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LucienBiothecnologies

LA CIENCIA DE CREAR
ALIMENTOS INTELIGENTES

Asi como en abril de 1726 una manzana fue protagonista en los estudios de Newton, en el
presente la fruta impulsa nuevos descubrimientos e investigaciones en distintos campos. Chile
hoy puede decir que también tiene a sus jovenes Newtons, tres noveles investigadores que han
logrado instalarse en el escenario de la ciencia nacional con un desarrollo que ha sorprendido a
la comunidad cientifica y que ya recibié un reconocimiento internacional.

La ciencia y las manzanas parecen tener un vinculo especial.
Conocemos la obra de Newton pero hoy en nuestro territorio esta fruta vuelve
a ser inspiracion para un estudio importante, esta vez a la de tres jovenes
investigadores, que gracias a su observacion y disciplina generaron una
formulacion bioquimica para plantas con la que han logrado consolidarse
como respetables hombres de ciencia, e incluso ir més allé con su proyecto,
fundando una empresa biotecnolégica con la que pretenden capitalizar
este conocimiento, Lucien Biotechnologies.

Este emprendimiento surge en el afio 2001 al pie de un manzano en
la plantacion que posee la familia de Felipe Camposano, ingeniero civil
industrial informatico de la Universidad Catdlica. Ahi Camposano junto a su
amigo Andrés Leschot, bioquimico de la Universidad Catolica, vislumbraron
coémo la dificultad de producir manzanas de buen color y con bajo golpe de
sol se podia transformar en una oportunidad de generar una investigacion
-que en ese momento no pasaba de ser un desafio cientifico para ellos-, a
la que sumaron luego a su amigo Alvaro Olivera-Nappa, ingeniero quimico
de la U. de Chile con un doctorado en biotecnologia.

Luego de cuatro afios de trabajo esta investigacion ha resultado en el
desarrollo de una metodologia no transgénica que apunta a la modulacion
de vias para la generacion de alimentos funcionales enriquecidos con
flavonoides especificos. De esta investigacion se espera que los resultados
puedan ser licenciados en un futuro cercano, para lo cual ya se esta
trabajando con algunas empresas agroquimicas.

Los desafios de la exportacion de manzanas

La familia de Felipe Camposano posee una plantacion de manzanas
de exportacion donde se cultivan, especificamente, las variedades Royal
Gala y Scarlet. Para estos productores, asi como para todos, el negocio
de la exportacion de manzanas impone importantes exigencias que estan
relacionadas con tres caracteristicas especificas que debe presentar la fruta,
las que inciden directamente en el precio con el que se comercializard en
el mercado internacional. Estos parametros son el calibre, que es el tamafio;
la calidad y cantidad de color rojo que presenta la fruta, y la ausencia de
AT A daios en la piel. El calibre y algunos de los darfios en la superficie pueden
emgg‘:iﬁg:?g‘;gf:ggffiiotec e %T;ﬁ’;;;‘;ﬁi:ﬁo ser tratados en forma muy eficiente usandQ técnicas agrondmicas, pero
P56 a ser una alterfiativa de negs e - i el golpe de sol y la falta de color son afecciones que no se han logrado

controlar eficazmente con ningun producto que exista en el mercado.
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Para Andrés Leschot, este tema no era ajeno,
ya que por actividades de su tesis de pregrado,
habia tenido la oportunidad de revisar algun
material sobre protectores solares para frutas,
que eran intentos que ya se habian probado,
como ceras liquidas que se aplican sobre la
fruta y que filtran el excedente de radiacion.
Asimismo, existe otra técnica que usa una
suspension de arcillas que se rocian sobre
las manzanas y que reflejan este exceso de
radiacion; ambos métodos han sido en algun
grado eficaces, pero presentan desventajas y
contraindicaciones.

En cuanto a la falta del color que presenta
la fruta, aun no se habia logrado desarrollar
ningln producto que permitiera introducir
mejoras ostensibles de este parametro. Lo Uinico
que habian demostrado las investigaciones
es que una deficiencia de potasio durante la
maduraciéon de la fruta determina que ésta
no presente todo el color que se desea. Por
ello se han aplicado fertilizantes de distinto
tipo para asegurar que la fruta tenga todo
el potasio o calcio que necesita, pero esto
no asegura que la fruta desarrollaré el color
que se requiere. Hasta hoy eran las Unicas
soluciones que existian para afrontar estas
exigencias de la produccion.

Inventando la manzana perfecta

A partir de estos hechos y con el
conocimiento inicial sobre el tema, Leschot
hizo un primer acercamiento con la
formulacion de un compuesto pensado
como un bronceador vegetal para manzanas,
hecho con una molécula vegetal que no seria
agresiva y supuestamente muy amigable en
su intervencién. Fue una formulaciéon que, a
pesar de su simpleza mostr6 sorpresivamente
una gran diferenciacion en la coloracion entre
las frutas tratadas y las frutas usadas como
control. “Esta férmula la aplicamos en cerca
de diez arboles que el padre de Felipe nos
cedié para nuestro estudio, y sorpresivamente
los resultados fueron muy positivos, lo que
nos dio buenas expectativas para mejorar la
formula, esto considerando que ninguno de
nosotros tres sabia en ese momento hacer
formulaciones agroquimicas de laboratorio
y menos una formulacién para aplicar en
hectéreas de plantaciones’, explica Leschot.

