


LQUE ES EL ICA?

El Instituto Interamericano de Cooperacién para la Agricultura (IICA) es el organismo
especializado en agricultura del Sistema Interamericano. Sus origenes se remontan al 7
de octubre de 1942.cuando el Consejo Directivo de la Unién Panamericana aprobé la
créacion del Instituto Interamericano de Ciencias Agricolas.

Fundado como una institucién de investigacién agronémica y de ensenanza de posgrado
para los trépicos, el IICA, respondiendo a los cambios y a las nuevas necesidades del
hemisferio, se convirtié progresivamente en un organismo de cooperacion técnica y
fortalecimiento institucional en el campo agropecuario. Estas transformaciones fueron
reconocidas formalmente con la ratificacién, el 8 de diciembre de 1980, de una nueva
convencién, la cual establecié como los fines del lICA estimular, promover y apoyar los
lazos de cooperacion entre sus 33 Estados Miembros para lograr el desarrollo agricola
y el bienestar rural.

Con un mandato amplio y flexible y con una estructura que permite la participacion directa
de los Estados Miembros en la Junta Interamericana de Agricultura (JIA) y en su Comité
Ejecutivo, el IICA cuenta con una amplia presencia geogréfica en todos los paises
miembros para responder a sus necesidades de cooperacion técnica.

Los aportes de los Estados Miembros y las relaciones que el lICA mantiene con 14
Observadores Permanentes, y con numerosos organismos internacionales, le permiten
canalizar recursos humanos y financieros en favor del desarrollo agricola del hemisferio.

El Plan de Mediano Plazo 1987-1993, documento normativo que sediala las prioridades
del Instituto, enfatiza acciones dirigidas a la reactivacién del sector agropecuario como
elemento central del crecimiento econémico. En funcién de esto, el Instituto concede
especial importancia al apoyo y promocién de acciones tendientes a la modernizacion
tecnoldgica del agro y al fortalecimiento de los procesos de integracion regional y
subregional. Para lograr esos objetivos el IICA concentra sus actividades en cinco
Programas que son: Andlisis y Planificacion de la Politica Agraria; Generacion y
Transferencia de Tecnologia; Organizacién y Administracion para el Desarrolio Rural;
Comercio e Integracién; y Sanidad Agropecuaria.

Los Estados Miembros del IICA son: Antigua y Barbuda, Argentina, Barbados, Belice,
Bolivia, Brasil, Canada, Chile, Colombia, Costa Rica, Dominica, Ecuador, El Salvador,
Estados Unidos de América, Grenada, Guatemala, Guyana, Haiti, Honduras, Jamaica,
México, Nicaragua, Panam4, Paraguay, Peri, Republica Dominicana, St. Kitts y Nevis,
Santa Lucia, San Vicente y las Granadinas, Suriname, Trinidad y Tobago, Uruguay y
Venezuela. Fungen como Observadores Permanentes: Austria, Bélgica, Comunidades
Europeas, Espaiia, Francia, Israel, ltalia, Japén, Portugal, Reino de los Paises Bajos,
Replblica Arabe de Egipto, Replblica de Corea, Repliblica Federal de Alemania y
Rumania.
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PRESENTACION

La biotecnologla, pese a ser una actividlad muy novedosa (las
primeras aplicaciones comerciales datan de 1976) ha demostrado su
capacidad de influir significativamente en la estructura del comercio de
productos agricolas a nivel global. Se prevé ademas que la agricultura,
junto con la salud humana, recibiran el mayor impacto de las nuevas
biotecnologlas en las préximas tres décadas.

Junto con la telemética, la computacién y los nuevos materiales, la
biotecnologia Iintegra un nuevo paradigma tecnolégico capaz de
transformar de manera significativa las ventajas comparativas de los
paises y, por tanto, los flujos de comercio, y también de crear -y
destruir- industrias enteras, con base en productos novedosos.

Consciente de la importancia para los palses de América Latina y el
Caribe (ALC) de incrementar sus capacidades para la planificacion de la
generacién y transferencia de las nuevas agrobiotecnologlas, el IICA
desarrolla acciones de apoyo a los palses por intermedio del Proyecto
de Planeacién Estratégica y Nuevas Opciones Tecnoldgicas, adscrito al
Programa de Generacién y Transferencia de Tecnologia.

Este documento se inscribe en las acciones del Proyecto, dirigidas
a facllitar a los decisores el acceso a informacion clave para el desarrollo
de las nuevas agrobiotecnologfas en ALC. Especfficamente, el objetivo
del trabajo consiste en proporcionar orientaciones detalladas para los
directores de investigacién y otras instancias de decisién en ALC,
interesadas en el desarrollo de su capacidad de investigacién en
agrobiotecnologla.

Se incluyen orientaciones con respecto a los requerimientos de
personal, equipo e instalaciones, necesarias para el establecimiento de
diversos servicios y técnicas de la nueva biotecnologla.



La publicacién que se presenta fue elaborada con base en el informe
de consuitorfa rendido por R.G.H. Downer, E.B. Dumbroff, B.R. Glick, J.J.
Pasternak, del Departamento de Biologfa, de la Universidad de Waterloo,
en Waterloo, y K. Winter, de la Agriculture Canada Research Station, en
Charlottetown, Canad4. La edici6n técnica del documento estuvo a cargo
de Walter Jaffé, Especialista en Generacion y Transferencia de
Tecnologla.

Dejamos constancia de nuestro agradecimiento a la Agencia
Canadiense para el Desarrollo Internacional (ACDI), cuyo apoyo financiero
hizo posible la ejecucién y publicacién de este estudio.

Eduardo J. Trigo

Director

Programa de Generaciéon y
Transferencia de Tecnologla




INTRODUCCION

La biotecnologla ha sido definida por la Unién Internacional de
Quimica Pura y Aplicada como la aplicacién de la bioquimica, la biologia,
la microbiologla y la ingenierfa quimica a procesos industriales y
productos (incluidos los productos para atencion de la salud, la energia
y la agricuitura) y al medio ambiente. En el contexto agricola, la
biotecnologla ofrece enormes posibilidades para el mejoramiento de ias
variedades vegetales y animales, el aumento del rendimiento y el
desarrollo de nuevos productos.

Este Informe se basa en una serie de visitas y entrevistas con
cientfficos, directores de Investigacién, representantes del IICA,
funcionarios gubernamentales y representantes del sector privado de
México, Costa Rica y Ecuador. Esta dirigido mas a los directores y
administradores de investigaciones que a los cientfficos en servicio;
incluye orientaciones con respecto al personal, el equipo y las
instalaciones materlales necesarias para el establecimiento de los
diversos servicios de biotecnologla. Los costos se han estimado en
d6lares canadienses y se refleren al afio 1990. La tasa de cambio
promedio del dblar canadiense y del délar de Estados Unidos durante
ese aio fue de aproximadamente 1.15.

Se reconoce que las necesidades y posiblidades locales
determinaran la combinacion especffica de instalaciones en un pals o en
una regién determinada; en consecuencia, se presentan varios ejemplos
para demostrar como las orientaciones pueden aplicarse a situaciones
concretas. El Informe se refiere, ademads, a las principales limitaciones
que deben superarse para aprovechar al maximo los beneficios
potenciales de la agrobiotecnologia y ofrece algunas recomendaciones
concretas.

1. INFORMACION GENERAL SOBRE LA BIOTECNOLOGIA

En este Capftulo se incluyen figuras que muestran caracteristicas
particulares de la biotecnologia animal, vegetal y microbiolégica en el
contexto agricola. Tienen por objeto Hlustrar un conjunto de objetivos
potenciales, asf como también los recursos metodolégicos para alcanzar
esos objetivos. Ademds, los esquemas pretenden ilustrar cémo un
método experimental determinado, por ejemplo ia ingenierfa genética,
puede utilizarse para desarrollar diversos productos finales.
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Puede sefialarse que cualquier grupo de clentfficos, en determinado
momento, tendrd que limitarse necesariamente a un nimero reducido de
objetivos. La representacion esquemdtica no pretende ofrecer un cuadro
global de los tres campos de la biotecnologia; méas bien presenta una
aproximacién en cuanto a los diversos enfoques que pueden utilizarse en
la 6rbita de la biotecnologia animal, vegetal y microbiolégica con
respecto a la agricultura.

1.1. Biotecnoiogia animal

En el contexto actual, la blotecnologia animal comprende la
investigacion orientada hacia la reproduccion de organismos, la
manipulacién genética de animales completos y de células animales, y
la identificacion y deteccién de organismos patégenos (Fig. 1).

En primer término, la investigacion sobre reproduccién animal puede
requerir: 1) la creaci6n y el mantenimiento de bancos de esperma e
instalaciones para inseminacion; 2) el establecimiento de procedimientos
de clonaci6n y transplante de embriones; 3) medios para preservar el
germoplasma.

En segundo lugar, la manipulacion genética puede utilizarse para: 1)
producir protelnas extrafias a partir de células animales en cultivo; 2)
crear animales que lleven un gen extrafio que pueda modificar una
caracteristica especffica, como el ritmo de crecimlento o la resistencla a
una determinada tensién impuesta por el medio ambiente.

En tercer lugar, puede ser necesario identificar a patégenos que
afectan al ganado. En esos casos, pueden utilizarse estrategias
inmunoldgicas o sondas de &cidos nucleicos para detectar bacterias y
virus patoégenos. La creaci6n de vacunas que protegen al ganado de
microorganismos patogenos es considerada parte de la biotecnologia
microbiolégica.

1.2. Biotecnoiogfa microbioi6gica
La biotecnologia microblolégica, en su aplicaciéon a la agricultura,

comprende tanto metodologias tradicionales, tales como seleccién de
cepas y mutagénesis, as/ como también ia ingenierfa genética (Fig. 2).
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Fig. 1. Alcance de la biotecnologia animal
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Fig. 2. Alcance de la blotecnologia microbiolégica
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Mediante la biotecnologfa tradicional los microorganismos pueden
seleccionarse y modificarse, y luego utilizarse para: 1) la produccion de
antibiéticos; 2) la produccién de insecticidas; 3) la catédlisis de la
transformacién quimica de moléculas biolégicas seleccionadas; 4) el
tratamiento de desechos agricolas y de otras fuentes; 5) la digestion de
material ensilado; 6) la inoculacién de semillas para estimular el
crecimiento de las plantas; 7) la produccion de inéculos que ayuden a
la digestién de los rumiantes.

