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Acerca del African Centre for Biodiversity: El ACB (Centro Africano para la Biodiversidad) http://acbio.
org.zalen, esta comprometido con la lucha contra las inequidades en los sistemas alimentarios y agricolas
en Africa, con el derecho de los pueblos a una alimentacion saludable y culturalmente apropiada, producida
con métodos ecolégicamente seguros y sustentables, y con el derecho de los pueblos a definir sus propios
sistemas agricolas y alimentarios. El 7 de abril de 2015, el Centro Africano para la Bioseguridad cambid
oficialmente su nombre a Centro Africano para la Biodiversidad. Este cambio de nombre se acord6 en

una consulta interna para reflejar el mayor campo de nuestro trabajo a lo largo de los ultimos afios. Toda
publicacion del ACB anterior a esta fecha conservara nuestro viejo nombre y debera ser citada de ese modo.

Acerca del Grupo ETC: El Grupo ETC www.etcgroup.org, trabaja para enfrentar problemas socioeconémicos
y ecologicos derivados de las nuevas tecnologias que podrian afectar a las poblaciones vulnerables del
mundo. Opera en la escala politica global y colabora con organizaciones de la sociedad civil y movimientos
sociales, especialmente en Africa, Asia y América Latina. El Grupo ETC tiene su sede en Val David, Canada y
Davao, Filipinas, con oficinas en la Ciudad de México y Guelph, Canada.

Acerca de la Red del Tercer Mundo: La Red del Tercer Mundo, TWN, (www.twn.my) es una red
internacional, independiente y sin fines de lucro, de organizaciones e individuos involucrados en temas
relacionados con el desarrollo sustentable, el Sur global y las relaciones Sur-Norte. El objetivo de TWN es
profundizar la comprension de los dilemas del desarrollo y los retos que enfrentan los paises en desarrollo,
asi como contribuir a cambios de las politicas para alcanzar un desarrollo justo, equitativo y sustentable. El
secretariado internacional de TWN se localiza en Penang (Malasia), con oficinas en Kuala Lumpur (Malasia) y
Ginebra (Suiza). Hay investigadores de la Red en Beijing, Delhi, Jakarta, Manila y Nueva York. El secretariado
regional de la Red en América Latina esta en Montevideo (Uruguay) y el secretariado regional africano esta en
Accra (Ghana).

Este documento fue producido como parte del proyecto “Construccion Internacional de Capacidades para la

Evaluacién y Gobernanza de la Biologia Sintética”, BICSBAG, por sus siglas en inglés. Las contrapartes del

proyecto agradecen y reconocen el apoyo financiero de SwedBio, del Centro de Resiliencia de Estocolmo, la
Frontier Coop Foundation y el CS Fund para la produccion de estos materiales.

Visite www.synbiogovernance.org para mas informacioén y traducciones.
Disefio: Cheri Johnson

Traduccion al castellano: Octavio Rosas Landa y Samuel Rosado
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Informe para los delegados del Convenio sobre Diversidad Bioldgica:
Biologia sintética y biosintesis habilitada por Inteligencia Artificial
Implicaciones para la biodiversidad y la subsistencia campesina

Ha pasado casi una década desde que el Convenio sobre Diversidad Biolégica (CBD) comenzoé a
rastrear los desarrollos de la biologia sintética. En ese momento, prominentes biélogos sintéticos
presumian que cualquier compuesto producido por una planta podria sintetizarse en un recipiente de
microbios disefiados genéticamente. Si bien eso era tedricamente cierto hace una década, ahora lo es
cada vez mas: el campo de la biosintesis artificial se ha vuelto mas significativo debido al aumento de
las capacidades de la Inteligencia Atrtificial (1A) y la automatizacion, que convergen rapidamente. Estos
desarrollos tienen serias implicaciones para la conservacion y el uso sustentable de la biodiversidad.

Frente a un numero creciente de organismos y compuestos derivados de procesos de biologia sintética,
existe hoy la necesidad urgente de que los gobiernos entiendan qué significa el rapido ascenso de la
industria emergente de la biosintesis e intervengan sobre el posible efecto disruptivo que ésta puede
tener sobre millones de campesinos, agricultores y recolectores, asi como sobre la biodiversidad que

gestionan.

