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| . Plan de trabajo

| 1. Resumen del proyecto

1.1. Nombre del proyecto

Utilizacién de cobre antimicrobiano para el control de mastitis en ganado bovino

1.2. Subsector y rubro del proyecto y especie principal, si aplica.

Subsector Bovinos

Rubro Bovinos de Leche

Especie (si aplica)

1.3. Identificacién del ejecutor (completar Anexo 2).

Nombre completo o Corporacion para el apoyo de la Investigacion Cientifica en
razon social Nutricién (CINUT)

Giro Investigacién

Rut

Nombre completo

representante legal Magdalena Araya Quezada

Firma representante
legal

1.4. Identificacién del o los asociados (completar Anexo 3 para cada asociado).

Asociado 1

Norpbre cpmpleto 0 Biogenesis Animal Health

razén social

Giro Venta de productos veterinarios
Rut

Nombre completo

Jorge Gonzéalez Gonzalez
representante legal

Firma representante
legal

1.5. Periodo de ejecucion
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Fecha inicio

1 Abril de 2013

Fecha término

31 de Marzo de 2015

Duracion (meses)

24 meses

1.6. Lugar en el que se llevara a cabo el proyecto

Regién(es)

Regién de los Lagos y Regién Metropolitana

Provincia(s)

Osorno, Santiago

Comuna(s)

Osorno, Macul

1.7. La propuesta corresponde a un proyecto de innovacion en (marcar con una X):

Producto®

X

Proceso’

1.8.La propuesta corresponde a un proyecto de (marcar con una X):

Bien publico®

Bien privado®

! Si la innovacién se centra en obtener un bien o servicio con caracteristicas nuevas o significativamente

mejoradas, es una innovacién en producto.

2 Si la innovacién se focaliza en mejoras significativas en las etapas de desarrollo y produccién del bien o

servicio, es una innovacién de proceso.

% Se entiende por bienes publicos, aquellos que mejoran o aceleran el desarrollo empresarial, no presentan

rivalidad en su consumo, discriminacién en su uso y tienen una baja apropiabilidad.

Se entiende por hienes y/o servicios privados, aquellos bienes que presentan rivalidad en su consumo,
discriminacion en su uso y tienen una alta apropiabilidad. Tienen un precio de mercado y quien no paga su
precio, no puede consumirlos.
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1.9. Resumen ejecutivo del proyecto: indicar el problema y/u oportunidad, la solucién
innovadora propuesta, los objetivos y los resultados esperados del proyecto de innovacion.

La mastitis bovina (MB) es uno de los principales problemas productivos y econémicos que enfrenta la
industria lechera a nivel mundial. Esta patologia, causada principalmente por bacterias, reduce las
utilidades de los productores porque afecta la produccién de leche y el precio pagado por esta. Ademas
se ven disminuidas la calidad de la leche y la de sus productos derivados. El problema identificado es la
alta incidencia de la MB que afecta negativamente a la industria lechera y no se dispone de una solucion
efectiva hasta ahora. Las medidas hoy utilizadas en el control de MB no son suficientes para lograr
disminuir la incidencia a un nivel aceptable. En base a esto nace la oportunidad de desarrollar y validar
uno o mas productos topicos en base a cobre que posean actividad antimicrobiana frente a patégenos
causales de MB. Esta nueva tecnologia mejorard la calidad de la leche y disminuira las pérdidas
asociadas a la MB. Para llevar a cabo los objetivos de esta iniciativa se propone un estudio de laboratorio
del efecto inhibitorio del cobre sobre los patégenos aislados de casos de MB y un ensayo de validacion
del producto en dos sistemas productivos lecheros de la zona sur y zona central de Chile. Esta propuesta
se sustenta en que el cobre posee un potente efecto antibacteriano demostrado, lo que permitira reducir la
carga bacteriana presente en la piel y evitar el ingreso de agentes que puedan causar MB. Otra propiedad
beneficiosa del cobre es la regeneraciéon de tejidos Esto ayudaria a recuperar el pezon luego del stress
del ordefio. Se espera que al finalizar el proyecto se cuente con uno o mas productos que controlen de
manera eficaz la MB generando una alternativa méas eficiente y rentable que remplace los productos

actualmente utilizados.
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2. Antecedentes de los postulantes

2.1.Resefia del ejecutor: indicar brevemente la historia del ejecutor, cual es su actividad y cémo
éste se relaciona con el proyecto. Describir sus fortalezas en cuanto a la capacidad de
gestionar y conducir proyectos de innovacion.

La Corporacion para apoyo de la Investigacion Cientifica en Nutricion (CINUT) fue creada con
los siguientes objetivos:

a) Promover el desarrollo cientifico y tecnoldgico en aquellas disciplinas y materias
relacionadas con la alimentacion y la nutricion de los seres humanos.

b) Estimular y facilitar la obtencion de recursos, asi como también apoyar el financiamiento de
programas de investigacion e innovacion en sus areas prioritarias de accion.

¢) Contribuir a la solucién integral de problemas relacionados directa o indirectamente con la
salud y la nutricién del ser humano.

d) Asesorar a Organismos Publicos y Privados en la implementacién de Politicas. Programas y
Proyectos orientados a la mejor nutricién y bienestar de la poblacion.

Estos objetivos de apoyo a la investigacion e innovaciéon son llevados a cabo en estrecha
relacion con el Instituto de Nutricién y Tecnologia de los Alimentos (INTA) de la U. de Chile.
Con més de 30 afios de colaboracion, CINUT ha sustentado acciones de promocion de la
investigacion basica y aplicada en un amplio espectro del quehacer académico del INTA. Entre
sus propositos destaca el promover el desarrollo cientifico y tecnolégico relacionado con la
alimentacion y nutricién de los seres humanos. Ademas CINUT-INTA es una fundacién sin fines
de lucro que tiene por compromiso el de fortalecer la innovacion y los vinculos entre el sector
productivo y el mundo académico.

Previamente CINUT ha desarrollado proyectos de I+D financiada por diferentes entidades,
como FIA e Innova Corfo.

En el marco de esta iniciativa CINUT esta definido como el ente coordinador entre las
diferentes entidades participantes del proyecto Biogenesis Animal Health y el Laboratorio de
Microbiologia y Probiéticos del INTA. Entre las tareas que se desarrollaran se encuentran:
tomas de muestras, andlisis microbioldgicos, analisis e interpretacion de resultados,
elaboracién de informes, rendicion de gastos y elaboracion de publicaciones.

2.2.Indique si el ejecutor ha obtenido cofinanciamientos de FIA u otras agencias del Estado
(marque con una X).

SI X NO

2.3.Si la respuesta anterior fue Sl, entregar la siguiente informaciéon para un maximo de cinco
adjudicaciones (inicie con la més reciente).

Cofinanciamiento 1

Nombre agencia INNOVA

Nombre proyecto “Desarrollo de nuevas estrategias antibacterianas como
profilaxis de alimentos a través de la utilizacién de
bacteriéfagos”.

Monto adjudicado (%)

Monto total ($)

Afo adjudicacién y codigo 2012 - 12IDL1-13201

Fecha de término 31-12-2012
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Principales Resultados

Argumento técnico y econémico que determina la mejor
estrategia para producir un profilactico para alimentos
basado en bacteriéfagos que represente un negocio
sustentable y con un gran mercado en la industria
alimentaria.

Cofinanciamiento 2

Nombre agencia

INNOVA

Nombre proyecto

“Desarrollo de nuevas estrategias para el tratamiento de
infecciones rebeldes del pie diabético a través de la
aplicacion de bacterioéfagos”.

Monto adjudicado ($)

Monto total ($)

Afio adjudicacion y codigo

2012 —12IDL1-13146

Fecha de término

31-12-2012

Principales Resultados

Argumento técnico y econdmico que determina la
estrategia de tratamiento de infecciones rebeldes del pie
diabético a través de la aplicacion de bacteri6fagos que
represente un negocio sustentable y con un gran nicho
en el mercado de la salud.

Cofinanciamiento 3

Nombre agencia

INNOVA

Nombre proyecto

“Desarrollo de starters microbianos acondicionados
ready to use para el manejo exitoso de la fermentacion
malolactica”.

Monto adjudicado ($)

Monto total ($)

Afio adjudicacion y codigo

2012 — 12IDL2-13145

Fecha de término

31-01-2015

Principales Resultados

Lograr la generacion de starters y su acondicionamiento
para mejorar la fermentacion malolactica en vinos
premium.

| Cofinanciamiento 4
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Nombre agencia

FIA

Nombre proyecto

Programa de renovacion para las PYMES de la cuarta
region destinado a elaborar quesos de cabra de alto
valor agregado en base a fermentos locales y de calidad
e inocuidad controlada.

Monto adjudicado ($)

Monto total ($)

Afio adjudicacion y codigo

2008

Fecha de término

2011

Principales Resultados

Desarrollo de quesos con leche pasteurizada de cabra y
fermentos locales de calidad e inocuidad controlada.
Diagnéstico del nivel de cumplimiento de pre-requisitos
(BPG y BPM)

Desarrollo de un plan de comercializacién y marketing
para quesos de cabra producidos en la 4ta Region.
Desarrollo e implementacién de un plan de gestién para
el proceso productivo de queso de cabra

Patentamiento de cepas.

2.4.Resefia del o los asociados: indicar brevemente la historia de cada uno de los asociados, sus
respectivas actividades y como estos se relacionan con el ejecutor en el marco del proyecto.
Complete un cuadro para cada asociado.

Nombre asociado 1

presente proyecto.

Biogenesis Animal Health (BAH) es una PYME con 2 afios de experiencia en el mercado
destinado a brindar asesorias a productores de las plantas lecheras nacionales, y productores
lecheros de los mas diversos niveles de produccion (grandes y pequefios). Dentro de las areas
de trabajo de Biogenesis Animal Health se encuentran los sistemas de gestién de calidad (SGC)
de la leche, sanidad mamaria y desarrollo de nuevas tecnologias. La empresa ha requerido de
las asesorias cientificas del CINUT y del INTA.

Con el correr del tiempo la Empresa ha desarrollado Manuales de Calidad de Leche para jefes
de lecherias y ordefiadores, con el fin de nivelar conocimientos y tener una mejor base técnica
para el desarrollo de la labor de ordefiador. Se dispone de un equipo de profesionales médicos
veterinarios y técnicos que asesoran y orientan a productores en el mejor uso de los productos.

En el contexto del proyecto Biogenesis Animal Health sera responsable de la seleccion de los
planteles lecheros, efectuara los muestreos y la recoleccion de las muestras requeridas en este
proyecto de innovacién. Ademas, Biogenesis Animal Health gestionara la elaboracion del
producto en base a cobre de acuerdo a los requerimientos definidos para la formulacion en el
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2.5. Resefia del coordinador del proyecto (completar Anexo 4).

2.5.1. Datos de contacto

Nombre Guillermo Figueroa Gronemeyer
completo

Fono

e-mail

2.5.2. Indicar brevemente la formacién profesional del coordinador, experiencia laboral y

competencias que justifican su rol de coordinador del proyecto.

Guillermo Figueroa Gronemeyer, Profesor Asociado de la Universidad de Chile.
Investigador Jefe del Laboratorio de Microbiologia y Probiéticos del INTA. Es especialista
en las areas de Agroalimentacion, Microbiologia de los Alimentos, Microbiologia Veterinaria
y HACCP. Entre sus competencias se destacan: a) Inocuidad en alimentos (patégenos
emergentes); b) Microflora intestinal; c) Alimentos funcionales y salud humana
(identificacion de cepas Probiéticas, produccién de fermentos, actividad antibacteriana de
extractos de frutas); d) Microbiologia de los alimentos e) Actividad antibacteriana del
cobre); f) Campylobacter jejuni; g) Helicobacter pylori y patologia gastrica y h)
Caracterizacién molecular de determinantes de virulencia bacteriana.

El Profesor Figueroa participa como docente del Programa de Magister en Ciencias de la
Nutricién, Coordinador y docente de los Diplomados en HACCP y Seguridad Microbiolégica
de los Alimentos y cursos E-learning impartidos por el INTA. Es miembro de Comité
Cientifico de estudios de Post- Grado (Doctorado y Magister). Ha sido Presidente de la
Sociedad Chilena de Microbiologia. Representante de la Universidad de Chile ante la
Comisién de Alimentos del Ministerio de RREE, miembro del Consejo Nacional de Ciencia
de Alimentos (CONICYT) y Comité Agenda Alimentaria para Chile. Ademas es consultor y
asesor microbiolégico de organismos gubernamentales, internacionales e industria
alimentaria y editor de revistas del area microbiolégica.

En relacion a la ejecucion de proyectos, el Profesor Figueroa, en los Ultimos diez afios ha
participado en 15 proyectos de investigacion y en diez de estos lo ha hecho en calidad de
investigador responsable y o jefe de Proyecto contribuyendo al desarrollo cientifico de
nuestro pais, a la formacion de capital humano y al desarrollo de nuevos productos y
tecnologias.

Referente a las publicaciones cientificas, el Prof. Figueroa es autor de 20 articulos
publicados en los Ultimos diez afios.
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3. Configuracion técnica del proyecto

3.1. Identificar y describir claramente el problema y/u oportunidad que da origen al proyecto
de innovacion, asi como la relevancia del problema y/u oportunidad identificado.

3.1.1. Problema

La alta incidencia de la MB impacta negativamente a la industria lechera, sin una solucion
efectiva hasta ahora. La MB representa uno de los principales problemas productivos y
econdmicos que enfrenta la industria lechera a nivel mundial. Esta enfermedad genera una
inflamacion de la glandula mamaria y es producida por diversas causas, donde las bacterias son
el principal agente. La MB reduce las utilidades de los productores porque disminuye la
produccion, el precio pagado y la calidad de la leche y sus productos derivados. Estudios
internacionales estiman que una mastitis clinica en promedio cuesta US$155-200 por caso. En
Chile se reportan tasas que varian desde 5% a 50% de MB (1, 2). A nivel mundial también se
han reportado altas tasas de prevalencia hasta del 50% en paises desarrollados. Actualmente,
se utilizan diferentes estrategias para el control de la MB, donde destacan el uso de sustancias
tépicas (dipping) y la utilizacion de antibiéticos. Sin embargo, la prevalencia elevada de MB
sugiere que los productos disponibles en el mercado para su control no son lo suficientemente
efectivos. El uso de antibidticos es (til, pero la presencia de cepas resistentes y la eventual
presencia de residuos generan pérdidas por descarte de leche durante el periodo de resguardo.
A lo anterior, se suman costos indirectos que incluyen: sacrificio de animales, baja fertilidad
(menor produccion), aparicion de enfermedades asociadas y efectos negativos sobre el
bienestar animal.