Los microorganismos que se modifican medlante el empleo de la
Ingenieria genética pueden ser utilizados para: 1) la produccion de
enzimas; 2) la produccién de productos farmacéuticos, tanto conocidos
como nuevos, incluidos los antibiéticos; 3) el desarrolio y la produccion
de vacunas; 4) la produccion de otras proteinas no enziméticas y de alto
valor; 5) la creacién de microorganismos con capacidades metabdlicas
singulares, incluida la transformacion quimica de moléculas biol6gicas
seleccionadas; 6) la seleccion y la produccion de anticuerpos
monocionales mediante la utilizacion de un procedimiento descrito
recientemente que evita la formacién de hibridomas (ver Capftulo 2); 7)
la degradacién de diversos desechos biologicos y no biolégicos; 8) la
creacion y producciéon de bioinsecticidas.

1.3. Biotecnologia vegetal

De los tres campos de la biotecnologia que hemos definido en este
documento, la biotecnologia vegetal es probablemente la mas Util desde
el punto de vista del desarrolio de la agricultura en la region de ALC.
Por consiguiente, en ios diferentes proyectos podrén utilizarse diversas
estrateglas.

La biotecnologia vegetal abarca la investigaciéon sobre la propagacion
vegetal, el desarrollo de nuevas variedades de plantas, la identificacion
y deteccién de organismos patégenos Y la identificacion y produccién de
productos naturales (por lo general metabolitos secundarios) a partir de
células vegetales (Fig. 3).

En primer lugar, la propagacion vegetal comprende: 1) diversas
metodologias de cultivo de tejidos que son esenciales para la produccién
en gran escala de cultivos uniformes y sin agentes patogenocs; 2) el
establecimiento de bancos de germoplasma.
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Fig. 3. El alcance de la biotecnologia vegetal
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En segundo término, es posible desarrollar nuevas variedades de
plantas mediante la variacion somacional, la haploidizacion o la ingenieria
genética. La ingenierfa fitogenética puede utilizarse ya sea para
manipular el complemento genético existente en una planta o para
introducir genes extrafios en las plantas. Esa manipulacion genética
incluye la elaboracién de protocolos para ia transformacion de plantas,
es decir la introduccién de genes que produzcan cultivos que sean
resistentes a las enfermedades, resistentes al estrés, o que posean ciertas
caracteristicas deseables.

En tercer lugar, los organismos patégenos de las plantas pueden ser
identificados y detectados por medio de metodologfas inmunolégicas o
sondas de acidos nucleicos. Por Uitimo, -para la identificacion y la
caracterizacion de metabolitos vegetales biolégicamente activos es
necesario utilizar un equipo de andlisis relativamente complejo; la
produccién de dichos productos naturales puede lograrse mediante
técnicas de cultivo de tejidos vegetales.

2. LINEAMIENTOS PARA EL ESTABLECIMIENTO DE SERVICIOS
BIOTECNOLOGICOS

2.1. Introduccién y consideraclones generales

Las pautas del presente informe tienen la finalidad de ayudar a ios
administradores de investigacion a reconocer algunas de las exigencias
en cuanto a instalaciones y mano de obra necesarias para realizar
investigacion y desarrollo en diversas esferas de la biotecnologia. Dado
que la blotecnologia es una actividad diversificada y compleja, no seria
razonable ni factible formular un sélo plan general «paso a paso~ para la
aplicacién directa.

Es muy probable que una regibn o un pals determinado, por
ejemplo, decida establecer una o varias dependencias funcionales de
biotecnologia que realicen investigaciones s6lo con una parte de las
posibllidades existentes. Ademés de las consideraciones referidas al
equipo y el material, deben tomarse en cuenta otros factores que
comprenden la mano de obra y la bloseguridad; éstos se abordan
especfficamente después de la lista de equipos que se requlere para
cada serviclo. Con estos lineamientos se pretende ayudar a establecer
una base de conocimientos minimos para los administradores de
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investigacién, a fin de que puedan informarse sobre los requisitos basicos
para establecer diversos servicios de investigacién en biotecnologia.

Se espera que, cuando un administrador de Investigaciéon decida que
un grupo de Investigadores debe desarroliar su capacidad de
investigacién en biotecnologia, se hagan consultas mas detalladas con
respecto a las necesidades materiales y los objetivos potenciales de la
investigacion. Los equipos e instalaciones esenciales requeridos para
establecer diversos serviclos de Investigacion en blotecnolog(a se
presentan en listados.

En los casos en que se considere conveniente, se ha proporclonado
informacién con respecto a los costos, los recursos humanos y otros
aspectos. En otros casos, debido a la amplia gama de posibilidades, se
presentan los componentes esenciales que formarfan parte de esos
servicios de investigacion.  Asimismo, cuando se describen las
caracteristicas de un servicio de andlisis, se limitan las mismas a un
servicio moderadamente amplio, para usuarios y propésitos multiples.

No se describen por separado las instalaciones necesarias para la
produccién de anticuerpos monoclonales, sino que figuran como
componentes de la unidad que se ocupa de la técnica de ADN
recombinante. No se trata de una omisién ni un error, sino que se sigue
un trabajo realizado reclentemente en el laboratorio de Richard Lerner
(1989) en el cual se demostrd que los anticuerpos monocionales pueden
producirse en E. coli. Esa nueva tecnologia ya se ha comercfalizado y
se espera que en muy poco tiempo pueda obtenerse facilmente. Este
método hara innecesario el uso de ratones y el uso del cultivo de células
animales para la produccién de anticuerpos monocionales, lo cual
reducira el costo de esta tecnologfa.

Es fundamental que cada unidad se establezca con el propésito de
complementar y no de reemplazar las tecnologias existentes, y que se
haga todo lo posible por asegurar que los nuevos nicleos de
biotecnologia no consuman los fondos de los programas de Investigacién
ya establecidos. Tamblén es Importante que las unidades que se
establezcan procuren convertirse en centros de excelencia, con el
propésito de que puedan atraer a clentfficos de renombre. Algunos
factores son elementales para lograr esos objetivos y deben tenerse en
cuenta para el establecimiento de cuaquier instalacion. Esos factores son
los siguientes:
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Para que la unidad tenga éxito es fundamental contar con un lider
fuerte y experimentado. El director debera contar con antecedentes
que demuestren su productividad en investigacién, su experiencla en
investigaciones en biotecnologia orientadas al logro de objetivos y
su dedicacién al logro de los objetivos establecidos.

Deberan establecerse procedimientos eficaces de administracién
cientffica para asegurar un grado de flexibilidad apropiado para la
ejecucion de proyectos de Investigacion pura y aplicada, interaccién
entre los investigadores, procesos participativos bien definidos para
la adopcién de decisiones y procedimientos de rendicién de cuentas
y de evaluacién claramente establecidos.

Deberé atribuirse prioridad a la capacitacion y contratacién de
personal cientffico y técnico. Se debe formar y apoyar a estudlantes
de postgrado destacados para que realicen estudios de doctorado
y posdoctorado en el extranjero, y se les debe dar incentivos para
que posteriormente regresen al servicio. El personal técnico también
debe ser contratado entre estudiantes de pregrado y se le debe
proporcionar capacitaci6n especializada adecuada para el
desempefio de sus obligaciones, por ejemplo en el mantenimiento
de los instrumentos.

Se debe establecer y mantener un enlace efectivo con cientfficos de
otros palses. Esto puede promoverse mediante aflos sabéticos,
proyectos de investigacion conjunta, cursos practicos impartidos por
clentfficos extranjeros y viajes a congresos y conferencias.

Las unidades deben reconocer que, si bien no hay que desatender
la Importancia de la investigacién bésica, el objetivo principal es
desarrollar un producto o un servicio que beneficie a la industria
agricola; en tal sentido, el servicio debe estar al tanto de los
problemas locales y abordarlos. Al respecto, ia unidad debe tener
en cuenta los méritos que tienen los servicios centralizados o
descentralizados.

Nunca se recalcard demasiado la necesidad de prestar apoyo
continuo para la continuacién de la unidad una vez que se haya
establecido.
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Cada servicio debe disponer de un plan estratégico cuidadosamente
elaborado, con proyecciones précticas en cuanto al flujo de fondos
e ingresos previstos.

La unidad debe establecerse como componente esencial de una
estrategia nacional de biotecnologia; ello requiere su integracion
efectiva con el goblerno, el sector universitario y el sector privado,
y la creacién de los mecanismos apropiados para la transferencia de
tecnologla. La estrategia nacional de biotecnologia debe inclulr la
coordinacién y la supervision de la investigacién del pals y la
elaboracién de leyes y reglamentos relacionados con los derechos
de patente, la concesion de licencias, los acuerdos sobre regalias y
normas de seguridad.

En la posible, el servicio deberéd estar ubicado cerca de un centro
de ensefianza o de investigacién, con el fin de obtener beneficios
mutuos al compartir recursos intelectuales y materiales.

Los procedimientos administrativos del servicio deben estructurarse
de tal modo que faciiten el logro de los objetivos de la
investigacion. Al respecto, las polfticas y los reglamentos
administrativos deberdn facllitar la compra e importacién de
materiales y equipo.

La unidad debe contar con todos los servicios normales requeridos
en todo laboratorio moderno, incluidos los servicios eléctricos, agua
desionizada, ventiladores extractores y equipos de computacién.

En el disefio de la unidad se debera prever la probabilidad de un
futuro crecimiento.

La infraestructura de la unidad debe contemplar una biblioteca y
recursos de computacién y comunicacién adecuados, a fin de que
el personal especializado tenga facil acceso a la informacion méas
reciente.

Se espera que la unidad desempefie funciones de capacitacién,
ademdas de realizar Iinvestigaciones; por lo tanto, cada seccion
debera prepararse para recibir a estudiantes de posgrado, becarios
doctorados y cientfficos visitantes.
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2.2. Técnicas de ingenieria genética

La ingenierfa genética o tecnologia de ADN recombinante es
fundamental en la biotecnologia moderna. Esta abarca numerosas
técnicas y enfoques que pueden ser utilizados en la manlpulacion
genética de animales, plantas y microorganismos (Fig. 4).

Algunas de las técnicas relacionadas con la ingenierfa genética son:
1) elaboracion de protocolos para la transformacion genética de los
organismos huéspedes; 2) desarrollo de vectores para la introduccién de
ADN extrafio en ios organismos huéspedes; 3) aislamiento de genes de
interés o ADNc; 4) caracterizacion de genes aislados y sus zonas
reguladoras; 5) desarrollo de procedimientos que garanticen una
expresion regulada y de alto nivel del gen extrafio dentro del organismo
huésped; 6) desarrollo de procedimientos para la integracion de los
genes extraflos en el ADN cromosomal del organismo huésped; 7)
introduccién de alteraciones o mutaciones en el gen extrafio o su zona
de control, a fin de modificar su actividad o su expresion; 8) sintesis de
fragmentos definidos de ADN para ser utilizados ya sea como sondas de
ADN, para una mutagénesis especffica, o en la sintesis de genes
completos.

