tecnologia. Esto implica mejorar el sistema de educacion y aumentar
los fondos para la formgcién de post-graduados, objetivos que han sido planteados

tanto en la PNDB como en los lineamientos de.CNIC.

En los paises desarrollados la investigacion y las invenciones la desarrollan los
estudiantes de doctorado y post-doctorado. Como medida de avance, en los tltimos
afios, principalmente gracias al FIC, ha aumentado sustancialmente el presupuesto
para becas de postgrado a nivel nacional y en el extranjero (de un 106% el 2007
respecto del 2004). Sin embargo, el niimero de estudiantes de postgrado aumenta a
una tasa mayor y las becas no son suficientes. Por otro‘lado, los programas de
educacién formal, secundaria y universitaria, no tienen como objetivo estimular la
creatividad, la autonomia y la iniciativa personal (Amords and Echecopar 2007). Para
cambiar esta situacion el Ministerio de Educacion a través MECESUP2 y el Fondo de
Innovacién Académica FIAC financia aquellas iniciativas tendientes a mejorar la calidad
de la educacion terciara chilena. Entre ellas destaca un programa para desarrollo de
programas de doctorado nacional, que incluye entre sus indicadores de éxito la
publicacién de patentes, acuerdos de transferencia tecnolégica e insercién laboral de

jos estudiantes.
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Investigadores por mil de poblacién activa (2002)
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Fig. 4.6. Investigadores por mil de poblacién activa (2002). Fuente OECD (2002), RICYT (2002}
y Academia Chilena de Ciencias (2005).

Marco Regulatorio para la biotecnologia

Chile carece de un marco regulatorio organico para el desarrollo de actividades
relacionadas con la biotecnologia. Segtn I:; CNDB, la regulacién vigente en Chile en
materias biotecnolégicas tiene un ambito de aplicacién limitado, y ha sido resultado de
iniciativas asiladas de distintos organismos ptblicos, mas que de una vision conjunta
sobre el tema. Las 9 propuestas de esta area tienen como estan centradas en el
manejo de Organismos Genéticamente Modificados OGMs (fransgénicos). Nuestro
pais se mantiene sin una propuesta concreta a favor (posicion de EEUU) o en contra
(posicién de UE y Japén) del cultivo y produccién de OGM. El marco regulatorio actual
permite el cultivo de semillas GM soélo para exportacién, no permite cultivar OGM para
comercializacion en el pais y no existe aprobacién sanitaria ni rotulacién para OGM

(Herrera, 2006; BCN, 2007). La PNDB propuso agrupar todas las iniciativas en este

tema, que van desde normar la autorizacion sanitaria y rotulado de OGM, normar su
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cuitivo y otros, en una Ley Marco de Biotecnologia. Finalmente, esto se realizd a través
de un proyecto de Ley de Bioseguridad de OGM, desarrollado por el Comité para el
Desarrollo de 1a Biotecnologia (2004) incluyendo la participacién del SAG, Ministerio de
Salud, Ministerio de Agricultura, Subsecretarfa de Pesca, CONAMA, Conicyt y Servicio
de Aduanas (Herrera 2006). Hasta la fecha no existen grandes avances en materia de
regulacién en biotecnologia respecto del afio 2003, sélo diversos proyectos de ley,
dispersos, en distinfo estado de tramitacién (BCN 2005). La tnica iniciativa que fue
cumplida es la relacionada con la prohibicién de la clonacidén humana a través de la
Ley N° 20.120 sobre la Investigacion Cientifica en el ser humano, su genoma y que

prohibe la clonacion humana (Septiembre 2006) (Anexo L).

Institucionalidad ptblica y participacion ciudadana

La biotecnologia genera discusion en la opinién publica y en el comtn de la
gente, dada la aplicabilidad y cercania de sus productos. Temas como la clonacion, los
alimentos fransgénicos, aplicaciones medioambientales y otros, son de profunda
discusion en diversas areas de la sociedad, muchas veces sin la informacién adecuada.
En Europa, por ejemplo, el debate sobre los alimentos transgénicos ha generado
grandes problemas tanto a empresas productoras como instituciones de investigacion,
y el gobierno que ha debido tomar las medidas acorde a [a opinién de la gente. La
PNDB propuso la creacién de la Comisién de Regulaciones en Biotecnologla
encargada de formular [as politicas para el desarrollo de la biotecnologia en el ambito
regulatorio. Como organismo asesor permanente se crearia e! Foro Biotecnoldgico.
Como se menciond, la Comision fue creada el afio 2004 y desarrollé un proyecto de

Ley de Bioseguridad de OGM. Este proyecto, que no ha sido promulgado como ley,
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consideraba la formacién del Foro Biotecnoldgico. Después de este afio dicha

Comisién no ha reportado actividades.

La divulgacién y educacién en biotecnologfa, en todos los niveles de la
sociedad, es considerada una iniciativa importante por la CNDB. El afic 2004 el
programa EXPLORA de Conicyt desarrollé una serie de actividades de difusion de
biotecnologia (www.explora.cl/iotros/biotec) con el fin de darla a conocer a la
comunidad en general. Desde entonces no existe ninglin programa de difusién que
haya permanecido en el iempo. Sin embargo, debemos destacar de que la discusion
en biotecnologia esta presente, al menos para una parte de la ciudadania, a través de
organizaciones no gubernamentales (principalmente el tema OGM) y diversos sitios
web. Aungue el gobierno no haya tomado una posicion activa (al parecer) en la difusién
de este tema, las organizaciones ciudadanas, los estudiantes, entre otros, mantienen
un activo debate. De todas formas es importante que el gobierno entregue una posicién
respecto de la biotecnologia, y ademés entregue las herramientas para que esta

discusién se desarrolle informada en todas las areas de la sociedad.

4.4. El CIB en el contexto chileno de innovacion

El desarrollo del proyecto Centro de Innovacion en Biotecnologia se asocia a
muchos de los planteamientos propuestos por las entidades de gobierno respecto del
desarrollo de la Biotecnologia (PNDB) y de la Ciencia, Tecnologia e Innovacion en

general (CNIC) (Figura 4.7).

Una de las principales carencias para el desarrollo de la ciencia en Chile es el
no contar con la infraestructura y equipamientos adecuados. En este aspecto, el Centro

implementara infraestructura de primer nivel que estara a disposicion de los grupos de
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investigacién que trabajen el él, y otros grupos de investigacién nacicnal e internacional.
Esta infraestructura es esencial para lograr mejorar la calidad de la ciencia, innovacion

y recurses humanos.
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Fig. 4.7. El proyecto Centro de [nnovacién en Biotecnologia en funcion de las politicas
nacionales de innovacion.