3.1.2. Oportunidad

La oportunidad en que se sustenta esta propuesta nace del conocimiento de la alta incidencia
de MB y la efectividad limitada de las alternativas de tratamiento disponibles en el mercado para
su control. La innovacién que propone este proyecto es desarrollar y validar una nueva
tecnologia a nivel mundial, para un eficiente control de la MB. Esta innovacion considera la
investigacién, desarrollo y validacién de productos en base a cobre para el control de la MB. El
uso del cobre como agente antibacteriano ha sido demostrado en mudltiples estudios sobre
diferentes patdgenos. El desarrollo de la nueva tecnologia en base a cobre para reducir la
incidencia de MB, permitira disminuir los costos asociados a esta patologia, mejorar en aspectos
de bienestar animal, reducir las tasas de eliminacion de ganado, cooperar evitando la aparicién
de resistencia a antimicrobianos y a mejorar la inocuidad de productos destinados a consumo
humano. Entre las ventajas competitivas que se esperan para el o los productos desarrollados
se incluye: 1) una mayor eficacia debido a que el cobre presenta un amplio efecto
antimicrobiano, 2) mayor tiempo de accion dado que el cobre no se inactiva frente a materia
organica, y 3) efecto regenerador de piel, propiedad intrinseca del cobre que favoreceria la
recuperacion de la glandula mamaria en los casos de MB. En base a estos antecedentes, nace
una oportunidad de utilizacion del cobre, para el desarrollo de una tecnologia innovadora a nivel
mundial.
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3.2.Describir la solucién innovadora que se pretende desarrollar en el proyecto para abordar el
problema y/u oportunidad identificado.

Solucién Innovadora: Uso del cobre en la rutina de ordefio para el control de la MB.

En este proyecto proponemos la generacion y validacion de productos en base a cobre para ser
utilizados en las rutinas de ordefio como desinfectante topico de los pezones luego de la
extraccion de la leche. El producto sera disefiado como sustancia topica, contenida en una
matriz tipo gel, que se aplicara por inmersién de los pezones (dipping), permitiendo la accion
antimicrobiana del cobre por un tiempo prolongado gracias a la adherencia del producto a los
pezones de las vacas. El producto evaluara primero a nivel de laboratorio el efecto inhibitorio de
diferentes sales de cobre sobre patégenos aislados provenientes de casos de MB. Luego se
seleccionara la formulacién que con la menor concentracién de cobre tenga la mayor efectividad
en la reduccion de bacterias causantes de MB. La validacion de los productos sera realizada en
terreno, para lo cual se considera intervenir en sistemas productivos lecheros de la zona centro
y sur del pais. El producto se aplicara en los predios integrandolo en sus rutinas de ordefio y se
comparara su efectividad frente a un grupo control (vacas sometidas a dipping tradicional). Se
evaluara posibles variaciones en la efectividad del producto en distintas condiciones naturales
gue pudieran afectar la accién de la formula innovadora. Se espera que la aplicacion del
producto tépico permita reducir la carga patégena presente en el pezén luego de la ordefia y
prevenir el ingreso de nuevos agentes evitando la contaminacién de la glandula por patégenos
de la piel y el ambiente que rodea al animal. Adicionalmente, el cobre favoreceria la
recuperacion de la integridad del tejido mamario posterior al stress del ordefio.

Al ser aplicado como dipping, este producto pretende remplazar a los usados actualmente en
rutinas de ordefio, sin requerir adaptaciéon de los procedimientos operativos actuales. Entre los
beneficios esperados se encuentra la mayor ganancia econémica debido a una mejora en la
calidad de la leche y en el precio pagado por esta. Se espera que el producto en base a cobre
pueda alcanzar mercados internacionales y que constituya una solucién efectiva a nivel mundial
para el control de la MB. Sin lugar a dudas, el desarrollo de esta tecnologia de alto mérito
innovador cuenta con un nivel de incertidumbre especialmente en la etapa de evaluacion de la
efectividad en terreno, que permitira validar el producto.
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3.3.Estado del arte: Indicar qué existe en Chile y en el extranjero relacionado con la solucion
innovadora propuesta, indicando las fuentes de informacion que lo respaldan

3.3.1. En Chile

La industria lechera nacional esta en constante crecimiento, es asi como en el periodo enero-
septiembre de 2012, la leche recibida en las plantas sobrepaso los 1.450 millones de litros. Esto
es aproximadamente 2,8 millones de litros mas que en igual periodo de 2011 (0,2%) (ODEPA
2012)(1). Estos importantes niveles de produccion requieren ademas una leche de calidad
Optima para ser comercializada. Sin lugar a dudas, la patologia que produce mayores
alteraciones en la calidad de la leche es la MB. En Chile existe escasa informacion cientifica
acerca de las tasas e indicadores basicos de MB, tales como prevalencia, incidencia y agentes
etiolégicos causantes. Sin embargo, algunos estudios realizados en la zona sur reportan
incidencias de entre 5-7% de casos clinicos mensuales, valor que permitiria estimar una
incidencia anual de 60-83% (Aguilar, 2002)(3).

Otro indicador de la presencia de mastitis es el Recuento de Células Somaticas (RCS), que
consiste en la evaluacion de las células inflamatorias en la leche y reflejan el nivel de salud de la
ubre. En este sentido, en Chile, el RCS en estanque de frio que llega a las plantas lecheras es
en promedio 311.000 cel/ml (Kruze, 2005)(4), lo que se puede traducir en una prevalencia de un
45 a 50% de MB. La leche procedente de vacas que poseen altos RCS, no es entregada a la
planta lechera por los productores con el fin de evitar castigos en el precio de la leche, por lo
que el valor real de prevalencia de mastitis podria ser mas elevado en el pais (Concha,
2008)(5).

Actualmente el control de la MB en Chile considera la reduccion de los factores de riesgo
asociados a esta enfermedad, aplicacion de antisépticos en la rutina de ordefio, tratamiento de
casos clinicos con antibiéticos y adecuadas terapias de secado.

El uso de antisépticos posterior al ordefio (dipping), es una préactica habitual en las lecherias,
considera el uso de productos en base a yodo, clorhexidina, o nisina entre otros. Se estima que
cerca del 90% de las lecherias utilizan productos yodados como antisépticos mamarios. En
Chile no existe informacion disponible sobre la efectividad de estos antisépticos. Sin embargo,
dado que las tasas de MB auln son altas y no logran reducir la incidencia, se infiere que estos no
son del todo efectivos para combatir estas infecciones. Esta baja efectividad se debe
principalmente a la alta cantidad de materia organica que produce una inactivacion de los
compuestos activos (degradacion de las moléculas con actividad antibacteriana) (6) y a la alta
carga bacteriana asociada al sistema productivo.

Por esta razon el desarrollo de nuevas alternativas tecnolégicas es muy deseable, ya que podria
evitar las pérdidas econdmicas asociadas a esta enfermedad. En este proyecto proponemos
evaluar el efecto antibacteriano del cobre sobre patégenos causantes de MB. El cobre es un
metal ampliamente distribuido en la naturaleza, y se describe como agente antibacteriano,
debido principalmente a su capacidad redox. Este efecto ha sido evaluado para el control de
patégenos causantes de enfermedades a nivel nacional e internacional. En Chile, Falndez y
cols. en el INTA (2004)(7), reportaron el efecto antibacteriano de superficies de cobre sobre
patégenos de alimentos: S. entérica y C. jejuni. El efecto antibacteriano del cobre se ha
observado en matrices inorganicas y organicas, variando solo en los tiempos de accién sin una
inactivacion del metal (8). Estudios posteriores de nuestro grupo han evaluado el efecto de
sulfato de cobre sobre diversos patdgenos involucrados en mastitis bovina. Resultados
preliminares mostraron que concentraciones de 4 mM de sulfato de cobre inhibian el desarrollo
bacteriano, de E. coli, S. aureus y S. uberis, tres frecuentes agentes de MB en Chile.
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3.3.2. En el extranjero

Producir la maxima cantidad posible de leche y de mejor calidad es un desafio para todos los
productores. Sin embargo, la mastitis constituye un serio problema para la industria y causa
grandes pérdidas econémicas a nivel mundial. En paises grandes productores de leche como
Nueva Zelandia, la prevalencia de mastitis alcanza el 50% anual (Petrovski, 2009)(9). Si bien se
dispone de diversas alternativas para el control y prevencién de la MB su efectividad no permite
cumplir con los estandares deseados. A esta situacidbn se suma que un gran ndamero de
consumidores de todos los paises del mundo estan demandando productos lacteos que sean
sanos, nutritivos, seguros y producidos a partir de vacas sanas. Estas exigencias de calidad e
inocuidad del comercio internacional también seguiran aplicando presion sobre los productores
para el control de mastitis y estas seran mayores para los paises exportadores.

El recuento de células somaticas (RCS) por estanque es un indicador de la prevalencia de MB y
es usado por las agencias reguladoras como un indicador de la inocuidad, seguridad e
idoneidad de la leche cruda para consumo humano. Patégenos como S. aureus, y S. agalactiae
aparecen como agentes principales de elevar los RCS en leche. El limite superior del RCS
aceptado por la Union Europea es de 400.000 cél/mL, pero se rebajara a 300.000 o quizas
incluso 250.000 cél/mL en el futuro préximo (Schroeder, 2012)(10).

Para lograr esto las nuevas normativas es necesario reducir la incidencia de MB en el ganado,
para ello mejores medidas de control se estan desarrollando y aplicando. En este sentido las
propiedades antimicrobianas del cobre aparecen como una interesante alternativa innovadora.
El efecto antibacteriano del cobre fue aprobado por primera vez el afio 2008 por la Agencia de
Proteccion Medioambiental de los Estados Unidos(11). Este es el primer estudio cientifico que
demostré las propiedades antimicrobianas de las superficies de cobre y sus aleaciones para
eliminar diversos patdégenos intrahospitalarios. En el 2011 Grass y cols(8) presentan una
revision de publicaciones donde se demostro el efecto antibacteriano de superficies de cobre
sobre diferentes agentes, entre ellos: E. coli O157:H7, S. aureus y L. monocytogenes. Las sales
de sulfato de cobre se utilizan en el ganado bovino para el control de las cojeras, pero no se ha
reportado el uso de productos en base a cobre para el control de la MB. En este sentido
estudios in vitro de Melville y cols (2002)(12), reportan que una solucién al 0.1 %, de sulfato de
cobre inhibe la multiplicaciéon de Prototheca zopfii (también agente causante de mastitis bovina).
Por otro lado, estudios recientes demuestran que el cobre tiene un importante rol en el proceso
de cicatrizacion de heridas, efecto que podria favorecer la recuperacion del tejido dafiado de la
glandula mamaria.

En el afio 1963 se cred el National Mastitis Council (NMC) con el fin de recopilar informacion
sobre la prevalencia de MB y estimular acciones colectivas para el control de esta enfermedad a
nivel mundial. EI NMC constituye una fuente de informacién objetiva sobre los mecanismos y
meétodos de control de MB y la presente propuesta usara las metodologias aceptadas por este
organismo para la evaluacién de la efectividad del cobre en el control de MB.
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3.4.Indicar si existe alguna restriccion legal (ambiental, sanitaria u otra) que pueda afectar el
desarrollo y/o la implementacion de la innovacién y una propuesta de como abordarla.

3.4.1. Restriccién legal

En términos de restricciones legales, el Reglamento Sanitario de los Alimentos (RSA) establece
que los niveles de cobre en leche no deben superar los 10mg/Kg. Estudios internacionales
estiman que el cobre en leche no supera los 0.11mg/Kg. Se espera que la aplicacion del
producto no provoque un aumento en la cantidad de cobre suficiente como para sobrepasar los
limites permitidos.

La reglamentacién nacional para elaboracion de productos de uso veterinario indica que los
productos deben ser autorizados por el Servicio Agricola Ganadero (SAG), en base al
Reglamento de Productos Farmacéuticos de Uso Veterinario. Este tiene por fin verificar la
calidad e inocuidad del producto con respecto a los animales y al medio ambiente. En este
sentido el cobre requerido por los seres vivos se obtiene por via digestiva, de modo que su uso
tépico no prevé absorcion ninguna. Para el desarrollo de nuevos productos, el SAG establece
que se deben utilizar referencias oficiales nacionales o internacionales.

3.4.2. Propuesta de como abordar la restriccion legal (de existir)

En este proyecto se considera controlar los niveles de cobre residual en la leche con el objeto
de dar estricto cumplimiento a la normativa vigente (RSA), un contenido de cobre menor a 10
mg/Kg de leche. En los planteles intervenidos y controles se tomaran muestras de leche y aguas
residuales para determinar el contenido de cobre a través de analisis de absorcidn atébmica que
se desarrollardn en el Laboratorio de Micronutrientes del INTA.

Con respecto al cumplimiento de la normativa para medicamentos veterinarios del SAG, la
metodologia de evaluacion de esta iniciativa se basa en las referencias internacionales de la
FDA y el National Mastitis Council, que describen la duracién del ensayo, la frecuencia y tipo de
muestreo y la cantidad de animales a evaluar. Al ser estas entidades la referencia a nivel
mundial, el cumplimiento de esta metodologia desprendera informacion cientifica valida para
respaldar la inocuidad y eficacia del producto ante el SAG.
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3.5. Propiedad intelectual: indicar si existen derechos de propiedad intelectual (patentes, modelo
de utilidad, disefio industrial, marca registrada, denominacion de origen e indicacion
geografica, derecho de autor, secreto industrial y registro de variedades) relacionados
directamente con el presente proyecto, que se hayan obtenido en Chile o en el extranjero
(margue con una X).

S NO X

3.5.1. Silarespuesta anterior es Sl, indique cuales.

Maximo 2.000 caracteres

3.5.2. Declaraciéon de interés: indicar si existe interés por resguardar la propiedad intelectual
de la innovacion que se desarrolle en el marco del proyecto (marcar con una X).

Sl NO X

Nota: No cabe duda que lo que se presenta es una innovacién, sin embargo los principios
utilizables pueden ser usados en nuevas innovaciones. Sin perjuicio de esto, si el proyecto
desarrolla mecanismos de proteccién intelectual, tal como secreto industrial, se arbitraran
oportunamente las medidas para su proteccion.

3.5.3. En caso de existir interés especificar quién la protegerd. En caso de compartir el
derecho de propiedad intelectual especificar los porcentajes de propiedad previstos.

Nombre institucion % de participacion

3.5.4. Indicar si el ejecutor y/o los asociados cuentan con una politica y reglamento de
propiedad intelectual (marcar con una X).

Sl NO X
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3.6. Mercado directamente relacionado con la innovacién propuesta (responder sélo para
bienes privados)

3.6.1. Demanda: describir y dimensionar la demanda actual y/o potencial de los bienes y/o
servicios generados en el proyecto o derivados del proceso de innovacion de éste.

En Chile existen alrededor de 4.500 planteles bovinos lecheros comerciales que cuentan en total
con 600.000 vacas lecheras responsables del 90% de la leche recepcionada en plantas. Para el
control de la MB en el mercado nacional, el 100% de los planteles usa productos antisépticos
post-ordefio (dipping). Se estima que se requieren 20mL de antiséptico por vaca al dia (2.5 mL
por pezoén, considerando dos ordefas diarias). Esto se traduce en 7,3L al afio por vaca. La
demanda anual de antisépticos en una lecheria pequefia (200 vacas en ordefa) es de 1.460L y
en una de mayor nivel productivo superaria los 5.000L.