El informe de 2017 del Grupo Técnico de Expertos
Ad Hoc (AHTEG) del CBD sobre Biologia Sintética
advirtio de la aceleracién en el desarrollo de la
biologia sintética [parrafo 14] y resalté el aumento
de la capacidad tecnolégica para la produccion de
nuevos organismos modificados." El Grupo Ad Hoc
advirtio: “el aprendizaje automatico, la inteligencia
artificial, la robética y otros enfoques relacionados
con ‘big data’ [...] habilitaran la rapida generacién de
prototipos y procesos de prueba muy novedosos.”
[parrafo 15] El Grupo Técnico también hizo notar
que “la combinacién de las nuevas herramientas de
la biotecnologia y de la automatizacion permite la
produccién mas veloz de organismos modificados”
[parrafo 15]. El Grupo Ad Hoc identificé diversos
retos relacionados con la proliferacion de tales
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organismos nuevos, por ejemplo, en las areas de
deteccion, identificacion y monitoreo, al tiempo
que advirtié que los vacios existentes en la
infraestructura técnica y la capacidad de algunos
paises podrian volver aiun mas complejos dichos
retos [parrafos 32-37].

Este informe tiene por objeto ofrecer a los
delegados del CBD mas informacién acerca

del estado de la investigacion, el desarrollo y

la comercializacion de la biologia sintética en
tanto aplicacién dirigida a la sintesis biologica de
productos para el mercado, con el fin de informar
sus discusiones y la consideracién de acciones
posibles.



Puntos centrales en la discusion sobre
los productos de biologia sintética

1. Deben discutirse los posibles dafnos
socioeconémicos

Debe ser una prioridad del Convenio sobre
Diversidad Bioldgica el abordaje de los potenciales
dafnos sociales, econdmicos e indirectos a la
biodiversidad por la sustitucion de productos
naturales por otros generados a partir de biologia
sintética. En su mas reciente informe, el AHTEG
resalto “la importancia de abordar los potenciales
impactos socioecondémicos de la comercializacion
de productos de la biologia sintética que sustituirian
productos de origen natural” [parrafo 57], asi como
“la necesidad de tomar en cuenta los impactos
socioecondmicos, las perspectivas, los derechos y
tierras de los pueblos indigenas y las comunidades
locales, al considerar la posible liberacion de
organismos desarrollados a partir de técnicas de
biologia sintética, en las tierras y territorios de los
pueblos indigenas y las comunidades locales”
[parrafo 53].

2. Deben asegurarse la inocuidad, trazabilidad,
posibilidad de requisar y responsabilidad civil

Distintas entidades publicas y privadas estan
produciendo con cada vez mas velocidad
organismos de disefo y proponen colocar muy
pronto innumerables ingredientes de biosintesis al
mercado. Dichas entidades deberian proporcionar
los medios para someter a prueba sus productos en
términos de seguridad, rastrear su integridad en el
mercado y mostrar su capacidad para requisarlos
y llevar a cabo procesos de remediacion, si

fuera necesario. Los productos de la biologia
sintética difieren los producidos por medio de
sintesis quimica, por lo que deberian, ademas,
ser etiquetados, regulados y sometidos a pruebas
exhaustivas.

Para avanzar en esto, el Grupo Técnico de Expertos
Ad Hoc en Biologia Sintética propone que quienes
se dedican a la comercializaciéon de “productos y
organismos derivados de la biologia sintética [ ] se
consideren responsables de ofrecer herramientas
validadas, informacion relevante sobre la

secuenciaciéon y materiales de referencia, de modo
accesible, para facilitar la deteccion, identificacion y
monitoreo de tales organismos y productos” [parrafo
38].

3. No deben presentarse como productos
naturales

Los productos de la biologia sintética tampoco
deben ser ocultados por medio de afirmaciones
mercadotécnicas enganosas: si bien las
tecnologias involucradas pueden “secuestrar”

los procesos naturales para la produccion, los
productos de la biologia sintética no son de origen
natural. La pretension de llamarlos “naturales”

no esta justificada y son engafosas para las
agencias reguladoras del gobierno, asi como

para los consumidores. El Organo Subsidiario de
Asesoramiento Cientifico, Técnico y Tecnoldgico
(SBSTTA) del CBD debe rechazar explicitamente la
etiqueta de “natural” de los productos de la biologia
sintética.