Este Centro sera central en la formacion de recursos humanos en el area de
biotecnologla, a través del Doctorado en Biotecnologia. La constante vinculacién que
tendra con el sector productivo las actividades que el centro desarrolle, permitira
educar profesionales con conocimiento amplio de ia industria nacional e internacional.
Uno de los objetivos es que las tesis de pregrado y postgrado puedan ser
desarrolladas de manera conjunta en el Centro y en la industria. La diversidad de
disciplinas que se desarrollaran en este Centro permitird que sus estudiantes
desarrollen capacidades en diversas areas. Muchas de las nuevas invenciones nacen
de la interaccién de distintas areas de la ciencia, y en este aspecto, los estudiantes

tendran una participacion central actuando como nexos. El Centro ofrecera formacion y
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capacitacidn como uno de sus servicios, destinados a empresas, industrias u otras
universidades. Es un eje central la creacion de una masa critica de recursos humanos
en biotecnologia y otras areas de la ciencia, y la capacidad de transferir esta masa

critica a los sectores productivos.

El proyecto de desarrollo de este Centro cuenta con participacién de
inversionistas privados, a través de la formacion de una empresa biotecnolégica que
prestara servicios. De esta forma, participa activamente de la vinculacién académico
empresarial. Estos inversionistas participaran de forma activa en la toma de decisiones
y en los lineamientos estratégicos del centro, aporiando, ademés de capital,

experiencia en el desarrollo de negocios.

El trabajo que se desarrollara en el Centro tiene que ver no sélo con generar
tecnologias sino que transferirlas e insertarlas en la industria nacional e internacional.
Para ello se contara con una Oficina de Negocios y Transferencia Tecnoldgica, que
activamente buscara satisfacer las necesidades del sector productive a través de la
investigacion desarrollada en el Centro. Como parte del proyecto se generard una
empresa biotecnoldgica (spin-off) que prestara los servicios ofrecidos por el centro al
sector productivo. Es de esperar que este spin-off sea la primera de mdltiples

empresas que se generen a partir de la investigacion del Centro.

La Propiedad Intelectual es un eje vital de! desarrolio del Centro, dado que un
portafolio de servicios Unico, junto con la calidad de estos mismos, es lo que lo
posicionara a nivel internacional. Se contara con un encargado de Propiedad
Intelectual y una fuerte politica de incentivo al patentamiento entre los investigadores
del Centro, y en la formacion de.[os alumnos que frabajen en él. Las actividades de

transferencia tecnolégica del centro no estaran limitadas a la investigacidén que alll se
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realiza, sino que se abrirda a la comunidad de la Facultad de Ciencias y otros
investigadores/inventores con buenas ideas que puedan converitirse en negocios, de
manera de que la experiencia y los contactos ganados obienidos a través del centro lo

conviertan en una incubadora de negocios para otros emprendedores.

Finalmente, y fomando en consideracion las areas que el Gobierno de Chile
considera prioritarias para el desarrollo tecnolégico, el Centro abarcara de ellas

acuicultura, outsourcing (farmacéutico) y de manera indirecta, agrofruticola.

4.5, Conclusion

La Ciencia y Tecnologia han sido identificadas como motor de la innovacion y
del desarrollo econdémico desde comienzos de los afios 90. Deniro de ella, la
biotecnologia es considerada un elemento esencial y de alto impacto en las areas
productivas dg nuestro pais (recursos naturales). Desde entonces se ha desarrollado
una serie de programas para fomentar el desarrollo tecnolégico en dreas productivas
de importancia para la economia nacional. El programa mas antiguo es Fondef creado
en 1991, y que desde entonces ha destinado mas de 139 mil millones de pesos para el
desarrollo de proyectos conjuntos entre la academia y la industria. Este fondo no ha
logrado los resultados esperados, por lo que ha sido reformulado en multiples
ocasiones desde su creacién. Se le critica principalmente que no ha logrado atraer lo
suficiente el interés del sector privado, y que sus subvenciones, de una duracién de
tres afios, son muy cortas y pueden llevar a proyectos prometedores a terminarse
prematuramente. Gran parte de los proyectos financiados por Fondef han tenido
resultados inciertos. Solo una pequefia parte ha logrado generar productos y patentes,
aunque en los ultimos afios esto ha aumentando debido a las numerosas

reestructuraciones que ha sufrido el fondo.
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Una caracteristica del sistema de innovacioén chileno es la desarticulacién que
existe entre los distintos instrumentos de financiamiento. La descoordinacion entre las
dos principales agencias (Corfo y Conicyt) ha generado que muchas veces los fondos
de cada una de ellas se dupliquen o superpongan. Es el caso de Fondef y Fontec
{(actual Innova) cuyos objetivos son bastante similares. Aunque es importante que
estas agencias permanezcan separadas, pues sus objetivos globales son distintos
(Conicyt se enfoca en la ciencia basica y la formacién de recursos humanos, y Corfo en
el desarrollo tecnoldgico empresarial y la vinculacion ciencia-industria) es necesaria
una coordinacién de los recursos para su mejor aprovechamiento. A esto se suma la
existencia de otros fondos, como Milenio (de MIDEPLAN), y FIA (del Ministerio de
Agricultura), Es evidente la necesidad de un ente coordinador, qué genere lineamientos
sobre politicas y financiamiento, y fiscalice el funcionamiento de cada uno de los
fondos. Para hacer todo mas confuso hasta se han tratado de usar fondos para el

desarrollo regional para financiar institutos cientificos.

Es importante hacer notar que las agencias de financiamiento por lo general no
son administradas por personas experimentadas en el ambito cientifico y de innovacién.
Aungue cientificos tienen una modesta participacién de estas agencias, no existe en
nuestro pais [a masa necesaria de recursos humanos con las capacidades de gestién
de temas tecnolégicos. Ante la reciente polémica por la reduccion de los fondos de
Conicyt (la ciencia chilena sobrevive y crece gracias a este fondo) los investigadores se
sintieron desamparados no escuchados ante las autoridades de gobierno. El Consejo
Nacional de Innovacién para la Competitividad, aunque cuenta entre sus miembros
algunos cientificos de renombre, al parecer no tiene mayor influencia en la toma de

decisiones de este tipo.
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A pesar de [a existencia de Fondef, sélo recientemente se han desarrollado
programas que realmente generen nexos entre la empresa y la academia. Como se ha
mencionado, este nexo es vital pues las capacidades de cada una estas entidades son
complementarias y esenciales para el éxito de este tipo de proyectos. Es mas, es
recomendable que estas capacidades se mantengan separadas, al menos el rol de la
academia (y en Chile, especialmente las universidades) en desarrollar investigacion de

punta més alla de las necesidades productivas inmediatas.