El desarrollo de antisépticos en base a cobre para el control de la MB constituye una innovacion
a nivel mundial que puede ser utilizada por pequefos productores como por las grandes
lecherias. Si al final del proyecto se logra disponer de un producto con mayor eficacia para el
control de la MB, que cuente con ventajas comparativas y competitivas frente a los productos
actualmente disponibles en el mercado, se espera que éste sea capaz de remplazar los ya
existentes (tales como el yodo, clorhexidina u otros), debido a la disminucion de los costos y al
aumento del retorno econémico que generaria a los planteles lecheros. La adecuada difusion de
los resultados permitird expandir el mercado a nivel internacional, convirtiéndose este en un
llamativo nicho de comercializacion para el nuevo producto en base a cobre.

El éxito de la presente iniciativa, se estima que generaria una demanda potencial creciente del
producto que alcanzaria el 10% del mercado nacional en los primeros afios de su ingreso al
mercado (estimacién de BAH de acuerdo a su conocimiento del mercado lechero en la zona
sur). Esta cifra corresponde a la utilizacion del producto en aproximadamente 60.000 vacas
lecheras. Lo que implica una venta de aproximadamente 432.000L de este nuevo producto al
afio y su uso en cerca de 90 lecherias. Para que esto sea factible, el precio de venta debe ser
competitivo (en relaciéon a los otros productos existentes en el mercado) y suficiente para cubrir
los costos asociados a la produccion y distribucion. El costo del producto incluiria el valor de las
materias primas (sales de cobre y adyuvantes), envasado, etiquetado y transporte. Se estima un
valor por litro en un rango entre $1.200 - $1500 (+IVA) considerando una rentabilidad bruta del
40%.

Si bien la efectividad y validacion de este producto se evaluara en ganado bovino para el control
de la mastitis, esta enfermedad es transversal a otro tipo de ganado lechero como el caprino y
ovino mediada por agentes causantes similares al que afecta al ganado bovino. Por esta razén
consideramos como un mercado potencial de expansion el de los productores lacteos de otras
especies.
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3.6.2. Oferta: Describir y dimensionar la oferta actual y/o potencial de los bienes y/o servicios
que compiten con los generados en el proyecto o con los derivados del proceso de
innovacion del proyecto.

Oferta actual: Hoy en Chile existen mas de 40 antisépticos para uso en rutina de ordefio como
dipping autorizados por el SAG y elaborados por cerca de 15 empresas fabricantes nacionales e
internacionales (www.sag.cl). En del mercado mundial existen diversos compuestos que son
utilizados como desinfectantes posterior a la rutina de ordefio, entre ellos se encuentran los
productos yodados, clorhexidina, acido lactico, peroxido de hidrogeno, nisina entre otros. Sin
embargo, la tendencia del mercado nacional e internacional son los en base a yodo, que
representan cerca del 85% de los productos comercializados en el pais.

Se estima que el 90% de las lecherias del pais utilizan productos en base a yodo dado su menor
precio en comparacién con los demas productos y su eficacia es similar en el control y
prevencion de la MB. El valor competitivo que tendria el producto en base a cobre que se
desarrollara en esta iniciativa en comparacién con los actuales productos del mercado se espera
que responda a su mayor eficacia y estabilidad en el tiempo y un precio de mercado similar.

Un estudio de mercado realizado por BAH identificé que el precio de los antisépticos varia
desde $1.200 a $2.200 por litro de producto, siendo los de menor precio aquellos elaborados en
base a yodo. Considerando un costo neto promedio de $1.500, una lecheria pequefia gasta
cerca de $2.190.000 y una en una lecheria de mayor tamafio, el costo neto puede superar los
$7.500.000 anuales.

Las vias de comercializacion de estos productos estan centralizadas principalmente en tiendas
especializadas de insumos agricolas, farmacias veterinarias y ventas directas desde las
empresas fabricantes. Estas empresas cuentan con potentes estrategias de marketing y se
encuentran ubicadas en todas las zonas lecheras del pais.
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3.7. Objetivos del proyecto

3.7.1. Objetivo general®

Desarrollar uno o mas productos tépicos en base a cobre que reduzcan la incidencia de mastitis
bovina en Chile.

3.7.2. Objetivos especificos®

Ne Objetivos Especificos (OE)

Aislar e identificar cepas de bacterias causantes de mastitis bovina de diferentes areas
1 geogréficas de Chile y caracterizarlas en base a su perfil de resistencia a agentes
antimicrobianos.

2 Disefiar formulaciones en base a cobre con efecto antibacteriano.

3 Evaluar in vitro la actividad de las formulaciones en base a cobre frente a patégenos
causantes de mastitis.

4 Evaluar in vivo la actividad de las formulaciones en base a cobre en el control de
mastitis bovina en lecherias de diferentes areas geograficas de Chile.

5 Comercializar el producto validado.

®El objetivo general debe dar respuesta a lo que se quiere lograr con el proyecto. Se expresa con un verbo
que da cuenta de lo que se va a realizar.

® Los objetivos especificos constituyen los distintos aspectos que se deben abordar conjuntamente para
alcanzar el objetivo general del proyecto. Cada objetivo especifico debe conducir a uno o varios resultados.
Se expresan con un verbo que da cuenta de lo que se va a realizar.
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3.8. Resultados esperados e indicadores: Indique los resultados esperados y sus indicadores para cada objetivo especifico.

bacterianas

3.8.1. Resultados esperados e indicadores: Indique los resultados esperados y sus indicadores para cada objetivo especifico.
Indicador de Resultados (IR)®
N° | N° Resultado Esperado’ ) Linea base del Meta del
OE | RE (RE) l\_lombre dgl Formulalg)e indicador'™ indicador2 Fecha alcigmce
indicador célculo . o : e meta
(situacién actual) | (situacion final)
1 1 s Numero de cepas
Coleccion de cepas aisladas e
identificadas causantes | Namero de Cepas : i 6 300 Agosto 2013
identificadas
de MB
causantes de MB
Perfil de resistencia a Perfil de N° cepas aisladas x 36 1800
2 antimicrobianos de las resistencia a 6 antibidticos Agosto 2013
. > (6x6) (300x6)
cepas aisladas. antibioticos testeados
Formulaciones en base ,
. . Numero de :
a cobre con diferente Formulaciones en X L 3 Septiembre
2 1 actividad anti patégenos base a cobre formulaciones 0 Formulacion Formulaciones 2013
patog seleccionadas
mamarios.
Formulacién en base a Concentracion (g Cu/mL de <30 % = 0% L
X o e e ~ . Diciembre
3 1 | cobre identificada conla | minima inhibitoria solvente) = 0% - células 2013
mejor efectividad anti (CMI) del producto | células bacterianas

" Considerar que el conjunto de resultados esperados debe dar cuenta del logro del objetivo general del proyecto. Uno o méas resultados pueden

responder a un mismo objetivo especifico.

® Los indicadores son una medida de control y demuestran que efectivamente se obtuvieron los resultados. Pueden ser tangibles o intangibles. Siempre
deben ser: cuantificables, verificables, relevantes, concretos y asociados a un plazo.
% Indicar el nombre del indicador en forma sintética.

1% Expresar el indicador con una férmula matematica.

™ Completar con el valor que tiene el indicador al inicio del proyecto.

12 Completar con el valor del indicador, al cual se espera llegar en el proyecto.
13 Indicar la fecha en la cual se alcanzara la meta del indicador de resultado.

5 La formulacién con la mejor efectividad sera aquella que a mayor dilucién o menor concentracién de cobre logre la total inhibicién del crecimiento
bacteriano.

'8 |La meta del indicador es obtener al menos una formulacién que inhiba el crecimiento bacteriano a una concentracion menor a 30 g de Cu por ml de
solvente.
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Indicador de Resultados (IR)®
N° | N° Resultado Esperado’ ) Linea base del Meta del
OE | RE (RE) Nombre del Formula de indicadort: T e Fecha alcance
indicador® célculo™ _indicador Indicador meta®
(situacién actual) | (situacion final)
patégenos mamarios identificado viables™ viables®
Producto inocuo para la Score de Score irritacion
4 1 integridad de los irritabilidad del vacas tratadas = -- Oal Marzo 2014
pezones tratados. pezoén'’ score vacas control
Incidencia de MB
reducida en planteles Incidencia de N° casos de MB x100 19
2 intervenidos con el MB*® N° vacas total 40 - 50% <40 % Enero 2015
producto seleccionado.
, | Regyentos promedio de | promedio RCs RCS Aprox. 350.000 <200.000 Erero 2015
(RCS) reducido mensual N° vacas total cel /mL cel/mL
Niveles de cobre Concentracién ma.ICu
4 permitido en leche de cobre por g de K Iéche 0,11mg/kg 0,5mg/kg Enero 2015
vacas intervenidas"® leche. 9
Comercializacién . .
5 1 iniciada del producto Venta del Litros v_endldos por 0 15.000 L/en 4 Enero 2015
validado producto tiempo meses

7 Score de irritabilidad definido de acuerdo a la metodologia CVM GFI #50 de la FDA.
'8 Se considera un caso de MB aquellos animales con cuartos que presentan muestreos microbioldgicos positivos consecutivos (mensuales) de acuerdo
a protocolo de NMC.
!9 Esta linea base depende de la incidencia de MB en las lecherias seleccionadas para intervencion

2 Reglamento Sanitario de los Alimentos, MINSAL. http://www.minsal.gob.cl/portal/url/item/d61a26b0e9043de4e0400101650149c0.pdf
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http://www.minsal.gob.cl/portal/url/item/d61a26b0e9043de4e0400101650149c0.pdf

Gobierno de Chile

3.9. Indicar los hitos criticos para el proyecto.

300 Cepas aisladas de MB 11 Agosto 2013
Formulaciones en base a cobre con

diferente actividad anti patégenos 2.1 Septiembre 2013
mamarios.

Una formulacién en base a cobre con .

mayor efectividad antibacteriana 3.1 Diciembre 2013
Producto inocuo en base a cobre con a1 Marzo 2014
efecto antibacteriano

Vallda_uon in vivo del producto 42,43, 4.4 Enero 2015
seleccionado

Comercializacion del producto 51 Enero 2015

generado en este estudio
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3.10. Método: identificar y describir los procedimientos que se van a utilizar para alcanzar cada
uno de los objetivos especificos del proyecto (maximo 8.000 caracteres para cada uno).

Método objetivo 1: Aislar e identificar cepas de bacterias causantes de mastitis bovina de
diferentes areas geogréficas de Chile y caracterizarlas en base a su perfil de resistencia a
agentes antimicrobianos.

Esta etapa del estudio contempla la recoleccion de 600 muestras de leche de animales con
mastitis. Las muestras de leches seran tomadas en terreno (zona central y zona sur) y
almacenadas a 4°C hasta su llegada al laboratorio de Microbiologia y Probi6ticos del INTA. El
analisis microbiologico contempla los siguientes pasos:

1) Aislamiento bacteriano: Las muestras de leche seran sembradas en medios de cultivos
especificos y selectivos para favorecer el crecimiento y aislamiento de los diferentes
microorganismos patégenos que se encuentren presente en esta. Las placas de agar
seran incubadas por 24 — 48 h a 37°C y las colonias que se aislen con morfologias
diferentes seran sometidas a una posterior identificacion.

2) Identificacién bacteriana: para esta etapa se considera la seleccion de las colonias
desde los medios usados en la etapa de aislamiento (por ser muestras clinicas se estima
gue mas del 80 % de las muestras sera positiva). Las cepas aisladas seran identificadas
mediante tincion de Gram y pruebas bioquimicas que incluiran métodos de rutina de
laboratorio y métodos comerciales (Galerias API). En el caso de sospecha de levaduras
como Prototheca, se usara un PCR especifico para su identificacién. Se estima que la
incidencia de esta levadura como causante de mastitis es cercana a 10 %.

3) Resistencia a antibiéticos: Se usara el método de difusion en agar (método Kirby-
Bauer) de acuerdo a las guias de Clinical and Laboratory Standard Institute (13). Los
antibiéticos que se usaran son: aminoglicésidos, b-lactdmicos, cefalosporinas de tercera y
cuarta generacion, quinolonas, y sulfas. El perfil de resistencia a estos agentes permitira
disponer de una caracterizacion de las cepas aisladas con respecto a la susceptibilidad a
antibioticos.

4) Caracterizacién molecular de cepas: Se realizara mediante electroforesis en gel en
campo pulsado (PFGE), esto permitird comparar las cepas aisladas de los diferentes
predios e identificar posibles clones que podrian ser prevalentes de la mastitis bovina. En
base a sus perfiles de resistencia a antibidticos se seleccionaran 60 cepas considerando
solo a aquellas especies predominantes.

5) Almacenamiento de las cepas: Las cepas recolectadas adecuadamente rotuladas
(identificacion, fecha de aislamiento y origen) serdn almacenadas en leche 15% en el
cepario del laboratorio a -80°C. Se espera que en esta etapa seamos capaces de
recolectar al menos 300 cepas.
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Método objetivo 2: Disefar formulaciones en base a cobre con efecto antibacteriano

Se prepararan formulaciones en base a cobre (n=6) con el fin de evaluarlas experimentalmente y
definir cual de estas es mas eficiente frente a los patégenos aislados de mastitis bovina. Se
considera usar diferentes sales de cobre (sulfato, cloruro) en sus dos estados de oxidacion (Cu(l)
o Cu(ll)) y dos tipos de compuestos solubilizantes de estas sales.

Método objetivo 3. Evaluar in vitro la actividad de las formulaciones en base a cobre frente a
patégenos causantes de mastitis.

El efecto antibacteriano de las diferentes formulaciones elaboradas se evaluara in vitro mediante
el método de dilucién en agar. Para ello se realizaran diluciones seriadas de las formulaciones en
base a cobre en placas de agar Muller Hinton, sobre las cuales se sembrard un inéculo
estandarizado de las cepas en estudio. Las placas se incubaran durante 24 h a 37°C y se
evaluard el crecimiento bacteriano. Para cada formulacién se establecera cual es la menor
concentracién que inhibe el crecimiento bacteriano, lo cual es definido como la concentracion
minima inhibitoria (CMI).

La formulacién que sea la mas efectiva a mas baja CMI sera aquella mas efectiva y la escogida
para los estudios en terreno antimicrobianos.

Método objetivo 4. Evaluar in vivo la actividad de las formulaciones en base a cobre en el control
de mastitis bovina en lecherias de diferentes areas geograficas de Chile

Para el estudio in vivo de la actividad del producto en base a cobre seleccionado se consideraran
3 aspectos: bienestar animal, efectividad y analisis de residuos que se detallan a continuacién.

1) Estudio de bienestar animal: El efecto del producto sobre los pezones de las vacas se
evaluara segun lo establecido en la pauta CVM GFI #50 de la FDA(14). Para ello se
consideran 12 vacas lactantes (6 primiparas y 6 multiparas), seis de ellas (3 primiparas y
3 multiparas) seran tratadas con la formulacién y las otras 6 seran el grupo control
(dipping convencional). La duracién de este ensayo es de 6 semanas donde la primera
semana se realizard una evaluacion microbiolégica de todos los cuartos previo al
tratamiento (etapa pre-tratamiento) y se procedera a aplicar la formulacion sobre los
pezones por 5 semanas (tratamiento). Semanalmente se evaluara el grado de irritabilidad
del producto segun la formacién de eritema, descamacion u formaciéon de edema.