Introduccion: ¢qué es la biologia sintéticay
la biosintesis?

Hace mas de una década, la sociedad civil
caracteriz6 a la biologia sintética como “ingenieria
genética con esteroides” para resaltar el nuevo y
dramatico incremento en la capacidad tecnoldgica
para la manipulacién bioldgica.? La biologia
sintética conjuntd a la ingenieria, la bioinformatica
y las ciencias de la vida con el fin de “ajustar”

los sistemas bioldgicos existentes o, incluso,
construir partes, dispositivos y sistemas bioldgicos
completamente nuevos (“de novo”). Refleja el
intento por volver predictiva la actividad biolégica,
usando modelos de ingenieria, matematica o
computacion. La emergente aplicacion de la
biologia sintética tiene como propésito el disefio y
la construccion de “rutas metabdlicas” predefinidas,
las cuales se insertan en microorganismos que
después se alimentan a base de carbono. El
proceso metabdlico produce asi una sustancia

de alto valor como derivado, con lo cual, las
células se convierten, efectivamente, en “fabricas
vivientes™ que pueden ser “readaptadas” a
voluntad, dependiendo del producto final que

se desee obtener. Se trata de una convergencia
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de la ingenieria bioldgica, las tecnologias de
automatizacion, la robética, la mineria de datos y la
inteligencia artificial, dirigida explotar la capacidad
tecnoldgica para manipular los organismos
existentes y disefiar otros nuevos.

La explotacién comercial de microbios no es nueva
en si; los procesos de fermentacién en escala
industrial que producen yogurt y cerveza son
ejemplos comunes. Estamos familiarizados con

la levadura de los panaderos que se alimenta de
azucar y secreta dioxido de carbono y alcohol como
residuo de su metabolismo. Sin embargo, cuando
una ruta metabdlica predisenada (construida con de
ADN sintético) se inserta en una célula, el proceso
de fermentacién puede ser alterado tanto por el lado
de la materia prima como del subproducto.

El término biosintesis pone el acento en el producto
derivado. En estos dias ya se han biosintetizado
combustibles, farmacéuticos, fragancias, alimentos
e ingredientes comestibles, mediante técnicas de
biologia sintética. Recientemente, un grupo de
cientificos en China informé de sus esfuerzos por
producir breviscapina —un medicamento para
enfermedades cardiacas, que tradicionalmente

se obtiene de fuentes botanicas”, mediante la
insercion de nuevas rutas metabdlicas disefiadas
en una levadura que se alimenta con glucosa.*
Una empresa del Reino Unido, Isobionics, alimenta
con azucar bacterias de E. Coli para producir la

fragancia del pachuli.® Grupos de investigacion

y empresas de reciente creacion en todo el

mundo han redisefiado microorganismos para
biosintetizaruna variedad de sustancias valiosas
como el escualano (encontrado hasta ahora en las
aceitunas y el higado de los tiburones), combustible
para aviones, aceite de sandalo, e incluso la seda
de las arafas, por mencionar soélo algunos.

Algunas de las mayores corporaciones del

mundo, empresas cuyo comercio ha dependido

de la diversidad biolégica de la naturaleza “tanto

de plantas como animales” estan ansiosas por
asociarse con las empresas de reciente creacion de
biologia sintética, debido a la atractiva posibilidad de
acceder a fuentes mas baratas, uniformes, estables
y accesibles de materias primas y productos. Un
folleto promocional plantea que la biologia sintética
promete resolver “los problemas que ocasiona la
naturaleza en la cadena productiva”, incluyendo
“factores como la carencia de comodidad u
oportunidad”, y ofrece la oportunidad de “mejorar

y personalizar los productos™ para, por ejemplo,
eliminar alérgenos. Se espera que la manufactura
por medio de biologia sintética tenga impacto en
practicamente todos los sectores industriales, con
consecuencias potencialmente graves para los
productores de pequena escala y los trabajadores
qgue ya son vulnerables (véase el Anexo).

