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Perspectiva en el desarrollo de las enzimas
industriales a partir de la inteligencia tecnoldgica

Perspectives in developing industrial enzymes by using
technological intelligence
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RESUMEN

El desarrollo de tecnologias emergentes implica el reto permanente de utilizar nuevas herramientas de gestion
tecnolégica. La ingenieria de enzimas y su respectiva tecnologia, en el contexto de la biotecnologia, es una de las
areas del conocimiento sobre las cuales reiterativamente se plantean grandes expectativas como posible generador
de ventaja competitiva en economias emergentes como la colombiana. Sin embargo, varias décadas de
investigacion en este campo atn no arrojan resultados importantes en la produccién de enzimas y su aplicacién
en procesos industriales. El presente articulo se propone aplicar los componentes de un sistema de inteligencia
tecnolégica para el desarrollo de la tecnologia de enzimas. Inicialmente se hace énfasis en los procesos de cienciometria
refomados en ejercicios de mapeo de patentes, vigilancia tecnoldgica y evaluacién de proyectos colombianos en la
red ScienTl de Colciencias, realizados para las enzimas utilizadas, tanto en la industria de alimentos en la obtencién
de hidrolizados, como en la industria de textiles. Se documenta un ejemplo de estudio Delphi en el contexto de la
prospectiva de las enzimas industriales en la biotecnologia en general. Posteriormente, se evidencia el aprendizaje
que se puede generar a partir del andlisis de un lider del sector, a través de un benchmarking organizacional.
Finalmente, retomando las bases del sistema de inteligencia tecnolégica se discute su aporte a la generacién de
estrategias de productividad y competitividad de la aplicacién de las enzimas industriales.
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ABSTRACT

Developing emergent technologies implies an ongoing challenge involving using new technological management
tools. Enzyme engineering and its respective technology (within the context of biotechnology) is one of the areas of
knowledge from which great expectations are constantly arising, such as providing competitive advantage in
emergent economies like that of Colombia. However, several decades of research in this field have still not led to
important results in terms of enzyme production and their application in industrial processes. This article proposes
applying the components of a technological intelligence system to developing enzyme technology. Initial emphasis
is placed on scientometrics, using exercises for mapping patents, technological monitoring and evaluating Colombian
projects forming part of Colciencias’ ScienTl network, carried out for the enzymes being used in both the food
industry for obtaining hydrolysed products and in the textile industry. An example of Delphi study is documented
within the context of industrial enzymes’ future within biotechnology in general. The learning which can arise from
analysing a sector leader is stressed by using organisational benchmarking. The basis of a technological intelligence
system is then discussed in terms of how it can provide productive and competitive strategies aimed at applying
industrial enzymes.
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Introduccion

Los procesos industriales que involucran la transforma- han migrado durante las Gltimas décadas hacia el uso
cién de substratos mediante el tratamiento quimico  de biocatalizadores que generen mayor velocidad de
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proceso con menor impacto negativo en el ambiente.
En la actualidad las enzimas o biocatalizadores pueden
ser clasificados en dos grandes categorias segtin su acti-
vidad y los volimenes de produccién. En la primera se
ubican aquellas que tienen gran actividad biolégica vy
por lo tanto sus volimenes de produccién son peque-
fios, como ejemplo se pueden mencionar las enzimas
utilizadas en la industria farmacéutica y de andlisis clini-
co. En el segundo grupo se encuentran las enzimas que
cuentan con menor actividad biolégica y sus volimenes
de produccién y aplicacién son mayores que las anterio-
res, aunque la tendencia resultante de los procesos de
investigacion y desarrollo en este campo se dirige hacia
la reduccién de sus volimenes aumentando su activi-
dad por técnicas como la ingenieria genética y enzimética.
Es precisamente en este segundo grupo donde se en-
cuentran las enzimas con mayor aplicacién en diferen-
tes procesos industriales, como en la obtencién o trata-
miento de alimentos, bebidas, textiles, curtiembres,
desechos biodegradables, remediacién ambiental, etc.
En los pafses con economias emergentes y riqueza en
biodiversidad se asume la existencia de ventajas com-
parativas para lograr competitividad en la produccién y
utilizacién de las enzimas aplicadas a la industria o
enzimas industriales. Sin embargo, su desarrollo, como
el de otras dreas de la biotecnologia, estd afectado por
problemas como la creciente brecha cientifica y tecno-
[6gica con respecto a los paises industrializados, la inci-
piente capacidad empresarial en esta area, y la falta, en
general, de incentivos para la realizacién de inversiones
en este campo (Melgarejo et al., 2002; Torres, 2002). A
la vez, la ausencia de incorporacién de la biotecnologia
plantea serias amenazas a causa de la pérdida de
competitividad frente a los pafses que estdn aplicando
innovaciones biotecnolégicas en forma creciente (Torres,
2002; Rodriguez, 2003).

Los procesos de innovacién y desarrollo de las nuevas
tecnologias involucran la generacién y aplicacién de nue-
vas herramientas para la asimilacion de la variable tecno-
l6gica en los sistemas productivos, asi como la
dinamizacién en la toma de decisiones y la permanente
definicion de estrategias tecnoldgicas. Recurrir a esque-
mas tradicionales a partir de la ingenierfa directa y la trans-
ferencia de tecnologfa que, siendo relativamente vigen-
tes ya no son suficientes para la generacién de nuevas
procesos en la industria de las enzimas industriales, pue-
de ser una eleccién equivocada. Por lo anterior, se re-
quiere de nuevas alternativas en gestion de la tecnologia
que aborden adecuadamente la problemética anterior-
mente descrita.

El presente articulo plantea la utilizacién de una de
las nuevas herramientas para la investigacién vy el de-
sarrollo, denominada inteligencia tecnolégica,
implementada de manera preliminar para aportar en
la definicion de estrategias en el campo de las enzimas
industriales en Colombia.

Marco referencial del estudio propuesto

Estado de la biotecnologia en Colombia

En Colombia, a partir de la creacién del Programa Nacio-
nal de Biotecnologia en 1991, se fueron desarrollando
instrumentos para el fortalecimiento de la capacidad cien-
tifica y la promocién de la biotecnologia, realizandose un
acompafamiento y monitoreo continuo de los grupos y
centros de investigacion del pafs. En 1997 se definieron
unas lineas programaticas de accién las cuales determina-
ron la formulacién del Plan Estratégico 1999-2004. A par-
tir del 2000 se han venido realizando esfuerzos por dife-
rentes instancias para el diagnéstico, fortalecimiento y
desarrollo de la biotecnologfa. Actualmente existen algu-
nas iniciativas regionales como son el cluster de bioindustria
del Valle del Cauca, el ejercicio prospectivo en
biotecnologia y salud de Antioquia, y la iniciativa de
bioprogreso en la regién Bogota-Cundinamarca. Estas ini-
ciativas buscan articular los diferentes actores en &reas
prioritarias para las regiones (Carrizosa et al., 2006).

A diferencia de lo que ocurre con otras tecnologias de
punta, los diferentes estudios muestran que en
biotecnologia el pafs cuenta con una importante tradicién
y una infraestructura de investigacién bésica, especialmen-
te en los campos de la agricultura y la salud humana, que
representan una fortaleza primordial a partir de la cual es
posible levantar la plataforma cientifica requerida. En 1995
Colciencias publica el Directorio de Biotecnologia con el
objeto de realizar un diagnéstico de los grupos de inves-
tigacién del sector y a la vez conocer sus capacidades,
logros y necesidades, con miras al establecimiento de
actividades futuras de cooperacién entre ellos, buscando
también la definicion de politicas en el tema. Con esta
iniciativa se identificaron los grupos de investigacion en
biotecnologia del pafs (81 en total), y se clasificaron de
acuerdo al sector de aplicacién: 58% en el sector vegetal
y agricola, 17% en salud humana, 12% en ambiental, 8%
en pecuario y 5% en industrial. Los profesionales, de acuer-
do al grado académico, se agrupaban con nivel de pregrado
el 46%, con maestria el 31%, y con doctorado el 17%;
sumados a un 4% y 2% de candidatos a maestria y docto-
rado, respectivamente. Estos profesionales se especiali-
zaban el 45% en el area vegetal y agricola, el 25% en
salud humana, el 15% en ambiental, el 8% en industrial y
el 7% en biotecnologfa animal. Los proyectos en ejecu-
cién entre 1990 y 1995 de acuerdo al campo, se desarro-
llaban el 43% en vegetal y agricola, el 29% en salud hu-
mana, el 14% en ambiental, el 10% en animal y el 4% en
industrial (Hodson y Aramendis, 1995).

El informe presentado por el Observatorio Colombiano
de Ciencia y Tecnologia (OCyT) y Colciencias al Progra-
ma Cooperativo para la Construccién de Indicadores en
Biotecnologia de la Organizacién de Estados Americanos
(OEA) en 2002 indica que en ese momento el pafs con-
taba con 76 instituciones que inclufan 184 grupos o cen-
tros que desarrollaban proyectos con componente
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biotecnolégico, de los cuales el 82,6% formaban recur-
sos humanos. En cuanto a investigadores el nimero total,
vinculado a los grupos anteriores, fue de 1.991, de los
cuales 1.007 participaban al menos en un proyecto con
componente biotecnolégico. De acuerdo a escolaridad
maxima (de un total de 854 del que se tenfa la informa-
cién) el 44,1% tenfan pregrado, el 7.7% especializacién,
el 29.1% maestria y el 19% doctorado. En términos de
proyectos, se presentaron un total de 667. De estos, el
38% estaba dirigido al sector agricola, el 34% a salud hu-
mana, el 11% a ambiental, el 5% a pecuario, el 1% a
alimentos, y el 11% restante a otras areas de la
biotecnologia (Orozco y Carrizosa, 2004).