2) Estudio de efectividad de la formulaciéon en base a cobre en terreno: Para el
desarrollo de este ensayo se utilizara el protocolo recomendado por el National Mastitis
Council (NMC) 2004 (15) para la comparaciéon de la formulacién desarrollada en base a
cobre frente a un producto yodado (control). Este ensayo sera llevado a cabo en 2
lecherias comerciales, una en la Regién Metropolitana y una en la X Region, esto debido
a las diferencias entre los sistemas productivos utilizados en las diferentes zonas
(confinamiento permanente en la zona central y pastoreo en la zona sur) y a los diferentes
microorganismos patégenos causantes de MB que afectan el ganado en estas regiones.
El producto en base a cobre se aplicard de manera equivalente al producto yodado y el
muestro se realizara de acuerdo a la figura 1, se incluyen muestras de los cuatro cuartos
de 36 vacas por grupo segun metodologia del NMC. Las 576 muestras mensuales seran
trasladadas al Laboratorio de Microbiologia para su andlisis, las cuales serdn sembradas
en agar selectivo y especifico para determinar la carga bacteriana y presencia de
patdégenos. Las bacterias seran identificadas de acuerdo a la metodologia detallada en
objetivo 1. Las cepas aisladas de tres muestreos (2, 6 y 10 meses de iniciado el estudio)
seran analizadas en cuanto a sus susceptibilidad a antibiéticos y su tolerancia a cobre,
con el fin de evaluar si el tratamiento afecta la susceptibilidad de los microorganismos.
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Figura 1. Esquema de muestreo en estudio in vivo.

Control Estudio
I})}Kﬁg Gy @
Muestras mensual por 36 vacas 4x36=144 4x36=144
Muestras zona Centro y Sur 2x 144=288 2x 144=288

T

576 Muestras
Mensuales

TOTAL MUESTRAS 13 MESES
7488

S~
- N

5 Analisis
Recu'ento células Traslado Muestras Microbiolégicos
somaticas 8

Simultdneamente las muestras de leche recolectadas seran enviadas para andlisis de
recuento de células somaticas (RCS) a laboratorios especializados en cada zona.

3) Estudio de residuos en la leche: Se tomaran muestras de leche y se efectuaran
mediciones de los niveles residuales de cobre en leche provenientes de 20 vacas
diferentes tratadas con la formulacién y 20 de vacas control (dipping convencional). Estas
mediciones se haran cada dos meses. Asi también se evaluara los residuos de cobre en
el suelo y aguas de las lecherias considerando muestras al inicio, a la mitad y al término
del estudio in vivo
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Método objetivo 5. Comercializar el producto validado

Estudio de Mercado

Con el fin de disponer de antecedentes comerciales que nos permitan llevar a cabo una
Optima comercializacion del producto y disefio de estrategia para una adecuada
viabilidad comercial, se incluye como actividad la realizacién de un estudio de mercado
para lo cual se contratara a una empresa externa con experiencia en el rubro
agropecuario.

La difusién comercial del producto se desarrollara a través de:

Desarrollo de seminarios en la zona sur y en la zona central a productores, asesores,
médicos veterinarios y vendedores intermediarios, con el fin de mostrar los resultados del
proyecto e incentivar el uso del producto por parte de los asesores de lecherias.

Asesoria directa en terreno: Biogenesis Animal Health integraréa a sus asesorias
personalizadas en terreno, la utilizacion de la nueva formulacién, presentard la base
cientifica que sustenta la recomendacion.

Contacto directo con vendedores intermediarios: reuniones con farmacias y tiendas de
insumos agricolas para integrar el producto en varios puntos del pais.

Publicidad y posicionamiento comercial del producto a través de la pagina web de
biogenesis y otros.

La difusién cientifica del proyecto se realizara a través de:

Publicacién: Se desarrollara una publicacién en revista de impacto mundial con el fin de
mostrar la efectividad de la formulacion.

Presentaciones en congreso internacional y nacional de los resultados obtenidos
posterior a la etapa de investigacion in vivo.
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3.11. Indicar las actividades a llevar a cabo en el proyecto, asociandolas a los objetivos especificos y resultados esperados. Considerar
también en este cuadro, las actividades de difusion de los resultados del proyecto.

Actividades

Recoleccion de 600 muestras de leche de vacas con mastitis,
450 en zona sur y 150 en zona central.

Aislamiento de cepas contaminantes causantes de mastitis
bovina

Identificacion vy tipificacion molecular (PFGE y PCR) de las
cepas

Guardado de las cepas a -80°C

Recuperacioén de las cepas para realizar antibiograma

Evaluar susceptibilidad de las cepas a diferentes agentes
antibacterianos (n=6)

Analisis y caracterizacion de las cepas en relacién al perfil de
resistencia a agentes antibacterianos.

Diseflar 6 mezclas en base a diferentes sales vy
concentraciones de cobre.
Evaluar excipientes de diferentes grados de adherencia

Preparacion de placas de agar con diferentes concentraciones
de las formulaciones en base a cobre.

Recuperacién de cepas aisladas de MB almacenadas a -80°C
y siembra en agar con formulaciones

Determinacion de la Concentracion Minima Inhibitoria (CMI)
de patdégenos aislados de MB (S. aureus, E.coli, SCN, Strep.
uberis, prototheca entre otros).

Selecciéon del producto con menor CMI para realizacion de
estudio in vivo

N° | N° ltad d

OE | RE Resultado Esperado (RE)

1 1 Coleccion de cepas identificadas causantes de MB

1 5 Perfil de resistencia a antimicrobianos de las cepas
aisladas.

5 1 Formulaciones en base a cobre con diferente
actividad anti patbgenos mamarios.

3 1 Formulacién en base a cobre identificada con la
mejor efectividad anti patbgenos mamarios.
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N°
OE

N°
RE

Resultado Esperado (RE)

Actividades

Producto inocuo para la integridad de los pezones

tratados (Estudio de bienestar animal)

Seleccién de lecherias para la realizacién del estudio
Seleccién de animales que ingresan al estudio, n=6 grupo
control y n=6 grupo intervenido con formulacién en base a
cobre

Evaluacion semanal del grado de irritacion del pezén usando
como escala un score internacional.

Comparacion del efecto de la formulacién en base a cobre con
respecto al grupo control.

Incidencia de MB reducida en planteles intervenidos
con el producto seleccionado (Estudio de efectividad

en terreno)

Toma de muestras individuales mensuales por cuarto de las
vacas.
Siembra de las muestras de leche en medios selectivos para
recuperacién de patdgenos
Caracterizacion bioquimica de las bacterias patdgenas
desarrolladas.
Guardar las cepas patdégenas aisladas a -80°C
Las cepas recuperadas en los muestreos 2, 6 y 10 seran
sometidas a las siguientes actividades:
1.Determinar CMI de cobre de cepas aisladas
o Preparacion de placas con diferente concentracién de
cobre
o Sembrar cepas aisladas en placas de agar con diferentes
concentraciones de cobre
o Comparar la CIM de las cepas aisladas al grupo
intervenido versus el grupo control
2. Determinacioén de resistencia a antibiéticos
o Evaluar susceptibilidad de las cepas a diferentes agentes
antibacterianos (n=6).
o Analisis y caracterizacion de las cepas en relacion al
perfil de resistencia a agentes antibacterianos.
Célculo de incidencia de MB, en base a la deteccion de
nuevos casos (muestreo positivo en dos meses consecutivos),
para el grupo intervenido versus grupo control.
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N° | N°

OE | RE Resultado Esperado (RE) Actividades
3 Recuentos promedio de Células Somaticas (RCS) | - Toma de muestras individuales mensuales por cuarto de las
reducido. vacas.
- Refrigeracién de las muestras recolectadas
- Derivacion de las muestras de leche a laboratorio externo
para determinacién del RCS de las vacas en estudio y los
controles.
- Determinacién del promedio de RCS en grupo intervenido
versus el grupo control.
4 Niveles de cobre permitido en leche de vacas | - Recoleccién de muestras de leche y ambiente para evaluacién
intervenidas. de niveles residuales de cobre.
- Derivacidon de las muestras de leche a laboratorio externo
para analisis

- Andlisis de absorcién atémica para determinacion de niveles
de cobre residual en muestras provenientes de lecherias
intervenidas.

5 1 Comercializacion iniciada del producto validado. - Realizacién del estudio de mercado

- Charlas a productores, asesores y vendedores
intermediarios de la zona sur y zona central.

- Visitas y asesorias a productores en terreno

- Presentacion de resultados en congresos (nhacionales e
internacionales) relativo al tema de produccion lechera y
sanidad mamaria.

- Publicacién de resultados en revista cientifica de alto
impacto atingente al proyecto.
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3.12. Carta Gantt: indicar la secuencia cronologica para el desarrollo de las actividades sefialadas anteriormente (punto 3.12) de
acuerdo a la siguiente tabla (elaborar la carta Gantt para cada afo calendario):

Id Nombre de tarea 2014 2015
mar abr may| jun  jul ago sep|oct nov dic ene feb mar abr may jun jul ago sep oct nov dic ene feb mar abr may jun jul F)
1 Aislar e identificar cepas de bacterias causantes de mastitis bovina de s Objetivo 1
diferentes areas geograficas de Chile y caracterizarlas en base a su
perfil de resistencia a agentes antimicrobianos.
2 Coleccion de cepas identificadas causantes de MB
3 Recoleccion de muestras de leche de vacas con mastitis. (zona centro
150 y zona sur 450)
4 Aislamiento de cepas contaminantes causantes de mastitis bovina PR
5 Identificacion vy tipificacién molecular de las cepas ]
6 Guardado de las cepas a -80°C
7 Perfil de resistencia a antimicrobianos de las cepas aisladas
8 Recuperacion de las cepas para realizar antibiograma S —- |
9 Evaluar susceptibilidad de las cepas a diferentes agentes <
antibacterianos
10 Analisis y caracterizacion de las cepas en relacion al perfil de ) —
resistencia a agentes antibacterianos.
11 Disenar formulaciones en base a cobre con efecto antibacteriano ===y Objetivo 2
12 Formulaciones en base a cobre con diferente actividad —
antipatégenos mamarios
13 Disefiar seis mezclas en base a diferentes sales y concentraciones de | A
cobre
14 Evaluar excipientes de diferentes grados de adherencia =]
15 Evaluar in vitro la actividad de las formulaciones en base a cobre e Objetivo 3
frente a patégenos causantes de MB
16 Formulacién en base a cobre identificada con la mejor efectividad ——
anti patégenos mamarios
17 Preparacion de placas de agar con diferentes concentraciones de las S
formulaciones en base a cobre
18 Recuperacion de cepas aisladas de MB almacenadas a -80°C y E—
siembra en agar con formulaciones
19 Determinacion de CMI de patégenos aislados de MB BE—
20 Seleccion del producto con menor CMI para realizacion de estudio in | SR ]
vivo
21 Evaluar in vivo la actividad de las formulaciones en base a cobre en el e —— Objetivo 4
control de MB en lecherias de diferentes areas geograficas de Chile.
22 Producto inocuo para la integridad de los pezones tratados (estudio —
de bienestar animal)
23 Seleccion de las lecherias para realizacion del estudio ']
24 Seleccion de animales que ingresan al estudio ']
25 Evaluacién semanal de grado de irritacion del pezon, usando score ]
internacional
26 Comparacion del efecto de formulacion en base a cobre con respecto =
al grupo control
27 Incidencia de MB reducida en planteles intervenidos con el producto e
seleccionado (estudio de efectividad en terreno)
28 Toma de muestras individuales mensuales por cuarto de las vacas -]
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Id Nombre de tarea ) ) ) ) 12014 ) ) ) ) 2015 ) R
mar abr may jun jul ago|sep oct nov dic lene feb mar abr may jun jul lago sep|oct nov| dic ene feb mar abr may jun| jul &
29 Siembra de las muestras de leche en medio selectivos para
recuperacion de patogenos
30 Caracterizacion bioquimica de las bacterias patégenas desarrolladas 01
31 Guardado de las cepas patégenas aisladas a -80°C
32 Preparacion de placas de agar con diferentes concentraciones de i —
cobre
33 Sembrar las cepas aisladas en las placas de agar con diferentes C——
concentraciones de cobre
34 Determinar la CMI de cobre de las cepas aisladas (=]
35 Comparar la CMI de las cepas aisladas del grupo intervenido versus el [
grupo control
36 Célculo de incidencia de MB (=]
37 Recuentos promedio de células somaticas reducido e ————————
38 Toma de muestras individuales mensuales por cuarto de las vacas
39 Rerigeracion de las muestras recolectadas L a
40 Derivacion de las muestras de leche a laboratorio externo para
determinacion de RCS
41 Analizar el promedio de RCS del grupo intervenido versus el grupo =]
control
42 Niveles de cobre permitido en leche de vacas intervenidas e ————————
43 Recoleccion de muestras de leche y ambiente para determinacion de . . . . .
niveles residuales de cobre
44 Derivacion de las muestras de leche a laboratorio externo para analisis [+ a
45 Analisis de abosrcion atémica para determinacién de niveles de cobre
residual
46 Analizar el promedio de contenido de cobre del grupo intervenido .
versus el grupo control
47 Comercializar el producto validado = Objetivo 5
48 Comercializacion iniciada del producto validado
49 Realizacion del estudio de mercado [
50 Charlas a productores, asesores y vendedores intermediarios de la [
zona sur y zona central
51 Visitas y asesorias a productores en terreno E—
52 Presentacion de resultados en congresos (nacionales e D—
internacionales) relativo al tema
53 Publicacion de resultados en revista cientifica de alto impacto atingente Lo
al proyecto
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3.13.  Actividades de difusién programadas
Fecha Lugar Tipo de Actividad NP° participantes Perfil de los participantes Medio de Invitacion
Octubre Osorno, X Reunién informativa del 5 Integrantes del Consorcio | Carta Formal de Invitacion
2014 Region de Los nuevo producto en base a Lechero
Lagos cobre con el Consorcio
Lechero.
Noviembr | Por Definir Presentacion en congreso 1 Investigador N/A
e 2014 nacional del area
Noviembr | X Region de Visitas a terreno de BAH 20 (lecherias) Productores lecheros Comunicacién directa via
e 2014 Los Lagos y Xl | promoviendo el uso del telefénica.
Region producto.
Metropolitana
Diciembr X Region de Visitas presencial de BAH 20 Vendedores Comunicacion directa via
e 2014 Los Lagos y XIll | promoviendo el uso del intermediarios. telefénica.
Region producto a vendedores
Metropolitana intermediarios.
Diciembre | Osorno, X Seminario demostrativo de 50 Productores Lecheros, Carta de invitacidn entregada
2014 Regién de Los los resultados obtenidos y asesores, Médicos personalmente en visitas a
Lagos de la eficiencia de Veterinarios, Vendedores terreno por Biogenesis 0
producto. intermediarios enviadas por correo electrénico.
Enero Santiago XllI Seminario demostrativo de 50 Productores Lecheros, Carta de invitacion entregada
2015 Region los resultados obtenidos y asesores, Médicos personalmente en visitas a
Metropolitana la eficiencia de producto. Veterinarios, Vendedores terreno por Biogenesis o
intermediarios personal de CINUT, o enviadas
por correo electrénico.
Octubre a | Por definir Presentacion en 2 Investigadores N/A
marzo de Congreso internacional del
2015 area
Febrero N/A Publicacion Cientifica en 5 Investigadores N/A
2015 Revista Internacional
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3.14.