Tabla 1: Sectores con actividades de Investigacién y Desarrollo en biologia sintética y muestrario de productos biosintetizados

Artemisinina Seda,” Vainilla / Fruto del Manteca Carne Biodiesel,*
(farmaco anti- Tinturas Vainillina,* monje, Stevia = de karité,* Harina de Isobutanol*
malaria) para piel, Vetiver, Resveratrol,* | pescado
Taxol (farmaco Propanediol | Pacthouli,* Escualano,” Leche (lacteos)
para el cancer), Aceite Propanediol* | Tratamientos a
Cannabinoides de rosa,* base de semillas,*
(analgésicos) Nootkatone* Fertilizantes™

(goronja)

* En el mercado.

Mayor informacion sobre los ingredientes biosintetizados incorporados en productos puede consultarse en la base de
batos de ingredientes de GMOs 2.0 Ingredients Database, elaborada por Synbiowatch: http://database.synbiowatch.org
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“Nos encantaria imaginar un mundo
donde pudiéramos adaptar la biologia
para manufacturar cualquier producto
de forma renovable, rapida y flexible”.

Michael Jewett, bidlogo sintético,
Universidad Northwestern, lllinois,
Estados Unidos, Investigador Principal
de la Clostridia Foundry for Biosystems

Design (cBioFAB), citado en Nature.”

En los alborotados primeros dias de la ingenieria
de rutas metabdlicas para la biosintesis a base

de fermentacion, las empresas se centraron en

la produccion de biocombustibles y bioplasticos,
pero enfrentaron dificultades para alcanzar

una produccién a escala técnicamente segura

y rentable. Incluso tanques de fermentacién
colosales, de 200 mil litros, no podian competir con
las refinerias de petréleo en volumen y costo. “La
produccién puede ser caprichosa y puede ser dificil
controlarla en un tanque del tamarfio de un autobus”,
explicd Mark Blinger, analista de mercado.® La
mayoria de las empresas de biologia sintética

que atrajeron inversiones iniciales y recursos

provenientes de la filantropia siguiendo la promesa
de crear una alternativa “verde” a los combustibles
fésiles, tuvieron que cambiar su modelo de negocios
o se declararon en bancarrota. Algunas de las
celebradas empresas que fracasaron en competir
en el mercado de biocombustibles son Solazyme,
LS9, INEOS Bio, Joule Unlimited y Amyris, Inc.
Como lo explicé uno de los ejecutivos: “amenazadas
por el petréleo barato, la fatiga de los inversionistas
y obstaculos técnicos, muchas empresas de
biocombustibles reorientaron su actividad hacia los
productos quimicos por medio de fermentacion. Nos
dedicamos a buscar productos con menores costos,
menor volumen y mayor valor...”

Enfocarse en productos de menor volumen y mayor
valor atrajo a la industria biotecnolégica hacia el
mundo de los sabores, fragancias e ingredientes
cosmeéticos, es decir, los nichos econdmicos
tradicionales de agricultores campesinos en todo el
mundo (algunos de esos productos se mencionan
en la Tabla 2). La industria de sabores y fragancias,
por poner sélo un ejemplo, actualmente adquiere
entre 200 y 250 cultivos agricolas distintos
provenientes de todo el mundo; la gran mayoria
de ellos (aproximadamente 95%) son cultivados y
cosechados por campesinos predominantemente
en el Sur global.” Se estima que 20 millones

de personas, incluyendo los agricultores de
pequena escala, los trabajadores agricolas y otros
trabajadores a lo largo de la cadena productiva,
dependen de los cultivos botanicos empleados en
la produccion de sabores y fragancias naturales.
Algunas asociaciones empresariales de la
industria reconocen que esos cultivos botanicos
son “muy importantes en términos de su impacto
socioecondmico en las poblaciones rurales y
pueden generar enormes beneficios ambientales
dentro de los sistemas agricolas”.'? Los aceites
esenciales derivados de cultivos botanicos, por
ejemplo, “generalmente clasifican como “cultivos
menores”, [pero] poseen una gran importancia
economica, social y ambiental y cultural para

las comunidades que estan involucradas en su
produccion (y que frecuentemente constituye

su principal fuente de ingresos, dentro de la
combinacion de cultivos, lo que les permite
mejorar su situacion en los indicadores sociales,
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especialmente en términos de salud y educacion”.
Si incluso una pequefia fraccion de esos sabores

y fragancias “obtenidos de cultivos botanicos” es
sustituida por alternativas biosintetizadas, el impacto
en los modos de vida de esas comunidades podria
ser muy grave.