Otro estudio de capacidad en biotecnologfa, realizado
por Roca (2004), evidencié los siguientes resultados: se
identificaron 62 grupos (45,9% del total) que utilizan la
biotecnologia en recursos genéticos vegetales, 30 (22,2%)
dedicados a estudios en humanos, 12 (8,9%) 6 (4,4%)
con trabajos en areas de ambiente y de industria respec-
tivamente, y 5 grupos que desarrollan investigacién en
microorganismos (3,7%). En términos de biotecnologias
utilizadas se identificé que el pais utiliza una amplia gama
de biotecnologias, siendo la de mayor uso la multiplica-
cién in vitro (47 grupos), generalmente en vegetales. Las
técnicas de biologia molecular estdn ampliamente difun-
didas, desde la biologia molecular basica (31 grupos) has-
ta estudios genémicos y proteémicos (2 y 1 grupos, res-
pectivamente). Un grupo hace secuenciamiento de ADN;
4 grupos, clonacién de genes, y 15, transformacién
genética. Entre las técnicas bioquimicas y quimicas anali-
ticas utilizadas se encuentran la exploracién de sustancias
naturales usando HPLC (9 grupos), trabajos con
metabolitos secundarios (6), caracterizacién de enzimas
y proteinas (5), espectrometria (1) y librerfas quimicas (1
grupo). En cuanto a areas de especializacién de los inves-
tigadores las ingenierfas quimica e industrial cuentan con
el mayor niimero de profesionales, seguido por las areas
de biologfa, microbiologfa y salud humana y animal. Los
profesionales con grados académicos de maestria y doc-
torado se encuentran en su mayoria en las dreas referidas
y en ingenierfa quimica e industrial. Por otro lado, el na-
mero de profesionales dedicados a la biologia molecular,
biotecnologia y genética molecular comprende un nd-
mero relativamente menor, aunque la mayorfa de estos
profesionales cuentan con estudios de posgrado.

En enero del 2005 existian 90 grupos registrados en el
Programa Nacional de Biotecnologia, de los cuales 39
eran reconocidos; también se identificarén 125 grupos
que lo reportan como programa secundario y de estos 55
eran reconocidos. Actualmente, como resultado de la

convocatoria para medicién de grupos de Colciencias en
el 2006, se han registrado en el Programa Nacional de
Biotecnologia, como programa principal, un total de 135
grupos, de los cuales han sido categorizados 28, 32 y 15
en A, B y C, respectivamente. Si bien se reporta un in-
cremento en los Gltimos dos afos de 45 grupos reconoci-
dos, llama la atencién la reiterada tendencia de mante-
ner una participacién marginal (menor del 5% del total de
los grupos) del sector industrial y del desarrollo real de
procesos productivos con biotecnologia. Lo anterior im-
plica que la biotecnologfa, incluyendo obviamente la pro-
duccién y utilizacién de las enzimas industriales como
campo de nuevo conocimiento, sigue siendo un ejercicio
teérico mas que un generador de riqueza en nuestro pafs.

Aplicaciones industriales de las enzimas

El empleo de enzimas* en la industria no es nuevo, ya
que ha estado asociado a procesos tradicionales en algu-
nos casos con una vigencia de cientos de afos. Los
biocalizadores se usan en industrias como la licorera,
panadera, lactea, textilera, de aplicaciones ambientales,
de produccién de detergentes, entre otras. Sin embargo,
estos procesos han estado caracterizados por sus mode-
rados niveles de eficiencia en el desarrollo tecnolégico
debido a las bajas concentraciones, actividad especifica
de las enzimas, su inestabilidad y las mezclas complejas
que se producen naturalmente, implicando la necesidad,
en muchos casos, de separar y purificar los principios ac-
tivos. Mediante métodos biotecnolégicos se ha buscado
reparar estas fallas y se ha hecho posible la creacién de
una nueva generacion de productos y procesos. Actual-
mente la mayoria de las enzimas utilizadas en la industria
se emplean en el procesado de alimentos,® sin embargo,
es muy probable que los usos industriales de las enzimas
aumenten en el futuro, ya que se ha estimado que el
40% de la produccién industrial de los paises desarrolla-
dos serd de origen bioldgico (Villate et al 1998).

Las enzimas llamadas industriales se utilizan frecuente-
mente para mejorar procesos, por ejemplo, para facilitar
el empleo de nuevos tipos de materias primas o las pro-
piedades fisicas de un material con el objeto de poder
procesarlo mas facilmente, ya sea aumentando su
solubilidad o disminuyendo su viscosidad de forma que
se facilite su transporte durante el procesado. En segun-
do lugar, las enzimas se utilizan para mejorar el produc-
to; por ejemplo, cambiando el color, aroma, textura, sa-
bor o vida dtil de un alimento, con el fin de que resulte
mas aceptable para el consumidor (Wiseman, 1991).
Sélo unas 50 enzimas se utilizan en cantidades aprecia-
bles de tal forma que esta industria presenta un volumen

*Una enzima o catalizador biolégico es un polimero de aminodcidos principalmente, que actia acelerando el metabolismo de los seres vivos. En su
estructura se entrelazan y se pliegan una o més cadenas polipeptidicas, que aportan un pequefio grupo de aminodcidos para formar el sitio activo o lugar
donde se adhiere el sustrato (la sustancia sobre la que actia una enzima) que es transformado.

®Tres de las enzimas mds usadas a nivel industrial: la alfa-amilasa, la glucoamilasa, y la glucosa isomerasa, se destinan a la produccién de jarabe y

glucosa.
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global de negocios anual relativamente pequefia pero de
alto valor agregado, aunque algunos productos han
incrementado apreciablemente su empleo, por ejemplo
el cuajo, asi como las amilasas y proteasas utilizadas en la
elaboracion de aprestos en la industria textil y en la fabri-
cacién del cuero. Menos de 30 enzimas generan mas del
90% de las ventas de enzimas industriales. La dificultad
para ampliar su oferta radica en que, aunque existe el
interés por producir nuevas enzimas, la mayoria de estas
no operan bajo condiciones extremas que se presentan
generalmente en la industria. Existe una gran variedad de
enzimas disponibles comercialmente, de las cuales algunas
preparaciones han sido asociadas con aplicaciones indus-
triales particulares, como los productos que contienen:
alfa-amilasa diferenciados, alfa-amilasa libre de proteasa
para regular los niveles diastasicos® de la harina, mezclas
de proteasas bacterianas y alfa-amilasa utilizadas en la
produccion de crackers, preparaciones de alfa-amilasa di-
sefiadas para regular los niveles diastasicos del pan, asi
como alfa-amilasa que contiene productos para retardar
la pérdida de humedad de pasteles y panes. Ademas de
otras con aplicaciones en la industria de cerveza,
detergentes, farmacéutica, procesado del almidén, pa-
pel, textil, cuero, vino y zumo de frutas.

Se puede mencionar a continuacién como ejemplo la
situacion de las enzimas industriales, ilustrada en el caso
de la produccién de hidrolizados de almidén. Teniendo
en cuenta las tendencias encontradas por Coldaenzimas,
empresa distribuidora en Colombia de enzimas produci-
das por Novo Nordisk, durante la Gltima década del siglo
pasado se observé que la utilizacién industrial de estos
biocatalizadores se estd desarrollando ampliamente en
Colombia, especialmente la alfa-amilasa,” en sectores
como panaderfa, cerveceria, detergentes, vino y zumos
de frutas. Mientras que en otras aplicaciones, como en
la hidrélisis enzimatica del almidén y en la isomerizacién
del hidrolizado obtenido, la aplicacién de enzimas es ain
moderada, pese a su eficiencia, especificidad, comodi-
dad y economia (Conzalez y Castellanos, 2000). Los
hidrolizados enziméticos surgen por la necesidad de sus-
tituir materias primas ofreciendo productos de gran
competitividad que generan diversas opciones en el mer-
cado; sus aplicaciones,® asi como la existencia de un
mercado potencial, son algunas de las razones por las

cuales cobran importancia (Pardo y Rivera, 2001). La pro-
duccién e importacién principalmente de los jarabes de
glucosa y de fructosa, pese a ser creciente, no satisface la
demanda nacional, mostrando una oportunidad real de
mercado para los hidrolizados de almidén en especial para
la glucosa y su jarabe, ya que ademds presentan un creci-
miento anual superior al 5%, abriendo un nuevo horizon-
te para la ingenierfa enzimatica en Colombia.