Una de las grandes carencias de nuesiro sistema nacional de innovacioén es la
falta de recursos humanos, tanto en ciencia y tecnologia como en gestién de este tipo
de empresas. Segun la Academia Chilena de Ciencias (Allende, Babul et al. 2005), es
necesario al menos triplicar el ntimero de investigadores para alcanzar los niveles de
paises desarrollados. Por otro lado, las carreras cientificas que se dictan actualmente
en las universidades chilenas incluyen en la malla sé6lo nociones basicas de gestion de
negocios, y son muy tradicionales en la formacién de sus estudiantes, mas enfocados
a la ciencia basica. Aunque la ciencia basica es el pilar del desarrollo tecnoldgico, es
necesario contar con personal capaz de generar el vinculo entre la empresa y la
academia, y sacar adelante estos proyectos conjuntos. Existe una gran carencia de
formacién en habilidades avanzadas de gestién y liderazgo empresarial requerido para

la incorporacion de la innovacion en las empresas (Hutschenreiter, Velasco et al. 2007).

Durante los dltimos afios (2005 a 2007) diversos instrumentos se han
desarrollado para aumentar el apoyo estatal a las empresas biotecnolégicas y a las
grandes empresas que desarrollan investigacién en esta area para solucionar sus
problemas. Sin embargo, persiste el problema del financiamiento. Dos medidas que

son vitales para el desarrollo de una industria biotecnolégica aun no se concretan:
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incentivos tributarios para la investigacién y el desarrolio de un mercado de capital de
riesgo. Es necesario que el capital de riesgo nazca de los privados (con el apoyo
estatal) para que la industria biotecnologica se consolide como tal y en concordancia

con las necesidades de nuestro pafs.

La importancia politica que se le da a la innovacion actualmente se ve refleja en
tres acciones principales: la creacion del Consejo Nacional de Innovacién para la
Competitividad, la creacion del impuesto a la gran mineria (royalty Il) que se traduce en
el Fondo de Innovacion para la competitividad, y el proyecto de ley para el incentivo de
la 1+D privada a través de reduccion de impuestos (Hutschenreiter, Velasco et al.
2007). Se debe hacer notar que todas estas iniciativas actualmente existen como
proyecto de ley, pero no han sido ratificadas por el congreso. Esto hace pensar en la

posibilidad de que se descontiniien en un eventual cambio de gobierno.

Respecto de [a Biotecnologia, no existe un Plan Nacional de Biotecnologia, al
menos de manera evidente. Al parecer, [as iniciativas planteadas por la PNDB fueron
consideradas de manera aislada por algunos estamentos del estado, sin ser
incorporadas como una estrategia global sostenida en el tiempo. Cabe destacar el
programa de Biotecnologia de Corfo, cuyos lineamientos estratégicos son promover el
uso de la biotecnologia y desarrollar la industria biotecnolégica (Trushic 2007). Este
programa ha invertido una gran cantidad de recursos en el desarrollo de empresas
biotecnolégicas y consorcios tecnologicos empresariales, asl como en la difusién de la

biotecnologfa chilena a través del programa Chilelnvest (www.corfo.cl/biotechnology).

Las areas a las que en gobierno ha entregado mayor énfasis en biotecnologia son

fruticola, forestal, mineria e industria del salmon.
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Sin embargo, la biotecnologia requiere direccion, gestion de negocios y una
clara congruencia con el mercado que la demanda (Valenzuela 2003). Asi como se
menciond en el informe de la Comisién Nacional para el Desarrollo de [a Biotecnologia,
es necesario un esfuerzo integrado de diversas areas para lograr un avance real en
biotecnologia. Los esfuerzos aislados, aunque pueden iener resultados, nunca son
suficientes si no existe, por ejemplo, una legislacién y una posicién pais respecto del

tema.

Finalmente, el principal impedimentoe para impulsar la innovacion basada en la
ciencia es la falta de conviccidon en las capacidades nacionales para lograr este
desarrollo. Una cultura innovadora que vea la tecnologia y el conocimiento como la
principal fuente sustentable de creacidn de riqueza no es prevalerte aun ni en la
comunidad empresarial ni en la sociedad en general (Hutschenreiter, Velasco et al.
2007). La falta de vinculacion ciencia-empresa esta limitada esencialmente por la forma
(altamente conservadora) en que cada uno de los actores relevantes de este proceso
ven €l proceso. Por un lado, los grupos empresariales chilenos son reacios al cambio,
pues han forjado su riqueza en los recursos naturales, industria en ia cual la necesidad
de innovar no es evidente. Son ademas, altamente reacios al riesgo de los negocios
tecnolégicos. La comunidad cientifica por su parte no le da suficiente importancia al
desarrollo econdémico. En Chile, los investigadores estan mucho menos presionados a
dar resultados econdémicos de su trabajo que en otros paises. A esto se suma una
desconfianza mutua que ha sido dificil de superar, a pesar de los esfuerzos de
instituciones ptblicas y privadas (como Fundacién Chile} por la cultura altamente

fradicionalista que prevalece en nuestro pais.
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En este sentido, el estado ha sido un gran apoyo e impulsor de iniciativas
conjuntas, aunque este apoyo debe ser visto como un paso hacia el desarrollo de un
sistema en que los inversionistas privados sean los financistas principales del

desarrollo tecnoldgico.
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DISCUSION Y CONCLUSIONES
Esta memoria de titulo es el pre-proyecto de un Centro de Biotecnologia, de
orientacion aplicada, a partir de la investigacion que se realiza en Facultad de Ciencias
del la Universidad de Chile. Durante cerca de 1 afio, perfodo en que este proyecto fue
tomando forma, se asistid a reuniones con académicos, inversionistas y la direccién de
la Universidad (Vicerrectoria de Investigacién y Desarrollo), lo que permitié desarrollar

el proyecto final y una primera aproximacion al plan de negocios.

El proyecto del Centro fue presentado a finales del 2006 al programa de
Formacién de Consorcios de Corfo-lnnova, y se retomd para ser presentando al
Programa de Financiamiento Basal de Conicyt en Octubre del 2007, para lo que se
amplié y mejoré el plan de negocios y portafolio de servicios que prestaria en Centro.
Los resultados de este concurso estarian disponibles el primer trimestre del 2008, pero

ya se ha pasado a la etapa final de adjudicacion.
Las conclusiones de este proyecto son:
Respecfo del Desarrollo def Proyecto.

» El desarrollo de un proyecto biotecnolégico como el planteado en esta memoria
requiere una gran inversién, cercana a los 7 mil millones de pesos. Una parte
importante de esta inversion (alrededor de 1.500 millones de pesos) es en la
implementacién y mantencién de infraestructura. En especial, la construccién y
mantencién de viveros para modelos animales con los estandares de calidad

internacional, es altamente costoso.