Cuando los objetivos de la manipulacién genética son plantas o
animales, es necesario tener acceso a instalaciones para cultivo de
tejidos animales o vegetales ademés de las instalaciones para el ADN
recombinante. Esas instalaciones para el cultivo de tejidos se describen
mas adelante en el presente Informe.

Laboratorio para la Tecnologia del ADN Recombinante
Posibilidades

» Aislamiento y caracterizaciéon - Transformacién genética
de genes » Desarrollo de vectores
« Alglamiento de plasmidos + Mantenimiento de cepas
» Manipulacién y expresion « Andlisis de la expresion genética

Recursos humanos

3 clétumoos de categorfa 3 asistentes de laboratorio
superior (doctorado) 6 estudiantes de postgrado



TECNICAS DE INGENIERIA GENETICA
(

PROTOCOLOS PARA TRANSFORMACION

DESARROLLO DE VECTORES

AISLAMIENTO DE GENES

CARACTERIZACION DE GENES

EXPRESION DE GENES

CASETES DE INTEGRACION

MUTAGENESIS ESPECIFICA

SINTESIS DE ADN

Fig. 4. Uso de técnicas de ingenierfa genética
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Tipo

Centrifugadora Eppendorf

Concentrador al vaclo (Speed-vac)

Uttracentrifugadora + rotores
ora de alta

velocidad + rotores

Incubadora

Congelador (602 C)

Refrigeradoras

Dispositivo de

alumbrado UV +camara

Baflo marfa con

agitador
Aparato de geles de
a

garosa

Fuente de poder 500 V
Fuente de poder 3000 V
Aparato de geles de
secuenclamiento

Equipo de autorradiografia
Aparato de geles de protelnas
Homo de secado

Medidor de pH

Cémara de fiujo laminar
Pipetas autométicas
Espectrofotometro UV-Vis
Contador Geiger
Congelador (-202 C)
Computadora + programas
Sintetizador de ADN
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Tipo Cantidad Esencial Costo

o deseable  estimado

($ Can)
Olla de presiéon grande 2 E 600
Autoclave, tamaiio mediano 1 D 30 000
Centrifugadora clinica 1 E 1 800
Méaquina de hacer hielo 1 E 2 000
Agitador con calentador 3 E 600
Mezclador Vortex 2 E 1 500
Aparato de bafio marfa 2 E 1 500
Equipo de electroporacion 1 D 3 000
Termociclo PCR 1 D 5 000
Equipo para destilar agua 1 E 2 000

Notas

Los costos se han estimado en délares canadienses ($ Can)
aproximados, FOB Waterloo, Ontario, marzo 1990 (Tasa de cambio
$ Can 1.197/ 1 US$).

En la lista no se incluyen varias piezas més o menos estdndar de
equipo microbiolégico y bioquimico, tales como pipetas, material de
vidrio, term6metros, material de plastico, soportes para los tubos de
ensayo y otras. El suministro inicial de este tipo de equipo podria
costar de $ Can. 3 000 a 5 000; se calcula que se necesitaran
aproximadamente $ Can. 1 000 al afio para mantener regularmente

ese equipo.

El equipo de autorradiografla y el contador Geiger no serfan
necesarios si se utilizaran sistemas de marcado con biotina u otros
sistemas no radiactivos en lugar del marcado radiactivo.

La camara de flujo laminar se utiliza para la contencion bioldgica y
también para evitar la contaminaciéon de los cultivos.

Un sintetizador de ADN puede satisfacer las necesidades de un
nimero relativamente elevado de usuarios. La sintesis de ADN
requiere una inversion considerable de suministros quimicos
Costosos.
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El suministro permanente de reactivos y material desechable para un
grupo de esta dimensién, como reguladores, componentes de
medios, productos quimicos finos, material fotogréafico, puntas de
pipetas, tubos de centrffuga, enzimas de restriccion y modificaciéon
y otros se ha calculado en $ Can. 15 000 a 30 000 por afio, segun
los proyectos que se emprendan.

Observaciones generales

1.

Un grupo integrado de esta manera podrfa facimente ejecutar de 1
a 4 proyectos diferentes, segin la dimensién y el alcance de cada
uno de los proyectos.

Si se duplica el nimero de integrantes de este grupo de
Investigacién, no serd necesario duplicar la lista de equipo en su
totalidad. Habria que adquirir sblamente algunos de los articulos
més pequefios; por ejemplo, una sola ultracentrifugadora podria
responder sin problema a las necesidades de un grupo méas grande.

Para que una unidad dedicada a la técnica de ADN recombinante
logre sus objetivos, debe Iniciar sus investigaciones con un equipo
lo mas completo posible. Si el equipamiento del servicio esta
incompleto o sl la fuente de abastecimiento o el mantenimiento del
mismo es irregular, no tendrd ningin sentido disponer de dicho
servicio.

Es fundamental que se garantice un nivel basico de financiacién para
el funcionamiento regular de ese servicio y que esa financiacion no
dependa Unicamente de subvenciones para los proyectos. Al
respecto, una financlacion estable resulta esencial para asegurar la
continuidad del personal capacitado y para mantener el desempefio
del servicio en un nivel satisfactorio de investigacion.

En la medida de lo posible, se debera capacitar a los investigadores
de categorfa superior en laboratorios de alto nivel en alguno de los
paises més desarrollados, como Canadd. Se debe fomentar el
establecimiento de contactos y la colaboracion con clentfficos
extranjeros, asf como también las visitas y evaluaciones anuales por

parte de éstos. Ademds, debe promoverse su participacion en
reuniones internacionales.
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2.3.

Los laboratorios de investigacion sobre ADN recombinante deben,
en lo posible, estar situados cerca de otros laboratorios o servicios
importantes (por ejemplo, bibliotecas). Todos los laboratorios que
realizan investigaciones con ADN recombinante en una region
determinada, orlentadas a los animales, a las plantas o a la
biotecnologfa microbiol6gica, deberfan establecer una red de
comunicaciones para mantenerse actualizados y para evitar
duplicacién de las actividades.

Debe tenerse en cuenta la bloseguridad de los experimentos a
realizarse. El nivel de contencion (tanto fisica como biol6gica)
dependerd de la naturaleza de los organismos huéspedes, los
vectores utilizados y las fuentes biolégicas del ADN extrafio. Aunque
algunos palses quizds deseen elaborar sus proplas normas o
reglamentos para tratar y manipular el ADN recombinante, la
formulacion de una serie de normas comunes por parte de un grupo
de paises podria resultar mas expeditiva. Entretanto, se podran
aplicar las normas del NIH (EE.UU.).

Ademés, es necesario elaborar normas referidas a la liberacion
deliberada en el medio ambiente de microorganismos, plantas y
animales genéticamente modificados. Dichas normas ya existen en
muchos de los paises mas desarrollados. El IICA, la OPS
(Organizacion Panamericana de la Salud), la OEA (Organizacién de
los Estados Americanos) y la OIE (Organizacion Internacional de
Epizootias) publicaron en 1988 «Gufas para el uso y la seguridad de
las técnicas de la Ingenieria genética o tecnologila del ADN
recombinante» y, en 1991, el IICA y la OPS publicaron un
documento titulado «Gulas para la liberacién en el medio ambiente
de organismos modificados genéticamente». Estas publicaciones
tienen como objetivo faclilitar el desarrollo de este tipo de normativas
en la Region.

Servicio de escalamiento y lineas de salida
Convendria ublcar este servicio muy cerca de un laboratorio de

tecnologfa de ADN recombinante (en el mismo edlificio, por ejemplo) con
el fin de: 1) permitir que las dos actividades compartan ciertas piezas del
equipo; 2) promover la comunicacion y ia interacclén entre investigadores
de ambas actividades; 3) garantizar que todos los investigadores de la
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técnica de ADN recombinante reconozcan que existe una meta especffica
de aplicaclén para la mayorfa de sus proyectos de investigacion.

A. Posibilidades:
+ Produccién experimental en mediana o gran escala de bacterias y
hongos recombinantes (pero no células animales ni vegetales)
o Cultivo celular
+ Desintegracion celular
« Aislamiento y purificacién de productos proteinicos.
B. Recursos Humanos:
o 2-3 clentfficos de categorfa superior (doctorado)
* 2-3 asistentes de iaboratorio
. 4 estudiantes de posgrado
C. Equipo:
Tipo Cantidad Esenclal Costo
o deseabie Estimado
($ Can.)
Fermentador 2-5 | 2 E 10 000- 20 000
Fermentador 15-20 | . 2 E 40 000- 80 000
Fermentador 100-200 | 1 D 100 000-300 000
Control computadorizado
de fermentadores D 5 000- 20 000
Capacidad para
controlar y ajustar
pH, temperatura,
tasa de agitacién y
y oxigeno disueito D Véase nota
Vapor directo para
esterilizacién E 5 000- 10 000

Autoclave, tamafio
mediano o grande 1 E* 30 000- 50 000
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Tipo Cantidad Esencial Costo
o deseable Estimado
($ Can.)

Medidor de pH 1 E* 1 500
Macrobalanza 1 E* 800
Incubadora 1 E* 2 000
Bafio maria
con agitador 1 E* 3 000
Congelador (-602 C) 1 E* 6 000
Refrigeradora 1 E* 1 000
Cémara de flujo
laminar 1 E* 7 000
Espectrofotometro

UV-Vis 1 E* 15 000
Centrifugadora

Sharples 1 E** 5 000

Aparato y membranas
de filtracion de

flujo cruzado 2 E** 15 000
Célula de presion

(French pressure cell) 1 Exs+ 6 000
Microfluidizador 1 E*** 17 000
Sistema HPLC +

columnas 1 D 35 000
Colector de fragmentos

+ Monitor UV 1 E 15 000
Medidor de

conductividad 1 E 1 000
Notas

» El equipo que se considera esencial (E) y que se indica con un solo
asterisco puede ser utilizado en comin con un laboratorio de ADN
recombinante cercano (por ejemplo, en el mismo edificio).

+ E** indica que se puede utilizar una centrifugadora Sharples 0 un
aparato de filtracion de flujo cruzado para el cultivo celular. Si se
utiliza el aparato de filtracion de flujo cruzado se necesitara por lo
menos otro ‘aparato de éstos (posiblemente una unidad més
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pequefia) para emplearlo en la concentracién y el fraccionamiento
del crudo en la mezcla de protelna.

E*** indica que para la desintegracion celular puede utilizarse la
célula de presién o el microfluidizador. Si bien los investigadores
estan mas familiarizados con la célula de presion, el microfluidizador
tiene capacidad para tratar un volumen mucho mayor de células vy,
ademés, estd en condiciones de desintegrar eficazmente
suspensiones celulares relativamente diluidas, asi como también
suspensiones celulares mas concentradas.