Bases conceptuales de la inteligencia tecnolégica

Para el desarrollo de la variable tecnolégica en los pro-
cesos productivos se han venido proponiendo en la
literatura especializada la utilizacién de herramientas
modernas de gestion tecnolégica, entre las cuales se
han destacado los sistemas formalizados de inteligen-
cia (Mier, 2003). En este contexto, la inteligencia tec-
nolégica (IT) ha surgido como un proceso que permite
la generacién de conocimiento para la formulacién de
planes y estrategias tecnolégicas que fortalezcan las ca-
pacidades de los sistemas productivos. El interés por el
tema no es nuevo; a finales de los afos 70 en documen-
tos institucionales de la Oea y la Cepal sobre el desarrollo
tecnolégico de la regién ya se mencionaba la necesidad de
contar con métodos continuos y flexibles para la insercién
de la variable tecnolégica en los diferentes niveles de toma
de decisién en los aparatos productivos de los paises. Esta
problematica, con un enfoque de generacién de conoci-
miento, ha vuelto a tomar relevancia de forma explicita
recientemente. En el Gltimo afo Aceves (2005) ha plantea-
do la IT como una alternativa conceptual para agregar valor
desde la planeacién estratégica, mientras Ortega y colabo-
radores (2005) la han abordado desde la implementacién
de sistemas de calidad que le permitan a la inteligencia ser
aplicada, particularmente, desde estudios de vigilancia
tecnoldgica. Este Gltimo enfoque, que ubica a la IT des-
de la vigilancia, coincide con el propuesto por Escorsa y
Maspons (2001), asi como Rodriguez (2003), quien par-
ticularmente analiza a la IT como un mecanismo de de-
sarrollo de conocimiento desde la academia. De otro
lado, se han venido conceptualizando, formulando y
mostrando las particularidades de un modelo estructu-
rado de IT, constituido por tres componentes (Caste-
llanos et al., 2005): la implementacién de herramien-
tas de gestién tecnoldgica que manejan informacién®

¢ Lo diastasa es un fermento contenido en ciertas semillas germinadas y otras partes de las plantas, ast como en ciertos 6rganos y secreciones animales,

y cuya accién consiste en convertir el almidén en azbcar.

” La alfa-amilasa, también denominada enzima licuante, hidroliza los enlaces quimicos alfa-1-4D glucosa de la amilasa y amilopectina del almidén al
azar, reduciendo rapidamente la viscosidad de las dispersiones de este polimero. A partir de la amilasa se liberan oligosacéridos de 6-7 unidades de
glucosa; producto de esta hidrélisis se forman dextrinas, maltosa y glucosa, por lo que el poder reductor de las dispersiones de almidén aumentan
considerablemente. La mayoria de estas enzimas del fipo termoestables provienen del Bacillus amyloliquefaciens o del Bacillus Licheniformis, si son

termoldbiles proviene del Bacillus Subtilis (Cruz y Renteria, 2001).

® Los jarabes con azdcares de mayor poder de disolucién, sustancias en la preparacién del color caramelo que aportan resistencia a la decoloracién
térmica, dan cuerpo y acenttan los sabores a frutas y mejoran el color y las fexturas.

? La busqueda de informacién no es suficiente ya que deben realizarse procesos de gestion de la misma que garanticen su importancia para la foma
de decisiones. Este crecimiento acelerado de la informacién no permite a las organizaciones y a los individuos interiorizar la fotalidad del conocimiento
disponible en los documentos de cardcter cientifico y tecnolégico, razén por la cual es necesaria la vinculacién de técnicas y herramientas de andlisis
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con diferentes atributos, la generacién de conocimiento a
través de la transformacién de datos en informacién con
valor estratégico, y la formulaciéon e implementaciéon de
estrategias acordes con las politicas de la organizacién (ver

Figura 1). Estos componentes no son etapas secuenciales,
sino que se complementan entre si por ser un proceso
complejo con corrientes de retroalimentacion.

COMPONENTE IlI
FORMULACION E IMPLEMENTACION DE
ESTRATEGIAS

EVALUACION |<_

COMPONENTE |
IMPLANTACION
HERRAMIENTAS

COMPONENTE II
GENERACION DE CONOCIMIENTO

\
DEFINICION DE
OBJETIVOS Y
PROBLEMAS
; L] - PROCESOS
\ 4 1 IDENTIFICACION DECISION DEFINICION DE TOMA DE IMPACTOS
1 DE FUENTES DE DE LOS I ESTRATEGIAS DECISIONES
DIAGNOSTICO 1 INFORMACION USUARIOS 1
TECNOLOGICO 1 ¥ 1 ‘L
AT 1
1 INTERPRETACION 1 GENERACION DE
NCHMARK )
. BENCHMAR 1 DE INFORMACION 1 VENTAJAS
Informacion 1 5
ormacio PROSPECTIVA X * CONV:LID_I/_AECION Y : COMPETITIVAS
Datos TECNOLOGICA I - JUSTES .
ANALISIS DE y |
h INFORMACION .
VIGILANCIA 1 * .
TECNOLOGICA I DIFUSION b
: ESTRUCTURACION DE INTERNA 1
OTRAS . CONOCIMIENTO 7y 1
HERRAMIENTAS NS :
'

Figura 1. Sistema de inteligencia tecnolégica.
Fuente: Castellanos et al., 2005.

Componente I: Implementacién de Herramientas.
Integrador de diversas herramientas de gestién tecnolégi-

Componente lll: Formulacién e implementacién de estra-
tegias. Este tercer componente se traduce en el cumpli-

ca. En el presente trabajo se sugiere un modelo que uti-
lice las siguientes vigilancia tecnolégica,’® prospectiva
tecnoldgica y benchmark, aunque es posible utilizar un
mayor o menor nimero de ellas dependiendo de la com-
plejidad del sistema analizado.

miento del objetivo principal en la aplicacion del sistema
de IT en la organizacién, puesto que ya se cuenta con
informacién y conocimiento para la oportuna toma de de-
cisiones y la formulacién de estrategias con impacto en el
corto, mediano y largo plazos, generando ventajas compe-

iy . titivas a partir de la variable tecnolégica y su gestion.
Componente Il: Generacién de conocimiento. Como se P glcaysug

observa en la Figura 1, este componente constituye el
fundamento del sistema de IT, ya que tal como lo men-
cionan Escorsa y Maspons (2001) la valoracién de la im-
portancia del conocimiento ha hecho que los sistemas
productivos se ocupen ahora, con renovado interés, de
cémo crearlo, emplearlo, compartirlo o utilizarlo de ma-
nera mas eficiente.

Metodologia

La implementacién de la inteligencia tecnolégica que se
propone en el presente estudio, aplicada a las enzimas
industriales, es el resultado a su vez de distintas inves-
tigaciones realizadas por el grupo al cual pertenecen
los autores. Retomando el primer componente de la

que permitan determinar el estado actual de las disciplinas cientificas y tecnolégicas que atafien a la organizacién. De acuerdo con Archibugiy Pianta
(1996) la informacién detallada acerca del avance tecnolégico es necesaria en la toma de decisiones que se relacionen con la asignacién de recursos
para los procesos de innovacién y cambio tecnolégico, la seleccidn de los campos tecnolégicos donde la innovacién promete retorno econédmicoy la
gestién del disefio de las estrategias de desarrollo tecnolégico dentro de las compafias. A nivel de las instituciones de investigacion, el monitoreo de
la actividad cientifica y tecnolégica mediante métodos bibliométricos y cienciométricos es indispensable para mantener a la vanguardia su cartera de
proyectos de investigacién y desarrollo, hacer més pertinentes sus investigaciones y establecer las tendencias de los campos cientificos y técnicos.

10 La vigilancia fecnolégica emplea andlisis bibliométricos y cienciométricos que permiten la bisqueda, deteccion, andlisis y comunicacién de informa-
ciones orientadas a la toma de decisiones sobre las amenazas y oportunidades para las organizaciones que la utilizan en los démbitos cientifico y
tecnolégico (Gonzdlez, 2002). La vigilancia permite la identificacién de tendencias en las tecnologias y la preparacién de los sistemas o grupos para
anticiparse a los cambios que el entorno experimenta constantemente. Los estudios o especialidades métricas de la informacién, segin Gorbea (2004),
permiten explorar, detectar y mostrar informacién verdaderamente relevante y significativa. Dentro de estas especialidades métricas se encuentra la
bibliometria como una disciplina con un enfoque cuantitativo y objetivo, por lo que sus resultados constituyen una fuente de informacién Gtil para los
expertos que evaltan la actividad cientifica y tecnolégica, asf como para aquellos que son responsables de la definicién de la politica industrial y de
desarrollo fecnolégico, y los funcionarios que determinan los fondos y recursos destinados para la investigacién (Sudrez-Balseiro y Maura, 2005).
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inteligencia tecnoldgica (ver Figura 1) se aplican diferen-
tes herramientas de gestién tecnoldgica: mapeo tecnolé-
gico, cienciometria en el contexto de la vigilancia y andli-
sis prospectivo mediante el método Delphi. Como parte
de la generacién del conocimiento y la definicion de es-
trategias (componentes Il y Il del sistema de inteligen-
cia) se discute el aprendizaje tecnolégico generado por
cada uno de los métodos implementados. Se tomaron
para el andlisis cienciométrico inicial las enzimas involucradas
en la hidrélisis del almidén y las utilizadas en la industria
textilera, ambas de posible interés para la economia nacio-
nal,"" con el fin de evidenciar la versatilidad de este tipo
de herramientas aplicadas a diferentes objetos de investi-
gacion. Posteriormente, se analizan cienciométricamente
los productos registrados en la base de datos de la red
ScienTl de Colciencias, para evaluar la capacidad
investigativa, tomando como referencia las enzimas indus-
triales en general. El andlisis prospectivo se plantea en el
contexto global de la biotecnologfa, destacando particular-
mente la percepcion que tienen los expertos sobre el pa-
pel que hacia el 2015 tendran las enzimas industriales.
Finalmente, se realiza la comparacion —benchmarking- con
uno de los grupos de lideres en el mundo en la investiga-
cién, desarrollo y comercializacién de las enzimas, lo cual
permite evidenciar las brechas tecnoldgicas.