» Pero el principal costo en el desarrollo de un proyecto biotecnolégico son los

Recursos Humanos. En el caso de este proyecto de Centro Biotecnoldgico, un 41%
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del presupuesto total (lo que equivale a 2.929 millones de pesos) corresponde a
Recursos Humanos. Aunque los costos de personal son mucho menores en un
pals como Chile que en paises desarrollados, en la practica es muy dificil contratar
personas, pues existe una duda sistematica sobre la continuidad de los proyectos
y desconfianza en la capacidad de lograr los objetivos planteados. Este es un
grave problema en Chile, pues muchos de los investigadores jovenes que se
forman en nuestro pais migran en busca de mejores oportunidades laborales y muy
pocos vuelven. En este sentido, nuestro pals invierte en formar investigadores que
fuego desarrollan su trabajo en el exiranjero, donde efectivamente generan
“‘innovacion” en un ambiente con condiciones mas propicias para hacerlo. Desde el
punto de vista del pais se hace un pésimo negocio el formar personal que termina

trabajando fuera de Chile.

Debido a los altos costos, un proyecto biotecnoldgico debe estar bien financiado
desde el comienzo. Si el proyecto no cuenta con un financiamiento asegurado por
un periodo de al menos 5 aﬁos, su sustentabilidad peligra. Este es uno de los
problemas de los fondos de financiamiento gubernamentales, cuya duracién es en
general de 3 afios, tiempo insuficiente para desarrollar un proyecto biotecnolégico
de innovacién. En este sentido los programas Milenio y Basal son un interesante

aporie.

Es necesario contar con la colaboracion de inversionistas privados (inversionistas
angeles, capital de riesgo y/o por medio de una incubadora) desde el comienzo del
proyecto. No es viable desarrollar innovacion en el vacio, sin un fin determinado. La

innovacién debe desarrollarse para un fin y un uso especifico de una industria en
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particular. Si esto no ocurre desde el comienzo, es muy probable que todos los

esfuerzos no puedan ser transferidos al sector productivo finalmente.

El proyecto biotecnolégico debe generar recursos desde un primer momento. A
diferencia del contexto norteamericano, donde se sabe que las empresas
biotecnolégicas no generan recursos en sus primeros afios de funcionamiento, en
Chile es necesario que el proyecto muestre resultados, aunque sean modestos,
desde el comienzo. De lo contrario, distintos actores (pero especialmente los

inversionistas) se sienten decepcionados y pueden salir del proyecto.

Existen dos instituciones que son importantes de mencionar en esta memoria,
debido a la similitud que presentan con el proyecto de Centro Biotecnologico. Uno

de ellas es la Fundacién Ciencias para la Vida (www.cienciavida.cl), creada en

1997 con el objetivo de promover el uso de innovacién basada en ciencia por parte
de las empresas. La Fundacién desarrolla actividades de investigacién, docencia y
transferencia tecnolégica en el drea de biotecnologia. En el aspecio de
transferencia tecnolégica tiene muchas ventajas, pues esta asociada a la empresa
BiosChile, una de las pioneras en biotecnologia en nuestro pais. Algunas de las
areas en que se desarrolla [a Fundacién son coincidentes con las del Centro, como

inmunologia y tecnologias para la industria del salmén.

Otro caso es el Centro de Estudios Cientificos del Valdivia (www.cecs.cl). El
CECS es un centro académico de excelencia que recientemente ha incursionado
en la innovacién y la vinculacion empresarial a través del Centro de Ingenieria de la
Innovacion. Algunas de las areas que plantea desarrollar este centro coinciden en
las planteadas por el Centro de Innovacion en Biotecnologia (biomedicina, industria

farmacéutica y acuicultura). Es mas, el modelo de funcionamiento del CECS
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respecto de su vinculacion con la empresa es muy similar al que se plantea en esta
memoria de titulo. Aunque no fue considerado al momento de generar el esquema
general de funcionamiento, el CECS representa una competencia clara y fuerte
para el desarrollo del Ceniro de Innovacion en Biotecnologia. EI CECS, como la
Fundacién Ciencias para la Vida, compiten por los mismos fondos estatales para la

innovacion que el proyecto Centro Biotecnolagico.

Situacion de la Universidad de Chile

Las habilidades de la Facultad de Ciencias no existen en ofros centros de
investigacién de nuestro pa‘is. La biotecnologia chilena se ha desarrollado
principalmente asociada a las industrias de mayor relevancia, como Ia hortofruticola,
forestal y minera, y de manera incipiente la biomedicina. Las dreas de gendmica,
modelos animales (principalmente pez cebra) e inmunoclogla se han desarrollado
muy poco debido a la falta de infraestructura y de investigadores con conocimientos

en ellas, y que son algunas de las areas de fortaleza de la Facultad de Ciencias.

La Universidad de Chile cuenta con excelentes condiciones para proyectos de
innovacién: recursos humanos de primer nivel, experiencia, trayectoria, contactos
internacionales, infraestructura basica, etc. Sin embargo, existen problemas, y uno
de los principales es como los académicos involucrados en un proyecto de
innovacion interactlian con sus respectivas facultades. En la Universidad, la
evaluacién académica atin se mide por [a cantidad de publicaciones, sin considerar
los aspectos de patentamiento y transferencia tecnologica. Esto limita la

disponibilidad que tienen los investigadores para realizar un proyecto aplicado.

En este sentido, las oficinas de transferencia tecnoldgica e innovacién al interior de

las facultades son esenciales para que muchos de estos proyectos se lleven a cabo.
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Las oficinas de transferencia tecnolégica permiten articular el plan de negocios,
aspectos legales, factibilidad técnica, la relacién con posibles inversionistas, y otros
aspectos, que en general no son del alcance de los investigadores. Las oficinas de
transferencia tecnologica finalmente, crean equipos de gente de la universidad y del

mundo de los negocios que trabajan para la creacion de conocimiento tecnolégico.

Un aspecto que dificulta la relacién de la Universidad con el mundo privado son las
distintas velocidades de funcionamiento. La Universidad es una gran organizacion,
dependiente del estado y altamente burocratizada, y la velocidad de los procesos
universitarios es mucho menor que a la que estan acostumbrados los inversionistas.
Para hacer negocios a veces es necesario tomar decisiones rapidas, pues los
mercados son dindmicos y las oportunidades aparecen en cualquier momento. La
lentitud de los procesos universitarios se ve acrecentada porque no existe una
norma o un marco de accidon claro para las situaciones de interaccién con

inversionistas privados.

No existe una posicion clara en la Universidad de Chile, de la participacion que ésta
tiene de las empresas que se forman a partir de la investigacién que desarralla.
Debido a que la Universidad’ es una institucién del estado, no maneja fondos
propios para incurrir en negocios riesgosos. La decisién de participar o no en una
empresa depende muchas veces de los decanos o directores del ceniro de
investigacién correspondiente. En teorfa, deberia existir una posicion de la
Universidad de Chile para la formacién de sociedades que involucren a sus
academicos. En la praclica, no existe una version oficial' del procedimiento, y
muchas facultades han creado fundaciones (con identidad legal diferente) que

administran sus propios fondos, para involucrarse en negocios evitando asi la
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burccracia y los poderes centrales de la Universidad. Esta forma de funcionamiento
demuestra la desarticulacion ge existe entre las distintas facultades de la

Universidad, que impide la cooperacion y el desarrollo de proyectos conjuntos.
Situacioén pafis

Las autoridades chilenas han apostado por el desarrollo de la biotecnologia como
area prioritaria para el desarrollo tecnolégico del pais. Los lineamientos
gubernamentales para el desarrollo de la biotecnologia se reflejan en la Comision
Nacional para el Desarrollo de la Biotecnologia, del afio 2003. Estos lineamientos
se han llevado a cabo principalmente a través de Corfo. Por lo tanto, es necesario
que efectivamente se desarrolle biotecnologia a partir de los centros de
investigacion (principalmente universidades) que poseen los recursos humanos

para hacerlo, en asociacion con entidades privadas.