La automatizacion y la inteligencia artificial
(IA) aceleran la biosintesis

El desarrollo de la biosintesis “especificamente,
el numero y variedad de organismos disefiados—
se ha estado acelerando ya que tanto empresas
publicas como privadas, principalmente en
Estados Unidos, han sido capaces de reducir
significativamente costos y tiempos de disefio

y produccién de organismos. Han logrado esto
mediante la conjuncion de nuevas técnicas de
ingenieria genética como CRISPR (para edicién
genética) e Interferencia-CRISPR (CRISPRI, para
manipular la expresién genética)'* junto con mineria
de datos, automatizacion, robética e inteligencia
artificial (aprendizaje automatico).

El programa “Living Foundries” (fundidoras
vivientes) del gobierno de Estados Unidos, dirigido
por la Agencia de Proyectos de Investigacion
Avanzada del Departamento de Defensa (DARPA),
afirma que entre 2012 y 2014 logro acelerar en
siete veces y media, y reducir en cuatro, el costo
del “ciclo disefo-construccion-prueba” para generar
nuevas “cepas de produccion” de organismos —
es decir, organismos genéticamente disefiados
capaces de llevar a cabo procesos industrialmente
utiles de biosintesis.™ La “Agile BioFoundry” del
Departamento de Energia de Estados Unidos
“consorcio que involucra nueve laboratorios del
gobierno— tiene como objetivo disenar, construir

y analizar mas de 75 mil organismos para el
2020.' Paises como Reino Unido, Singapur,
China y Dinamarca también estan construyendo
biofundidoras.'”

Ginkgo Bioworks, una empresa con sede en Boston,
acaba de obtener financiamiento para su tercera
“fundidora” dedicada a disenar, experimentar y
producir a escala organismos disefiados.'® Ginkgo
afirma que su nuevo software de automatizacion
acelerara la entrega del producto y duplicara la
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produccion mensual actual de su fundidora.’® Para
producir todos esos nuevos organismos, Ginkgo
solicitdé mil millones de pares base de ADN sintético
a Twist Bioscience, empresa privada con sede en
San Francisco, California, lo que constituye “el
mayor contrato de abastecimiento en la industria”,
equivalente a aproximadamente un tercio de

la produccion mundial de ADN sintético, segun
declaraciones de ambas empresas.? La nueva
fundidora también albergara una nueva alianza
estratégica de 100 millones de délares con Bayer
para disefiar y producir microbios capaces de fijar el
nitrégeno para aplicaciones en agricultura.?'

“Si todavia utilizas tus manos, ya
no estas haciendo ciencia” —asi
describe Max Hodak, cofundador de
Transcriptic, productora de software de
automatizacion asociada con Ginkgo
Bioworks, el futuro a corto plazo
de la biologia sintética en una era
de robdtica y automatizacion®

Una empresa rival de Ginkgo Bioworks es

la californiana Zymergen, que se basa en la
automatizacion y el aprendizaje automatico (es
decir, 1A) para “afinar” microbios que ya hayan
sido disefiados para biosintesis. Otras empresas
envian sus microbios industriales a Zymergen
esperando que los sistemas automatizados de
esa empresa puedan disefiar una versién mas
productiva.? Zymergen comienza programando
algoritmos que producen mil o mas cambios
posibles al material genético del microbio para
incrementar su eficiencia, y “ahi es cuando los
robots toman el mando, inyectando fragmentos
sugeridos de ADN en los especimenes, probando
sus propiedades, recolectando informacion acerca
de cada nueva combinacién que va alimentando
el depdsito de datos”.?* El proceso realizado por
Zymergen es paralelo (mas de un microbio o
incluso mas de una especie de microbio puede
ser probada al mismo tiempo) y reiterativo (una
version de un microbio sujeto al proceso de
optimizacion puede ser probada y analizada y los
resultados del analisis contribuyen a las siguientes