Las herramientas de gestién tecnolégica involucradas en
el primer componente del modelo para el caso del pre-
sente articulo, fueron:

Mapeo tecnolégico de patentes

La metodologfa para la realizacién en el contexto colom-
biano de un mapeo tecnolégico de patentes'? en la tec-
nologfa de enzimas fue publicada con anterioridad por
Castellanos et al. (2003). Se buscé en la base de datos
del banco de patentes de la Superintendencia de Indus-
tria y Comercio — SIC,"® para analizar las patentes regis-
tradas en la tecnologia de la aplicacion de la alfa amilasa
en la industria de hidrolizados e identificar la vigencia de
las mismas, asi como evaluar su procedencia.

Andlisis cienciométrico de las enzimas con aplica-
cién en la industria textil

La metodologia empleada en el ejercicio de vigilancia
tecnolégica a partir de analisis cienciométrico de las
enzimas con aplicacién en la industria textil se muestra

en la Figura 2, el cual se concentr6 en la ventana de obser-
vacién correspondiente al periodo enero de 1998 — agosto
de 2005. Cabe resaltar que los documentos analizados co-
rresponden a las patentes concedidas y a los articulos cien-
tificos publicados en cada uno de los afios del periodo men-
cionado. Se seleccioné la base de datos SCOPUS® que,
ademds de incluir bases de articulos cientificos, utiliza el
motor de bisqueda de la Oficina Europea de Patentes (EPO
por sus siglas en inglés), conocido como Espacenet®. El ac-
ceso a esta base se obtuvo a través del campus agreement
de la Universidad Nacional de Colombia.

Generacién de un marco
conceptual de las enzimas
industriales con aplicacion textil

Generacién y
Transferencia de
conocimiento entre
grupos de investigacion ¢

Identificacion de las fuentes de
Informacion
v
Definicién de ecuaciones de
Bisqueda
v

Descarga y gestion de registros |

- Homogeneizaci6n

- Determinacion de
frecuencias de aparicion
de palabras clave

- Célculo de matriz de v
Coocurrencias

- Célculo Matriz Normalizada

Tratamiento de la informacién |

Obtencién de mapas tecnolégicos

v

Andlisis y resultados

Convalidacién
con expertos

Figura 2. Metodologia del ejercicio de andlisis cienciométrico
de enzimas con aplicacién en la industria textil

Se construyeron las estrategias de bisqueda de informa-
cién en la base de datos SCOPUS®; los registros encon-
trados fueron exportados al administrador bibliografico
RefWorks® en formato Tag Delimited, el cual permite
una adecuada organizacion de la informacién para su
manejo posterior en Microsoft Excel®. Luego se realiza-
ron dos procedimientos que simplifican el procesamien-
to de la informacién y en consecuencia sus resultados: 1.
Filtrado, que consiste en la eliminacién de registros que
no se consideran relevantes de la informacién inicial, y
2. Sinonimizacién, que es la agrupacién de palabras o
términos similares en un Gnico término comdn. La infor-
macién de patentes se analiz6 mediante la generacién
de indicadores de actividad usando el programa Microsoft

" Para concretar un sistema de infeligencia tecnolégica en cada una de estas enzimas y en general en otros sectores productivos, se puede recurrira
estudios posteriores con un solo objeto de andlisis, como ya se ha realizado con anterioridad (Carrizosa et al, 2006).

12 De acuerdo con Savioz (2004) el mapeo o monitoreo tecnolégico de patentes es la identificacion de sefiales de cambio en el estado de desarrollo
de un sector técnico de interés a partir de un andlisis de la evolucion del objeto de estudio analizado y fomando como base la informacién contenida en

las patentes publicadas a nivel mundial durante un tiempo determinado.

13 |a SIC cuenta con sistemas para realizar las busquedas de patentes internacionales. El software llamado Mimosa, que permite la visualizacién de las
patentes otorgadas en la Comunidad Europea, en la oficina estadounidense y en la japonesa, hasta el dia de hoy (se actualiza cada mes). También
cuenta con las bases de datos que pueden ser consultadas por Internet y que se actualizan cada 12 horas. Estas son: Espacenet (Oficina Europea de
Patentes, con los registros mundiales), USPTO (oficina estadounidense Gnicamente), EPOLINE (registros bibliogréficos mundiales), Cibepat (Oficina
Espafola con patentes espafiolas desde 1968, de solicitudes europeas y PCT que Designan a Espafia). Las direcciones electrénicas son respectivamen-
te: es.espacenet.com, www.uspto.gov, register.epoline.org/espacenet/ep/en/srch-reg.htm y www.oepm.es.
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Excel®. Igualmente, en este ejercicio se emplearon
macros en Microsoft Excel® para generar indices
relacionales entre los tépicos encontrados.'

Andlisis cienciométrico basado en la plataforma
ScienTl-Colombia'®

En este caso el andlisis cienciométrico se centré en
observar el comportamiento de la investigacién en
enzimas en Colombia, buscando conocer particular-
mente como se ha desarrollado su aplicacién indus-
trial. Se opt6 por realizar un andlisis por proyectos
registrados. Inicialmente, a través de una bisqueda por
proyectos se conocieron los grupos que desarrollan
aquellas relacionados con esa drea. En segundo lugar, y
teniendo en cuenta el objetivo central del estudio de
conocer el enfoque investigativo de los proyectos rea-
lizados con enzimas en Colombia, se realiz6 una bus-
queda de palabras clave en proyectos utilizando el nom-
bre de las enzimas generalmente utilizadas en la in-
dustria, como lo son las amilasas, celulasas, ellos,
lipasas, invertasas, lactasas, hemicelulasas y pectinasas.
Cada uno de estos registros encontrados se relaciond
con su respectivo grupo de investigacion y categorfa.

La técnica Delphi'®

El ejercicio Delphi aqui mostrado se realiz6 en el con-
texto del proyecto para construir el Direccionamiento
estratégico para la biotecnologia en Colombia al afo
2015, que a su vez fue el resultado de varias fases de
trabajo para la recolecciéon de informacién y el disefio
de la encuesta antes de su lanzamiento on line, en las
cuales se conté con la asesorfa del Instituto Prest (Uni-
versidad de Manchester — Inglaterra) y del Programa
Nacional de Prospectiva Tecnolégica (Castellanos et al;
2006; Carrizosa et al, 2006). Se inici6 con un taller de
expertos, en donde se consulté sobre fuerzas restricti-
vas, aceleradoras y oportunidades de la biotecnologfa,
asf como politicas y estrategias. A partir del analisis de la
informacién obtenida previamente se plantearon las sec-
ciones de la encuesta Delphi y las preguntas que hacen
parte de cada una de ellas. Con el fin de que los invita-
dos a participar en el Delphi pudiesen tener acceso a
este a través de Internet se usé el software Surveylet®
de Calibrum, cuya licencia es propiedad de Colciencias

Edad Nivel de formacién
L] r..---lnl'. I..“,,w--.nl:'l
| :-l': '— i i S -I % [
BT L
| —— i o
n'l-r.-r_-ll"'rl-l.: 2 -
u|.1-lu|--.-""\-. _FI,.-:""__""H-‘
e Masculino
- 467,16%
- (137)
_._;f
Femenino .
32,84% =
(67)

Figura 3. Caracterizacion de la poblacién que respondié la
encuesta Delphi

y la Universidad del Valle. En total 204 personas respon-
dieron la encuesta Delphi (Figura 3).

Resultados

En los sistemas integrados de la gestién tecnolégica del
siglo XXI, entre los cuales se encuentran el roadmapping
y la inteligencia tecnoldgica, la aplicaciéon de sus compo-
nentes no es lineal. Lo anterior implica que, en el caso
de la inteligencia, la implementacién de las herramientas
del primer componente ya supone la generacién de pro-
cesos de aprendizaje y generacion de vectores de cono-
cimiento implicito y explicito en los diferentes niveles
del sistema organizacional bajo andlisis. Igualmente, se
plantea la generacion sincrénica de estrategias de desa-
rrollo tecnolégico. A continuacién se ilustran los resulta-
dos de la aplicacién de cada una de las herramientas
mencionadas en la metodologia, el aprendizaje genera-
do, asi como algunas de las posibles estrategias que se
pueden generar en el proceso de inteligencia.

Aplicacién del mapeo tecnolégico en la tecnologia
de hidrolizados del almidén con alfa amilasa

En el proceso tecnoldgico de la hidrélisis enzimatica del
almidén (Figura 4) se diferencian tres grandes operacio-
nes: licuefaccion, sacarificacién e isomerizacién, cada una
de las cuales requiere una enzima en particular y da ori-
gen a un producto determinado, generando varias alter-
nativas de proceso, ademds de una gran variedad en la com-
posicion de los jarabes que pueden lograrse, dependiendo

14 A partir de estos registros, se construyeron mapas fecnolégicos en SPSS® usando escalamiento multidimensional (MDS), permitiendo determinar los
clusters o agrupamientos de dreas tecnolégicas, lo cual ha sido publicado en otros trabajos de los autores.

15 Colciencias ha hecho un esfuerzo significativo en la consolidacién de bases de datos de los grupos de investigacion, instituciones e investigadores que
parficipan activamente en el desarrollo de nuevas estrategias en el dmbito de la ciencia, la tecnologia y la innovacién. En este escenario, Xacta es la capa
de extraccién de conocimiento de la plataforma ScienTl-Colombia. Estd compuesta por un conjunto de tecnologias del drea de la mineria de datos
conocidas como mdquinas de aprendizaje, que permiten hacer inteligencia sobre la investigacién. Es quizd el producto més avanzado y moderno de
ScienTl-Colombia; brinda informacién que permite determinar qué se hace en investigacion, quién, cuéndo se hace, en dénde y cémo se hace (ScienTl-

Colombia, on line, 2006).