La cantidad de proyectos diferentes que puede afrontar en
determinado momento un grupo de clentfficos se ve limitada por el
nimero de fermentadores y por la cantidad de equipo disponible
para el tratamiento ulterior. Con la cantidad de equipo que figura
en la lista, incluido el equipamiento que se indica como deseable
(D), se espera que un grupo con esta dimension pueda emprender
hasta 3 6 4 proyectos diferentes.

Resulta difich determinar el costo de los fermentadores en general,
debido a que se pueden necesitar diversas combinaciones de
mecanismos de control para fines especfficos. De manera similar,
el costo de la regulacion por computadora puede variar
considerablemente. Se mencionan rangos de precios de los
fermentadores y se indica la gama de posibilidades.

Observaciones generales

1.

Los investigadores clentfficos de categorfa superior deben contar con
experiencia y capacitacion en laboratorios de alto nivel de palses
desarrollados en materla de ingenierfa bioquimica, fisiologia
microblana y purificacion de proteinas.

Es necesario elaborar una serie de procedimientos de operacién
claramente definidos para la instalacién piloto, incluidos protocolos
para el tratamiento de desechos y manejo de un volumen
relativamente grande de materiales potencialmente peligrosos.

En lo posible, se debe fomentar el trabajo por contrato de obra, asf
como también otras actividades relacionadas con la Industria.



Mediante esa interaccion se logrard transferir mas facilmente las
tecnologfas desarrolladas en el orden local.

4. Se debe alentar, en la medida de lo posible, a los investigadores
cientfficos de alto nivel a publicar sus trabajos, a participar en
reuniones internacionales y a colaborar con otros cientfficos fuera
de su propia institucién.

2.4. Servicios analiticos

Ademés de la capacidad analftica secundaria que generalmente se
asocia con la mayorfa de los laboratorios biol6gicos, convendria
establecer un centro de andlisis relativamente grande y de finalidades
muitiples que pueda proporcionar la gama de servicios de ese tipo
requeridos con frecuencia en la amplia esfera de actividades que
normalmente desempefian los programas de biotecnologia.

Deberéa estar ubicado convenientemente; en la medida de io posible
en un lugar céntrico, en colaboracién con una universidad importante o
un gran complejo de Investigacion. Por otra parte, podrian establecerse
en varios lugares de América Latina pequefios centros regionales con
experiencia analitica en s6lo uno o dos campos. Por ejemplo, podria
fortalecerse y ampliarse un centro ya establecido de espectroscopia RMN
o CG/MS para proporcionar el tipo de servicios necesarios.

En ambos casos, el mandato de la unidad debera Incluir los
sigulentes puntos: 1) elaboracién de protocolos de andlisis estandar que
puedan ofrecerse a las instituciones asociadas, con lo que se evitarian la
duplicacién de esfuerzos y muchos de los errores que se cometen en la
elaboracién de métodos analiticos y en los que se malgasta tiempo y
dinero; 2) tratamiento y andlisis de muestras que resultan de estudios
realizados junto con otras unidades de Investigacion; 3) capacitaciéon de
clientfficos y asistentes de laboratorio en la metodologfa analftica y en el
mantenimiento y reparacién de dafos leves de sus propios instrumentos.

También se debe alentar a los clentfficos que trabajan en la unidad
a que realicen sus propios programas de investigacion, como actividad
complementaria que fortalezca a todo el centro de andlisis y sin que el
funcionamiento del servicio resulte perjudicado.
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Un amplio complejo analitico ubicado en un lugar céntrico tendria
ventajas evidentes como centro de capacitacién, en especial si se
proporcionara alojamiento temporal a ios practicantes y a los cientfficos
invitados para Impartir cursillos en su respectiva especialidad. Este
modelo centralizado facilitaria también un control administrativo eficaz de
cada una de las tres funciones antes sefialadas, y se podria incorporar
gradualmente en alguno de los diversos centros de investigacién en
donde ya funcionan programas de biotecnologla.

Algunas de las desventajas del servicio centralizado son el elevado
costo iniclal para su establecimiento y la concentracién de ese gasto en
un solo pafs. El modelo descentralizado probablemente implique menos
gastos de instalacién, pues se supone que se establecerd en varios
servicios ya existentes. Sin embargo, esa ventaja inicial puede verse
contrarrestada por la dificultad de administrar unidades mas pequefias y
dispersas como centros eficaces de capacitacion.

Cualquiera que sea el modelo que se escoja, el equipo podria
adquirirse en varias etapas, con el propdsito de amortizar los costos en
el transcurso de varios afios y anticiparse a posibles cambios en las
prioridades. Ademds, se debe establecer un sistema racional de tarifas
a los usuarios que no los haga desistir del uso de los serviclos, pero que
permita compensar, si no toda, una proporcion considerable de los
gastos de operacion.

Instrumentos recomendados y justificacién de su uso

Muchas de las actividades que se incluyen en el &mbito de la
biotecnologia requieren la separacién y, muy a menudo, la identificacion
de metabolitos especfficos de peso molecular alto y bajo. Por ejemplo,
en ol bloprocesamiento, el objetivo es aislar grandes cantidades de
productos altamente purificados sin los contaminantes indeseables y
subproductos corrientes en las mezclas de bloprocesamiento. Por tal
causa, los procedimientos confiables de anélisis y separacién son etapas
decisivas para que el desarrollo y la continua supervision de las
operaciones a escala comerclal sean satisfactorios. Ademés, sl se desea
realizar cualquier actividad importante para establecer una gran industria
de productos naturales, mediante la identificacion de nuevos tipos y
fuentes de productos farmacéuticos y agricolas derivados de la gran
diversidad de especies vegetales comunes en América Latina, se
requerirén conocimientos analfticos de alto nivel.
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De hecho, la experiencia ha demostrado que la realizacién de
operaciones exitosas a escala comercial y basadas en el aislamiento de
productos producidos biolégicamente tienen, en general, su origen en
metodologlas elaboradas en el laboratorio analitico. En las
recomendaciones siguientes para equipar un laboratorio analftico se
indica cuéles son ios instrumentos necesarios para adoptar y elaborar
métodos confiables y actualizados para la separacién y el andlisis de una
amplia gama de compuestos biol6gicos.

Tipo de equipo, niumero de piezas, uso y justificacién
1. Secadoras por congelacién
+ Dos unidades para el secado rapido o nuevo secado de muestras

sometidas a andllsis; por ejemplo, tejidos y extractos vegetales y

animales, liquido resultante de la lixiviacion del suelo y suspensiones

microbianas.
o Costo aproximado: $ Can. 10 500
2. Homogeneizadores, moledoras y evaporadores al vaclo
* Uno o mas de cada uno.

» Para ia preparacién, extraccién y separacion de compuestos de alto
y bajo peso molecular obtenidos a partir de tejidos biol6gicos.

o Usual en practicamente todos los laboratorios bloanalfticos.

o Costo aproximado del homogeneizador, $ Can. 4 000

» Costo aproximado de la moledora, $ Can. 3 500

« Costo aproximado del evaporador, $ Can. 4 000

3. Cromatégrafo de gas

 Dos unidades, cada una con detectores ionicos de llama

(sensibllidad de amplio espectro), uno con detector termiénico
(selectivo para compuestos de nitrégeno y f6sforo) y el otro con un
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detector captador de electrones (sumamente sensible, selectivo para
halégenos y otros compuestos captadores de electrones).

Para la separacion, identificacion y cuantificacion de compuestos
gaseosos y compuestos faciimente volatilizados después de una
derivacién apropiada. Por ejemplo: residuos de plaguicidas;
hormonas vegetales y animales, incluidos el etileno, el &cido
abscisico y el acido indolacético; los esteroides y los componentes
de las membranas vegetales y animales, incluidos los 4cidos grasos
y los esteroles.

Generalmente se necesitan unidades adicionales en los laboratorios
de Investigacion y de tratamiento.

Costo aproximado por unidad, dos detectores cada uno,
$ Can. 20 000.

Cromatégrafo liquido de alta resolucién (HPLC)
Dos unidades.

Detectores Intercambiables, incluidos los sigulentes: de luz UV y luz
visible, de longitud de onda variable (se requieren dos); de
fluorescencia (se recomienda uno); electroquimico (se recomienda
uno); de colocacién de diodos (ooaoso 8@ recomienda s6lo cuando
sea necesario).

Para la separacién, identfficaciéon y cuantificacién de metabolitos que
no requieren derivacion y para aquelios compuestos que no son
faciimente volatilizados, por ejemplo, las poliaminas; las hormonas
vegetales y animales incluidas las citoquininas, las giberelinas y las -
aminas blogénicas; los metabolitos secundarios de plantas que
tienen un importante valor comercial, incluida la cafefna, la morfina,
la :l‘feod‘;lna. la qulnlna y otros alcaloides; los glicésidos cardlacos y
est es.

Generalmente se necesitan unidades suplementarias en los
laboratorios de investigacion y de tratamiento.

Costo aproximado de los HPLC con sistema de doble bomba, $
Can. 10 000; detector de colocaciéon de diodos, $ Can 75 000.



Costo aproximado del detector de fluorescencia, $ Can. 16 000;
"detector electroquimico, $ Can. 8 000; detector de longitud de onda
variable, $ Can. 15 000.

Aparato para cromatografia rdpida y liquida de protelna

Una unidad (se recomienda para la elaboracién de protocolos
estandar, la ensefianza y algunas investigaciones cooperativas).

Para la separacion, la purificacion y la deteccion de proteinas,
polipéptidos y polinucleétidos por medio de la filtracion de gel, y
columnas de intercambio de iones, de afinidad, de fase inversa y de
enfoque (chromatofocusing).

Costo aproximado, $ Can. 40 000.
Cromatégrafo de gas acoplado a espectrémetro de masa

Una unidad con modalidad de operacion para la ionizacion de
productos quimicos y electrones, y capacidad de examen confiable.
Se recomienda su adquisicién para el desarrollo de una industria de
productos naturales en plena actividad y crecimiento.

Es indispensable tener acceso a una gran base de datos para
recuperar e interpretar espectros de masa. Debe considerarse la
posibilidad de entablar contactos por computadora o fax con un
sistema de servicios similar al disponible en la Oficina de Servicios
por Computadora de la Universidad de Cornell, Ithaca, Nueva York.

Se utiliza cominmente para la separacion, la identificacién positiva
y la determinaciéon de la estructura molecular de los compuestos
biol6gicos, por ejemplo los compuestos que fueron aislados e
identificados experimentalmente por medio de CG o HPLC.

Costo aproximado: $ Can. 250 000 - 300 000.