Como se tenia un resultado positivo, pero
del cual no se sabia a ciencia cierta como
funcionaba, en pruebas desarrolladas durante
los afios siguientes, se mejord la formulacién y
se diseid un modelo experimental estadistico
aleatorio para determinar cémo funcionaba.
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Con un sistema alfanumérico se codificaron arboles y ramas para poder hacer el seguimiento
de cudles eran los que se iban a tratar y cdmo eran los resultados obtenidos. Con esto se
dieron cuenta de que los resultados no eran tdpicos, es decir, sélo a nivel de superficie, sino
que comprobaron que la misma fruta estaba sintetizando aquellas moléculas que la protegen
de la radiacion ultravioleta y que dan la sefal de madurez. En términos concretos, lograron
balancear a su favor la ruta de biosintesis de flavonoides, que son una gran familia de
metabolitos secundarios vegetales, que se encargan de absorber la radiacion UV (en manzana
fundamentalmente, quercetina y sus derivados), y dar a la piel de la manzana el color rojo
(cianidina y sus derivados).

“Esta tecnologia busca aumentar en varias veces la presencia en los
alimentos del flavonoide especifico que se requiere, en términos
simples, no se busca generar un alimento funcional procesado, sino
entregar la base de un alimento funcional ya funcionarizado”

“Si estdbamos obteniendo una disminucién de la superficie dafiada por golpes de sol y,
ademds, una evidente mejora en la expresion del rojo en la fruta, era logico pensar que se
estaba estimulando la sintesis de ambos flavonoides. Entonces nuestra préxima mision se orientd
a definir un mecanismo que explicara exactamente cdmo estaba actuando este compuesto”
sefala Andrés Leschot.

El afio 2004, con el conocimiento ya adquirido, decidieron lanzarse a la tarea de patentar
este descubrimiento, asi es que postularon a dos de los concursos que mas se ajustaban a la
naturaleza de la investigaciéon. Durante ese proceso, se generé una gran ansiedad de saber
si esta misma investigacion no habia sido ya patentada en Asia, Europa, América de Norte o
Sudamérica; esto porque para los jévenes era casi insélito que este descubrimiento no hubiera
sido advertido ya por otros investigadores.

“Finalmente postulamos a Chilelnventa donde ganamos el primer lugar gracias a que se
reconocié el valor del trabajo que habiamos hecho’, cuenta Alvaro Olivera. “Fue el momento
en que empezamos a ver este asunto como una posibilidad de negocio ya que para la
presentacion al concurso se nos exigia realizar una evaluacion del impacto econdémico de
nuestra invencion, que fue tarea de Felipe Camposano. Durante el proceso de redaccion de
la patente tuvimos la oportunidad de darnos cuenta que nuestra formulacion no resolvia sélo
el problema del color y el golpe de sol en manzanas, sino que podia aplicarse en cualquier
tipo de planta y sin tecnologia transgénica, es decir, usando las mismas moléculas podiamos
alcanzar a cubrir mas aplicaciones y poder trabajar el procedimiento en flores, en antioxidantes
de cualquier especie, en vinos, entre otras. Entonces redactamos una patente bastante amplia
lo que mejoraba mucho el alcance de ésta y la presentamos en Chile, Argentina, Perd, EE.UU.
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y en Ginebra bajo un tratado PCT, para asi lograr una mejor proteccién de la patente’, agrega
Olivera.

Este proceso ayudd a estos emprendedores a caer en cuenta de lo mucho que les quedaba
por investigar y para lo cual requeririan de laboratorios, equipo y recursos. Fue en ese momento
que surgié la posibilidad de asociarse con GeneraUC-Dictuc -incubadora de empresas- a
quienes les parecié muy atractiva la idea de seguir desarrollando esta tecnologia. Junto a ellos
postularon a un Proyecto Innova que les permitiria avanzar con esta plataforma tecnoldgica; esa
fue la manera en que se genero Lucien Biotechnologies como tal.

Alimentos funcionales, comida inteligente

Si ya era importante haber logrado avances en controlar el color y la intensidad del golpe
de sol de una manzana, y lo que esto significa en términos comerciales para los productores,
existia alin un factor preponderante que no estaba siendo considerado hasta ese momento y
que se relacionaba con el mercado de alimentos funcionales. Este tema estd muy avanzado en
Europa, Japon y EE.UU., mercados en los que los jugos y alimentos preparados con derivados
de plantas ricas en flavonoides son de especial interés por su poder antioxidante, lo que agrega
un valor importante en cada producto.