Indicar las fortalezas y debilidades de su proyecto en términos técnicos, de recursos
humanos, organizacionales y de mercado.

3.14.1.Fortalezas

Recursos Humanos:
1.

Grupo de investigadores con experiencia en el ambito de la innovacion, y con formacién
cientifica profesional. Grupo multidisciplinarios que incluye, médicos veterinarios,
bioquimicos, tecnélogos médicos, ingenieros agronomos y biotecnoélogos. (CINUT)
Capacidad de gestién de proyectos de innovacion avalado en el desarrollo y ejecucién de
iniciativas en investigacion y desarrollo asociado a industrias alimenticias u otras
entidades.(CINUT)

Personal técnico de laboratorio altamente capacitado en aspectos de analisis
microbiolégicos.(CINUT)

Personal de Biogenesis que se desempefian principalmente en terreno con experiencia
en el &mbito lechero y asesorias en salud mamaria. Tienen la capacitacién para las tomas
de muestras necesarias para los andlisis propuestos.(BAH)

Recursos Técnicos
1.

Instalaciones adecuadamente equipadas para el manejo y analisis microbiolégico como
los detallados en la presente formulacion (incluye estufas, incubadores, equipos de
autoclave entre otros.) (CINUT)

Ubicacion en las dos principales zonas lecheras del pais (zona Sur y Central). (CINUT-
BAH)

Disponibilidad de recursos para movilizacion y manejo de muestras para el trabajo en
terreno. (CINUT-BAH)

Recursos Organizacionales:
1.

Contacto con instituciones y organismos enfocados a la investigacion y trabajo con
productores tanto del ambito nacional e internacional (Universidades, institutos, INIA,
INDAP, entre otros). (CINUT-BAH)

Participacion en el grupo de investigadores del Consorcio Lechero y en reuniones de la
IDF en Chile. (CINUT-BAH)

Recursos de Mercado:
1.

Experiencia en venta de productos enfocados a la produccién lechera y control de
enfermedades en ganado bovino. (BAH)

Ente asesor de predio lecheros en aspectos de sanidad mamaria y practicas de
produccion.(BAH)

FIA

Convocatoria Nacional Proyectos 2012-2013
Formato Plan Operativo v. 15-feb.-2013

32/78




FIA

Ministerio de Agriculturs

Gobierno de Chile

3.14.2. Debilidades

Recursos Humanos:
1. Escasa experiencia en comercializacion de productos a nivel internacional
2. Bajo nivel formativo profesional en aspectos de administracion y aspectos legales.

Recursos técnicos

1. Bajo capital y financiamiento que permita competir con grandes industrias

elaboradoras de insumos lecheria.

2. Escasa informacion cientifica respecto a la utilizacion del cobre y su efecto sobre
patégenos asociados a mastitis, tanto a nivel nacional e internacional.

Recursos de Mercado:
1. Productos utilizados actualmente estan fuertemente establecidos en mercado, lo cual
dificulta romper tradicién de su uso.
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4. Organizacion

4.1. Organigrama del proyecto

Guillermo Figueroa G.

[ Coordinador Proyecto ]

EJECUTOR
INTA-CINUT [ ASOCIADO ]

Biogénesis Animal Health

Guillermo Figueroa G

[ Coordinador Alterno Proyecto ]

Jorge Gonzalez G.

Laboratorio

1]

Marketing

Comercializacién y
Muestras en Terreno

Investigador Técnico

f Investigador Técnico
l Eduardo Castillo F.

Investigador Técnico Profesional Apoyo
Ninoska Cordero Barbara Casagran

Técnicos Laboratorio y
Tesistas
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4.2. Describir claramente la funcién de los participantes en la ejecucion del proyecto

Nombre entidad

Funcion en la ejecucion del proyecto

CINUT

Sera responsable de los analisis de laboratorio

Participara en los andlisis de datos e interpretacion de resultados
Encargado de redaccion de informes parciales finales (técnicos y
econoémicos).

Encargado de la comunicacién con FIA.

Participara en los muestreos en la Zona Central del pais.

Biogenesis Animal

Participara activamente en las etapas de muestreos en terreno en
la zona sur para la recoleccion de muestras necesarias para las
etapas de investigacion

Participara en la validacion del producto a desarrollar.

A cargo de gestionar la elaboracién del producto validado en este

Health
proyecto a mayor escala.
e Gestionara los contactos con las empresas lecheras.
e Sera responsable de la comercializacion y difusion del producto
validado.
FIA
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4.3. Describir las responsabilidades del equipo técnico™ en la ejecucion del proyecto, utilizar el siguiente cuadro como referencia para
definir los cargos. Ademas, completar los Anexos 4 y 5.

1 Coordinador del 5 Administrativo
proyecto
> Asesor 6 Profesional de
apoyo
3 | Investigador técnico 7 | Otro Especificar
4 | Técnico de apoyo 8 | Otro Especificar
N° Nombre integrante | Formacién/Profesion Empleador Describir claramente la funcion N° de los Firma
Cargo equipo técnico en el proyecto resultados integrante
sobre los que equipo
tiene técnico
responsabilidad
Coordinador general del | 1.1, 1.2, 2.1,
1 Guillermo Tecnélogo Médico Universidad de | proyecto, contacto directo con | 3.1, 4.1, 4.2,
Figueroa G. Chile FIA para entrega de informes | 4.3,4.4,5.1
técnicos, financieros y difusion.
Coordinacién zona sur, tomade | 1.1, 2.1, 4.1,
. o S Biogenesis muestras, contacto con | 4.2, 4.3, 4.4,
3 Jorge Gonzalez G. | Médico Veterinario Animal Health | productores lecheros y |51
comercializacion.
Coordinacién zona central, | 1.1, 3.1, 4.1,
toma de muestras, verificacion | 4.2, 4.3, 4.4
Eduardo  Castillo _ o en terreno d_e_ aplicacion de
3 = Médico Veterinario INTA producto, analisis de resultados

redaccion de informes, ingreso
de datos al Sistema de
Rendicion de Gastos FIA.

1 Equipo Técnico: Todo el recurso humano definido como parte del equipo de trabajo del proyecto. No incluye RRHH de servicios de terceros.
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Cargo

Nombre integrante
equipo técnico

Formacion/Profesion

Empleador

Describir claramente la funciéon
en el proyecto

N° de los
resultados
sobre los que
tiene
responsabilidad

Firma
integrante
equipo
técnico

Angélica Reyes J.

Bioguimico

Universidad de
Chile

Coordinacion de metodologias
de analisis, interpretacion de
resultados, redaccion de
informes e ingreso de datos al
Sistema de Rendicion de
Gastos FIA.

11, 1.2, 3.1,
42,44

Maria Ninoska

Cordero M

Bioquimico

INTA

Diagnostico microbiolégico,
andlisis molecular de las cepas
aisladas (PCR y PFGE). Y
estudios de susceptibilidad a
antibiéticos y a cobre de las
cepas aisladas

11, 1.2,
4.2,4.4

3.1,

Barbara Casagran
M

Médico Veterinario

Biogenesis
Animal Health

Toma de muestras en zona sur
y verificacion en terreno de
aplicacién de producto en base
a cobre

11, 4.1,
43,44,51

4.2,

Patricia Adriazola
M.

Técnico en
Microbiologia

INTA

Analisis microbiolégico:
preparacion de medios de
cultivo, aislacién y recuperacion
de las cepas, estudios de
susceptibilidad a cobre vy
antibiéticos, lavado de material
de laboratorio.

11,
4.2

1.2, 3.1,

M2 José Peralta S.

Técnico en
Microbiologia

INTA

Toma de muestra en zona
central, analisis microbioldgico:
preparacion de medios de
cultivo, aislacién y recuperacion
de las cepas, estudios de
susceptibilidad a cobre vy
antibioticos y

1.1,
4.2

1.2, 3.1,

Alvaro Baeza G.

Estudiante de
carrera afin

INTA

Toma de muestras en zona
central y estudio in vitro de
susceptibilidad a diferentes

11,1.2,3.1
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Nombre integrante | Formacién/Profesion Empleador Describir claramente la funcion N° de los Firma
Cargo equipo técnico en el proyecto resultados integrante
sobre los que equipo
tiene técnico
responsabilidad
productos en base a cobre.
T,es'.Sta 2yl Estudiante de Toma de muestras en zona 41,42 43
7 técnico de . INTA o 4.4
. carrera afin central y estudio in vivo.
laboratorio
FIA
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5.

Modelo de negocio (responder sélo para bienes privados)

5.1.

Elaborar el modelo de negocio que permita insertar en el mercado (punto 3.6), los bienes y/o
servicios generados en el proyecto. En caso de innovaciones en proceso, refiérase al bien y/o
servicio que es derivado de ese proceso.

Para elaborar el modelo de negocio, responda las siguientes preguntas:

FIA

¢, Quiénes son los clientes? (maximo 600 caracteres)

Los principales clientes a los cuales se encontrara enfocado el o los productos desarrollados
en esta iniciativa son los productores de leche bovina a nivel nacional e internacional.
Adicionalmente, se consideran como clientes entes intermediarios que comercializaran los
productos en base a cobre. Entre estos se encuentran farmacias veterinarias, distribuidoras
de insumos agricolas, empresas de asesoria técnica, asesores, entre otros. También existe
un potencial nicho de mercado para diferentes tipos de producciones lecheras (caprina y
ovina).

¢, Cudl es la propuesta de valor? (maximo 1.000 caracteres)

Los beneficios que otorgan valor al producto que se desprenden de la iniciativa innovadora

son:

- Producto mas eficiente en la reduccién de la incidencia de la mastitis bovina debido a sus
caracteristicas de desinfeccién, estabilidad y propiedades regeneradoras de tejidos.

- Disminucioén de costos asociados a la enfermedad.

- Mejores precios pagados, favoreciendo una mejor rentabilidad del negocio lechero.

En base a esto se espera que el potencial consumidor esté dispuesto a adquirirlo por las

siguientes razones:

- Disponer de un mejor producto para el control de la MB

- Menores pérdidas por mastitis: reduccién de costos asociados a tratamientos de manejo
de la patologia, reduccion en la eliminacion de animales, reduccién de enfermedades
relacionadas con la mastitis, aumento de la fertilidad, entre otros.

- Mejor calidad de la leche: menor recuento de células somaticas y unidades formadoras
de colonias (bacterias)

- Mayor precio de venta de la leche debido a la mejor calidad de la leche permite acceder
a las bonificaciones pagadas por plantas lecheras.

¢,Cudles son los canales de distribucion? (méaximo 600 caracteres)

La comercializacion nacional se llevara a cabo a través de dos vias. 1) Venta directa del
producto por Biogenesis Animal Health (BAH) a productores lecheros y 2) venta a través de
intermediarios, entre los que se consideran distribuidores de insumos agricolas y farmacias
veterinarias que ofreceran el producto a la industria.

Comercializaciéon internacional: para lograr esto, BAH debe gestionar las licencias
internacionales del producto con el fin de poder alcanzar mercados en otros paises y cumplir
con las normativas establecidas en el mercado objetivo.
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FIA

¢, Coémo serd la relacion con los clientes? (maximo 1.000 caracteres)

BAH generara el contacto directo con los clientes (productores lecheros) y asi también con
los vendedores intermediarios a través de visitas diarias, charlas con productores
(consumidor final), asi como con la instancia de seminarios para profesionales relacionados
con la produccién y sanidad de la leche.

¢, Como se generaran los ingresos? (maximo 1.000 caracteres)

Los ingresos se generaran a través de la venta del o los productos desarrollados en el
proyecto.

¢, Quiénes serdn los proveedores? (maximo 600 caracteres)

El producto a nivel industrial durante la etapa de ejecucién del proyecto seré desarrollado por
la empresa Tressa Ltda, (contacto ya generados por BAH) que cumple con politicas de
calidad en la elaboracion de sus productos.

Tressa Ltda. debera entregar un producto homogéneo, con la concentracion definida de
cobre y con las caracteristicas de estabilidad y durabilidad deseadas de acuerdo a lo definido
en la etapa de ensayos in vitro.

¢,Como se generaran los costos del hegocio? (maximo 1.000 caracteres)

Los costos del negocio se generan a traves gastos operacionales y no operacionales que
incluyen:
e Costos de elaboracion del producto desarrollado que incluye el valor de las materias
primas (sales de cobre y adyuvantes), y el servicio de elaboracion del producto.
e Costos asociados al envasado y etiquetado del producto.
e Costos asociados a la venta y distribucién de los productos.
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6. Indicadores de impacto

6.1. Seleccionar el o los indicadores de impacto que apliquen al proyecto y completar el siguiente

cuadro:
Meta del Meta del
Seleccién Descripcion Formula de Linea base indicador indicador a
de Indicador del R del al término | los 3 afios de
indicador®® indicador®® l[idicaasr indicador®’ del finalizado el
proyecto™ | proyecto™
Ingreso
bruto anual N
X Ventas por venta de $/afio 0 $480.000 | $525.000.000
producto
Costos $/unidad
Empleo Jornadas
P hombre/afo
Reduccio
, n de al
Namero de N menos el
casos
. . casos de T
X Incidencia MB en de MB x100 40 - 50%. 40 % del Menor o
.. - 0 . .
de mastitis lantel N©° nivel igual al 30%
52’[2(160? animales basal de
la
lecheria

! Estalinea base depende de laincidencia de MB en las lecherias seleccionadas para intervencion

15 Marque con una X, el o los indicadores a medir en el proyecto.

1% Sefale para el indicador seleccionado, lo que especificamente se medira en el proyecto.
1 Completar con el valor que tiene el indicador al inicio del proyecto.
18 Completar con el valor del indicador, al cual se espera llegar, al final del proyecto.
19 Completar con el valor del indicador, al cual se espera llegar, al cabo de 3 afios de finalizado el proyecto.

FIA
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. Ministario de Agricultura

Gobierno de Chile

7. Costos totales consolidados

7.1. Estructura de financiamiento.

Monto ($) %
FIA
Pecuniario
Contraparte No Pecuniario
Total Contraparte
Total

7.2. Costos totales consolidados.

FIA
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. Ministerto de Agricuttura

Gobierno de Chile

Conforme con Costos Totales Consolidados
Firma por Ejecutor
(Representante legal o Coordinador Principal)

FIA
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Il. Detalle administrativo (Completado por FIA)

e Los Costos Totales de la Iniciativa seran ($):

Costo total de la Iniciativa

Aporte FIA
Pecuniario
Aporte Contraparte No Pecuniario
Total Contraparte

o Periodo de ejecucion.

Periodo ejecucion

Fecha inicio: 01 de abril de 2013
Fecha término: 30 de marzo de 2015
Duracion (meses) 24 meses

. Calendario de Desembolsos

N° Fecha Requisito Observacion Monto ($)
1 A la firma del Contrato
Aprobacién de informes técnico y
2 03/01/2014 [financiero N° 1
Aprobacién de informes técnico y
3 18/06/2014 |[financiero N° 2
Aprobacién de informes técnico y
4 03/01/2015 [financiero N° 3
Aprobacion de informes técnico y
5 16/06/2015 |financiero finales *hasta
Total

(*) El informe financiero final debe justificar el gasto de este aporte

o Calendario de entrega de informes

Informes Técnicos

Informe Técnico de Avance 1: 11/10/2013
Informe Técnico de Avance 2: 11/04/2014
Informe Técnico de Avance 3: 10/10/2014

Informes Financieros

Informe Financiero de Avance 1: 11/10/2013

Informe Financiero de Avance 2: 11/04/2014

Informe Financiero de Avance 3: 10/10/2014

Informe Técnico Final: 10/04/2015

Informe Financiero Final: 10/04/2015
FIA
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. Ministario de Agricultura

Gobierno de Chile

e Ademas, se debera declarar en el Sistema de Declaracion de Gastos en Linea los
gastos correspondientes a cada mes, a mas tardar al tercer dia habil del mes

siguiente.