Analizador de aminoécidos

Una unidad (se recomienda como instrumento para el servicio
solamente).
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Para el andlisis de conjuntos de amino4cidos libres y de hidrolizados
de protelna, y la determinacién de secuencias de péptidos cuando
se utiliza con el procedimiento de degradacion de Edman.

Costo aproximado: $ Can. 85 000.
Espectrémetro de absorcién atébmica

Una unidad con horno de llama y de grafito (se recomienda como
instrumento para el servicio solamente).

Para la deteccion y cuantificacion de elementos nutrientes y no
nutrientes que generalmente estdn presentes en los tejidos
biolégicos, los fluidos organicos, los liquidos que resultan de la
lixiviacién del suelo y en los productos farmacéuticos y agricolas.

Costo aproximado: $ Can. 30 000 (Perkin-Elmer).
Espectrémetro de resonancia magnética nuclear

Convendrfa tener acceso o la posibllidad de utilizar de vez en
cuando una unidad de resonancia magnética nuclear.

Para determinar la estructura de moléculas orgéanicas relativamente
pequeiias, que son comunes en los sistemas biolégicos.

Costo aproximado: $ Can. 260 000-450 000 (variable), segun las
necesidades.

Cromatégrafo de gas acoplado a espectrémetro infrarrojo

Serfa suficiente con tener acceso o la posibilidad de utilizar de vez
en cuando este tipo de aparato a menos que se realicen importantes
actividades en el campo de la quimica de los productos naturales.

Este equipo se utiliza generalmente junto con el cromatégrafo de
gas acoplado a espectrometro de masa y el espectébmetro de
resonancia magnética para definir la estructura absoluta de
moléculas biolégicas de mediano tamafio.

Costo aproximado: $ Can. 120 000.
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Colectores de fracciones

Dos unidades.

Para la recoleccion automatizada, durante las 24 horas, de
compuestos ya separados sometidos a elucion durante la
cromatografia a presion baja o alta. Son particularmente (tiles para
colectar fragmentos de enzimas activas. Muy recomendados.

Costo aproximado: $ Can. 15 000.

12. Aparato para cromatograffa en capa fina y en papel

Equipo y material relativamente baratos.

La cromatografia en capa fina con placas normales y de fase inversa
88 un mecanismo conveniente y barato para definir los sistemas
solventes y mezclas més eficaces durante las separaciones con
cromatografia liquida de alta resolucibn de compuestos
selecclonados.

A la cromatograffa sobre papel se le llama a veces la «cromatografia
liquida del pobre». Permite utilizar una gran cantidad de muestras
relativamente crudas, y algunas secciones del papel que contienen
otro compuesto ya separados pueden cortarse y almacenarse
faclimente. Aunque es un poco engorrosa, esta técnica es barata
y apreciada ain en laboratorios analfticos ultramodernos.

Costo aproximado: $ Can. 800.
Costo aproximado del escaparate con luminaciéon UV: $ Can. 2 200

Instalaclones para almacenamiento

Camaras frigorficas y/o congeladores que proporcionen
temperaturas de -20 a -70° C.

Para almacenar muestras recién congeladas y secas, tanto antes
como después de la extraccién del disolvente. Se sabe que a
temperaturas bajas, de -20 a -252 C, ocurren cambios quimicos
enziméticos y no enziméticos en los tejidos y extractos aimacenados.
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15.

Costo aproximado: $ Can. 1 000 (-202 C) y 6 000 (-602 C).
Personal

Dos quimicos analiticos, recomendados para realizar y dirigir ios
programas de cromatografia de gas, cromatografia liquida de alta
resolucién y cromatografia de gas acoplada a espectrémetro de
masa.

Un quimico organico para ejecutar y dirigir los programas de
resonancia magnética nuclear y cromatografia de gas acoplada a
espectrometro infrarrojo, si se considera necesaria la adquisiciéon de
esos instrumentos.

Un quimico de productos naturales, si la actividad de investigacion
de productos naturales justifica esa contratacion.

Dos o tres técnicos y asistentes de laboratorio que se ocupen del
funcionamiento y la reparacién de todo el equipo y del tratamiento
de todas las muestras.

Un namero limitado de estudiantes de posgrado y de becarios de
posdoctorado que constituyan una futura fuente de especialistas
analiticos.

Transporte y comunicacién

Establecer o contratar un sistema eficiente y bien definido para el
transporte de las muestras hacia el centro analftico.

Asegurar una rapida comunicacién entre el centro o los centros
analiticos y los laboratorios de biotecnologia a su alrededor por
medio de sistemas de fax y correo electrénico.

Establecer un fondo especial para asegurar que la eficacia del centro
o de los centros analfticos no se vea afectada por las limitaciones
de los sistemas de comunicacion y transporte.
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2.5. Cultivo de tejido vegetal

Las plantas y sus subproductos constituyen el principal recurso de
exportacién de ia mayorfa, si no de todos, los paises de América Latina;
el uso de cuitivos de tejido vegetal tiene el potencial de incrementar la
eficacia de la propagacion vegetal, la fitogenética y, quizas con el tiempo,
la sintesis industrial de fArmacos, especias y sustanclas arométicas
derivados de las plantas. Los cultivos de tejido se han utilizado con
mucho éxito en la industria horticola durante més de 20 afos, como
mecanismo para aumentar la propagacion vegetativa de muchas especies
comercialmente importantes.

Numerosas plantas se producen a partir de: 1) una gran cantidad
de células indiferenciadas; 2) una cantidad relativamente reducida de
meristemos extraldos que se vuelven a propagar muchas veces en cultivo
estéril. Esas opciones constituyen los dos principales métodos de la
propagacion vegetativa in vitro. En la organogénesis (segundo método)
los nuevos brotes se producen a partir de los explantes de los
meristemos, que luego se separan, se vuelven a cultivar para producir
raices, se trasladan a tubos de suelo y iuego se cultivan y se fortalecen
en condiciones ambientales cuidadosamente controladas.

En la embriogénesis somética, los fragmentos de callos
indiferenciados (tejido esenclalmente lesionado) se someten a subcuitivo
y se induce la produccién de raices y tallos mediante la manipulacién de
los componentes del medio de cultivo. En una variacién de este método,
un fragmento de callo se transfiere a un medio nutritivo liquido, se agita
para dispersar muchas de las células y se iniclan subcultivos sin callo.

Estos cultivos liquidos pueden producirse a escala comercial
utilizando una tecnologia moderna de fermentacién, y cada célula
tedricamente puede convertirse en una planta cuando se transfiere a un
medio apropiado in vitro.

Actualmente se desarrollan metodologias para la encapsulacion en
geles de estos embriones sométicos, con el fin de proporcionar semillas
esenclaimente artificiales con sus ventajas concomitantes, que son la
facilidad y la comodidad para su transporte y almacenamiento.
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Ademés de aumentar la eficiencia de la propagacion asexual a

escala comercial, la embriogénesis somética ofrece varias ventajas
importantes en el &mbito de la biotecnologia vegetal:

1.

La propagacion vegetativa de especies que no es posible propagar
facilmente por medio de mecanismos vegetativos convencionales;

por ejemplo, muchas de las confferas y otras especies madereras
méas importantes.

La produccién de plantas sin enfermedades, en especial sin virus,
lo cual contribuiria a reducir las restricciones de cuarentena
impuestas al traslado de material vegetal a través de fronteras
nacionales.

Cultivos de embriones de microesporas mediante granos de polen
inmaduros que se convierten en embriones haploides. Después de
un tratamiento apropiado con colchicina, se producen diploides
homozigotas con una expresidn completa de caracteristicas
recesivas. Cuando se inducen mutaciones que no son letales en los
embriones que se estdn desarrollando, los genes mutantes se
duplican y se expresan. Estas técnicas constituyen un eficaz
instrumento genético y ofrecen la posibilidad de producir variedades
de plantas con caracteristicas especfficas; por ejemplo, con un
mayor nivel de aminoacidos especfficos. Ademds, pueden contribuir
a ahorrar muchos afos de investigacién genética, ya que con estas
técnicas se producen lineas genéticamente estables con mayor
rapidez que con los métodos tradicionales de autocruzamiento y
retrocruzamiento. Ademés, se evita el problema de la auto-
incompatibilidad.

La produccién de nuevos genotipos mediante la propagacion de
mutantes producidos durante la embriogénesis. Este método puede
servir para la produccién de plantas somaclonales con mayor
resistencia a las enfermedades, a los metales toxicos, niveles
elevados de sal en el suelo 0 a los herbicidas comerciales.

La posibilidad de obtener nuevos hibridos por la fusion de
protoplastos de diferentes especies o variedades y el subsiguiente
desarrollo de estos embriones de plantas hibridas en cuitivo.
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6. La propagacién en masa de plantas transgénicas, es decir, las
plantas cuyos genomas fueron alterados mediante una de las
técnicas que generalmente se utilizan en la biologia molecular
moderna. El desarrolio de la «planta madre» transformada depende
también del cultivo de tejidos, es declr, se logra mediante éste.

7. Los cultivos de células vegetales son, ademds, una fuente potencial
de metabolitos vegetales secundarios de valor comercial, con
importantes aplicaciones médicas y agricolas. Hasta ahora esa
posibilidad no se ha materializado en gran escala, pero en varios
centros de Investigacion de todo el mundo se analizan
detenidamente los problemas que subsisten al respecto, lo que sin
duda abrir4 paso a nuevas ideas.

Centros de cultivo de tefidos

Ya existen, y con mucho éxito, en los sectores ptblico y privado de
América Latina varios centros de cultivo de tejidos vegetales; su futuro
desarrollo comercial dependera, indudablemente, de los conocimientos
especializados con que cuentan.

Si bien el funcionamiento de un laboratorio para el cultivo de tejidos
requiere gran intensidad de mano de obra y aunque los gastos de
operacion no son insignificantes, las instalaciones fisicas no son
excesivamente costosas en comparacién con el costo de un moderno
laboratorio analitico o de biologia molecular. Los conceptos
fundamentales de la metodologia son directos, relativamente sencillos, y
todos los procedimientos bésicos estan disponibles en publicaciones
cientfficas.

Sin embargo, los Intentos de cultivar nuevas especles generaimente
fracasan; muy a menudo ello no se debe a errores en la metodologfa,
sino a la falta de informacion con respecto a las necesidades fisiolégicas
de las especies. En esos casos, la composicién quimica del medio de
cultivo y las condiciones fisicas del cuarto de crecimiento donde se
realiza el cultivo son la clave del éxito. Una vez que se cumpla con esos
requisitos, el mantenimiento de condiciones asépticas determinard en
buena medida el porcentaje de aciertos en los cuitivos.

Por io general, para establecer un centro adecuado para el cultivo
de tejidos se requieren tres dreas claramente definidas: 1) un érea para




39

el laboratorio general; 2) un 4rea para la preparacion (inoculacién) de los
cultivos; 3) un recinto o escaparates especiales para la incubacion y el
crecimiento de los cuitivos.