16 Esta técnica es utilizada en el contexto de los métodos prospectivos y permite consultar miltiples expertos que no se conocen entre si, para explorar

su opinién de forma independiente sobre un asunto determinado.
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del tipo de enzima que se use. Por ejemplo, a partir de
almidon'” se obtiene también beta-maltosa mediante
beta-amilasa.

Almidén
(maiz, arroz, trigo,etc.)

|l— Alfa-amilasa

| LICUEFACCION

Dextrinas «—— "almidén licuado"

| SACARIFICACION I.— Amiloglucosidasa

SEPARACION Jarabe de glucosa,
maltosa o mezcla de

jarabes
Glucosa,
maltosa, 7 .
dextrons | ISOMERIZACION  |¢— Glucoisomerasa

Jarabe de fructosa

Figura 4. Diagrama de flujo de las principales operaciones
para la produccién de jarabe de glucosa y fructosa.

La buasqueda realizada a través de la base de datos de
patentes de la SIC con la palabra alpha-amilase permitié
identificar el nivel de patentamiento desde 1997 hasta
2002, con 41 documentos para 1997, 63 para 1998, 82
para 1999, 147 para 2000, 83 para 2001 y 24 para el afo
2002; debido a que la muestra es muy grande fue nece-
sario realizar la blsqueda maés especifica (ver resultados
en la Tabla 1). Para la combinacién particular de alpha-
amilase y glucose syrup se encontraron ocho documen-
tos. Al confrontar titulos y resimenes de los documentos
citados anteriormente, se encontré que 16 patentes es-
tan relacionadas con la degradacion enzimdtica del almi-
dén y nueve con la produccién de alfa amilasas modifica-
das genéticamente y que se aplican en varios procesos
entre los que se encuentra el jarabe de glucosa.

proenzimas, procesos para preparar activar, inhibir, sepa-
rar o purificar enzimas. C12N9/28: ...actGan sobre enla-
ces alfa-glucosidicos, p.e., amilasa. C12N9/26: alfa-amilasa
de origen microbiano.

Al analizar los resimenes y titulos de las patentes resena-
das en el cuadro anterior se encontré que siete patentes
relacionaban tecnologias utilizadas en la produccién in-
dustrial de jarabe de glucosa con la enzima alfa-amilasa o
la produccion de esta.

Con la informacién contenida en cada una de las paten-
tes se realizé un andlisis bibliografico correspondiente al
tipo de aplicantes (empresas o firmas comerciales encar-
gadas de solicitar la patente), al afio de publicacién y al
pais en el cual se presenta, la informacién recopilada se
muestra en la Tabla 2; en esta se observa que las princi-
pales firmas encargadas de realizar las investigaciones re-
lacionadas con la obtencién del jarabe de glucosa se en-
cuentran localizadas en Estados Unidos y en Dinamarca,
representados principalmente por dos companfas multi-
nacionales, Genencor International Inc. y Novo Nordisk
DK. Estas son las empresas lideres en el mercado de
enzimas y manejan un gran desarrollo de la tecnologia
relacionada con la ingenierfa enzimética. Ademas, se ob-
serva que para los seis afos estudiados, se registraron
siete patentes relacionadas con el tema de interés, las
cuales estan registradas por cinco compafifas de caracter
privado, presentdndose un dominio del mercado mun-
dial, lo que demuestra la falta de participacién de las uni-
versidades y de los organismos de investigacion estatal
debido posiblemente a los altos costos que conlleva el
desarrollo de nuevas tecnologias enzimaticas, apoyadas
principalmente en las nuevas tecnologias de la biologia
molecular como la manipulacién genética.

En cuanto a los procesos productivos, el método mas
comun en la produccién de jarabes de glucosa es la con-
version acida del almidén. Este procedimiento logra de-
seadas propiedades organolépticas del producto, ademas
de una buena estabilidad del color. Por ejem-

Clas'f;fgc'on 1997 | 1998 | 1999 | 2000 | 2001 | 2002 | Total plo, el proceso para producir un jarabe de
C12P 1914 - 9 > 3 3 1 aa glucosa estdndar (42 DE aprox.) conlleva la
C12N 9/00 0 2 ) 6 1 4 25 acidificacion del almidén a pH. 2, para luego
C12N 9/28 14 37 38 29 19 5 142 ser bombeado en un reactor continuo que
C12N 9/26 9 9 8 13 10 3 52 opera a temperatura y presion elevada. Des-
C08B 31/00 1 2 0 1 2 0 6 pués de un periodo de tiempo la solucién

Tobleldn Bosqoeds poralysificapdmiRGranylereieofdos quimi-
cos del almidén. C12P19/14: preparacién de compues-
tos que contiene radicales sacéridos, por accién de una
carbohidraza, p.e., la alfa-amilasa. C12N9/00: enzimas,

resultante se devuelve a las condiciones atmosféricas, se
neutraliza, se clarifica, se decoloriza y se concentra hasta
el jarabe final. Sin embargo, como se observé anterior-
mente, este proceso necesita una purificacion adicional
para obtener unos productos més refinados, lo cual con-

17 Los productos de la hidrélisis del almidén son numerosos: jarabes de maltosa, jarabes de glucosa con diferentes equivalentes de dextrosa- DE (DE
es el valor que se utiliza para indicar el grado de hidrélisis asi, para el almidén es de cero y el de la dextrosa es de cien), jarabes con diferentes
porcentajes en jarabe invertido, glucosa y/o fructosa quimicamente puras. Estos productos segin el caso se pueden utilizar como: edulcorantes,
azicares de mayor poder de disolucién, sustancias para la preparacién de color de caramelo que aportan resistencia a la decoloracién térmica, que
evitan la cristalizacién y la pegajosidad de la sacarosa, la pérdida de humedad por su mayor cardcter higroscépico, sustancias que dan cuerpo y
acentdan los sabores a frutas y mejoran el color y las texturas (Gonzdlez y Castellanos, 2000).
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lleva el uso de equipos adicionales y genera un aumento
en los costos de operacion.

Tabla 2. Andlisis bibliografico de las patentes

No. de - . P
Patente Ano Aplicante Pais
WQO9812342 | 1998 AMYLUM N.V. BE
WO9816633 | 1998 NOVO NORDISK DK

EP0867504 1998
W09929876 | 1999

GENENCOR INTERNATIONAL INC uS
GENENCOR INTERNATIONAL INC usS

W09946399 | 1999 NOVO NORDISK DK DK
US6126754 2000 ROQUETTE FRERES FR
WO0196537 | 2001 NOVOENZIMES DK DK

Por esta razén se han desarrollado alternativas para los
jarabes de glucosa de conversién acida, basados general-
mente en las conversiones dcido-enzima y enzima-enzi-
ma para los jarabes. Estos productos ya se usan en varias
aplicaciones especialmente como dulcificantes de las in-
dustrias alimenticias. Estos jarabes se caracterizan por te-
ner un DE igual al del jarabe obtenido por conversién
acida, y ademds, se admite que la conversién enzimatica
directa de almidén tendrfa varias ventajas, a saber a) la
conversién de almidén por un proceso bioquimico es de
mas facil manejo, b) la reduccién de la formacién de
precursores del color como el furfural de hidroximetil, c)
no existe formaciéon de anhidroglucosa como un deriva-
do, d) baja el volumen de ceniza debido a una reduccién
en el 4cido, y e) baja el costo de refinacion.

Sin embargo, estos jarabes cominmente difieren de los
obtenidos via dcida, manifestdndose principalmente en
el espectro de aziicar y en las propiedades reolégicas del
producto, lo cual no es deseable por parte del compra-
dor. A continuacién se ilustra un ejemplo del aporte de
las patentes, encontradas en el mapeo, en el desarrollo
de la tecnologia de procesos y productos a partir de las
enzimas industriales (ver mas ampliamente en Castella-
nos et al., 2003).

