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PROGRAMA DE FORMACION PARA LA INNOVACION AGRARIA

1. Antecedentes Generales de la Propuesta

Nombre

Entrenamiento teérico y practico para el disefio de sondas aplicables a la
plataforma tecnolégica de biochips y/o microarrays y analisis de su

potencial productivo.

Cédigo
FIA-FP-V-2003-1-" -

Entidad Responsable Postulante Individual

DIAGNOTEC S.A.
Coordinador
Dra. Ana Maria Sandino
rde Fo Pais, Region, Ciudad, Localidad
Pais(es) y Ciudad(es):
Pais : Alemania

Ciudad: Jenay Leipzig

Tipo o modalidad de Formaci6n

Curso Corto

Fecha de realizacién

19 al 26 de agosto

Participantes: presentacion de acuerdo al siguiente cuadro:

Nombre Institucion/Empresa | Cargo/Actividad

Tipo Productor
corresponde)

(si

Ana Maria Sandino DIAGNOTEC S. A. Director Cientifico

Geraldine Mlynarz DIAGNOTEC S. A. Gerente General
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Problema a Resolver:

detallar brevemente el problema que se pretendia resolver con la participaciéon en la actividad de
formacién, a nivel local, regional y/o nacional.

Las pérdidas econdémicas debido a enfermedades en sistemas intensivos de cultivo
representan uno de los principales riesgos de esta actividad. Por este motivo, ha sido necesario
incorporar nuevos sistemas de diagnéstico, con el fin de garantizar el diagnéstico precoz y
certero de los patégenos. Varias empresas internacionales y también chilenas se han abocado
al desarrollo de sistemas de diagnéstico molecular con el propésito de mejorar los métodos ya
existentes.

La empresa Diagnotec esta aplicando comercialmente desde el afio 1999 la técnica de
PCR (Reaccion en cadena de la Polimerasa), una técnica molecular de avanzada que permite
detectar de modo especifico y eficiente enfermedades virales y bacterianas. Ha consecuencia
la industria nacional cuenta con una herramienta sanitaria para la deteccion de patégenos, con
un grado de rapidez, certeza y sensibilidad hasta ahora inexistentes.

Hace algunos afios Diagnotec se ha propuesto disminuir el costo y aumentar la
eficiencia de la deteccion mediante la incorporacién de nuevas tecnologias a sus procesos. Una
de las estrategias para lograr los desafios impuestos ha sido conocer, probar e incorporar
nuevas tecnologias asociadas al PCR que permiten la automatizacion del proceso, como son:
el PCR en tiempo real y utilizacion de sistemas ABIPRISM en la etapa de deteccién. Sin
embargo, los resultados obtenidos no han sido del todo satisfactorios y es por esto que esta en
la actualidad incursionando en el en desarrollo de sistemas de diagndstico mdltiple que implican
la paralelizacion y minituarizacién de los tests. Esto significa que se puede realizar el
diagnostico simultdneo de varias muestras y/o patégenos a la vez. Para conseguir este
objetivo, Diagnotec pretende combinar la técnica PCR con el recién desarroliado proceso de
biochips.

Los biochips consisten en una plataforma de miniatura que posibilita realizar diferentes
tests para varias muestras y/o patégenos distribuidos paralelamente y con un bajo consumo de
material.

A través de esta técnica de biochips es posible ahorrar materiales, reactivos y tiempoy
ademas presenta la ventaja de que la plataforma desarrollada a corto plazo se podra aplicar a
procedimientos diagnoésticos de enfermedades en distintos sistemas animales.

La estrategia de Diagnotec consiste por lo tanto en asegurarse esta técnica tan pronto
como sea posible e introducirla en sus propios laboratorios para asi poder participar en la
evolucion del mercado. Diagnotec persigue el objetivo final de desarroliar nuevos, potentes y
eficaces procesos diagndsticos basados en la combinacién de la técnica PCR y biochips para
comercializarios no sé6lo en Chile sino que en el mundo entero.