La manera chilena de ver la innovacién es como un proceso lineal (pipeline) que
comienza con la investigacién basica (Fondecyt) y fermina en el proceso de
marketing y comercializacion (Fig.5.1.), en que la tecnologia, y no el mercado, es la
que genera la innovacion., En los palses exitosos en materia de innovacién, las
distintas etapas (investigacion, desarrollo, comercializacién) se realizan en paralelo
y se retroalimentan constantemente para alcanzar un producto final de mejor
calidad y mayor impacto en el ;nercado (Fig. 5.2.). Este modelo toma en cuenta que
la tecnologia no sdlo debe ser generada, sino que modificada y adaptada en
funcién de las necesidades del mercado. A medida que los mercados se vuelve
mas complejos, es evidente la necesidad de innovacion constante que se

retroalimenta tanto del mercado como de la ciencia basica.
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Investigacion Basica | Investigacion Aplicada | Desarrolio Experimental Producto

Fondecyt ~ Fondef Innova Pre-competitivo Comercializacion y
Universidad o Universidad y posible Universidad y empresa Marketing
Centro de Investigacion 430Ciacion con empresd empresa
. —»

Fig. 5.1. Proceso de Innovacién chileno. Fuente: elaboracion propia

Universidad
Centro ce = : Empresas
investigacion Investigacion Aplicada
Conocimiento
Investigacion Basica
z 3 N
Mercado Desarrollo Producto Rediseno Comercializacion
Potencial || Experimental del producto y Marketing
1 1 1 i I

Fig. 5.2. El proceso de Innovacién es no lineal. Fuente: a partir de Kline (1985).

En conclusion, el proyecto Centro Biotecnolégico es factible de ser
desarrollado en el contexto chileno actual, pero requiere de mucho trabajo tanto en
su formulacién como en desarrollo, y de la coordinacién de investigadores,
inversionistas y poderes centrales de la Universidad. Desde el punto de vista
econdmico, este proyecto no es viable sin el financiamiento por parte de un fondo
como Basal o Corfo-Innova. Aunque muchos de los temas institucionales que
enfrentan este tipo de proyectos no estan resueltos, es necesario que las
discusiones que ha generado el proyecto Centro Biotecnoldgico se lleven a cabo,
en funcién del desarrollo de un marco institucional para proyectos de innovacién
que facilite nuevas iniciativas. La principal carencia, tanto a nivel de Universidad de

Chile como a nivel pais es la falta de coordinacion. Los recursos, y en especial los
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recursos humanos, existen,lpero se requiere una instancia coordinadora y de

conversacion que maximice su uso en blsqueda de mejores resultados.

Finalmente, es necesario aclarar que esta memoria de titulo desarrolla el
proyecto de Centro Biotecnoldgico, en la mayoria de sus aspectos, a modo de pre-
proyecto. El costo de este proyecto supera los 7 mil millones de pesos para los
primeros 5 afios de funcionamiento. Debido a su envergadura, un verdadero plan
de negocios tiene un costo del 2 a 3% del total del proyecto (100 millones de
pesos). El objetivo de esta memoria es plantear una primera aproximacioén al
proyecto, como memoria institucional para que ofros entiendan el proceso de
formulacion de un proyecto de innovacion en la Facultad de Ciencias. No son
muchos los proyectos de este tipo que se han desarrollade en la Facultad, en
especial proyectos de gran envergadura que cuenten con el apoyo de privados, por
lo que esta memoria pretende ser un antecedente en el desarrollo de proyectos

futuros.

122




BIBLIOGRAFIA

Alestrdm, P., J. Holter, et al. 2008. "Zebrafish in functional genomics and aquatic biomedicine"
TRENDS in Biotechnology 24(1): 15 - 20.

Allende, J., J. Babul, et al. 2005. Andlisis y Proyecciones de [a Ciencia Chilena 2005, Academia
Chilena de Ciencias.

Amayra, J., J. Uriarte, et al. 2005. La Biotecnologla en Chile. Situacion actual y oportunidades
de negocio en el sector Biotecnologico en América Latina., Genoma Espaiia.

Amords, J. E. and G. Echecopar. 2007.Global Entrepreneurship Monitoring Reporte Nacional de
Chile 20086.

Angeregg, M., J. Thayer, et al. 2006. Trendspotting: a shift on IP focus. Nature Bioetrepreneur
DO!: 10.1038/bioent907

BankBoston y E. Moscovitch. 1997. MIT: The Impact of Innovation, MIT
BankBoston.

Barnes. 2006. "Asia fuelling drug discovery outsourcing." en
www.labtechnologist. com/news/ng.asp7id=70173-kalorama-information-asia-drug-discovery-

outsourcing.

Barret, W. 2005. Building a strategy for maximizing intelectual property value. Nature
Bioetrepreneur. DOI: 10.1038/bioent842

BCN, 2007. "La controversia de los alimentos transgénicos." en
www.ben.clicarpeta temas/temas portads.2005-10-20.6359648402.

Benavente, J. M. 2003. Analisis de la Tercera Encuesta sobre Innovacién Tecnologica

Benavente, J. M. 2004. Cooperacion tecnolégica entre universidades y empresas: qué son,
como operan y cudl es su impacto en Chile, Serie en Foco, Corporacion Expansiva.

Benavente, J. M., L. de Mello, et al. 2005. Fostering Innovation in Chile. Economics Department
Working Papers, OECD.

Brunner, J. J. 2007. Motores de Innovacién, Consejo de Innovacion.

CNDB, Comision Nacional para el Desarrollo de [a Biotecnologia. 2003. Informe Final al
Presidente de la Reptiblica de la Comision Nacional para el Desarrollo de la Biotecnologia.

CNIC, Consejo Nacional de Innovacién para la Competitividad. 2007. Hacia una Estrategia
Nacional de Innovacién para la Competitividad Volumen .

Corfo (2007). National Bictechnology and Life Sciences Directory 2007, Corfo.

Drugresearcher. 2004. "Drug discovery market evolving, say new research." en
www.drugresearcher.com/news/ng.asp?n=53577-drug-discovery-market.