Laboratorio general

Un espacio para lavar con, al menos, dos fregaderos, y fuentes de
agua desionizada y doblemente destilada.

Grandes cantidades de material de vidrio apropiado.

Recipientes adecuados para la eliminacion del material vegetal y del
medio de cuitivo ya utilizado.

Un espacio para la preparacién y el almacenaje del medio, bien
alejado del espacio para lavar, con el fin de no salpicar con
detergente los nuevos medios y las soluciones base.

Autoclave para la esterilizacion de todos los utensilios, material de
vidrio y medios.

Recinto para preparacién del cultivo

Se recomienda disponer de un d&mbito separado con controles de
temperatura y con presion positiva del aire que pase a través de un
fitro de aire de alta eficiencia (HEPA). Las paredes y los pisos
deben estar pintados, limpios y sin poivo.

Es esencial la instalacién de una o mas camaras de flujo laminar
con filtros HEPA de gran eficiencia.

Recinto de incubacién

Un ambito separado, limpio, sin polvo y preferiblemente bajo presion
positiva con alire filtrado.

Se deben controlar todos los factores ambientales, tales como la
temperatura, la humedad, el flujo del aire, la luz y el fotoperfodo.

Los cultivos estaticos deberan colocarse en estantes de metal
apilados, cada uno con luces fluorescentes tipo «Gro-Lux» encima.



En los estantes se pueden colocar también cultivos liquidos en
agitadores apropiados.

« Ademés de un ambito separado para la incubacién del cultivo, son
apropladas también las incubadoras construidas especialmente. Se
encuentran en el comercio y, por lo general, proporcionan un
excelente control de las condiciones ambientales.

Personal

» Un cientffico y un asistente de laboratorio pueden ocuparse de una
pequeiia actividad de cultivo de tejidos en la que se mantengan, por
ejemplo, algunos cientos de propagulos.

2.6. Instalaciones para la experimentacién con plantas

Después de desarrollar el material vegetal seleccionado o
transformado genéticamente y su propagacién mediante cultivo de tejidos
o de calios, es necesario realizar pruebas fuera del laboratorio que
simulen situaciones de produccién comercial; pueden incluir pruebas en
invernadero o en el campo.

Las pruebas en invernadero facilitan la manipulacion y el control de
la temperatura, el nivel de humedad y el tipo de suelo, as/ como también
la observacién continua del desarrollo de la planta y su reacclén a los
tratamientos y la obtenci6n de muestras de tejido.

Los estudios de parcelas en el campo son esenciales para evaluar
la expresion de las nuevas caracteristicas genéticas en condiciones reales
de produccion. Si bien la expresion de algunos factores puede evaluarse
en la etapa inicial, ia prueba final debe realizarse en el campo.

Esto requerira la realizacion de estudios bien disefiados de las
parcelas, si es posible en varias parcelas de prueba y durante varias
temporadas de cultivo.

El nivel de los nutrientes de la planta y otros factores tales como su
vulnerabilidad a las enfermedades y plagas de insectos también pueden
formar parte de la evaluacion de terreno.
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Instaiaciones de ensayo - Plantas

I.  Invernadero con el espacio necesario

1. Instalaciones y equipos

a.

b.

k.

Control de temperatura adecuada y ventilacion.

Una seccion de aislamiento para el estudio de enfermedades de
las plantas.

Secciones aisladas con cedazo para evitar la entrada o salida de
insectos.

Abastecimiento de agua (para regar las plantas).

Incinerador para eliminar el material vegetal dafiado.

Recinto con camara de crecimiento y espacio de trabajo; también
para el almacenaje de suelo, fertilizantes, herramientas, equipo
y otros materiales necesarios.

Balanza para pesar las muestras del suelo, los fertilizantes y otros
materiales, con capacidad de hasta 50 kg.

Laboratorio con instalaciones para realizar el tratamiento inicial
de la muestra, su identificacién y clasificacién.

Refrigeradora-congelador para el enfriamiento y/o
almacenamiento de muestras.

Balanza analitica, con capacidad de peso de 150 g; apreciacion
0,1 mg.

Diversas herramientas y material de vidrio.

2. Personal

Un asistente de laboratorio a tiempo completo y personal de asistencia
suplementario cuando aumente la carga de trabajo.
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3. Otros aspectos

En el disefio y la construccion del invernadero se debe prever la
posibilidad de una futura ampliacion.

Il. Area de parceias

1. Superficie apropiada para parcelas

El terreno debe permitir el acceso de equipo para cultivar y
cosechar.

Debe existir la posibilidad de restringir el acceso, si fuera
necesario.

Una «casa de campo» o lugar adecuado para guardar el equipo,
con espacio para desgranar, preparar las semillas, etc.

Abastecimiento de agua para riego, a niveles necesarios para el
crecimiento normal o para provocar enfermedades.

Las condiciones del suelo en las parcelas de prueba deben

simular, en la medida de lo posible, las condiciones existentes
en las zonas en que se pretende producir.

Posiblemente se requieran varias parcelas de prueba para evaluar
la reaccién de una planta ante diversas condiciones.

Una evaluacién completa puede abarcar varias temporadas de
cultivo.

Equipo para trillar.

Seccibn para el almacenaje de semillas con control de
temperatura y humedad.

Instalaciones para el secado de semillas y material vegetal
completo.



2. Personal

a. Un asistente de laboratorio 0 mas segun la naturaleza y el nivel
de los estudios.

b. Personal obrero a tiempo parcial durante los perfodos de siembra
y cosecha.

2.7. Laboratorio de recuperacién de embriones/oocitos y de
micromanipulacién

Esta informacion se presenta en varias secciones que abarcan: la
preparacion de los animales, la recoleccién de embriones y oocitos, la
preparacién de recipientes y la micromanipulacién y electrofusiéon.. Sélo
se cotizan los precios de los articulos mayores. El costo de los diversos
materiales de vidrio, cuyo costo es dificil de estimar en cifras exactas,
deberé incluirse en cualquier estimaciéon presupuestaria final.

Un recinto para laboratorio de 2 m x 6 m es suficiente. Debe
mantenerse |0 mas limpio posible. Otras sugerencias y consideraciones
se sefialaran en el momento apropiado. Un criterio importante para que
ia labor sea satisfactorla en este campo es la preparacion de los
instrumentos, en general instrumentos de vidrio hechos a partir de
diferentes tipos de pipetas.

Preparaci6n de los donantes de embriones y de oocitos. Férmacos
Requeridos

La hormona estimuladora de foliculos (FSH-P), se presenta en
frascos que contienen una dosis de 50 mg. El costo de cada frasco es
de aproximadamente $ Can. 50. Se recomlenda la preparacion de seis
donantes para cada prueba. La prostaglandina F2-alfa (PG) cuesta
aproximadamente $ Can. 30 por vaca. Por lo general se utilizan cuatro
inyecciones de 25 mg cada una: una para sincronizar o controlar el
estro al Iniclo, dos durante el tratamiento de sobreovulacién y una
después de colectar los embriones. Esta Uitima generalmente no se
aplica a los donantes de oocitos porque se les sacrifica.
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Recoleccién de embriones y oocitos

Materiales para la coleccién de embriones: los frascos para colectar
pueden prepararse con un soplador de vidrio, aunque estan disponibles
en el comercio a $ Can. 75-100 cada uno. Existen también bolsas
plasticas esterilizadas para conservar el tap6n para la recoleccion a $
Can. 2 cada una. S6lo se necesita una por cada dia de recoleccién.
Para el perfodo de recoleccion se necesitan también varios otros tubos
y pinzas; deben utilizarse catéteres desechables ($ Can. 5 cada uno), que
pueden empiearse de nuevo después de lavarlos a fondo con agua y
esterilizarlos en un gas. Los frascos se iimpian y se colocan en la
autoclave.

Preparaci 6n de los animales receptores

En vacas, se utiizan dos inyecciones de PG, con once dias de
intervalo; por ejemplo para cada prueba se requiere cerca de 20 animales
(Costo: aproximadamente $ Can. 10 por vaca).

Equipo para micromanipulaci 6n y electrofusién y clonacién

Un aparato micromanipulador muy bueno ($ Can. 55 000) incluye
accesorios de camara que pueden colocarse en monitores de video y
television. Se puede utilizar un sistema menos elaborado. Durante un
experimento, se debe contar por lo menos con tres microscopios
estereoscopicos con fuente de iuces, de unos $ Can. 5 000 c/u.

Es necesarla una incubadora de CO, ; cuesta $ Can. 4 300.
Ademds, se utiliza un aparato de electrofusion biotectrénica (Caltec) que
cuesta $ Can. 19 000, para aplicar un electrochoque que fusione el
blastémero con el citoplasma del 6vulo. Algunos modelos mas recientes
estan disponibles a precios reducidos. Este aparato es acompafiado por
un micromanipulador que cuesta cerca de $ Can. 10 000.

Para mantener las temperaturas apropladas se utilizan homillas y
calentadores. Otro tipo de equipo que ayuda en esta labor incluye:
termOmetros y balanzas sensibles, medidores de pH y osmémetro. Otros
materiales comunes de laboratorio son pipetas de 10 ml y 5§ mi; jeringas
Pasteur para tuberculina (varios tamafios de tipo desechable); polibulbos;
placas de Petri de 100 x 15 mm y 60 x 15 mm; botellas para cuitivo de
225 cm®y 25 cm? placas para cultivo; tubos para cultivos; filtros Millipore
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y filtros adaptables a las jeringas; tubos 0 mangueras a los cuales se les
adapta boquillas para succionar los embriones (algunos utilizan pipetas
y jeringas).

Medios necesarios: se utilizan varios tipos de medio; el millar de
mililitros cuesta cerca de $ Can. 25. La gentamicina y la fungizona se
utilizan para evitar que se desarrollen microorganismos en el medio.
También se utiliza suero bovino fetal. La citocalasina se utiliza para
ablandar la zona transparente. El agar se utiliza para fijar los embriones
clonados y colocarios en el oviducto del animal receptor. Se utiliza
aceite de parafina para evitar que los embriones se sequen; algunas
veces se utiliza manitol y tampones Hepas con fines especfficos; por
ejemplo, manitol para electrofusion.

Preparaci 6n de instrumentos (en su mayorfa a partir de micro-pipetas)

Soporte vertical de micropipetas $ Can. 3 000
Micro-hornilla $ Can. 9 000
Mé4quina biseladora $ Can. 2 000

Con unos $ Can. 100 000 se puede equipar un laboratorio
para clonacion.