La solicitud de patente WO9812342, cuyo titulo es “Ja-
rabe de glucosa con propiedades especificas y el proceso
para obtener este mismo”, describe una tecnologia de
proceso para preparar jarabes de glucosa con un espectro
de azlcar y un comportamiento reolégico similar al en-
contrado en los jarabes obtenidos por conversién acida.
Este proceso comprende un solo paso, en donde se trata
el almidén con una mezcla de enzimas que comprende
una alfa-amilasa de origen bacteriano, una amilasa
maltogénica y una glucoamilasa. La alfa-amilasa bacteriana
es seleccionada del Bacilus Subtilis y las condiciones re-
comendadas para esta enzima son 6-6,5 de pHy 70 a
90°C de temperatura. La glucoamilasa se obtiene por fer-
mentacion del Aspergillus Niger y las condiciones reco-
mendadas para esta enzima son 4,5 de pH y 60°C de
temperatura. La amilasa maltogénica se obtiene por fer-
mentacién del Bacilus Stearothermophilus y sus condicio-
nes de operacion son pH entre 5y 5.5 y 60°C de tempe-
ratura. El proceso comprende la suspension del almidén
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nativo en el agua a una concentracién de 33-358 de séli-
dos secos (SS) y a un pH ligeramente 4cido (3,5-4,0).
Esta solucién se gelatiniza a 160°C. Después de enfriar a
95°C, el pH se ajusta entre 5,7-5,9 y se agrega una alfa
amilasa termoestable (en conc. de 0,5-0,6ml./kg SS). Pos-
teriormente se licGa el almidén durante 2-3 horas a 90-
95°C hasta un DE de 10-12. Entonces, se inactiva la alfa-
amilasa ajustando el pH a 4, mientras es calentado el
almidén licuado durante unos 5 minutos adicionales a
95°C. Este substrato se enfria a 60°C y el pH se ajusta a
5,0. Se le agrega una mezcla de enzimas antes descritas.
Después de un tiempo de reaccién de 20 horas, la reac-
cion se detiene ajustando el pH a 3,5 y calentando la
solucién a 85°C via inyeccién de vapor, destruyendo toda
actividad de la enzima restante tan rdpidamente sea fue-
ra posible. Segin las condiciones de la reaccién usadas,
se obtuvo un jarabe con 38 DE y con propiedades com-
parable a un jarabe 38 DE convertido con 4cido. La tec-
nologia descrita en esta patente proporciona ventajas para
las aplicaciones industriales como el empleo de tempera-
turas de proceso faciles de alcanzar y de controlar, ademas
del ahorro energético que esto conlleva. Otra ventaja de
trabajar con esta tecnologfa es que no se requiere la pre-
sencia del i6n calcio debido a que cada una de las enzimas
que interactGan en la mezclalo tiene incorporado. El jarabe
resultante de este proceso presenta una viscosidad de facil
manejo en los procesos posteriores de filtracion.

De lo anterior se pueden sugerir estrategias para las futu-
ras investigaciones de grupos académicos dedicados al
tema en el contexto colombiano. Es obvio encontrar en
las patentes que la conversion écida del almidén ha sido
totalmente sustituida por el proceso enzimético, debido
entre otras cosas a la omisién de un proceso adicional de
purificacién, a la mayor facilidad de controlar un proceso
enzimatico que maneja temperatura y presiones inferio-
res a las de la conversién acida (lo que repercutird direc-
tamente en los costos totales del proceso) y a la
minimizacién de productos secundarios que puedan afec-
tar la calidad del jarabe de glucosa. Se deben tener muy
en cuenta los efectos que puedan traer para el proceso
enzimético la falta de i6n calcio en el paso de licuefac-
cion y el control del pH que permita obtener una buena
actividad de la enzima, ya que es muy importante tener
una hidrélisis completa que facilite una buena sacarificacién
sin la interrupcién de almidén residual.

Serfa de gran utilidad ensayar un proceso que utilice una
mezcla de enzimas para obtener el jarabe de glucosa en
un solo paso y que ademds, como se muestra en la
patente WO 9812342,proporciona un jarabe con pro-
piedades reolégicas favorables para la filtracién y un es-
pectro de aziicar muy similar al obtenido por el proceso
de conversion acida. Todos los pasos, las condiciones
de operacion, los tiempos de proceso, las cantidades y
las marcas comerciales de las enzimas utilizadas, se en-
cuentran descritas en el analisis de la patente que se
registr6 en este capitulo.
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Vigilancia tecnolégica de las enzimas industriales
aplicadas a la industria textil

El estudio de monitoreo cientifico y tecnolégico realizado
en el campo de la industria textil condujo a determinar el
comportamiento de las patentes concedidas y la publica-
cion de articulos cientificos sobre la aplicacion de enzimas
en el sector textil. La Figura 5 describe la dindmica de la
produccion cientifica y tecnoldgica registrada. Las paten-
tes concedidas durante el periodo 1998-2000 superaron
el nimero de articulos publicados en revistas cientificas
en este mismo periodo. Se observa un comportamiento
creciente en la asignacién de patentes hasta el ano 2000,
cuando se adjudicé el nimero méaximo de patentes (85)
en la ventana de observacién. A partir de este afo, el
nimero de patentes concedidas disminuyé de manera
considerable. Las posibles causas de este comportamien-
to se atribuyen a los procesos de fusién y adquisiciones
de grandes empresas desarrolladoras de tecnologia
enzimatica en la segunda mitad de la década de los afios
noventas que trajo como consecuencia la disminucién de
la oferta tecnolégica de nuevos desarrollos. En el caso de
los articulos cientificos la tendencia observada es creciente
para el periodo 1998- 2001. La publicacién de articulos
tiene su punto maximo en el afio 2007 con un total de
84, manteniendo un comportamiento estable hasta el afio
2004. En el afio 2005 se registra una caida en el nimero
de publicaciones cientificas sobre la aplicacién de enzimas
industriales en la industria textil.

Uno de los resultados mas notorios que surgen de este
andlisis es el desfase en el trabajo adelantado por las uni-
versidades y centros de investigacion (que principalmen-
te producen articulos) frente a los adelantado por la in-
dustria (que patenta sus desarrollos) durante la ventana
de observacién. Con respecto a esta situacién pueden
plantearse posibles causas como la existencia de relacio-
nes inadecuadas entre estos dos sectores a nivel mun-
dial, considerando que la industria adelanta sus propios
procesos de I&D, cuyos resultados generalmente no son
publicados en revistas cientificas sino a través de los docu-
mentos de patente. Este hecho se refuerza en la fortaleza
que presentan las grandes multinacionales de tecnologias
de enzimas en los procesos de 1&D, limitando el papel de
los procesos de transferencia tecnolégica desde los cen-
tros de investigacion externos en ciencia basica y aplicada.

Con el andlisis de coocurrencias se identificaron las &reas
crecientes y emergentes. El uso de azo colorantes (azo
dye), que en 2004 tuvieron una mayor frecuencia y en
2005 fueron tratadas en varias publicaciones. Los proce-
sos de delignificacién pueden considerarse como éareas
emergentes puesto que, a pesar de que en afos anterio-
res esta temdtica ya habifa sido empleada, se hizo en muy
pocos articulos y ademas se dej6é de escribir al respecto
durante un periodo de tiempo, reapareciendo en el afo
2004. En la Figura 6 se encuentran las dreas identificadas
tanto crecientes como decrecientes y se considera que

tanto la investigacion cientifica como tecnolégica esta vi-
gente y puede ir en aumento.
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Figura 5. Dindmica del desarrollo cientifico y tecnolégico en
enzimas industriales con aplicacion textil
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Figura 6. Areas crecientes y drecrecientes en el desarrollo
cientifico y tecnolégico de enzimas en la Industria textil

Vigilancia tecnolégica del desarrollo de las
enzimas con aplicacién industrial en Colombia, a
partir del andlisis de ScienTlI.

La blsqueda a través de Xacta en la base de datos de la
red ScienTl arroj6 91 grupos (de un total de 135 grupos
registrados en el Programa Nacional de Biotecnologia,
datos de 2006) que de alguna manera estan relacionados
con el desarrollo de enzimas en Colombia. En la Figura 7
se observa que un 44% corresponde a categoria A, lo que
indica que existe una gran cantidad de produccién
investigativa de alta calidad en este tema en Colombia.

Después de depurar los registros de proyectos encontra-
dos, seleccionando Gnicamente aquellos relacionados con
enzimas, se obtuvo un total de 148 proyectos. Cabe re-
saltar que algunos grupos se relacionan con méas de un
proyecto en este tema y cada uno de ellos tiene diferen-
te cantidad de productos relacionados. Los proyectos re-
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sultantes de la depuracién se clasificaron segin el enfo-
que investigativo, en industrial, proceso, ciencia basica y
otros, de acuerdo a los criterios que se muestran en la
Tabla 3. La Figura 8 muestra que un 54% de los proyectos
centran su objetivo de investigacién en ciencia basica,
mientras que menos del 10% de los mismos tienen un
marcado cardcter industrial.
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Figura 7. Grupos de investigacion relacionados con enzimas
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en la industria papelera, edulcorantes y alimentos con
caracteristicas especiales.

Existen enzimas que son usadas generalmente en la in-
dustria y a través de la cuales se realiz6 una segunda
depuracién en los resultados de la bisqueda de la infor-
macion realizada, con el fin de observar el estado actual
de las investigaciones en ellas.

En la Figura 9 se puede evidenciar cémo las amilasas
aunque han sido desarrolladas y aplicadas en eventuales
procesos industriales, atin se continGan investigando en
su mayoria en ciencia bésica. Por otra parte, las celulasas,
proteasas y las pectinasas siguen siendo estudiadas prac-
ticamente de forma excluyente solo desde la ciencia ba-
sica, lo que no sucede con las lipasas, que se investigan
mds en su parte operativa.

El resultado de este andlisis resalta una vez mas que la
investigacion en enzimas a través de los proyectos de
investigacién colombianos tiene un enfoque marcado
hacia la ciencia bésica, siendo el objeto de estudio la
obtencién y caracterizacién de enzimas, con posibles apli-
caciones industriales adn sin indagar. No se evidencian

Proceso reacciones (cinética y disefo de reactores), . . .
inmovilizacion, evaluacién de operaciones estrategias abordar de. manera’clara y agresiva los objetos
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Figura 8. Enfoque investigativo de los proyectos en enzimas
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Andlisis prospectivo en el campo de las enzimas
industriales en Colombia para el 2015.