Guellec, D. y B. Van Pottelsberghe 2000. The Impact of Public R&D Expenditure on Business
R&D. OECD Science, Technology and Indusiry Working Papers 2000/4. OECD.

123




Hall, B., A. Link, et al. 2001. Universities as Research Partners. NBER Working Paper

Hemandez-Cuevas, C. 20086. "Knowlegde Transfer Opportunities for the Bioscience Sector in
Chile * Journal of Technology Management & Innovation 1(3): 4-16.

Hemmandez-Cuevas, C. and P. Valenzuela 2004. "Strategies to capture biotechnology
opportunities in Chile." Electronic Journal of Biotechnology 7(2): 191-207.

Herrera, G. 2008 El Plan chileno de Biotecnologia, sus sistemas de incentivos

Hutschenreiter, G., P. Velasco, et al. 2007. OECD Reviews on Innovation Policy: Chile. O. R. o.
I. Policy, OECD.

Koster, S. 2004 Spin off firms and individual start-ups: are they really different. DOI: ersa04p287
Krauskopf, M., E. Krauskopf, et al. 2007. "Low awareness of the link between science and
innovation affects public policies in developing countries: The Chilean case.” Scientometrics
72(1): 93-103.

Medinfonews. 2008. "Report Predicts Growth of Bicinformatics Market." en
www.medinfonews.com/ar/1g.htm.

MINECON. 2005. "Programa Prospectiva Techoldgica PPT." en www.ppt.cl.

NEOS .2005. Innovacién Tecnolégica e Invenciones en el Marco de la Propiedad Industrial y las
Patentes en Chile.

NEOS. 2006. Proyecciones para el Desarrollo de un Mercado Nacional de Transferencia
Tecnolégica.

Nicolaou, N. y S. Birley 2003. "Academic networks in a trichotomous categorisation of university
spinouts.” Journal of Business Venturing 18: 333-359.

OECD 19988. The economic aspects of biotechnology related te human health. Part I
Biotechnology, medcal innovation and the economy key relationships. .

Pe'er, A. y |. Vertinsky 2003. Eva[uatit':m of British Columbia’s Life Sciences Cluster, W. Maurice
Young Entrepreneurship and Venture Capital Research Centre.

Ramos Belmar, R. 2004. "Investigacion vy Desarrollo: la percepcion de Investigadores y
Empresas ", 2007, en www.conicyt.cl/573articles-7506 estudio.pdf

Rojas, J. 2007. "Capturando Valor en las Universidades y Centros Tecnoldgicos." Journal of
Technology Management & Innovation 2(3): 4-10.

SalmonChile 2008. Memoria Anual 2006 SalmonChile, Asociacion de la Industria del Salmoén de
Chile A.G.

Sapag, N. and R. Sapag 2000. Preparacién y Evaluacidn de Proyectos, McGrawHill
Interamericana de Chile.

Savage, B. 2006. "Spin-out fever: Spinning out a University of Oxford company and comments
on the process in other universities.” Journal of Commercial Biotechnology 12(3): 213 -219.

124




SETsquaredPartnership 2005. University Spinout Companies: Experience Gained and Lessons
Learned EDITION 1.

Smith, R. 2006. "Taking the first steps." en
www.science-enterprise.ox.ac.uk/html/documents/SAIDtalkNovember2006.pdf.

Spitsbergen, J. and M. Kent 2003. "The State of the Art of the Zebrafish Model for Toxicology
and Toxicologic Pathology Research—Advantages and Current Limitations." Toxicology
Pathology 31(suplemento): 62-87.

Trushic, K. 2007. Estrategia de Innova Chile para el desarrollo de la Biotecnologia.

Trushic, K. 2007. Innova Chile Subdireccién de Programas de Biotecnologia.

USPTO. 2008. "United States Patent and Trademark Office." en www.uspto.gov.

Valenzuela, P. 2003. La esfrategia de los consorcios. Revista Universitaria, Pontificia
Universidad Catélica de Chile: 44 - 47.

Winn, R. 2004. "Transgenic Fish as Models in Environmental Toxicology." ILAR Journal_42(4):
322-327.

125




ANEXOS

Anexo A. Recursos Humanos

Unidad Administrativa. Es la encargada del funcionamiento y la coordinacion basica y diaria del
Centro. Esta compuesta por

» 1 Gerente de Proyscto (Administrador). Es el encargado de velar por el
funcionamiento diario general del Centro. Sus funcicnes son coordinar y optimizar el
uso de los recursos compartidos, mantener registro contable, resolver problemas
menores, adquisicion de insumoes, coordinacion del personal, etc. Debe ser una persona
de facil comunicacién, con capacidad de liderazgo y organizacion. Tiene comunicacion
directa con el Director Ejecutivo, Director Cientifico y los investigadores. Su dedicacion
es de tlempo completo.

« 1 Contador. Se contratara un contador o una empresa de auditoria externa para
mantener las finanzas del Centro, al menos una vez al mes, para informar al Consegjo de
Directores.

e 1 Secretaria. Debe tener destrezas en computacién y manejo avanzado de inglés. Su
funcién es, junto con el administrador, mantener la organizacién administrativa y
contable del Centro del dia a dfa, mantener informados a los investigadores, personal,
inversionistas y ofros estamenteos externos relevantes (Universidad de Chile}, mantener
contacto con los clientes y atender sus solicitudes inmediatas, organizar y coordinar
reuniones, entrevistas, visitas; mantener orden de los registros de cada uno de los
servicios entregados, supervisar enfrega de insumos, etc. Su dedicacién es de tiempo
completo.

Unidad de Negocios. Es la encargada de desarrollar las lineas comerciales del centro, contactar
y coordinar a [os clientes. Esta compuesta por:

s 1 Gerente de Negocios. Profesional con formacion en el area de Ciencias o de
ingenierla y un post-grado en administracion (MBA o equivalente), y contar con
experiencia en negocios tecnolégicos y marketing, de preferencia en el &drea
biotecnolégica, ambiental y/o farmacéutica. Debe conocer las bases de la investigacion
y los servicios que desarrollara el centro, y ser capaz de ofrecerlo a los posibles socios
e inversionistas de manera convincente. Su funcién principal es la prospeccion de
clisntes, obtencidn de contratos y velar porque estos se cumplan correctamente. Es el
encargado de mantener las finanzas del Centro y evaluar, junto con el Directorio las
inversiones de gran envergadura, la concrecién de alianzas y contratos, y todas
aquellas iniciativas de alto riesgo. Su dedicacion es de tiempo completo.

« 1 Experto en Propiedad Intelectual. Dado que uno de los objetivos del Centro es
generar nuevos procedimientos e invenciones que lo identifiqguen en el mercado, es
necesario contar con asesoria en Propiedad Intelectual. En un comienzo esta asesoria
puede ser externa (Oficina de Propiedad Intelectual de la Universidad de Chile o
consultora), pero una vez consolidado se debe contar con un experto de al menos
media jornada. En Centro pretende funcionar como una Incubadora de Negocios, por lo
que sera necesario contar con el personal adecuado para prestar asesoria en propiedad
intelectual.