Conforme con Detalle Administrativo
Firma por Ejecutor
(Representante legal o Coordinador Principal)
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Gobierno de Chile

9. Anexos

Anexo 1. Cuantificacién e identificacion de beneficiarios directos®® de la iniciativa

Género

Masculino

Femenino

Etnia

Pueblo
Originario

Sin Clasificar

Pueblo
Originario

Sin Clasificar

Subtotal

Productor  micro-
pequefio

2*

2*

Productor
mediano-grande

Subtotal

Total

2

* Se definen dos beneficiarios (independientes del sexo) CINUT y Biogenesis Animal Health (BAH).

20 . . .. . . . .
Se entiende por beneficiarios directos quienes reciben los recursos del proyecto y/o se apropian de los

resultados de este. Estos pueden ser empresas del sector agroalimentario y forestal u otros.

FIA
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Anexo 2. Ficha identificaciéon del postulante ejecutor

Nombre completo o razén social

Corporacion para el apoyo de la Investigacion Cientifica en
Nutricién (CINUT)

Giro / Actividad

Investigacién

RUT

Tipo de organizacion

Empresas

Personas naturales

Universidades

Otras (especificar) Corporacion sin fines de lucro

Banco y nimero de cuenta para
depdsito de aportes FIA

Ventas en el mercado nacional,
Ultimo afio tributario (UF)

Exportaciones, Gltimo afio tributario
(US$)

Numero total de trabajadores

Usuario INDAP (si / no)

Direccion (calle, comuna, ciudad,
provincia, region)

Teléfono fijo

Fax

Teléfono celular

Email

Direccion Web

www.inta.cl

Nombre completo representante
legal

MARIA MAGDALENA ARAYA QUEZADA

RUT del representante legal

Cargo o actividad que desarrolla el
representante legal en la
organizacién postulante

Presidenta

Firma representante legal

FIA
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http://www.inta.cl/

Anexo 3. Ficha identificacion de los asociados. Esta ficha debe ser llenada para cada uno de los

asociados al proyecto.

Nombre completo o razén social

Biogenesis Animal Health (BAH)

Giro / Actividad

Venta al por mayor de materias primas agricolas; Venta al por
mayor de productos farmacéuticos

RUT

Tipo de organizacion

Empresas X

Personas naturales

Universidades

Otras (especificar)

Ventas en el mercado nacional,
ultimo afio tributario (UF)

Exportaciones, ultimo afio tributario
(US$)

Numero total de trabajadores

Usuario INDAP (si / no)

Direccion (calle, comuna, ciudad,
provincia, region)

Teléfono fijo

Fax

Teléfono celular

Email

Direccion Web

www.biogenesischile,cl

Nombre completo representante
legal

Jorge Luis Gonzalez Gonzalez

RUT del representante legal

Cargo o actividad que desarrolla el
representante legal en la
organizacion postulante

Gerente, Asesoria a Clientes, Asesorias Empresas Lacteas

Firma representante legal

FIA
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Anexo 4. Ficha identificacién coordinador y equipo técnico. Esta ficha debe ser llenada por el

coordinador y por cada uno de los profesionales del equipo técnico.

Nombre completo

Guillermo Osvaldo Figueroa Gronemeyer

RUT

Profesién

Tecndlogo Médico

Nombre de la
empresa/organizacion donde
trabaja

INTA, Universidad de Chile

Direccién (calle, comuna, ciudad,
provincia, region)

Teléfono fijo

Fax

Teléfono celular

Email

Firma

Nombre completo

Eduardo Alfonso Castillo Franzoy

RUT

Profesién

Médico Veterinario

Nombre de la
empresa/organizacion donde
trabaja

INTA, Universidad de Chile

Direccion (calle, comuna, ciudad,
provincia, region)

Teléfono fijo

Fax

Teléfono celular

Email

Firma

FIA
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Nombre completo

Angélica Sofia Reyes Jara

RUT

Profesién

Bioquimico

Nombre de la
empresa/organizacion donde
trabaja

INTA, Universidad de Chile

Direccién (calle, comuna, ciudad,
provincia, region)

Teléfono fijo

Fax

Teléfono celular

Email

Firma

Nombre completo

Maria Ninoska Cordero Mattos

RUT

Profesién

Bioquimico

Nombre de la
empresa/organizacion donde
trabaja

INTA, Universidad de Chile

Direccion (calle, comuna, ciudad,
provincia, region)

Teléfono fijo

Fax

Teléfono celular

Email

Firma

FIA
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Nombre completo Patricia Fabiola Adriazola Mosqueda

RUT

Profesion Ingeniero de Ejecucion en Ambiente
Nombre de la

empresa/organizacion donde INTA, Universidad de Chile

trabaja

Direccién (calle, comuna, ciudad,
provincia, region)

Teléfono fijo

Fax

Teléfono celular

Email

Firma

Nombre completo Maria José Peralta Sholz

RUT

Profesién Médico Veterinario

Nombre de la
empresa/organizacion donde INTA, Universidad de Chile
trabaja

Direccion (calle, comuna, ciudad,
provincia, region)

Teléfono fijo

Fax

Teléfono celular

Email

Firma

FIA
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Nombre completo

Alvaro Felipe Baeza Gonzalez

RUT

Profesién

Tesista de la carrera de Medicina Veterinaria, U Mayor

Nombre de la
empresa/organizacion donde
trabaja

INTA, Universidad de Chile

Direccién (calle, comuna, ciudad,
provincia, region)

Teléfono fijo

Fax

Teléfono celular

Email

Firma

Nombre completo

Béarbara Carolina Casagran Marchant

RUT

Profesién

Médico Veterinario

Nombre de la
empresa/organizacion donde
trabaja

Biogenesis Animal Health

Direccion (calle, comuna, ciudad,
provincia, region)

Teléfono fijo

Fax

Teléfono celular

Email

Firma

FIA
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. Ministario de Agricultura

Gobierno de Chile

Anexo 5. Curriculum Vitae (CV) de los integrantes del Equipo Técnico

Presentar un curriculum breve, de no mas de 3 hojas, de cada profesional integrante del equipo
técnico (punto 4.3), exceptuando los N° Cargo 4, 5 y 6. La informacion contenida en cada
curriculum debera poner énfasis en los temas relacionados al proyecto y/o a las responsabilidades
que tendra en la ejecucién del mismo. De preferencia el CV debera rescatar la experiencia
profesional de los ultimos 10 afios.

FIA
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Alvaro Felipe Baeza Gonzélez

Egresado de Medicina Veterinaria

ANTECEDENTES ACADEMICOS

Ensefianza Basica Escuela F-311 Peteroa (1993 — 2001)
Sagrada Familia, Curicd

Ensefianza media Liceo Luis Cruz Martinez (2002 — 2005)
Curico
Ensefianza Superior Universidad Mayor (2006 — 2012)

Medicina Veterinaria
Santiago de Chile.

Egresado de Medicina Veterinaria

Précticas

Préctica Profesional Universidad Mayor, realizada en el Fundo Peralillo en el Plantel
lechero Lipangue. Agosto a noviembre del 2012.

Practica Intermedia Universidad Mayor, realizada en el Club Hipico de Santiago de Chile
con el Dr. Cristian Garcia, Enero del 2011.

Trabajos voluntarios Universidad de Chile, Realizado en la comuna de Lago Ranco, XIV
Region de los Rios, Chile. Enero del 2010.

Practica Basica Universidad Mayor, Realizada de intercambio con la Universidad Austral
de Chile en el Liceo Agricola San Javier de La Union, Enero 2009.

Practica voluntaria con el Dr. Marcelo Castagnola, como ayudante en consultoria en
explotaciones de bovinos de engorda. Enero y Febrero 2007.

FIA
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Congresos, seminarios y charlas.

Seminario: *'Bienestar animal en la produccion de leche™, dictado por la Dra. Cassandra
Tucker, y organizado por el Consorcio Lechero en conjunto con la Universidad de Chile, el
dia 30 de Noviembre 2012.

Jornadas Intermedias WEVA 2012, Santiago 8 y 9 noviembre del 2012.

Charla, “Sincronizacion de celos e inseminacion a tiempo fijo”, dictado por el Dr.
Gabriel Bo. Curacavi Septiembre del 2012.

Curso de autoaprendizaje: Fiebre Aftosa: “Atencion de denuncias y emergencias
sanitarias”. Santiago 16 de octubre del 2011.

Congreso Internacional de estudiantes de medicina veterinaria 2011, Santiago
diciembre del 2011.

Charla, Decalogo del joven veterinario, dictado por el Dr. Pere Mercader. Santiago,
Octubre del 2010

FIA
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Angélica Sofia Reyes Jara
Bioquimico, Dr. En Nutricién y Alimentos. Universidad de Chile

2. ESTUDIOS REALIZADOS

2003-2008: Doctorado en Nutricion y Alimentos
Universidad de Chile, Santiago
Tesis: “Enterococcus faecalis un modelo para el estudio del manejo y
regulacion de cobre intracelula.”

2001: Diploma en Seguridad Microbiolégica de los Alimentos
INTA, Universidad de Chile, Santiago.
1996-2000: Titulo de Bioquimico

Universidad de Concepcion, Concepcion.

Tesis: “Investigacion de genes asociados a integrones que codifican
enzimas modificantes de antibiéticos aminoglicésidos en cepas de
Enterobacterias de hospitales”.

1996-2000: Titulo de Quimico Analista
Universidad de Concepcion, Concepcion.
Préactica Profesional en el Laboratorio de Quimica, Empresa Nacional del
Petr6leo (ENAP) - Punta Arenas”.

3. BREVE CRONOLOGIA LABORAL (ultimos 5 afios):

¢ Diciembre 2011 a la Fecha Profesor Asistente INTA Universidad de Chile. Proyecto de
Insercion de capital Avanzado a la Academia.

¢ Septiembre 2011 - Noviembre 2011. Post Doctorado en el proyecto Gene regulatory network of
iron metabolism in E. faecalis: functional analysis of Fur, perR and Zur regulon. Fondecyt
1110427.

¢ Julio 2008 - Agosto 2011. Bidlogo molecular del Area de Investigacion y Desarrollo de
BioSigma S.A.

¢ Diciembre de 2007- Junio 2008. Investigador en el grupo de Laboratorio de Bioinformatica y
Matematica del Genoma, del Centro de Modelamiento Matemaético de la Facultad de Ciencias
Fisicas y Mateméticas, U. de Chile. Dirigido por el PhD Alejandro Maass.

FIA
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4.

¢

INVESTIGACION (ultimos 5 afios):

Investigador Responsable. Proyecto “Transcriptomic analysis of stress tolerance in Listeria
monocytogenes, a food-borne pathogen”. Fondecyt de Inicio N° 11121449. 2012-2015.
Investigador Responsable. Proyecto: "Control de los microorganismos patdgenos transmitidos
por los alimentos mediante la aplicacion de cobre™. Laboratorio de Microbiologia y Probiéticos,
INTA. Universidad de Chile. Financiamiento: CONICYT, nimero 791100002. Diciembre 2011
hasta la fecha.

Investigador Principal. Proyecto: “Desarrollo e implementacion de herramientas de bio-
identification de microorganismos biomineros”. BioSigma SA. 2008-2011.

Investigador Principal. Proyecto: “Desarrollo de metodologias para lograr modificacion genética
de microorganismos biomineros”. BioSigma SA. 2008-2011.

Post-doctorado. Proyecto “Gene regulatory network of iron metabolism in E. faecalis: functional
analysis of Fur, perR and Zur regulon”. FONDECYT 1110427. Jefe de Proyecto: Dr. Mauricio
Gonzélez. INTA (Instituto de Nutricion y Tecnologia de los Alimentos) Universidad de Chile.
Septiembre a diciembre 2011.

Post-doctorado. Proyecto: "Desarrollo de la capacidad cientifico / tecnoldgico en modelos
matematicos y simulacion de redes de control bioldgico en los procesos de produccion.
Aplicacion a la biolixiviacion bacteriana”. FONDEF DO411257. Jefe de Proyecto Dr. Alejandro
Maass. 2008.

. PUBLICACIONES (ultimos 5 afios):

Lopez G, Latorre M, Reyes-Jara, A, Cambiazo V, Gonzalez M. Transcriptomic response of
Enterococcus faecalis to iron excess. BioMetals. 2012. 25(4): 737-747.

Hoédar C, Moreno P, di Genova A, Latorre M, Reyes-Jara A, Maass A, Gonzalez M, Cambiazo
V. Genome wide identification of Acidithiobacillus ferrooxidans (ATCC 23270) transcription
factors and comparative analysis of ArsR and MerR metal regulators. Biometals. 2012. 25(1):75-
93.

Latorre M, Olivares F, Reyes-Jara A, Lopez G, Gonzalez M. CutC is induced late during copper
exposure and can modify intracellular copper content in Enterococcus faecalis. Biochem
Biophys Res Commun. 2011. 406(4):633-7.

Reyes-Jara A, Latorre M, Lopez, G, Bourgogne A, Murray BE, Gonzélez M. Genome-wide
transcriptome analysis of the adaptive response of Enterococcus faecalis to copper exposure.
Biometals. 2010. 23(6):1105-1112.

Ehrenfeld N, Aravena A, Reyes-Jara A, Barreto M, Assar R, Maass A, Parada P. Design and
use of oligonucleotide microarrays for identification of biomining microorganisms. Advanced
Materials Research. 2009. 71-73: 155-158.

Fox C, Ramesh A, Stearns J, Bourgogne A, Reyes-Jara A, Garsin D. Multiple
posttranscriptional regulatory mechanisms partner to control ethanolamine utilization in
Enterococcus faecalis. Proc Natl Acad Sci USA. 2009. 106 (11):4435-4440.

Gonzélez M, Reyes-Jara A, Suazo M, Jo WJ, Vulpe C. 2008. Expression of copper-related
genes in response to copper load. Am J Clin Nutr. Sep;88(3):830S-4S.
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6. PATENTES.

¢ Reyes-Jara Angélica, Parada Pilar, Badilla Ricardo, Roméan Enrique. “A method of nucleic
acids extraction from microorganisms in the presence of metallic ions that employs particulated
chitosan”. BIOSIGMA May, 12 2011: WO 2011/055266

7. PRESENTACIONES A CONGRESOS (ultimos 5 afios):

2012

2011

2009

2008

2007

8. OTROS.

Neuman J, Troncoso M, Figueroa G, Reyes-Jara A. Control of foodborne bacteria by
copper ions. XI Congreso Latinoamericano de Microbiologia de Alimentos.