iteraciones). Por ahora, Zymergen hace dinero

cobrando a sus clientes cuotas de suscripcion y

apropiandose de un porcentaje de los margenes

de ganancia incrementados por el empleo de estos

nuevos microbios optimizados.? (Sin embargo,

Zymergen no revela sus ingresos ni los nombres

de sus clientes corporativos). En el futuro, el

objetivo de Zymergen es concentrarse en el

diseno y construccion de sus propios organismos

comercialmente rentables.? Para tal fin, Zymergen

adquirié recientemente la empresa Radiant

Genomics, la cual posee “uno de los catalogos mas

grandes de diversidad genética en todo el mundo,

completamente organizado e inmediatamente se obtienen de cultivos botanicos como los que
accesible”.?’ se emplean en alimentos (como saborizantes)
cosméticos o perfumes, o bien en compuestos
bioactivos para los sectores farmacéutico y
agroindustrial. Sin embargo, otros productos
de la biosintesis comienzan a atraer atencién e

Biosintesis de proteinas: todos le apostaran
a una nueva cadena alimentaria basada en
la “agricultura celular”

La mayorl'a de las actividades actuales de inversiones. Varias empresas de todo el mundo
investigacion y desarrollo (lyD) de biosintesis se intentan cultivar alimentos ricos en proteinas en
concentran en la produccio’n de compuestos de laboratorios por medio de fermentacion biosintética
alto valor y bajo volumen que tradicionalmente —a veces llamada "agricultura celular’—, citando

El papel de los datos masivos (“Big Data”)

Subyacente a los recientes desarrollos de la biologia sintética se encuentra un vertiginoso volumen de
informacion biolégica. GenBank es un depésito de datos que guarda la informacién de la secuencia
genomica de mas de 400 mil especies de plantas, animales y microorganismos. Ademas de informacion
genomica, Pathguide (pathguide.org) ofrece una lista de 702 recursos adicionales (bases de datos en su
mayoria) relacionados con rutas bioldgicas e interacciones moleculares, y a inicios de 2018, la Coleccion
de Bases de Datos de Biologia Molecular en linea identifico mil 737 bases de datos que abarcan 15
categorias y 41 subcategorias.?? No existe cerebro humano que pueda comenzar a revisar tal volumen de
informacion dispersa, por lo que se vuelve necesario automatizar la mineria de datos.

SyBiOntKB es una base de conocimientos recientemente creada para el disefio de organismos sintéticos.
La informacién bioldgica de distintas bases de datos en distintos formatos se integré primero en una
estructura unificada de “almacén de datos” en el que se pueden realizar busquedas de partes genéticas
y dispositivos potencialmente utiles para la creacion de organismos sintéticos.?® Los desarrolladores de
SyBiOntKB esperan que su enfoque “sera util para acelerar el disefio de organismos de biologia sintética
y para facilitar la automatizacion de la ingenieria biolégica de los ciclos de vida”.*® Otra herramienta
especifica de la biologia sintética es Garuda (por las siglas en inglés de Automatizacion Genética: Unidad
de Recomendacion y Analizador de Datos), desarrollada en la Universidad de Boston con financiamiento
del programa de fundidoras vivientes de DARPA, Living Foundries .3!' Garuda consiste en colecciones de
mineria de datos, analisis de patrones y algoritmos de aprendizaje automatico que potencialmente revelan
informacion no almacenada explicitamente por los usuarios y que podria conducir a “recomendaciones
significativas” en el disefio o “depuracién” de organismos de biologia sintética.®?
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como motivos el bienestar animal, la seguridad
alimentaria y la sustentabilidad ambiental.
Algunos también ven una “colosal oportunidad de
mercado”.®