« 1 Secretaria. Es la encargada de mantener comunicacién directa con los inversionistas
y clientes, redactar comunicados, cartas e informes. Debe tener conocimientos de
computacién, un nivel avanzado de inglés, y de algunos conocimientos socbre
administracién y marketing.

Cada linea de investigacion contara con:

s 2 Post-Doctorantes.

» 1 Técnico Universitario, (bioguimico, bidlogo, biotecndlogo, tecndlogo médico o
equivalente) encargado de desarmrollar parte importante -de los procedimientos
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experimentales de cada una de las lineas de investigacién basicas y aplicadas. Su
dedicacion es de tiempo completo.

e 1 Técnico de Laboratorioc de nivel técnico-profesional, cuyas funciones son
mantencién de laboratorios, orden y recepcién de insumos, aseo de materiales, y
desarrollo de algunos procedimientos experimentales menores en caso de que sea
necesario.

Para el vivero de pez cebra se requerira:

o 1 Jefe de Vivero, de formacién técnico profesional o universitaria en el érea de ciencias
biolégicas. Su funcién es velar por el correcto funcionamiento del vivero, mantener
registro de las lineas que se mantiene, ingresos y egresos. Actia como contraparte
para clientes externos que quieren utilizar este servicio. Su dedicacion es de tiempo
completo.

* 2 Técnicos, para mantencion, alimentacion y limpieza de peces. Es necesario cubrir
turnos de fin de semana. Su dedicacion es de jornada completa

Para el vivero de ratones se requerira

+ 1 Veterinario, encargado de supervisar la salud de los animales, procedimientos, y esta
disponible en caso de emergencia. En un primer momento su dedicacion es media
jornada, y a medida que se concrete la ampliacién del vivero se contratara por jornada
completa.

s 2 Técnicos de nivel técnico-profesional para mantencién de ratones, de dedicacién
tiempo completo

« 1 Auxiliar. Sus funciones son aseo general de bioterio, alimentacidn de animales, elc.

Para la seccion de Analisis Celular es necesario:

« 1 Técnico de nivel universitario para manejo de citdmetro.
s 1 Técnico de nivel universitario para manejo de microscopio.
Para la seccién de Gendémica y Bioinfomética se requiere

» 2 Ingenieros en Informatica

« 2 PhD o PhD candidato, en el area de biologia.

Los servicios que prestara el Centro (inicialmente, servicios ecotoxicoldgicos y de analisis de
moléculas) no se realizaran en los laboratorios de investigacion, sino que en un laboratorio
especialmente habilitado para ello. Este laboratorio requiere como personal:

« 1 Jefe, con grado de PhD y profundo conocimiento de las metodologias utilizadas en el
desarrollo de los servicios. Es el encargado de darle congruencia cientifica a los
resultados que serén entregados a los clientes, y asegurar su calidad.

» 2 Técnicos de nivel universitario, que seran los encargados de llevar a cabo ensayos
involucrados en la prestacion de servicios.

* 1 Auxiliar para aseo de materiales y el lugar.
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Anexo B. Principales Inversiones en Equipamiento.

Vivero de peces 250
Vivero de ratones 226,3
jaulas IVC 164
autoclave 35
lavado jaulas 27,3
Unidad de Analisis y Cultivo Celular 270
Citémetro de Flujo 120
Microscopio con focal 150

Unidad de Gendmica y
Bicinformatica 119,5
hibridador 51
lector microarray 20
PCR tiempo real 17
bionanalyzer 20
otros 11,5
Laboratorio de Servicios 150
TOTAL 1016

Anexo C. Requerimientos de Recursos Humanos.

Costo anual MM$ Cantidad
Investigadores
Director 26,4 1
Investigadores Principales 24 7
Investigadores Asociados 45 9
Profesionales
Post-Doctorado 14,4 10
| Ingeniera 18 2
Veterinario 12 1
Técnicos
Técnico Universitario 8,4 9
Técnico Vivero 5] 4
Auxiliar 3,6 7
Personal Administrativo
Gerente Innovacion 24 1
Gerente Administracidn 18 1
Perito Patentes 12 1
Contador 6 1
Secretaria 6 2
Estudiantes
Estudantes de Doclorado becados 8 4
Estudiantes de Doctorado no becados 2,4 9
Estudiantes de Pregrado 1,2 14
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Anexo D. Valores de servicios del Centro

Analisis de moléculas MM$
1 molécula 2
10 moléculas 15
Andlisis de efluyentes

kit 10 ensayos hasicos 40
Monitoreo ambiental 80
Industria del Salmén 50
Industria Farmacéutica 300
Servicios Menores

Pez Cebra

Venta morfanies 0,5
Mantencion (100 tanques) 0,3
Transgénicos 25
Analisis 0,1
Migracion 0,25
Ralones

Ensayos in vivo 0,5
Ensayos in vitro 0,2
Hibridacién in situ 0,225
Inmunodeteccion 0,35
Knock-down 1,5
Sobreexpresion 2,5
Mantencion ratones 0,06
Servicios de Inmunologia

Andlisis celular Citornetria de Flujo 0,3
Produccion de Anticuerpos monoclonales 2,5
Servicios de Genomica y Bicinformatica |50
Patentes 200
Seminarios 6
Cursos Internos 3,5
Spin Off 250
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Anexo H. Propuestas de la Comisién Naclonal para el Desarrollo de la

Biotecnologia.

1.

+

Fortalecer industria biotecnelogica nacional y promover incorporacion de
herramientas biotecnolégicas en los sectores productivos, especialmente de
RRNN.

P.1. Estudios prospectivos para identificar oportunidades de negocios biotecnoldgicos
de mediano y largo plaze.

P.2. Entidades de transferencia tecnolégica que vinculen universidades y empresas.
P.3. Consorcios biotecnoldgicos en sectores productivos de RRNN.

P.4. Impulsar la atraccion de inversion extranjera en biotecnologia,

P.5. Creacldn de incubadoras especlalizadas en empresas biotecnolégicas.

P.6. Catastro de biotecnologias ambientales de interés para el sector productivo.
P.7. Programa de capacitacion en Propiedad Industrial a tomadores de decisiones.
P.8. Actualizacidn de la Ley de Pl en materias Biotecnoldgicas.

P.9. Incorporar incentivos al patentamiento en la carrera académica.

P.10. Subsidio direcfo al patentamienta.

Formas RRHH en areas estratégicas para el desarrollo de la biotecnologia.

P.11. Participacién de extranjeros en proyectos biotecnoldgicos nacionales.

P.12. Fortalscimiento programa de becas de postgrado.

P.13. I[ncorporar la gestibn de negocios en la formacidn profesional de carreras
biolégicas.