Troncoso M, Cordero N, Henriquez MJ, Reyes-Jara A, Figueroa G. Evaluacién de la
contaminacion de patégenos asociados a ETA en carne de ave expendida en
supermercados chilenos. XI Congreso Latinoamericano de Microbiologia de
Alimentos.

Gérate E., Reyes-Jara A. and Gonzalez M. Distribution of Fur family of
transcriptional regulators in species belonging to the Lactobacillales order. ISCB Latin
America 2012 Conference on Bioinformatics.

Reyes-Jara, A., Troncoso, M., Gonzélez, M., Figueroa, G. Antibacterial effect of
copper surfaces on food pathogens and study of mechanisms involved in copper
toxicity using E. faecalis as a bacterial model. Fourth International Workshop on Iron
and Copper Homeostasis.

Gonzélez M., Reyes-Jara, A., Latorre, M., Low, M., Lbpez, G. Gene regulatory
network of Enterococcus faecalis associated to iron and copper homeostasis. Fourth
International Workshop on Iron and Copper Homeostasis.

Ehrenfeld N., Aravena, A., Reyes-Jara, A., Barreto, M., Assar, R., Maass, A., Parada
P. Design and Use of Oligonucleotide Microarrays for Identification of Biomining
Microorganisms. 18Th IBS International Biohydrometallurgy Symposium. Bariloche,
Argentina.

Lopez G, Reyes-Jara A, Aguila P, Gonzalez G. The oxidative stress generates a
similar genetic response to iron deficit in Enterococcus faecalis. TEMA (Trace
Elements in Man and Animals) 13, Trace elements from Andes to the world. Pucon,
Chile.

Reyes A, Olivares, F., Lopez, G., Latorre, M., Gonzélez, M. Transcriptional behaviour
of Enterococcus faecalis in response to changes in the copper availability. XXIX
Chilean Congress of Microbiology. Vifia del Mar, Chile.

Lopez G, Reyes A, Pavez L, Latorre M, Gonzalez M. Effect of copper exposure in iron
homeostasis of Enterococcus faecalis. XXIX Chilean Congress of Microbiology. Vifia
del Mar, Chile.

¢ Miembro de la Sociedad de Microbiologia de Chile. Desde el afio 2005.

FIA
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CURRICULUM VITAE

BARBARA CAROLINA CASAGRAN MARCHANT
MEDICO VETERINARIO

ESTUDIOS

1995 — 1998
1999

2000
2001-2002

2005 -2011

IDIOMAS

Educacién Media, Cambridge College, Santiago
Ingenieria Forestal, Universidad Mayor. 2 semestres
aprobados.

Centros de Estudios Manpower. Mastery of Integral
English.

Secretariado Ejecutivo Bilinglie Computacional
Manpower.

Medicina Veterinaria, Clinica Mayor, especialidad
bovinos. Universidad Mayor.

Conocimiento avanzado de inglés escrito y oral.

EXPERIENCIA LABORAL

1997

1998

1999
2001

2002

2002

2002

2002

2007

2008

FIA
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Salon del Automovil, Parque Araucano, area de
ventas, HONDA

Feria Tiempo Libre, Casa de Piedra, captadora de
socios de L.A.N. Chile para “L.A.N. Tours”
Hipddromo Chile, asistente de veterinaria.

VOLVO, Sucursal La Dehesa, periodo de reemplazo
Como secretaria y recepcionista

F.I.D.A.E. Stand de SAGEM, empresa de tecnologia
aerondautica francesa, Hostess bilingiie

EXPO RIEGO, Stand Waterland, Captadora de
clientes.

EXPOMIN, Stand de Sodexho, Captadora de
negocios.

Laboratorios Griinenthal, Secretaria Bilingue
Computacional. Gerencia de Marketing

ALPRO S.A. Fundo Santa Inés (lecheria) asistente de
veterinaria (3 meses)

Anfitriona Restaurant La Cocina de Javier



Gobierno de Chile

2011 . Practica Profesional ASERVET Ltda. Décima
Region de Los Lagos (2 meses).

2012 . Biogenesis, Médico Veterinario Asesor y Venta
Técnica Biogenesis Ltda marzo 2012, Osorno. Venta
Técnica y asesoria en Calidad de leche en la zona sur
de Chile (Osorno, X region).
Desarrollo de programas de mejoramiento de la
calidad de leche y sanidad mamaria.
Amplia cartera de clientes con visita mensual en
terreno.
Consultoria mensual a lecherias de otras zonas.

FIA
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Eduardo Alfonso Castillo Franzoy

Médico Veterinario. Universidad de Chile

2. ESTUDIOS REALIZADOS

POSTITULO: Diplomado “Medicina productiva del bovino”.
Facultad de Ciencias Veterinarias y Pecuarias.
Universidad de Chile.

Diplomado “Aplicacion del Sistema HACCP para la
Produccion de Alimentos Sanos y Seguros”.

Instituto de Nutricion y Tecnologia de los Alimentos (INTA).
Universidad de Chile.

ENSENANZA SUPERIOR: Titulo de Médico Veterinario
Universidad de Chile. Médico Veterinario.
Titulado con distincion maxima
Memoria de Titulo: “Evaluacion del nivel de cumplimiento
de un protocolo de pre-requisitos en agroindustrias
elaboradoras de queso de cabra en la region de Coquimbo”.
Instituto de Nutricién y Tecnologia de los Alimentos INTA,
Universidad de Chile. Financiado por FIA.

ENSENANZA BASICA Y MEDIA : Colegio La Girouette

3. BREVE CRONOLOGIA LABORAL:

2012-2013:
Integrante equipo profesional y auditor Servicio de Asistencia Técnica (SAT-
INDAP) X Region de Los Lagos.

2012-:
Realizacion de auditorias en BPM y HACCP a empresas de alimentacion colectiva
(DHL, SODEXO y EUREST).

FIA
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2011-2013:
Instituto de Nutricion y Tecnologia de los Alimentos Universidad de Chile,
Laboratorio de Microbiologia y Probidticos. Desarrollo de proyectos y auditorias en
el ambito de Inocuidad Alimentaria (BPA y BPM).

2011-:
Auditor consultoria: “Gestion de la Unidad Técnica de Calidad para el Programa
Sabores del Campo””. Financiado por INDAP.

2009-2010:
Ayudante de las Asignaturas: Practicas Basica Clinica, Pre-profesional Clinica, y
Profesional Clinica, del Bovino. Universidad de Chile. Realizacion de analisis
prediales, reproductivos y sanitarios de ganado bovino.

2009-2010:
Colaborador en el proyecto “Programa de renovacion para las PYMES de la IV
Region destinado a elaborar quesos de cabra de alto valor agregado, en base a
fermentos locales y de calidad e inocuidad controlada del Instituto de Nutricion y
Tecnologia de los Alimentos (INTA), el Instituto de Promocion Agraria (INPROA)
y la Fundacion para la Innovacion Agraria (FIA).

2009-2010:
Monitor Trabajos Voluntarios Veterinarios (Universidad de Chile). Evaluacién
reproductiva y sanitaria de rebafios bovinos, ovinos y caprinos. Implementacion de

planes preventivos sanitarios y de manejo alimenticio.
4. CONGRESOS

o Expositor Primer Congreso Nacional de Calidad e Inocuidad Alimentaria, Lima
2012, Perd. Disefio y desarrollo de un sistema online para gestion, registros y
trazabilidad de alimentos en pequefias agroindustrias. Castillo E, Figueroa A, Sanchez
Py Figueroa G.

FIA
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FIA

. Ministario de Agricultura

Gobierno de Chile

o Expositor XXI111 Congreso chileno de Microbiologia, Olmue 2012, Chile. Evaluacion
del nivel de cumplimiento de un protocolo de pre-requisitos en agroindustrias
elaboradoras de queso de cabra en la Regién de Coquimbo. Castillo E, Figueroa A, y
Figueroa G.

« Simposio Proyecta Bayer. Valdivia 2011. Chile

FIA
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Guillermo Osvaldo Figueroa Gronemeyer
Tecndélogo Médico, Universidad de Chile

Antecedentes académicos:

Titulo profesional: Tecndlogo Médico, Universidad de Chile, Santiago, 1965.
Grado académico: Profesor Asociado de la Universidad de Chile

Publicaciones Internacionales en los ultimos 5 afios

Pastene E., Troncoso, M., Figueroa G., Alarcdn J., Speisky H. Association between
polymerization degree of apple peel polyphenols and inhibition of Helicobacter
pylori urease. Journal of Agricultural and Food Chemistry.57: 416-424, 2009.
Figueroa G., Troncoso M., Lopez C., Rivas P., and Toro M. Occurrence and
enumeration of Campylobacter spp. during the processing of Chilean broilers.
BMC Microbiology 9:94, 2009. 6 pag.

Pastene E., Speisky H., Troncoso M., Alarcén J., Figueroa G. In vitro inhibitory
effect of apple peel extrac on growth of Helicobacter pylori and respiratory burst
induced on humans neutrophils. Journal of Agricultural and Food Chemistry 57:
7743-7749, 2009. DOI:10.1021/jf9006592

Palza H., Gutierrez S., Delgado K., Salazar O., Fuenzalida V., Avila J., Figueroa G.
Quijada R.Toward Tailor- Made Biocide materials based on
Poly(propylene)/Copper nanoparticles. Macromolecular Rapid Communications
2010. DOI: 10.1002/marc200900791

Pastene E., Speisky H., Garcia A., Moreno J., Troncoso M., Figueroa G. In vitro
and in vivo efeccts of Apple peel polyphenols against Helicobacter pylori Journal
of Agricultural and Food Chemistry. 58: 7172-7179, 2010. DOI:
10.1021/jf100274g.

Foerster C., Gonzalez-Hein G., Troncoso M., Figueroa G. Pulsed-field gel
electrophoresis pattern similarities between Listeria monocytogenes isolated
from human patients and poultry in Chile.

Journal of Food, 2012 :1-5 ID: 673176
http://dx.doi.org/10.1080/19476337.2012.673176

18. Foerster C., Vidal L., Troncoso M., Gonzalez-Hein G., Figueroa G.

Characterization of Listeria monocytogenes isolates from cattle and ground beef
demonstrates pulsed-field gel electrophoresis pattern similarity to strains
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isolated from human listeriosis in Chile (Ref. 11/082). Aceptado Revista
Argentina de Microbiologia, 2012

19. Gonzalez-Hein G., Garcia P., Foerster C., Troncoso M., Figueroa G.
Campylobacter jejuni isolated from human cases in Chile showed
indistinguishable PFGE profiles with strains isolated from poultry and bovine
sources. Aceptado Journal of Food 2012 ID TCYT-2012-0039.

Publicaciones Nacionales en los ultimos 10 afios

1. Figueroa G., Troncoso M., Toledo MS., Acuiia R. Aplicacién de la serologia para
confirmar la erradicacion de Helicobacter pylori en pacientes con Ulcera péptica.
Revista Médica de Chile 2000; 128: 1119-1126.

2. Cornejo A, Figueroa G. Susceptibilidad a antibidticos de Helicobacter pylori aislados
de sujetos chilenos. Anales de Microbiologia 2000; 3 (1): 100-103.

3. Figueroa G. Estrategias para prevenir la contaminacién microbiana: patégenos
alimentarios emergentes. Revista Chilena de Nutricién, 27 (3): 332-339, 2000.

4. Caro M., Navarrete P., Troncoso M., Falndez G., y Figueroa G. Portacién de
Staphylococcus aureus enterotoxigénicos en manipuladores de alimentos. Rev Med
Chile. 2002; 130:859-864.

Capitulos en Libros en los ultimos 10 afios

1. Aguilera J, Figueroa G, Vio F. Innovacion para la Potencia Alimentaria: diagndstico
de recursos humanos e infraestructura en Tecnologia, Inocuidad y Calidad de
Alimentos. 2008

2. Figueroa G. Propiedades antimicrobianas del Cobre In Cobre: Salud.
Medioambiente y nuevas tecnologias , Junio 2009, p 33-56

FIA

Convocatoria Nacional Proyectos 2012-2013
Formato Plan Operativo v. 15-feb.-2013
66/78



Proyectos de investigacion concursables en los ultimos 10 afios

FIA

10.

11.

12.

. 2000. Determinacion de niveles de cobre en alimentos procesado

experimentalmente sobre superficies de este metal. Investigador responsable.
Financiamiento: Procobre, APA y Asociacidén de productores de cecinas

. 1999-2001. Caracterizacién de la respuesta inmune IgG especifica para la forma

cocoide de Helicobacter pylori en pacientes chilenos colonizados Investigador
responsable. Financiamiento: Fondecyt.

. 2000 Portacién de Staphylococcus aureus enterotoxigénicos en manipuladores de

alimentos. Investigador responsable. Financiamiento: Empresa y PVEquip.
Duracién : 6 meses.

2001. Evaluacién comparativa de la curva de crecimiento de E. coli y Ps.
aeruginosa en agua mineral hiperoxigenada y en agua mineral en diferentes
condiciones de temperatura e indculo bacteriano. Investigador responsable.
Financiamiento: ECUSA.

. 2001-2002 Evaluacion de la tasa de sobrevivencia de microorganismos patégenos

en superficie de fruta de exportacién a nivel de huerto y durante el periodo
comercial para definir un tratamiento de manejo acorde con las Buenas practicas
agricolas. Investigador responsable. Financiamiento: FONTEC- FDF.

. 2002-2005. Efficacy of a formula with prebiotics (Prebiol) on the recovery of

intestinal flora after acute diarrhea. Investigador reponsable-Area Microbiologia.
Financiamiento: Nestec-Suiza

. 2003-2004. Desarrollo de un biocontrol para pudricion dacida en vides.

Investigador responsable. Financiamiento: FONTEC-FDF.

. 2005-2007. Mejoramiento de la calidad y diferenciacion de queso de cabra

elaborado con leche pasteurizada mediante la incorporacion de fermentos
lacticos locales seleccionados. Investigador responsable. Financiamiento: FIA-PI-
C-2004-1-P-040

2004-2006. Biocontrol para Bacterias Acéticas en vides. Investigador
responsable. Financiamiento. Proyecto DI MULT 04/05-2

2006-2007. Evaluacién del riesgo de contaminacién microbiolégica con
Campylobacterjejuni durante el proceso de faenamiento de pollos broiler.
Investigador responsable. Financiamiento: Fondecyt 1061150.

2008-2010. Red Universitaria Nacional de Evaluacién de peligros bioldgicos y
guimicos de alimentos. Financiamiento Domeyco Universidad de Chile.
Universidad de Chile.

2008- 2011. Generacion de Insumos funcionales en base a cepas probidticas
locales y polifenoles de berries para la elaboracion de alimentos saludables.
Financiamiento: INNOVA CORFO. Investigador Asociado.
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Gobierno de Chile

13. 2012. Perfil 1 INNOVA. Determinar la factibilidad de uso de bacterias lacticas,
bacteriocinas y/o fitoquimicos para reducir la prevalencia de Campylobacter
jejuni en carcasas de pollo. Investigador responsable

Programas de Innovacién

1. 2007. Desarrollo de producciones artesanales de pequefios empresarios de la
ruta del Sol. Financiamiento: Innova Nodo. Investigador Asociado.