Obijetivos de la Propuesta

Adaquirir los conocimientos teéricos y practicos para el disefio de oligonucleétidos, protocolos de
marcaje e hibridacion para la confeccion de biochips y analizar su potencial productivo.

2. Antecedentes Generales: describir si se lograron adquirir los conocimientos y/o experiencias
en la actividad en la cual se participé (no mas de 2 péginas).
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Luego de realizar un andlisis de la estadia realizada en Alemania se puede concluir que
fue una experiencia muy enriquecedora tanto a nivel de la adquisicion de conocimientos
tedricos y practicos para el disefio de microarreglos como a nivel de conocer el potencial que
posee esta tecnologia para su aplicacion al diagnéstico. De acuerdo a los objetivos propuestos
se adquirieron los conocimientos teéricos y practicos para el disefio de oligonucleotidos para la
confeccion de biochips; se adquirieron los conocimientos tedricos y practicos para el disefio de
protocolos de distintos tipos de marcaje para la confeccion de biochips y se adquirieron los
conocimientos tedricos y practicos para el disefio de protocolos de hibridacién para la
confeccion de biochips. Sin embargo, lo mas importante y que no estaba programado en las
actividades de formacion fue conocer los avances que se han realizado con esta tecnologia, en
términos del desarrollo de nuevos instrumentos para la deteccion de los productos finales, que
facilitan el diagnéstico al grado maximo. Clondiag es una empresa que esta continuamente
desarrollando nuevas tecnologias para optimizar el diagnéstico y tienen como proyeccién para
dos afios mas llegar a tener un instrumento capaz de automatizar a tal punto el diagnéstico que
combina el PCR con los microarreglos que podran realizarse las reacciones en terreno en
cualquier parte del mundo. Tener acceso a esta tecnologia y a lo que viene en el futuro fue lo
mas importante de la estadia, ya que de otra manera resulta imposible conocer el nivel de
avance en que estan. Tener acceso a discutir y profundizar en las técnicas que estan
desarroliando y poder entregar las experiencias propias fue lo mas valioso de la estadia. Lo
que en consecuencia, ademas, resulto en llegar al convencimiento de que ibamos por el
camino correcto, que nuestras inquietudes eran validas y todo esto se concretd en un convenio
de colaboracién conjunta. (Se adjunta convenio)

3. Itinerario Realizado: presentacion de acuerdo al siguiente cuadro:

FECHA ACTIVIDAD OBJETIVO LUGAR
(Dia-
mes-
ano)
Incorporar y adquirir conocimientos respecto a la | Innoways
20- Ago-| Introduccién a la tecnologia | tecnologia molecular de mayor vanguardia del dltimo
2003 de los biochips decenio y a sus aplicaciones al area del diagnéstico
de enfermedades.
21 —Ago-| Clase teorica |: Disefio de | Adquirir  conocimientos  computacionales  de Innoways
2003 oligonucleotidos para la | simulacion y protocolos técnicos para lograr disefiar
confeccion de biochips. oligonucleotidos a partir de productos de PCR de
patogénos para poder confeccionar biochips
21-Ago- | Clase tedrica II: Disefio de | Adquirir conocimientos teéricos para el disefio de | Innoways
2003 protocolos de marcaje para | distintos protocolos y métodos de marcaje de las
la confeccion de biochips. |sondas y/o oligonucleotidos utilizados en la
confeccion del biochip.
21-Ago- | Clase tedrica lll: Disefio de | Adquirir conocimientos teéricos para el disefio de | Innoways
2003 protocolos de hibridacion | distintos protocolos y métodos de hibridacién de las
para la confeccién de|sondas vy/o oligonucleotidos utilizados en la
biochips. confeccion del biochip.
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22-Ago- |Demostracién practica |:| Analizar de manera practica la metodologia y | Clondiag
2003 Ejemplo Empresa Clondiag | procedimientos del proceso completo utilizado por
Inc. Micorarray AT | Clondiag, para la deteccion de un grupo de
(ArrayTube) patégenos.
23-Ago- |Analisis de ventajas de la | Analizar las caracteristicas técnicas y sus ventajas | Innoways
2003 plataforma tecnolégica de | respecto a otras técnicas diagnésticas.