Sustitutos vegetales producidos con la intencion
explicita de sustituir la leche de vaca (como la
leche de soya) han estado en el mercado desde
inicios del siglo XX, al igual que alimentos vegetales
producidos para simular la textura y el sabor de

la carne. Sin embargo, las nuevas leches libres

de lacteos (y de vacas), asi como las “carnes
analogas” son algo distinto: son productos de

la biologia sintética. Por ejemplo, la empresa
Perfect Day Foods —con sede en Silicon Valley

en California— ha disefiado una levadura para
fermentar azucar y producir proteinas lacteas
sintéticas (caseina y suero), de los que se elabora
un sustituto de la leche. Perfect Day Foods tiene
apoyo de New Harvest, instituto de investigacion
sin fines de lucro que financia aproximadamente
una docena de proyectos de “agricultura celular”

en diversos paises, incluyendo la produccion de
huevos libres de gallinas y carne para hamburguesa
libre de vacas.** Otros equipos de investigacion
son parte del movimiento DI/YBio (biologia hazlo-tu-
mismo, o biologia de garaje), como el proyecto del

Queso Realmente Vegano (https://realvegancheese.

org), que se financia colectivamente a través de la
plataforma de financiacion IndieGoGo.

Las nuevas empresas de agricultura celular han
comenzado a atraer inversiones de los grandes
consorcios agroindustriales. La empresa alemana
PHW Group, una de las mayores empresas
productoras de pollo en Europa, recientemente se
convirtié en socia estratégica de SuperMeat, una
nueva empresa con sede en Tel Aviv que busca
lanzar pollo biosintético al mercado en los préximos
tres afos.*® SuperMeat comenzo6 con una campafa
de financiamiento colectivo a través de IndieGoGo
que recaudo mas de 230 mil délares de preventa
de sus pollos de laboratorio.* El gobierno chino
también invierte en SuperMeat, lo mismo que otras
dos empresas israelies de “carne alternativa”:
Future Meat Technologies y Meat the Future, como
parte de un acuerdo bilateral de comercio de 300
millones de délares para respaldar la llamada alta
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tecnologia amigable con el clima.?” Tyson Foods y
Cargill (junto con Bill Gates y Richard Branson) han
invertido en la empresa Memphis Meats, otra nueva
empresa de agricultura celular ubicada en Silicon
Valley. El director de nuevas inversiones de Tyson
explica asi el movimiento: “Tayson Foods estara
presente en los grandes cambios relacionados con
el desarrollo de los comestibles o con las formas en
gue se adicionan proteinas a los alimentos”.*®

En 2016, Cargill formo una alianza estratégica con
Calysta, empresa de biosintesis con sede en Silicon
Valley, llamada NouriTech, que produce proteina
“tipo pescado”, “tipo ganado” y para los alimentos de
mascotas. NouriTech colocé la primera piedra de su
nueva fabrica de proteinas en Memphis, Tennessee
(EUA) en 2017, y espera inaugurarla en 2019.
NouriTech ya posee una planta de fermentacion en
el norte de Inglaterra. El producto de NouriTech,
conocido como FeedKind, se comercializa como
sustentable y sustituto directo de la harina de
pescado, ademas de que ya recibié aprobacién para
su uso como ingrediente en sistemas organicos

de alimentacién animal en Europa y el Reino
Unido.* (Presumiblemente, pueden calificar como
ingrediente organico porque los microorganismos en
esta aplicacion no se consideran transgénicos para
efectos regulatorios; sin embargo, hay informacion
de que los microorganismos de Calysta han sufrido
un extenso “disefio de cepas”, aunque no se les
haya introducido ADN ajeno).*’ De acuerdo con
Envision Intelligence, el mercado global de harina y
aceite de pescado alcanzara un valor de 9 mil 500
millones de dolares en 2018.4

La falsa pretension de lo “natural” en los
productos de biologia sintética

Un incentivo para la industria es la perspectiva

de que, en muchas jurisdicciones nacionales,

los productos de biologia sintética pueden ser
legalmente descritos y etiquetados como “naturales”
ya que sus fabricantes pueden afirmar que el
proceso microbiolégico de fermentacion es, en

si mismo, “natural” (sin importar la naturaleza no
natural de los organismos productivos).*? Esto
significa que los ingredientes obtenidos mediante
técnicas de biologia sintética podrian introducirse



silenciosamente en los mercados de productos
naturales. De hecho, un pufiado de ingredientes
biosintetizados ya llevan usan la etiqueta “The
Natural Seal”, una marca de certificacion de
productos “naturales”.*?