El ejercicio Delphi realizado se definié para tres sectores
fundamentales de la aplicacién de la biotecnologia en
Colombia: a) farmacéutico y salud, b) agricola, pecuario
e industria de alimentos, c) medio ambiente y fuentes de
energia. Solamente en el segundo sector se considerd
como relevante el desarrollo en ciencia y tecnologia de
las enzimas de uso industrial. En este sentido el estudio
en cada sector planteado evalué los focos de desarrollo
cientifico, las plataformas tecnolégicas necesarias para el
desarrollo biotecnolégico, asi como los posibles bienes y
servicios resultantes. Las enzimas de uso industrial fue-
ron asumidas por los expertos en la modalidad de bien o
servicio. Por lo anterior, a continuacién se muestran los
resultados del andlisis de los bienes y servicios
prospectados al 2015 en el sector agricola, pecuario e
industria de alimentos, destacando que del total de los
204 participantes, 89 se consideraron realmente exper-
tos en el tema.

Al solicitar a los expertos elegir los bienes o servicios que
consideraban de mayor relevancia para la competitividad
y sostenibilidad de Colombia en este campo al afo 2015,
coincidieron ampliamente en definir las prioridades, como
se muestra en la Tabla 5. Después de los bioinsumos, las
enzimas industriales son consideradas por casi la mitad
de los expertos como un bien que sera relevante para ser
producido en Colombia en el 2015, lo cual coincide con
estudios recientes que muestran en la actualidad una ten-
dencia semejante.

Tabla 5. Bienes y servicios biotecnolégicos de mayor relevancia
en el afio 2015

Porcentaje de
.. Frecuencia | Porcentaje de | encuestados
Opcidn de seleccion | respuestas (Total: 89
personas)
Bioinsumos
(priorizando los que 63 25 3% 70,8%
reemplazan
importaciones)
En2|.mas para uso 1 16,5% 46,1%
industrial
Semillas certificadas 40 16,1% 44,9%
Kits de diagnéstico
para el sector 39 15,7% 43,8%
(pecuario, agrl’cola)
Colecciones de
organismos 34 13.7% 38,2%
caracterizadas
Centro de servicios 32 12,9% 36,0%
moleculares
Total 249 100,0%

La Figura 10 muestra inicialmente los resultados de la
consulta sobre la posicién de la regién por departamen-
tos con respecto al pafs en cuanto a los bienes y servicios
mds relevantes en el futuro. En general, la mayorfa de los

encuestados coincide en que sus regiones estan en el
promedio con respecto al pafs, aunque la diferencia con
la cantidad de respuestas que sefalan una inferioridad de
las regiones es pequena. En el caso de las enzimas indus-
triales llama la atencién que se reconoce que las regio-
nes tienen inferioridad ante el pafs o en el mejor de los
casos se ubican en el promedio. Teniendo en cuenta que
cerca del 70% de los encuestados era de las grandes ciu-
dades, la pregunta que surge con las tendencias encon-
tradas se orienta hacia quién y en dénde se supone que
se maneja y se tiene el liderazgo en el desarrollo de las
enzimas industriales en Colombia.
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Figura 10. Andlisis comparativo con relacién a los bienes y
servicios en biotecnologia

En cuanto a la consulta sobre la posicion de Colombia
respecto a los lideres de Latinoamérica, mayoritariamente
se indica que estd por debajo de los paises en general
lideres. No obstante, los bioinsumos fueron senalados
también como productos con los cuales Colombia se
encuentra en el promedio respecto a los lideres, junto
con las semillas certificadas. Pero retomando el andlisis
con las enzimas industriales, se reconoce claramente una
situacién de inferioridad frente a paises de la regién, los
cuales a su vez no son lideres a nivel mundial, por cuanto
como se ha evidenciado en los estudios cienciométricos
anteriores, tanto las universidades como las empresas
desarrolladoras de este tipo de enzimas se encuentran
en paises del primer mundo.
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Figura 11. Limitaciones para el desarrollo de los bienes y
servicios en biotecnologia
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El estudio realizado en el Delphi permiti6 ademés anali-
zar las principales limitaciones para el desarrollo de los
bienes y servicios. La principal limitante fue de caracter
econdmico, especialmente en bioinsumos y kits de diag-
nostico (Figura 11). Le siguen las limitaciones tecnolégi-
cas, que se presentaron particularmente para los
bioinsumos y las enzimas para uso industrial.
Adicionalmente, existen limitantes de caracter institucional
y en menor grado social, que afectaran a dichos produc-
tos, segin el criterio de los encuestados.

Benchmarking de las estrategias de desarrollo
tecnolégico empleadas por la empresa lider en el
mundo en produccién de enzimas industriales

Como se ha mostrado con anterioridad, en paises con
economfas emergentes la intencién es permanente por
buscar sectores reales en la produccién y la economia,
basados en conocimiento, como lo puede ser la
biotecnologfa. Sin embargo, en este esfuerzo se ha to-
mado el modelo cientifista de oferta (Sabato, 1979), en
el cual se pretende desarrollar la tecnologia en esquemas
lineales de la cadena de valor del conocimiento, inician-
do desde la ciencia bésica y con una perspectiva indefini-
da de llegar a un producto o tecnologia final. El gran pro-
blema radica en que, como se ha evidenciado, en el cam-
po particular de las enzimas industriales la comunidad
académica se ha quedado durante afios en el eslabén de
la investigacién en ciencia basica. No se reportan desa-
rrollos de ingenierfa basica e incluso es atin impensable la
generacién de patentes con perspectiva econdémica real
en el tema. Adicional a esto, con frecuencia los grupos
académicos ingenuamente intentan competir con las di-
namicas de generacion del desarrollo tecnolégico encon-
trados por los lideres del sector. Por lo anterior, es perti-
nente que se aprenda de las mejores précticas en la ge-
neracién de productos de aquellos grupos que tienen cla-
ramente el liderazgo en el tema.

Los estudios de cienciometria aqui reportados evidencia-
ron lo que todos los expertos en enzimas industriales en
el mundo conocen: una de las empresas con absoluto
liderazgo en el mundo en este campo es Novo Nordisk.
Por ello el benchmarking que se propone a continuacion
se hara referente justamente con ella.

El grupo Novo Nordisk es una entidad danesa dedicada
principalmente a la fabricaciéon de productos farmacéuti-
cos. Proviene de la fusién en 1989 entre Nordisk Gentofte
S.A., fundada en 1923, y Novo S.A., establecida en 1925,
ambas habian desarrollado su produccién a partir del des-
cubrimiento de la insulina. El 74% del volumen de ventas
proviene de los productos médicos y el 26% de las
enzimas. Novo Nordisk se dividié en noviembre del afio
2000 en dos entidades independientes una dedicada a
los productos farmacéuticos, Novo Nordisk S.A, y la otra
a la produccién de enzimas, Novozymes S.A. El 98% de
la produccion estd dedicado a la exportacion y en 1999
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empleaba alrededor de 15.000 personas (3.000 en
Novozymes). Dominan aproximadamente el 40% del
mercado mundial de enzimas, calculado en unos 2.000
millones de délares. Entre otros logros de esta compaiiia
se encuentran sus adelantos en la produccién de insulina
humana, o la creacién de la primera enzima a partir de
microorganismos transgénicos. Estos adelantos cientificos
y tecnoldgicos hoy en dfa la posicionan como lider mun-
dial en produccién de enzimas (més de 500 enzimas en
130 paises) apoyada en una gran plataforma biotecnolégica
y una fuerte inversién en investigacién y desarrollo, 18 Su
produccién de enzimas se basa en un banco de los mas
diversos microorganismos obtenidos desde los volcanes
hasta los hielos polares, el cual tiene un nimero superior
a 25.000 especies.

En Novozymes existe un grupo de investigacién dedica-
do exclusivamente al desarrollo de las amilasas en todos
sus campos de accion. Este grupo esta dirigido por Henrik
Bisgard-Frantzen, quien fue el gerente de investigacion
en quimica de protefnas de Novo Nordisk hasta la forma-
cién de Novozymes, en donde pasé a ser el director de
investigacién y desarrollo en los nuevos productos de
aplicacién en la industria de alimentos y ha sido el lider
de desarrollo de amilasas en los dltimos 20 afos de la
companifa. Este grupo ya trabajaba en mejoramiento
genético de alfa-amilasa desde 1995 cuando publicaron
la patente WO9510603, en la que se mejoraba la estabi-
lidad de la enzima pero la actividad enzimatica era toda-
via un problema. En particular se usan dos sistemas de
ingenierfa genética, que son, la mutagénesis de sitio-diri-
gido, y mutagénesis del azar (técnicas usadas desde prin-
cipios de los ochentas. La reciente tecnologia de compu-
tacion hace perfectamente posible hacer calculos de la
dindmica molecular y predicciones para la estructura, cuan-
do se sustituyen ciertos aminoacidos. En los afos siguien-
tes se han dedicado exclusivamente a la mejora genética
de variedades de alfa-amilasa, utilizando todas las herra-
mientas tecnoldgicas que ofrecen la biologfa molecular y
la computacién. Hoy en dia en este campo el grupo de
investigacion de Novo Nordisk ha disenado una alfa-
amilasa transgénica por mutagénesis dirigida, que puede
actuar a temperaturas mayores a 100°C sin la necesidad
de anadir ién calcio y que actia a menor pH sin bajar su
estabilidad y mejorando la actividad enzimatica.