—

] participacion en el VI}Chile y la Unidn Europea gracias al V| Programa

h Comunidad Europea

los biochips respecto a
otras tecnologias de
vanguardia y conclusiones

|25-Ago- | Estudio y Evaluacion de | Adquirir conocimientos respecto a las alternativas de | Innoways Inc.
2003 Posibilidades de | colaboracién e intercambio técnico que existen
participacion en el VI|actuaimente entre Chile y la Unién Europea gracias
Programa Marco de la]alVlPrograma Marco.

Comunidad Europea

26-Ago- |Estudio y Evaluacién de | Evaluacion de posibles alternativas de colaboracién | Innoways Inc.
2003 Posibilidades de | e intercambio técnico que existen actualmente entre

Programa Marco de la|Marco.

Sefialar las razones por las cuales algunas de las actividades programadas no se realizaron o se
modificaron.

Lo Unico que se modificéd fue el lugar donde se realizaron las clases tedricas y esto se hizo con
el fin de ahorrar tiempo.

4. Resultados Obtenidos: descripcion detallada de los conocimientos adquiridos. Explicar el
grado de cumplimiento de los objetivos propuestos, de acuerdo a los resultados obtenidos.
Incorporar en este punto fotografias relevantes que contribuyan a describir las actividades
realizadas.

Se tomd conocimiento respecto a la tecnologia molecular de mayor vanguardia del altimo
decenio y a sus aplicaciones al area del diagnéstico de enfermedades. No sélo respecto a lo
que se esta utilizando en la actualidad, lo que para nosotros ya es un avance increible. Si no
que también el prototipo que estd desarrollando Clondiag que tiene proyecciones
fundamentales para permitir realizar el diagnéstico molecular en terreno. (Ver folletos adjuntos)
Ademas se discutieron y realizaron simulaciones computacionales y protocolos técnicos para
lograr disefiar oligonucleotidos a partir de productos de PCR de patogénos para poder
confeccionar biochips

Se adquirieron conocimientos teéricos para el disefio de distintos protocolos y métodos de
marcaje de las sondas y/o oligonucleotidos utilizados en la confeccién del biochip. Se
discutieron las ventajas y desventajas, las que radican generalmente en un equilibrio entre la
sensibilidad y el costo que eso implica.

Se analizaron y disefiaron distintos protocolos y métodos de hibridacion de las sondas y/o
oligonucleotidos utilizados en la confeccion del biochip, con el fin de lograr los resultados
esperados dependiendo del caso a resolver. (Se adjunta la base de los protocolos discutidos)
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Se experimenté seccion por seccion los procedimientos del proceso completo utilizado por
Clondiag, para el diagnéstico.

Finalmente, se analiz6 las caracteristicas técnicas de la deteccién de un grupo de patégenos y
sus ventajas respecto a otras técnicas diagndsticas, tomando en cuenta la experiencia tanto
nuestra como de ellos con las técnicas moleculares disponibles en la actualidad.

5. Aplicabilidad: explicar la situacién actual del rubro en Chile (region), compararla con la
tendencias y perspectivas en el pais (regién) visitado y explicar la posible incorporacién de los
conocimientos adquiridos, en el corto, mediano o largo plazo, los procesos de adaptacion
necesarios, las zonas potenciales y los apoyos tanto técnicos como financieros necesarios para
hacer posible su incorporacion en nuestro pais (region).

Tal como se mencioné al principio, Diagnotec ha estado mucho tiempo en la busqueda de
optimizar y automatizar los métodos de diagnostico molecular que ha desarrollado, motivo por
el cual ha realizado, con este, tres intentos de incorporar y asociar nuevas tecnologias a las
propias. En esta oportunidad por primera vez hemos llegado a un total convencimiento de que
la combinacion del PCR con los biochips es la técnica mas 6ptima que existe en la actualidad.
Ademas, es un procedimiento totalmente factible de realizar y que mejoraria notablemente la
eficiencia en la deteccion de los patdégenos a un menor costo, ya que permite el diagnostico
multiple. Tanto es asi que firmamos un convenio de colaboracién con Clondiag, de modo de,
presentar un proyecto FDI prospectivo, con el fin minimizar el riesgo técnico y de realizar una
contrato de asociatividad con la empresa alemana para el desarrollo de biochips aplicables al
diagnostico de patégenos de peces en el futuro mas proximo posible.