“El estudio de los antioxidantes tuvo una evolucion a través de los aios que fue mostrando
que frutas, verduras y algunas plantas presentaban funcionalidades en sustancias especificas,
que iban mas alld del concepto antioxidante y que eran capaces de modular, a través de
procesos bioquimicos o fisioldgicos, las funciones de un organismo a nivel celular. Entonces,
el valor ya no radica en el poder antioxidante de las moléculas, sino en que son por si mismas
capaces de provocar cambios en un organismo mediante la modulacién de procesos celulares
o fisiolégicos’, enfatiza Alvaro Olivera.

Existen varias familias de flavonoides -de hecho, hoy en dia existen cerca de 8.600 flavonoides
descritos-, que pueden ayudar en distintos casos especificos, como a disminuir la resistencia a la
insulina, a quemar grasas, a combatir procesos inflamatorios que son tipicos del envejecimiento
de un organismo, a mejorar la permeabilidad celular o a prevenir la multiplicacién de células
cancerigenas, entre muchas otras aplicaciones. Estos flavonoides son muy especificos en
cuanto a su accién en los tejidos, de hecho, se podria decir que existe un flavonoide para cada
funcionalidad.

“En este sentido, esta tecnologia apunta hacia la base de esta mecénica, ya que busca
aumentar en varias veces la presencia en los alimentos del flavonoide especifico que se busca,
atendiendo a los requerimientos diversos de cada planta. En términos simples, no se busca
generar un alimento funcional procesado, sino entregar la base de un alimento funcional ya
funcionalizado. Por ejemplo, se puede ayudar a la diferenciacion de una cepa de vinos que,
aparte de entregar calidad en términos enoldgicos, puede ser mas rica en flavonoides que
ayudan a combatir la propagacion de células cancerigenas, lo que es completamente factible
de realizar’, asegura Olivera.

El proyecto se inspird en una especie de farmacologia para plantas: se trabajo en funcién de

“Cuando ganamos el Chileinventa se nos informé que teniamos la posibilidad de
viajar al World Best Technologies, que se realiza cada ano en Texas, EE.UU., donde
podiamos presentar nuestra tecnologia frente a otros expositores. Asi es que luego de
formalizar el tema de la empresa viajamos a esta feria que resulté ser un concurso el
cual logramos ganar, algo completamente impensado para nosotros”, cuenta Leschot.
“Creo que ganamos gracias a que, por una parte, ya conocian la base de lo que nosotros
planteamos en nuestra investigacion, pero la clave estuvo en que se valoré mucho una
tecnologia no transgénica que apuntaba a la modulacién de vias para la generacién
de alimentos funcionales enriquecidos con flavonoides especificos. Fue el primer afio
que se presentaba Chile y la primera vez que este concurso lo ganaba una empresa no
estadounidensey fuimos nosotros; fue un gran momento para nosotros” relata Leschot.
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como se desarrolla la creaciéon de drogas en
la industria farmacoldgica para poder articular
un modelo parecido. Asi se definieron
tres areas de trabajo, por una parte estd la
plataforma de laboratorio para ensayar in vitro
distintas moléculas, posibles moduladores e
inhibidores de la actividad de las enzimas y
para la clonacion de estas enzimas. Por otra
parte, hay una plataforma bioinformatica que
estd desarrollando el estudio de estructuras
de proteinas, elaboracion de modelos
estructurales y bases de datos, y una tercera
parte que la constituye el proceso de sintesis y
modificacion de las moléculas que se buscan
para poder probarlas in vitro de manera de
obtener las drogas que se requieren para las
plantas que se estan estudiando.

Los parametros de calidad de
las manzanas son el calibre; la
calidad y cantidad de color rojo
que presenta la fruta, y la ausencia
de dafos en la piel, que son los
que combate el trabajo de Lucien
Biotechnologies.

Investigacion y transferencia

Una parte importante es la comercializaciéon
de los resultados de la investigacion. Por ello
postularon al proyecto Innova, el que les
impuso algunas exigencias. De ahi que la
investigacion se haya centrado en modular
vias de biosintesis para ciertas especies
especificas, entre las que estan las manzanas,
las uvas y algunos berries como frambuesas,
frutillas y ardndanos. Esto es sélo por lo que
el formato del proyecto Innova exige, ya que
la formulacion que estos investigadores han
logrado es factible de aplicar en cualquier
planta; ahi radica lo relevante de este logro y
lo importante que es su patentamiento.

“La etapa final de nuestro proyecto es
mejorar la formulacion de manera de
optimizar su aplicacién agronémica con los
métodos agricolas tradicionales, que es lo
que falta para llevarla al mercado; en este
punto del desarrollo ya estamos trabajando
junto a algunas empresas agroquimicas. De
esta forma hemos ido desde una formulacién
de laboratorio que hoy estd en el piloto
comercial, para luego hacer la produccién y
el lanzamiento comercial de esta formula’,
explica Leschot.