Para poder llegar hasta este punto en la generacién de
conocimiento, Novo Nordisk ha realizado ingenierfa di-
recta de procesos, acompanada por altas dosis de innova-
cién y por lo tanto de inversién en investigacion y desa-
rrollo, lo que le permite ser lider mundial en su sector y
adelantarse a las tecnologias de punta como los
transgénicos. Para esto han tenido que recurrir a alianzas
estratégicas y esperar un tiempo prudencial en la conso-
lidacién de las nuevas tendencias tecnoldgicas. Ademas,
ha tenido una fuerte inversién por parte de capital priva-
do, que muchas veces ha estado fortalecida por una in-
yeccién de capital por parte del Estado. La empresa ha
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dedicado la mayoria de su produccién al mercado mun-
dial mostrando un manejo del andlisis de mercados y ges-
tién de tecnologia, fraccionandose segin sus fortalezas y
dandole una mayor pertinencia a las investigaciones ade-
lantadas. El manejo de una gran base de datos y progra-
mas de simulacién le permite un flujo constante de infor-
macion actualizada gracias también a su insercién en redes
tecnolégicas. Adicionalmente, se han preparado a través
de los afios con un recurso humano altamente calificado y
con dedicacién exclusiva a la investigacion. Algunas de estas
caracteristicas se pueden adaptar seglin las necesidades
de cada grupo de investigacién y segtin politicas en las
cuales se inserta la dinamica de la ciencia y la tecnologfa.

Conclusiones

La perspectiva de utilizar modernas herramientas en el
desarrollo de la estrategia tecnoldgica, por ejemplo, en el
campo de las enzimas industriales, permite asimilar la
problematica abordada de manera sistémica e integral.

Es asi como con el uso de los estudios cienciométricos se
analizo la situacion actual en el desarrollo tecnolégico en
dos tipos de enzimas, encontrdndose que, por ejemplo,
en las investigaciones en el campo de la industria textil se
han orientado a temas relacionados con el estudio y apli-
caciéon de la enzima celulasa, y en afos recientes se ha
hecho énfasis en el manejo de colorantes (azo. coloran-
tes y reactivos) y el tratamiento de textiles con procesos
como el scouring estudiando la actividad enzimética, el
uso de mediadores, asi como la obtencién, purificacién y
caracterizacién de las enzimas.

En el caso de las enzimas aplicadas en los procesos de
hidrélisis del almidén, una estrategia que pueden seguir
las empresas y grupos de investigacién interesados en la
produccién de jarabe de glucosa via enzimética, podria ser
la de implementar los desarrollos que involucran alfa-amilasas
producidas por modificacién genética. Sus aplicaciones al
proceso de obtencién de jarabe presentan mejoras sustan-
ciales que proporcionan alta rentabilidad. Para este caso se
podrfa recomendar una transferencia de tecnologfa por medio
de contratos de licencias o de know how con aquellas em-
presas duenas de este tipo de tecnologia.

El andlisis de patentes establece como érea intensiva en
investigacion y desarrollo, el empleo de las enzimas en la
composicion de detergentes para el lavado de prendas y
materiales a base de fibras textiles. La conformacién re-
sultante de los clusters de areas tecnolégicas a partir de
patentes es una muestra de la transversalidad de los de-
sarrollos en detergentes. Aunque el papel activo de las
multinacionales de productos de limpieza como The
Procter & Gamble y Unilever PLC es muy evidente, las
empresas dedicadas a la produccién de enzimas como
Genencor International Inc. y Novo Nordisk A/S tienen
una fuerte incidencia en los desarrollos de detergentes,
liderando la investigacién en procesos bioquimicos de tra-
tamiento de textiles. La concentracién de multinaciona-

les que trabajan activamente en el desarrollo de
detergentes no ofrece condiciones favorables para el de-
sarrollo tecnoldgico en esta drea debido a las caracteristi-
cas monopolisticas de este subsector industrial de aplica-
cién de las enzimas.

Los procesos de ingenierfa genética y codificacién de nue-
vas especies enzimaticas se presentan como una alternati-
va con alto potencial para el desarrollo de la aplicacién de
las enzimas en los procesos industriales relativos a la indus-
tria textil y de alimentos. Dichos avances se encuentran
muy relacionados con el aumento en los niveles de pro-
ductividad de las nuevas enzimas modificadas en términos
de eficiencia y efectividad de la accién enzimética.

Es importante mencionar que existe una notable diferen-
cia entre las dinamicas de produccién de articulos y pa-
tentes en el caso de las enzimas con aplicacién en la
industria textil como posiblemente en otras areas de desa-
rrollo de las enzimas industriales, por cuanto la mayor acti-
vidad investigativa en articulos de tratamiento de textiles
mediante el empleo de enzimas ocurri6 entre 2001 y 2002,
observandose una tendencia practicamente constante en
su produccién en los aflos mas recientes, mientras que el
pico de patentamiento en este mismo campo ocurrié en-
tre 1999 y 2000 con una posterior tendencia decreciente
hasta la fecha. Se evidencia un fenémeno de desacopla-
miento entre la investigacién a nivel académico y el desa-
rrollo tecnolégico patentado. En este sentido, se puede
suponer que los investigadores de la academia podrian estar
enfatizando en temas que ya han sido abordados en pro-
fundidad por las empresas lideres, duplicando esfuerzos
innecesariamente. Sin embargo, existe la posibilidad de
que quienes escriben articulos deliberadamente basen sus
desarrollos en las patentes de afos atrés, replicando y pro-
fundizando en conocimiento ya generado.

Del estudio prospectivo se concluye que, si bien las
enzimas industriales son perspectivas para el mercado
colombiano y tienen reconocimiento en la comunidad
de expertos, no se entiende quién debe liderar su desa-
rrollo en nuestro pais, pareciendo un drea acéfala. Inclu-
so ante los paises cercanos se reconoce una debilidad
evidente. Por lo anterior, y con una demanda creciente,
se esta abocado en el horizonte planteado a seguir trans-
firiendo tecnologia, procesos y productos para la aplica-
cién de estas enzimas en el escenario productivo colom-
biano. Cambiar esta tendencia requiere de mayor con-
senso, abordando este reto mediante el trabajo de co-
munidades nacionales de manera integrada.

El estudio prospectivo también evidencié que entre las
principales limitaciones para el desarrollo de las enzimas
industriales al 2015 se reconocen por parte de los exper-
tos los factores tecnolégicos y econémicos. Sin embargo,
lo anterior debe evaluarse no como una causa, sino como
una consecuencia. Asi también lo corrobora el andlisis
cienciométrico de la base de datos de la red ScienTl de
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Colciencias, que mostr6 que los proyectos en enzimas
industriales principalmente son abordados desde la 6pti-
ca de las ciencias basicas, lo que ratifica la tendencia re-
portada al iniciar este articulo, en la cual tan solo menos
del 5% de los investigadores en biotecnologia en Colom-
bia desarrollan esta 4rea desde el enfoque industrial. Todo
lo anterior implica que la biotecnologia, como antes se
habifa afirmado, sigue siendo abordada fundamentalmen-
te desde las ciencias basicas, pero atn esta en deuda con
el pafs como un generador real de riqueza. Este objetivo
serd realidad cuando la biotecnologfa, ademas de ser pro-
piedad de los cientificos, pase al campo real de la inge-
nierfa y la economia, evitando la tendencia reportada a
finales de la década anterior, en la cual algunas facultades
de ingenieria abordaban la biotecnologia paradéjicamen-
te mas con un enfoque de ciencia basica que desde la
necesidad de desarrollar nuevas tecnologia y productos.

En el contexto de los sistemas de inteligencia el recurrir
al aprendizaje de los procesos exitosos practicados por
los lideres en un sector, evidenciado en la aplicacion del
benchmarking, permite obtener el desarrollo de proce-
sos novedosos y nuevos productos en tiempos mas cor-
tos y de manera més eficiente, asi como reconocer en
qué areas es prudente y pertinente competir. Para el caso
de las enzimas industriales se propone el seguimiento
continuo de los lideres en el tema, entre los cuales so-
bresale, como se mostré, la empresa danesa productora
de enzimas Novo Nordisk.

Para el fortalecimiento de los procesos de desarrollo tec-
nolégico de las enzimas industriales se plantea recurrir a
un enfoque de desarrollo tecnolégico innovativo,19 el
cual indica que en los paises en desarrollo la innovacién
debe ser considerada como un factor fundamental en el
proceso de produccién y el desarrollo global (social, eco-
némico, humano, tecnolégico, etc.). En este caso, es
determinante definir su propia capacidad cientifico-tec-
nolégica para lograr (Sabato, 1979): construir poder de
decision propia, contar con capacidad de adaptacion de
tecnologfas importadas de manera eficaz y conveniente;
fortalecer la capacidad de evaluar los cambios tecnolégi-
cos y disefiar estrategias que eviten o disminuyan el ries-
go de obsolescencia; garantizar y consolidar capacidad de
creacion sostenida y finalmente, mejorar el balance tec-
nolégico de pagos, convirtiéndose preferentemente en
exportadores de tecnologfas.

Como resultado de la implementacién del sistema de in-
teligencia tecnoldgica se evidencia que los grupos de in-
vestigacion y desarrollo en enzimas industriales deben al-
canzar un alto grado de desarrollo tecnolégico con una
fuerte dosis de inversién en investigacion y desarrollo gra-
cias a la suma de capitales publicos o privados, para lo cual
deben apoyarse en la incorporacién de tecnologfas blandas
a sus procesos. También se pueden beneficiar tomando
como instrumento a las patentes, ya que con estas se lo-
gran adelantar procesos de transferencia de tecnologfa,
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reingenierfa o ingenierfa inversa, es decir, tomando los re-
sultados de las investigaciones desarrolladas por otros gru-
pos se puede analizar la forma como se deben producir en
el pais y la manera en la cual dichas tecnologfas se adap-
ten, incluyendo las innovaciones pertinentes.
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