6. Contactos Establecidos: presentacion de acuerdo al siguiente cuadro:

institucion/Empresa |Persona de |Cargo/Actividad |Fono/Fax | Direcciéon E-mail
Contacto
CLONDIAG Eugen Managing 49-36 41-| Lobstedter | eugen
Ermantraut Director 59 47 10 | str. 103-105 | @clondi
Jena ag.com

7. Deteccion de nuevas oportunidades y aspectos que quedan por abordar: sefalar
aquellas iniciativas detectadas en la actividad de formacion, que significan un aporte para el
rubro en el marco de los objetivos de la propuesta, como por ejemplo la posibilidad de realizar
nuevos cursos, participar en ferias y establecer posibles contactos o convenios. Indicar
ademas, en funcion de los resultados obtenidos, los aspectos y vacios tecnoldgicos que aun
quedan por abordar para la modernizacion del rubro.

De acuerdo a lo sefalado antes, una vez realizado el proyecto FDI prospectivo y en concreto
con la prueba que la combinacién de nuestros métodos de diagndstico con la plataforma de
Clondiag es una realidad compatible, se procedera a realizar un kit de diagnostico conjunto
para su aplicabilidad en acuicultura.

8. Resultados adicionales: capacidades adquiridas por el grupo o entidad responsable, como
por ejemplo, formacién de una organizacion, incorporacion (compra) de alguna maquinaria,
desarrollo de un proyecto, firma de un convenio, etc.
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Se firmé un convenio para continuar trabajando en el desarrollo de proyectos para
concretar un kit de diagnéstico que combine el PCR de Diagnotec con la plataforma de
Clondiag para le deteccion de patdégenos y ademas con la proyeccion de ir incorporando a
futuro loa avances de la tecnologia desarrollada por Clondiag con el fin de concluir con un kit de
diagndstico molecular en terreno.

9. Material Recopilado: junto con el informe técnico se debe entregar un set de todo el material
recopilado durante la actividad de formacién (escrito y audiovisual) ordenado de acuerdo al
cuadro que se presenta a continuacion (deben sefialarse aqui las fotografias incorporadas en el
punto 4):

Tipo de Material N°  Correlativo (si  es|Caracterizacion (titulo)
necesario)

Convenio 1 Mutual Confidential
Disclosure Agreement

Folleto 2 AP System

Folleto ] AT-System: The Platform

Folleto 4 Application Fields of the
Array Tube System

Protocolos 5 Array  Tube: Instruction
Manual
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10. Aspectos Administrativos

10.1. Organizacion previa a la actividad de formacion

a. Conformacion del grupo
muy dificultosa _X___ sin problemas algunas dificultades

(Indicar los motivos en caso de dificultades)

b. Apoyo de la Entidad Responsable

__X__bueno regular malo
(Justificar)
c Informacion recibida durante la actividad de formacién
amplia y detallada __X__aceptable deficiente
d. Tramites de viaje (visa, pasajes, otros)
__X__bueno regular malo
e. Recomendaciones (sefalar aquellas recomendaciones que puedan aportar a mejorar

los aspectos administrativos antes indicados)

10.2. Organizacién durante la actividad (indicar con cruces)

ltem Bueno Regular | Malo
Recepcion en pais o region de X

destino

Transporte aeropuerto/hotel y|X

viceversa

Reserva en hoteles X

Cumplimiento del programa y|X

horarios

En caso de existir un item Malo o Regular, sefialar los problemas enfrentados durante el
desarrollo de la actividad de formacion, la forma como fueron abordados y las sugerencias que
puedan aportar a mejorar los aspectos organizacionales de las actividades de formacion a
futuro.
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11. Conclusiones Finales

12. Conclusiones Individuales: anexar las conclusiones individuales de cada uno de los
participantes de la actividad de formacién, incluyendo el nivel de satisfaccion de los objetivos
personales (no mas de 1 pagina y media por participante).