Instalaciones de experimentacién y mantenimiento de los animales

Los animales genéticamente modificados o seleccionados deben
someterse a un examen, a fin de asegurar que ios factores genéticos
deseados se expresen en una situacion de produccion. Cuando las
metas del mejoramiento genético son la produccién de leche o las
funciones de reproduccion, los animales deben permanecer en el sitio
hasta la edad adulta y por lo menos durante un ciclo reproductivo. En
los casos de resistencia a las enfermedades y los parasitos, la evaluacion
puede efectuarse al principio del desarrollo, lo cual reduce la necesidad
de mantener Instalaciones para los animales durante un perfodo
prolongado.

Se han considerado dos tipos de instalaciones. En primer iugar, un
recinto para un nimero reducido de animales con corrales individuales
y equipado con mecanismos para inmovilizarios, de tal modo que se
puedan obtener muestras de sangre y de tejidos. Ademés, un laboratorio
pequefio donde se puedan tomar, identificar y catalogar las muestras, y



46

se puedan efectuar algunos tratamientos preliminares, asf como
almacenarlas de manera aproplada hasta que sean trasladadas al
laboratorio analftico.

El otro recinto deberia ser mas amplio, para acomodar a los
animales cuando se requiera informacién sobre produccion vy
reproduccién. Estas instalaciones deberdn contar también con varios
corrales de aislamiento y un pequefio laboratorio como el ya
mencionado.

I. Instalaciones de aislamiento

1. Edificlo que posea hasta 24 corrales individuales de aislamiento, de
tamafio apropiado para las especies que son objeto de estudio.

Disefio y materiales que permitan una limpieza y desinfeccion a
fondo.

Sistema de ventilaci6n controlada. Control de temperatura, si
fuera necesario.

Desagiies adecuados; mecanismos para el manejo y almacenaje
de estiércol.

Equipo para inmovilizar a los animales.
Sala y equipo de operaciones optativo, segun las necesidades.

Laboratorio para Iidentificacion, clasificacion, preparacion inicial
y almacenamiento provisional de muestras:

Abastecimiento de agua desmineralizada-esterilizada.
« Refrigeradora-congeladora.

o Centrifugadora, fuerza minima 5 000 x G, con rotores
adecuados.-

o Otros materiales y material de vidrio.
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Il. Instalacién de produccién

1. Establo convencional; tamafio, equipo y disefio aproplados para las
especies Y el nimero de animales que se han de acomodar.

a. Disefio y materiales que permitan limpiar y desinfectar a fondo.
b. Sistema de ventilacién.

c. Equipos que permitan medir el consumo de alimentos de cada
animal.

d. Desagiies adecuados y sistemas de manejo y almacenamiento
de estiércol.

e. Equipo para inmovilizar a los animales.

f. Laboratorio para identificacion, clasificaciéon, preparacién inicial
y almacenamiento provisional de muestras:

» Abastecimiento de agua desmineralizada.
» Refrigeradora-congeladora.

o Centrifugadora, fuerza minima 5 000 x G, con rotores para
satisfacer las necesidades.

» Otros equipos, reactivos y material de vidrio, segin sea
necesario.

» Corrales de aislamiento para los animales enfermos o que
necesiten tratamiento. Por lo menos cuatro corrales por 100
animales.

3. CASOS HIPOTETICOS DE APLICACION DE LAS TECNICAS

La lista de los requisitos necesarios para establecer las unidades de
Investigacién no da una idea, necesariamente, de io que dichos centros
pueden lograr. Ademas, puede suceder que la formulacién de
enunciados generales con respecto a lo que clertas unidades pueden
lograr no sea Utl. Con el propésito de manifestar de una manera
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concreta lo que se espera de centros especfficos, describimos a
continuacién tres casos hipotéticos.

Son ejemplos ficticios; sin embargo, contlenen una presentacion
realista de los objetivos, los planes con respecto a las investigaciones
potenciales y las necesidades en cuanto a recursos. Los problemas no
estan disefiados especfficamente para el entorno de América Latina, pero
tlenen en cuenta la capacidad potencial de la investigacion en
biotecnologia y, ademas, los beneficios que puedan obtenerse de los
estudios particulares.

3.1. Produccién de un microorganismo con técnicas de Ingenierfa
genética

Proyecto de investigacién

El desarrollo de bacterias de vida libre fijadoras de nitr6geno por
medlo de técnicas de ingenleria genética, como un fertllizante bacteriano
(o bacterias que estimulan el crecimiento de la planta).

Propésito

Serfa beneficioso que una bacteria de vida ilbre fijadora de nitrégeno
que, segliin se ha demostrado, contribuye al crecimlento de la planta,
pudiera manipularse genéticamente para obtener una mayor capacidad
de supervivencia en el suelo, airededor de las raices de la planta objetivo
(es decir, en la riz6sfera). Para lograr esa finalidad, se ha propuesto
mejorar la capacidad de supervivencia de la bacteria de vida libre fijadora
de nitr6geno en cuestién, mediante la introduccion de uno o mas genes
extrafios. Los genes extrafios pueden ser: i) genes que confieren
resistencia a los actinomicetes productores de antibiéticos en el suelo;
i) copias adicionales de genes para la fijaclén de nitrégeno; lii) genes
que permitan que el organismo introducido utilice material celulésico del
suelo como fuente de carbono.

Plan de investigacién

En resumen, las medidas necesarias para ejecutar este proyecto
incluyen: i) ia elaboracién de un protocolo de transformacion para el
organismo objetivo; i) el aislamiento y la caracterizacion del gen o
genes extrafios que han de introducirse en el organismo objetivo; iil) el
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desarrollo de un vector aproplado que lleve los genes que se han de
introducir; iv) la introduccién del vector con el gen o los genes en el
organismo objetivo; v) la realizacién de pruebas para determinar la
estabilidad y el funcionamiento adecuado del gen o los genes extrafios
en el organismo huésped; vi) la evaluaci6n de los efectos fisiolégicos de
introducir un gen extrafio en el organismo huésped; vii) la prueba del
organismo huésped recién transformado con respecto a sus propiedades
de promotor del crecimiento de plantas (en comparacion con la version
no transformada del organismo huésped) en condiciones de laboratorio
(es decir, camara de crecimiento y/o invernadero); viii) las pruebas de
campo del microorganismo transformado genéticamente.

Recursos necesarios

Para la ejecucion de este proyecto se requiere un cientffico de
categorfa superior, un asistente de laboratorio y dos estudiantes de
posgrado en el transcurso de cinco afios, con un costo estimado de $
Can. 15 000 por afio, sin inclulr salarios y suponiendo que se disponga
de todo el equipo necesario en el momento de Iniciar el proyecto
(incluidas las camaras de crecimiento o el invernadero).

Las Uitimas pruebas de campo deben realizarse con las
precauciones adecuadas y en cumplimiento de las normas para la
liberacion deliberada en el medio amblente de microorganismos
producidos con técnicas de Ingenierfa genética. Después de realizar
satisfactoriamente las pruebas de campo, los microorganismos
transformados deben cultivarse en grandes cantidades,” embalarse y
enviarse a los consumidores. El resultado final, en este caso, sera un
microorganismo producido con técnicas de ingenierfa genética que podria
apiicarse como cublerta de la semila y utllizarse para aumentar el
rendimiento de los cultivos y, posiblemente, reducir la dependencia de los
fertilizantes tradicionales.

3.2. Escalamiento progresivo de una proteina producida por un
microorganismo recombinante

Proyecto de investigacién
Creacion y aprovechamiento 6ptimo de un sistema integrado para

ia produccién en gran escala de protelnas a partir de microorganismos
recombinantes.
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Objetivos

En primer lugar, crear y probar experimentaimente un sistema piloto
de fermentaci6n integrada, continua o semicontinua, para la produccién,
recuperacion y purificacion de proteinas que son producto de un solo
gen y que se producen en un microorganismo recombinante.

En segundo término, desarrollar y probar experimentaimente las
diferentes etapas del proceso general y luego integrar esas etapas en un
proceso unificado.

Plan de investigaclén

El microorganismo recombinante serd una cepa de E. coli que
contiene una sola copia de un gen extrafio que se integra en el ADN
cromosémico como parte de un bacteriéfago lambda lisbgeno de
excision defectuosa.

Este tipo de constructo evitara cualquier problema de Inestabilidad
de plasmidos durante el cultivo continuo. El gen extrafio se sometera al
control de un promotor fuerte y regulable, a fin de que la fermentacién
pueda dividirse en fases distintas de crecimiento e induccion.

Las etapas del proceso general que se han de examinar y mejorar
por separado son: i) composicién del medio; i) mejoramiento de la
produccion celular y de la actividad y estabilidad de las enzimas; iii)
cultivo y concentracion de células mediante una filtracion de flujo
continuo; iv) desintegracién celular continua o semicontinua mediante un
microfluidizador; v) filtracién de flujo cruzado continuo para eliminar los
desechos celulares; vi) fraccionamiento, purificacién y verificaciéon
funcional del producto proteico.

Recursos necesarios

Se espera que este proyecto se ejecute en unos 3-4 afios, con 1-
2 clentfficos de categorfa superior, 1-2 asistentes de laboratorio y 2
estudiantes de posgrado, a un costo estimado de $ Can. 10 000-20 000
al afio, sin incluir salarios y suponiendo que todo el equipo necesario
esté disponible al iniciar el proyecto. El equipo para este tipo de
proyecto se estima en un costo de aproximadamente $ Can. 100 000-
150 000. Al concluir este proyecto, se espera que el equipo de
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Investigacién pueda: i) transferir la tecnologla directamente a la industria
para la produccién a escala industrial de ia proteina en cuestion; i)
elaborar protocolos de produccion similares para otras protelnas
producidas con microorganismos recombinantes.

En el Ultimo caso, se prevé que para desarroliar la produccién
experimental de la segunda protelna se requerirA menos de la mitad del
tiempo que se empled para la primera proteina.

3.3. Elaboracién de un plan para la produccién en cuitivo de tejidos
de érboles iefiosos perennes a escala comerclal

Los actuales conocimientos especializados en el cultivo de tejidos
y el gran nimero de especies vegetales raras que se encuentran en toda
América Latina sugieren que es posible desarrollar con éxito una industria
ornamental con utilizacién del cultivo de tejido para producir plantas de
follaje tropical y plantas lefiosas ornamentales, tales como azaleas,
cerezos enanos, cltricos enanos, magnolias, crotones, dracaenas e higos.

Varias empresas comerciales de este tipo han tenido mucho éxito
en Canad4 y en Estados Unidos. En la mayoria de esos casos, las
empresas Iniclaron la produccion con métodos tradicionales de
propagacién vegetativa y luego pasaron a utilizar métodos més eficientes
basados en las técnicas bien conocidas de la organogénesis y la
embriogénesis por medio del cultivo de tejido.