P.14. Fortalecer capacidades técnicas en bioseguridad en el sector ptiblico.

Fortalecer capacidades cientificas, tecnologicas, de gestion y de infraestructura
necesarias para el desarrollo biotecnologico del pais.

P.15. Adaptar fondos plblicos para apoyar proyectos de 1+D biotecnoldgicos.
P.16. Modificar la Ley de Donaciones para incentivas [+D en empresas.
P.17. Programa de insercion de postgraduados en empresas.

P.18. Financiamiento de equipamiento para la investigacion.

Establecer un marco regulatorio e institucional que garantice el desarrollo seguro
y responsable de la biotecnologia en Chile,

P.19. Normativas para autorizacién sanitaria de alimentos transgénicos.

P.20. Regulacidn de etiquetado de alimentos transgénicos.

P.21. Marco juridico para autorizacién de cultivo de especies transgénicas.

P.22. Definicién pais respecto a ratificacidn del Protocolo de Cartagena.

P.23. Regular materias de uso de OGM donde actualmente no hay normativa.

P.24, Estrategia Gobierno-Congreso para iniciativas legales en biotecnologia.

P.25. Impulsar Ley que proteja la identidad genética y prohiba la clonacion humana.
P.26. Crear la Comision de Regulacionas en Biotecnologia.

Abrir espacios de participacion e informacion ptiblica que permitan expresion
ciudadana y transparencia en toma de decisiones.

P.27. Crear el Foro Biotecnolégico

P.28. Programas de divulgacion ptiblica en biotecnologia

P.29. Estudios de medicién de percepcién publica. '
P.30. Incorporar participacion publica en los sistemas regulatorios de biotecnologla.

Anexo |. Propuestas de la Politica Nacional para el Desarrollo de Ia
Biotecnologia. '

1

Fortalecer industria biotecnolégica nacional y promover incorporacion de
procesos biotecnoldgicos en los sectores productivos, especialmente de RRNN.

A. Promover fa creacion y desarrolio de conhsorcios empresariales y de empresas
biotecnolégicas en dreas estratégicas.
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P.1. Estudios prospectivos para identificar oportunidades de negocios bictecnoldgicos
de mediano y largo plazo.

P.2, Impulsar la creacién de Consorcios biotecnoldgicos en sectores productivos de
RRNN.

P.3. Impulsar la afraccién de inversién extranjera en biotecnologia.

P.4. Creacién de incubadoras especializadas en empresas biotecnoldgicas.

B. Incentivar |a proteccion de la propiedad intelectual

P.5. Fomentar programa de capacitacion sobre propiedad intelectual.
P.6. Establecer incentivos al patentamiento
P.7. Apoyar la creacidn de entidades de gestion y transferencia tecnoldgica.

Fortalecer las capacidades cientificas, tecnolégicas, de gestitn y de
infraestructura, asi como la formacién de RRHH necesarios para el desarrollo
biotecnolégico del pais.

A. Establecer nuevas modalidades de financiamiento para la I+D en biofecnologla.

P.8. Perfeccionar los instrumentos de financiamiento publico para proyecios de I+D e
innovacioén en biotecnologia.

P.9. Estudiar alternativas para fomentar las actividades 1+D en las empresas scbre la
hase de incentivos tributarios.

P.10. Impulsar la formacién de alto nivel en biotecnologla y gestion de negocios
hiotecnoldgicos.

P.11. Fomentar capacidades en bicseguridad en las instituciones ptiblicas.

Establecer un marco regulatoric que garantice un desarrollo seguro, sustentable y
responsable de la biotecnologia en Chile.

A. Desarroflar iniciativas regufatorias urgentes y necesarias para lograr el despegue del
esfuerzo nacional en biotecnologla y bioseguridad.

P.12. Normar el procedimiento de autorizacién sanitaria de OGM para uso alimentario.
P.13. Normar el rotulado sanitario de alimentos genéticamente modificados

P.14. Establecer un marco regulatoric que fije los requisitos para el cultivo, la crianza y
la utilizacion de OGM, que permita la distribucién en el pals del organismo y sus
productos.

P.15. Establecer un sistema de ceriificacién de productos OGM para exportacion, que
incluya mecanismos de trazabilidad.

B. Impulsar las iniciativas legales {tendientes a conformar un marco regulatorio
coherente y fransparente que favorezca ef desarrollo de la biotecnologla.

P.16. Impulsar el proyecto de Ley Marco de Biotecnologta.

P.17. Apoyar |a promulgacién de una ley para proteger la dignidad e identidad genética
de las personas, prehibiendo [a clonacién humana.

P.18. Actualizar el marco legal de Propiedad Industrial y de obtentores de variedades
vegetales.

P.19. Mcdificar [a Ley de Bases del Medio Ambiente, estableciendo responsabilidades
por darfios y delitos amhientales debidos a contaminacion genética.

P.20. Alcanzar una definicion nacional respecto de la ratificacion del Protocolo de
Cartagena sobre Seguridad de |a Biotecnologfa.

Implementar un marco institucional que asegure la coordinacién piblica y abrir
espacios de participacion ciudadana.

P.21. Crear la Comisién de Regulaciones en Biotecnologia.
P.22. Crear el Foro Biotecnologico.
P.23. Fortalecer y estimular programas de divulgacion y educacion clentifico-tecnoldgica.
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Anexo K. Incubadoras

y Capital de Riesgo en Chile

Institucion

sitio web

empresas incubadas en hiotecnologia

1| AccessNova www.accessnova.cl 1 |

2| Ascincuba www.asoincuba.cl -

3 | Austral Incuba www.australincuba.cl 2 |

4| CDEUBB www.cdeubb.cl 2 |

5| Genera UC www.generauc.cl 5 |

6 | Gesta Mayor www.gestamayor.cl -

7 | idealncuba www.ideaincuba.cl 7 |

8 | Incuba2 www.incubados.cl - !

9 | Incubatec www.incubatec.cl 1 |

10| IncubaUnap www.incubaunap.cl |

11 | Iner Los Lagos www.inerloslagos.cl 3 |

12 | Innovo www.innovo.cl 2 |

13| Qctanis www.octanis.cl 10 |

14| SABIO www.sabio.cl 4 |

15 | Santiago Innova www.santiagoinnova.cl -

16 | Tarapacé Incuba www.tarapacaincuba.ci .

17 | VentanalC www.ventanauc.com -

18 | Sie www.3ie.cl 1|
Otros |
OTRI Chile www.otrichile.cl Oficina de Transferencia Tecnoldgica
NEOS:! www.neos.cl Oficina de Transferencia Tecnologica
Southern Angeles www.southernangels.cl | Red de Inversionistas lAngeles
Chile Incuba www.chileincuba.cl Asociacion Chilena de Incubadoras
Incured www.incured.cl Red de Inversionistas/Angeles

Emprendedores S.A.

www.capitaisemilla.cl

Capital de Riesgo |
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