En relacion a la actividad de formacion realizada, es de mi interés resaltar el hecho de haber
tenido la oportunidad de conocer personalmente las instalaciones de Clondiag y el Parque
Industrial en la ciudad de Jena, en donde se encuentra Clondiag desde hace 8 afos. Esta
empresa, es un start-up en biotecnologia, que nacié a partir de la iniciativa de unos alumnos de
Doctorado en Biologia, los cuales presentaron su idea y pudieron atraer Capital de riego para
concretar su proyecto. El hecho de haber podido converger, a través de esta actividad, dos
experiencias empresariales que surgen a partir de iniciativas académicas similares hace mucho
sentido, ya que el vinculo que se pudo generar es muy interesante. Ambas empresas son
dirigidas por sus fundadores, ambas empresas son relativamente nuevas, ambas empresas
estan apostando a la innovacion. Clondiag a través de la manufactura de plataformas
tecnolégicas y Diagnotec a través del desarrollo de aplicaciones dirigidas a la industria animal.
De este modo y con esta vision de colaboraciéon mutua, quiero comentar que el vinculo que se
generd y la comunicacion establecida entre ambas empresas fue muy fluida. Esto experiencia
fue super interesante, ya que muchas veces uno supone que va a ser muy dificultosa la
comunicacion y el logro de lazos interesantes por ser dos empresas de distinta procedencia, no
obstante en esta ocasion, dado la base y la postura de ambas empresas, este vinculo se
desarroll6 de muy buena forma. Es asi como la actividad realizada nos permiti6 comprender
con mayor profundidad la tecnologia desarrollada y pudimos llegar a definir las bases de qué
manera se puede realizar una colaboracién conjunta. El haber podido alcanzar ese nivel de
contacto para Diagnotec es de gran relevancia, ya que estamos convencidos que por la via de
alianzas y colaboraciones con empresas que estan a la vanguardia, nos permitird desarroliar
productos con claras ventajas competitivas tanto a nivel local como global.

Para finalizar quiero destacar que la experiencia de intercambio, tanto a nivel humano como
técnico fue muy valiosa para Diagnotec y estamos seguros que significaran frutos para ambas
empresas en un futuro proximo.

/7
Nombre y Firma: / %/ﬂ//”z/ L1417
_— / /

Geraldine Miynarz

ANO 2003
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11. Conclusiones Finales

12. Conclusiones Individuales: anexar las conclusiones individuales de cada uno de los
participantes de la actividad de formacion, incluyendo el nivel de satisfaccion de los objetivos
personales (no mas de 1 pagina y media por participante).

Como se menciona en el informe creo que lo mas valioso de la actividad de formacion fue
conocer la empresa de biotecnologia Clondiag, la historia de su gestion y conocer como se
realizan los emprendimientos en Biotecnologia en paises europeos.

Por otro lado, fue fundamental entender las proyecciones futuras que tiene la tecnologia
desarrollada por Clondiag, mas alld de adquirir los conocimientos relacionados con el uso de
los microarreglos.

Haber podido establecer una discusion enriquecedora y tener aproximaciones similares
respecto a nuestra experiencia en el diagnéstico molecular y la busqueda de nuevas
altemnativas para optimizar la metodologia, lo que se concreté en un convenio de colaboracion
futura, son elementos que no se pueden obtener si no es a través de este tipo de actividades.
Por este motivo, segiin mi punto de vista esta actividad de formacién tuvo un valor que va mas
alla de los conocimientos te6ricos y practicos que se pudieron adquirir.

Fecha: 01- Diciembre-2003

Nombre y Firma coordinador de la ejecucion: Ana Maria Sandino 9 / , % .'
s Gl