En general, las metodologlas para plantas especfficas se obtuvieron
de articulos publicados en revistas de horticultura, de estaciones de
investigacién gubernamentales y, cuando se disponia de fondos, de las
propias actividades de investigacion.

En el siguiente apartado, titulado «Breve descripcién de objetivos»,
se presenta el esquema general utilizado por una de esas compafilas
para aplicar una nueva tecnologia y la elaboracién de los protocolos y
los medios necesarios para propagar varias especies de plantas lefiosas
mediante cultivo de tejidos. Si bien gran parte de la investigacion
preliminar fue realizada en colaboracién con cientfficos universitarios, las
pruebas précticas /n vitro, en el invernadero y en el campo se realizaron
en las instalaciones de la compafifa.
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El problema de idear el medlo de cultivo apropiado, que a menudo
toma tanto tiempo y algunas veces resulta desalentador, ha sido
simplificado en clerto grado mediante la gran cantidad de publicaciones
disponibles sobre el tema, incluida una reciente recopilaciéon de las
recetas de mas de 2 000 medios para cultivo de tejido que han sido
publicadas durante los uitimos 50 afios (George et ai. 1987 y 1988).

Breve descripcién de los objetivos

1. Elaboraclon de protocolos para la propagaclén in vitro y el
subsiguiente endurecimiento de las plantas lefiosas ornamentales y
las plantulas de arboles forestales. Con respecto a este objetivo
general, existen los siguientes objetivos especfficos:

a. Desarrollar y perfeccionar técnicas para el cultivo in vitro de varias
especies lefiosas de valor comercial, incluidas ias confferas. Se
espera que el cultivo de tefido sea el método que se elija para la
reproduccién vegetativa de la mayorfa de plantas lefiosas
ornamentales comercializadas por la compafila. Aunque su cultivo
resuta mas dificl que para muchas plantas herbiceas, ia
organogénesis y la embriogénesis de varias especies lefiosas ahora
se realizan habituaimente.

b. Reducir los costos de almacenamiento y de mantenimlento mediante
una dréstica reduccién del nimero de plantas madre que
actualmente se requieren para los métodos tradicionales de
propagacién. Con el cultivo in vitro, el meristemo producira una
gran cantidad de plantas, contrariamente a lo que sucede con el
método comin de «una estaca por planta vendible» utilizado en la
practica tradicional.

c. Satisfacer las demandas de temporada més facilmente, con el ahorro
de trabajo, tiempo y espacio.

d. Produclr plantas sin enfermedades, mds vigorosas para la venta y ia
exportacién, en un periodo de tiempo més corto.

e. Elaborar procedimientos para el endurecimlento de las plantas
cultivadas, después de que se transfieren a macetas en los
invernaderos de la compatifa.
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f.  Elaborar los métodos necesarios para el escalamiento progresivo de
la produccién de cultivo de tefido y para reducir los costos de mano
de obra, en io posible mediante la automatizacion.

g Definir las temperaturas Optimas, ias condiciones del suelo, las
intensidades de iuz y los fotoperiodos para el mantenimiento del
vigor de la planta, con la subsiguiente preparacion de
recomendaciones escritas que se entregaran al cliente en el
momento de la venta.

2. Desarrollo de nuevas especies y variedades. Los objetivos
especfficos son los siguientes:

a. Definir las caracteristicas de Interés: resistencia a enfermedades,
insectos, herbicidas y estrés.

b. Examinar visuaimente todas las series de produccién para la
varfacion somaclonal. Inducir ia variacién somacional mediante
mutagénesis fisica y quimica durante estudios de cooperacién con
cientfficos de universidades y del goblemno. Examinar todas las
plantas, con el propdsito de seleccionar caracteristicas provechosas
mediante la aplicacién de determinadas presiones de seleccién; por
ejemplo, temperaturas extremas, intensidades de luz aitas y bajas,
fotoperiodos diferentes o sequia.

c. Iniclar actividades conjuntas de investigacion con biblogos
moleculares de ios laboratorios de investigacién de universidades y
del gobiermno, con el propésito de desarrollar nuevas variedades de
plantas mediante las técnicas de fusion de protoplasto y
transformacion de plantas que Implican la insercion de una
secuencia especffica de ADN en el genoma de una planta.

En resumen, el objetivo de la compafila es utilizar el cultivo de
tejidos para incrementar la produccién de una gran variedad de plantas
mas sanas y més atractivas en menos tiempo, con utilizacion de menos
mano de obra y menos espacio que en ios métodos mas tradicionales

de propagacion vegetativa, utilizados corrientemente en la horticultura
ornamental. _



54
4. POSIBLES LIMITACIONES Y RECOMENDACIONES GENERALES
4.1. Liderazgo

Como se indicé en la seccidbn 2.1., la contratacién de un lider
clentffico es de suma Iimportancla para determinar el éxito y la
contribucién definitiva de cualquier centro de Investigacion en
biotecnologia. Ei director de un centro o unidad debe tener la
credibilidad cientffica necesaria para atraer a personal de renombre y
obtener apoyo para la investigacion por parte de organizaciones y
empresas nacionales e internacionales. Ademés, debe tener perspicacia
en materia clentffica y comerclal para definir objetivos cientfficos que se
ajusten a la realidad, y empuje para asegurar el logro de esos objetivos.

Son pocas las personas que tienen esas cualidades; aunque se
cuenta con algunos cientfficos excelentes en ios palses de ALC, preocupa
en clerta medida que el plantel de posibles directores sea limitado.
También es motivo de preocupaciéon que, debido a la inminente crisis de
mano de obra en ia biotecnologia a nivel universitario e industrial en
América del Norte y en Europa, algunos de los mejores clentfficos de
ALC posiblemente se vean tentados a abandonar la Regién.

A la luz de estas consideraciones, se recomienda atribuir la mayor
prioridad a la identificacion y la contratacién del director de investigacién;
serfa ideal que un comité muiltinacional de renombrados cientfficos de
ALC apoyara esa tarea.

Debe reconocerse también que quizds sea necesario ofrecer a los
directores salarios mucho més elevados que los que normalmente se
pagan en los paises de ALC y/o incentivos de participacién en los
beneficios o derechos de patente con respecto a los productos
comerciales que han resultado o resulten de sus actividades de
investigacién. Hay que reconocer, ademés, que la calidad del lider es
méas importante que la nacionalidad; por lo tanto, si no es posible
contratar a un lider adecuado de la regién de ALC, deberd considerarse
la posibilidad de nombrar a un cientffico renombrado de otro pafs.

4.2. Mantenimiento de los recursos fisicos e Intelectuales

Evidentemente, es indispensable qué cada centro cuente con un
apoyo continuo con respecto a la infraestructura, para poder hacer frente



55

a los gastos normales de operacion, gastos de mantenimiento y
reparacién, y para mantener los recursos intelectuales desde el punto de
vista de ios recursos de personal y del material de biblioteca. .

A menudo, cuando se establecen nuevas instalaciones se hace caso
omiso de estas consideraciones; por lo tanto, se recomienda
insistentemente que en el establecimiento de cada centro la elaboracién
de un plan financiero estratégico con proyecciones realistas de los costos
e ingresos normales constituya una medida esencial.

Se podrian considerar varios modelos de financiacién, entre elios el
establecimiento de un fondo de dotacién, compromisos a largo plazo de
donaciones anuales por parte de organizaciones nacionales o
internacionales y/o asistencia mediante la imposicién de un impuesto de
investigacion a las multinacionales y/o aquellos integrantes del sector
privado que probablemente se beneficien del centro.

La creacién de un equipo de cientfficos sumamente calificados y
dedicados es también fundamental para el éxito de cualquier servicio;
como se sefiala en la seccién 4.1., se debe asegurar que no se pierda
el personal cientffico en la competencia con los palises desarrollados que
se prevé con respecto a recursos humanos calificados. Por lo tanto, se
recomienda insistentemente que los cientfficos cuenten con salarios que
sean competitivos en relacién con ios que se pagan en otros paises y
que exista, ademés, flexibiiidad para emprender iniclativas cientfficas, un
ambiente estimulante desde el punto de vista intelectual y amplias
posibilidades de participar en el proceso de adopcion de decisiones del
centro.

4.3. Estrategia nacional de blotecnologia

Para que los diversos centros o unidades puedan contribuir
eficazmente al mejoramiento de la préctica de la agricultura en un pals
determinado, es necesario que formen parte de una estrategia nacional
de biotecnologia. El desarrolio de dicha estrategia debe comprender un
andlisis intensivo entre representantes gubernamentales, universidades y
el sector privado; asimismo, deben incluir una declaracién de objetivos
claramente definidos, que incluyan productos nuevos o mejorados,
mercados potenciales y la financlacién de alguna oportunidad comercial
resultante (capital de riesgo). Es importante que la estrategla propuesta



se ajuste a la realidad y se base en un examen detenido de los recursos
existentes y los previstos.

Se recomienda que el pals que considere la posibilidad de establecer
un centro de biotecnologfa io haga en el marco de una estrategla
nacional de biotecnologia, culdadosamente formulada, en la que se defina
claramente la funcién que se espera que desempefie y la contribucién del
centro. La naturaleza ¢e ios centros que ya se han establecido también
estard determinada por estas consideraciones.

4.4, Servicios centralizados y descentralizados

Si se dispone de suficientes recursos financieros, cada pals, y quizas
cada una de las regiones de un pafs, merece el establecimiento de
centros independientes de biotecnologfa que se concentren en problemas
y oportunidades locales especfficos. Sin embargo, ia realidad econémica,
junto con la escasez prevista de personal cientffico, son argumentos
fuertes en favor de cierta centraiizacién, o sea que un sélo centro atienda
a las necesidades de varias regiones o palses.

Es evidente que con una instalacion centralizada se hacen
economias, puesto que no hay duplicacién y ios beneficios clentfficos
probablemente surgen como resultado de la concentracién en un sblo
lugar de una masa critica de cientfficos creativos. Sin embargo, al
establecer una Instalacion centralizada, en particular una que satisfaga las
necesidades de varios palses, es importante que cada pafs integrante
participe estrechamente en la organizacién y en el proceso de adopcién
de decisiones del centro.

Un modelo atil que demuestra como puede funcionar eficazmente
un centro multinacional es el Centro Agrondmico Tropical de
Investigacién y Ensefianza (CATIE), en Costa Rica. Todos los palses
miembros muestran un sentimiento de pertenencia con respecto al Centro
y tienen plena participacién en sus decisiones. Se recomienda que
algunos centros o unidades de biotecnologla descritos en el presente
Informe sean instalaciones compartidas, centralizadas, y que se desarrolle
una estructura organizativa aproplada que permita mitigar cualquier
problema politico que pueda surgir.
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