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Biotechnology: continuous evolution of paradigms
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Si consideramos que la comprension y prediccién del comportamiento de un sistema es el punto de
inflexion en el laborioso intento por controlarlo y maximizar el aprovechamiento que de él hacemos,
el modelamiento matematico de los sistemas biolégicos se torna un elemento clave en el desarrollo de la
biotecnologia, en todas sus areas, no solamente en los bioprocesos.

En la ingenieria quimica el andlisis de los procesos ha avanzado de la mano con sus paradigmas': las ope-
raciones unitarias en 1915, los fendmenos de transporte en 1960, la ingenieria de procesos a partir de la
década de 1980 y actualmente la nanotecnologia estd abriendo la puerta a un nuevo paradigma. Adicio-
nalmente, en el origen de esta disciplina se debe considerar una etapa pre-cientifica (pre-paradigmatica)
que se caracterizé por el uso de técnicas aleatorias y la adaptacién de los desarrollo realizados en labora-
torio.

De forma andloga, la biotecnologia inicia con una etapa pre-cientifica, en esta etapa se desarrollaron pro-
cesos -produccién de yogur, cerveza, vino, pan- con ayuda de la casualidad y la capacidad de observa-
cién. Posteriormente, el descubrimiento de los microorganismos por Leeuwenhoek en 1674, de la relacién
entre microorganismos y los procesos fermentativos e infecciosos por Pasteur en los anos de 1860 y de
las reglas de la herencia genética por Mendel en 1865 dan inicio a la estructuracién de los conceptos que
serviran como nudos iniciales en la red de conocimientos multidisciplinarios que conforma esta nueva
ciencia.

Con Pasteur se consolidé el paradigma de la microbiologia, mientras que el de la ingenieria genética requi-
rié un siglo mas para desarrollarse: el modelo para la estructura del ADN, por Watson y Crick en 1953, fue
un gran avance para que en 1973 se lograra el primer experimento de ingenieria genética, pasando de las
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El paradigma es un concepto globalizador que comprende todos los compromisos compartidos por la comunidad
cientifica, implica la aceptacién de un mismo enfoque en la resolucién de diversos problemas relacionados con un
area del saber (Kuhn, 2013).
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mutaciones aleatorias -inducidas por la exposicion agentes fisicos o quimicos- a las mutaciones direcciona-
das -soportadas por la tecnologia del ADN recombinante-. Posteriormente, en los afos de 1980, el tér-
mino “émica” se acuid para referirse al estudio de un conjunto de moléculas. Por ejemplo, genémica se
refiere al estudio de muchos genes en el ADN, transcriptomica es el estudio de muchos transcritos o
ARNm, proteémica es el estudio de muchas proteinas, metabolémica es el estudio de muchos metaboli-
tos (Frigolet y Gutiérrez, 2017). Con la disponibilidad de toda esta informacion y la posibilidad de analizar-
la de forma integrada se erige un nuevo paradigma para la biotecnologia: un nuevo enfoque para avanzar
en su desarrollo.

Complementando el trabajo practico en los laboratorios, otra linea clave en el desarrollo de la biotecnolo-
gia es la formulacién de modelos matematicos para la prediccion del comportamiento de lo sistemas bio-
tecnoldgicos. En esta linea, el enfoque inicial empleé modelos empiricos de caja negra como el de Mo-
nod (basado en el modelo de Michaelis-Menten para los procesos enzimaticos) y poco a poco se ha avan-
zado en el objetivo por hacer la caja trasldcida.

Actualmente, se estudia de forma detallada los dos sub-sistemas que interactdan en los bioprocesos, la
célula y su medio externo. Para analizar el medio externo se emplean conceptos, estrategias y paradigmas
de la ingenieria quimica (transferencia de calor, mecanica de fluidos y reologia, transferencia de masa,
cinética de reacciones, operaciones unitarias, termodinamica), mientras que las émicas generan la infor-
macién necesaria para formular modelos estructurados para el sub-sistema intracelular (Ortega et al,
2017). Los modelos estructurados tratan de vislumbrar lo que ocurre al interior de la célula, correlacionan-
do el genoma con la biologia molecular. Esta correlacién se logra con la reconstruccion de la red metabo-
lica (Franke et al., 2005), que implica recopilar la informacion genética y metabdlica relevante para cons-
truir un modelo matematico de las transformaciones moleculares que ocurren por causa del metabolismo.

A mediano plazo, la interaccién entre estas dos estructuras de modelamiento permitira el desarrollo de un
nuevo paradigma en el andlisis de los sistemas biotecnolégicos, con la consecuente revolucién en el apro-
vechamiento de los mismos.
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