2. 2008- 2010. Programa de renovacion para las PYMES de la IV Regiones destinado
a elaborar quesos de cabra de alto valor agregado, en base a fermentos locales y
calidad e inocuidad controladas. Coordinador de 2 proyectos dentro del
Programa.

FIA
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JORGE LUIS GONZALEZ GONZALEZ

MEDICO VETERINARIO

UNIVERSIDAD AUSTRAL DE CHILE

Antecedentes Académicos

Titulo Profesional Médico Veterinario, Universidad Austral de Chile
Grado Académico Licenciado en Ciencias Veterinarias, afno 1981
Antecedentes Laborales

1982 Asesor técnico Merck Sharp and Dhome, Chile
1984 The Upjohn Company , Laboratorio farmacéutico,

Gerente Divisidon Veterinaria, Chile

1995 The Upjohn Company, Gerente Chile —Argenrtina.
1996 Socio Gerente Invet Ltda. Chile.
2010 Gerente de Biogenesis Animal Health Ltda.

Cursos de Perfeccionamiento Técnico

1982 Entrenamiento Laboratorios MSD —Brasil

1984 entrenamiento Laboratorio The Upjohn, USA. Mastitis y Calidad
de Leche, Dr.Nelson Philpot

1986 Curso Universidad de Guelph Canad3, investigacion y desarrollo
del antibiotico Ceftiofur.

2004 Entrenamiento Programa de Mejoramiento de la Calidad de

Leche (invitacion de la compaiia Unilever, England)

FIA

Convocatoria Nacional Proyectos 2012-2013
Formato Plan Operativo v. 15-feb.-2013
69/78



Cursos Marketing

1990 La Guerra del Marketing,
All Ries, USA.
1992 El Arte de la Guerra

Kent Knight, Kalamazoo USA.
1994 Value Added
Mr. Robert Perkins, Kalamazoo, USA
1995 Sales and Marketing
Productos para Mastitis (Caracteristicas,Ventajas y Beneficios)
Upjohn, Mexico

Seminarios y Congresos

1995 Seminario Calidad de leche, UNAM Mexico

2003 Congreso Mundial de Mastitis, Brasil

2005 Congreso Latinoamericano de Mastitis, Bs. Aires Argentina
2007 Seminario calidad de leche, Cérdoba Argentina

2007 Seminario Calidad de Leche, Uruguay

Charlas Dictadas

1985 Control de Mastitis y Calidad de Leche, Kalamazoo USA

1989 Control de Mastitis y calidad de Leche, Mexico

2007 Programa de Mejoramiento de la Calidad de Leche, Cordoba Argentina
2007 Mejoramiento de la Calidad de Leche y capacitacion, Uruguay.

FIA
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FIA

. Ministario de Agricultura

Gobierno de Chile

2010 Cobre, una nueva herramienta en Medicina Veterinaria
2011 Cobre Antimicrobiano, charlas para Nestlé y Soprole.
2012 Cobre Antimicrobiano, Nestle Los Angeles

2013 Cobre Antimicrobiano, Planta de leche la Gloria, Peru

Folletos y Publicaciones
2000 Manual de Capacitacion para Ordenadores y Jefes de Lecherias, Parte |y

I, Chile

FIA
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Maria José Peralta Scholz

Médico Veterinario. Universidad Andrés Bello

2. ESTUDIOS REALIZADOS

POSTITULO: Diplomado “Aplicacion del Sistema HACCP para la
Produccion de Alimentos Sanos y Seguros”.
Instituto de Nutricion y Tecnologia de los Alimentos (INTA).
Universidad de Chile.

ENSENANZA SUPERIOR: Titulo de Médico Veterinario
Universidad Andrés Bello. Médico Veterinario.
Titulada con distincion.
Memoria de Titulo: “Agentes Parasitarios Intestinales del
Perro Doméstico (Canis lupus familiaris) y sus Implicancias
en la Salud Publica en Chile”. Universidad Andrés Bello.

ENSENANZA BASICA Y MEDIA : Colegio San Juan Evangelista

3. BREVE CRONOLOGIA LABORAL
Junio 2012 al Presente.

INTA, Instituto de Nutricion y Tecnologia de los Alimentos, Universidad de
Chile — Médico Veterinario — Laboratorio de Microbiologia y Probioticos.
Analisis microbiologico de alimentos, aguas y superficies. Muestreos a casinos e
industrias alimentarias. Full Time.

Referencia: Miriam Troncoso; Teléfono; El Libano 5532, Macul, Santiago.

Diciembre 2011 a Marzo 2012.

Clinica Veterinaria Col6n — Médico Veterinario.

Médico Veterinario en turnos diurnos y nocturnos.

Referencia: Dr. Carlos Baeza; Teléfono 211 93 05; Av. Colén 5781, Las Condes,
Santiago.

FIA

Convocatoria Nacional Proyectos 2012-2013
Formato Plan Operativo v. 15-feb.-2013
72178



Gobierno de Chile

Marzo 2011 a Julio 2011

Clinica Veterinaria Vespucio Norte - Médico Veterinario.

Consulta Veterinaria; Cuidado de pacientes hospitalizados; Ventas de articulos
veterinarios y alimentos.

Referencia: Dra. Paula Ibafiez; Teléfono: 207 1447; Av. Américo Vespucio Norte
2656, Vitacura.

Diciembre 2008 — Febrero 2009

Hospital Veterinario Kensington Hospital, San Diego California, E.E.U.U. -

Préctica Profesional.

Labores del técnico veterinario; extraccion de sangre, procesar muestras de orina,
observar frotis fecales, de piel y oidos.

Referencia: Dra. Patricia Ungar; e-mail: drkenvet@aol.com; Adams Ave. 3817, San
Diego, California, Estados Unidos.

4. CONGRESOS Y POSTER

FIA

Poster: Astorga, F; Peralta, M.J..; Poo-Mufioz, D.A. Escobar, L.E; Medina-Vogel,
G.Estudios Demograficos Caninos en Chile: Estado del Arte, avances y propuestas
futura.17vo Congreso Medicina Veterinaria. 18-20 Noviembre 2012. Valdivia,
Chile.

Convocatoria Nacional Proyectos 2012-2013
Formato Plan Operativo v. 15-feb.-2013

73178



Maria Ninoska Cordero Mattos

Bioquimico. Universidad de Chile

2. ESTUDIOS REALIZADOS

POSTITULO:

ENSENANZA SUPERIOR:

Diplomado “Aplicacion del Sistema HACCP para la
Produccion de Alimentos Sanos y Seguros”.

Instituto de Nutricion y Tecnologia de los Alimentos (INTA).
Universidad de Chile

Curso superior “Microbiologia de la industria
alimentaria”. Infoagro. Madrid-Espafia.

Diplomado “Bacteriologia clinica”. Universidad del Valle.
La Paz-Bolivia.

Diplomado modular “Tuberculosis a distancia”. Programa
Nacional de tuberculosis. La Paz-Bolivia

Diplomado “Psicopedagogia, Planificacion, Evaluacion,
Gestion de la educacion superior en salud (PPEGESS)”.
Universidad Mayor de San Andrés. La Paz-Bolivia

Titulo de Licenciada en Bioquimica
Universidad Mayor de San Andrés. Facultad de
Ciencias Farmacéuticas y Bioquimicas La Paz-
Bolivia.

Titulo revalidado en Ministerio de Relaciones
Exteriores Santiago, Chile

ENSENANZA BASICA Y MEDIA : Colegio Loretto. La Paz-Bolivia

3. BREVE CRONOLOGIA LABORAL:

2009-2013:

Bioquimico a honorarios. Laboratorio de Microbiologia de alimentos y probioticos.
Instituto de Nutricion y Tecnologia de alimentos (INTA) Universidad de Chile. Santiago,

Chile.
FIA
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2008-2009:
Asesora bioquimica: Importadora San Martin de Porres. La Paz- Bolivia.

2006-2007:
Bioquimica Bacteriologa. Hospital Materno Infantil. Caja Nacional de Salud. La Paz-
Bolivia

2005:
- Bioquimica Analista de Control de Calidad: Laboratorio Farmacéutico Delta S.R.L.
La Paz-Bolivia.
- Bioquimica: Laboratorio Clinico Bioexam. La Paz- Bolivia.

4. CONGRESOS

« Actividad antibacteriana de Lactobacillus spp. contra patdgenos de alimentos.
Troncoso M, Cordero N, Gotteland M., Figueroa G. XXXIII Congreso Sociedad
de Microbiologia de Chile, 29 de noviembre - 2 de diciembre de 2011, Olmué,
Chile.

« Resistencia a fluoroquinolonas y macroélidos en Campylobacter jejuni, un
problema emergente en salud publica. Gonzélez-Hein G., Cordero N., Garcia P.,
Figueroa G.. XXIX Congreso Chileno de infectologia. 3 al 6 de octubre 2012,
Pucén, Chile.

« Patogenos aislados de mastitis bovina: Susceptibilidad a antibidticos y a
cobre”. Cordero N., Castillo E., Neuman J., Troncoso M., Reyes-Jara A., Figueroa
G. IX Congreso Latinoamericano de Microbiologia e Higiene de Alimentos. 26 al
29 de noviembre 2012. Buenos Aires, Argentina.

5. EXPERIENCIA DOCENTE

19 - 23 abril 2010.

Consultora-docencia: Curso Metodologias de deteccion de Cronobacter sakazakii en
formulas infantiles. World Food Programme (WFP). La paz- Bolivia.

7 junio — 26 noviembre 2010.

Docente en Diplomado de extension a distancia: Implementacion del Sistema HACCP en la
industria de los alimentos. Modalidad semi-presencial. Con financiamiento de World Food
Programme (WFP- La Paz, Bolivia).

FIA
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Gobierno de Chile

Mayo — Diciembre 2013

Docente en Diploma presencial: Aplicacion del Sistema HACCP para la produccion de
alimentos sanos y seguros. INTA, universidad de Chile, Santiago-Chile.

Docente en Diplomado de extension a distancia: Implementacion del Sistema HACCP en la
industria de los alimentos. Modalidad semi-presencial. INTA, Universidad de Chile.

Docente en el Curso modalidad e-learning: Introduccion al Sistema HACCP en la industria
de los alimentos. INTA-Universidad de Chile, Santiago, Chile.

Docente en el curso modalidad e-learning: Pre-requisitos para la Implementacion del
sistema HACCP en la industria de los alimentos. INTA-Universidad de Chile, Santiago,
Chile.

Docente en el curso modalidad e-learning: Inocuidad microbioldgica de los alimentos.
INTA-Universidad de Chile- Santiago, Chile.

Enero-Diciembre 2006

Monitor en la realizacion del internado rotatorio evaluado de la carrera de Bioquimica de la
Universidad Autonoma Juan Misael Saracho. Tarija - Bolivia.
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Patricia Fabiola Adriazola Mosqueda
Ingeniero de Ejecuciéon en Ambiente

2. ESTUDIOS REALIZADOS

ENSENANZA SUPERIOR: Titulo de Ingenieria de Ejecucion en Ambiente
Universidad de Santiago de Chile (USACH).
Ingeniero de Ejecucion en Ambiente
Tesis de Titulo: “Resistencia a Antibidticos de
Microorganismos obtenidos de un Huerto Orgénico y un
Huerto Tratado con Agroquimicos”. Instituto de Nutricion y
Tecnologia de los Alimentos INTA, Universidad de Chile.

Titulo de Microbiologia Industrial de Alimento
Instituto Nacional de Capacitacion Profesional
(INACAP). Microbitloga Industrial de Alimentos

Tesis de Titulo: “Psicrotrofos en agua mineral”.
Instituto de Nutricion y Tecnologia de los  Alimentos INTA,
Universidad de Chile.

ENSENANZA BASICA:  Escuela N° E-458. San Miguel

ENSENANZA MEDIA: Liceo Particular “San José de la Estrella”. La Florida

3. BREVE CRONOLOGIA LABORAL:

2001-2012 : Microbidloga, Instituto de Nutricion y Tecnologia de los Alimentos
(INTA), Universidad de Chile.

1999-2000 : Coordinadora — Asistente, Laboratorio Biosano.

1999 : Laboratorio de Microbiologia, Vifia Santa Carolina.

4. CONGRESOS

e Troncoso M., Ldpez C., Morales M.E, Adriazola P., Vidal L., Soto H., Lopez M,
Figueroa G. Contaminacion con Listeria monocytogenes en diferentes matrices
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alimentarias. XXXI Congreso Sociedad de Microbiologia de Chile, Santa Cruz,
Chile.,1-I 4 de Diciembre de 2009. P-137

Morales M., Adriazola P., Lopez L., Troncoso M., Figueroa A., Romero J,
Henriquez JL., Figueroa G. Aumento de la resistencia a antibidticos en bacterias
ambientales de un huerto tratado con agroquimicos (Increased antibiotic resistance
of environmental bacteria from a an orchard that uses agrochemical compounds).
XXIX Congreso Chileno de Microbiologia 1V Congreso Chileno de Microbiologia
e Higiene de los Alimentos, Vifia del Mar, 3 a5 de Diciembre, 2007. P-066
Troncoso M., Figueroa A., Morales ME., Adriazola P., Ayala P., Figueroa G.
Riesgos microbioldgicos en servicios de alimentacion colectiva ubicados en la 1V
region y RM. (Microbiological risks in collective food services of the IV and
Metropolitan Regions). XXIX Congreso Chileno de Microbiologia IV Congreso
Chileno de Microbiologia e Higiene de los Alimentos, Vifa del Mar, 3 - 5 de
Diciembre, 2007. P-112.

Figueroa A., Troncoso M., Rivas P., Adriazola P., Figueroa G. Deficiente calidad
microbiologica de los quesos de cabra artesanales de la IV Regidn (Deficient
microbiologic quality in unpasteurized goat cheeses from the IV Region). XVIII
Congreso Latinoamericano de Microbiologia 22-26 de Octubre, 2006, Pucon,
Chile. P-240.

Figueroa A., Ruiz M., Adriazola P. y Figueroa G. Prevalencia de Campylobacter
jejuni en carnes de ave. XXVI Congreso Chileno de Microbiologia. 1-3 de
Diciembre de 2004, Valparaiso, Chile. P-138

Ldépez M., Adriazola P., Troncoso M., Vergara C., Faindez G. y Figueroa G. Tasa
de sobrevivencia de enteropatdgenos en la superficie de frutas almacenadas en
camaras frigorificas (Survival resistance of enteropathogens in the surface of
refrigerated fruits). XXV Congreso Chileno de Microbiologia, 6 8 de Noviembre
2003. Antofagasta, Chile. P-108.

Navarrete P., Ruiz M., Adriazola P., Troncoso M., Faundez G., Reyes A.,
Figueroa G. Portacion fecal de Staphylococcus aureus en lactantes chilenos (Fecal
carriage of Staphylococcus aureus in Chilean infants). XXIV Congreso Chileno de
Microbiologia, Punta de Tralca (Chile), 4-6 de Diciembre, 2002, (Resumen 46 p.
77).

Céardenas M., Navarrete P., Morales ME., Adriazola P, Figueroa G. Prevalencia de
Arcobacter spp. en pollos (Prevalence of Arcobacter spp. in chicken), XXIV
Congreso Chileno de Microbiologia, Punta de Tralca (Chile), 4-6 de Diciembre,
2002, (Resumen 78 p.94).
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