El uso del término natural ya esta cargado,*

pero el secuestro tecnoldgico de la biologia con
fines industriales por parte de la biologia sintética
lo cargara aun mas. Incluso las empresas mas
involucradas en la produccién y venta de productos
agroindustriales tradicionales —como Cargill,

que se asociod con la empresa suiza Evolva para
comercializar un compuesto biosintetizado similar
a la stevia— estan dispuestas a invertir en la
posibilidad de encontrar una ruta mas barata y
directa para asegurar el abastecimiento de los
productos agricolas que comercian, especialmente
si pueden ser sustitutos directos que se pueden
etiquetar igual. Las grandes empresas posiblemente
continuaran adquiriendo sus productos de los
agricultores, pero preferirdn comprarlos a los
laboratorios si el precio es adecuado —por

el interés en la uniformidad y en una cadena
productiva estable. Para algunos productos como
saborizantes e ingredientes cosméticos, los
productos biosintéticos no sélo estan en posibilidad
de competir con sus contrapartes botanicas
naturales, sino que también tienen una ventaja

de mercado frente a las versiones sintéticas. Los
consumidores con frecuencia indican que prefieren
productos naturales por encima de aquellos que son
artificiales o sintéticos.*® Sin embargo, en el caso
de la mayoria de los productos de biologia sintética,
los consumidores no tendran manera de saber si

el producto etiquetado como “natural” es derivado
de microbios de diseno industrial o de una fuente
agricola o botanica tradicional.

Variaciones de la biologia sintética:
diferentes microbios, diferentes materias
primas, con énfasis en el sector energético

El sustituto para la harina de pescado producido
por Calysta, descrito antes, sigue un patron ya
conocido: los microorganismos disefiados se
alimentan con una fuente de energia carbdnica y
pasan por un proceso de fermentacion para obtener

una mercancia valiosa. Sin embargo hay diferencias
importantes en el proceso de fermentacién de
biologia sintética de Calysta. En primer lugar,

los microorganismos mismos se convierten en
producto comercial (usualmente es el producto de
la fermentacion el que posee valor comercial). En
segundo lugar, los microorganismos de Calysta

no metabolizan azucar: se trata de bacterias que
metabolizan metano, el principal componente del
gas natural y el segundo gas de efecto invernadero
mas abundante en la atmdsfera terrestre. Cuando

la planta de produccién de harina de pescado de
Calysta-Cargill (Nouri-Tech) entre en funcionamiento
en 2019, obtendra su metano por medio de ductos
provenientes de la ciudad de Memphis.*®

Calysta también ha disefiado microorganismos que
se alimentan de metano, llamados metanotrofos,
para producir acido lactico, uno de los componentes
basicos en la produccién de bioplasticos. Calysta

y NatureWorks, una empresa estadunidense que
actualmente produce bioplasticos a partir de maiz
transgénico, se han asociado para biosintetizar
acido lactico empleando metanotrofos. El proyecto
tiene una subvencién de 2.5 millones de dolares
del Departamento de Energia de Estados Unidos.*’
Aunque en teoria el metano atmosférico podria
capturarse y usarse como materia prima para la
produccion (y es con base en esta hipotesis que
se afirma que esta tecnologia es “amigable con el
ambiente”), las bacterias que Calysta disena para
producir proteinas y acido lactico actualmente

se alimentan con gas natural. (Existen pocos
incentivos para recurrir a otros métodos ya que los
precios del gas natural se encuentran ahora en
sus minimos histéricos en Estados Unidos, debido
a una abundante oferta de gas proveniente del
fracking).*® Otras empresas de biologia sintética
como LanzaTech, que opera en Nueva Zelanda,
India, China y Estados Unidos, buscan emplear
metanotrofos de diseno en la produccion de
etanol, utilizando “carbén de desecho”, incluyendo
emisiones de mondxido de carbono de fundiciones
de acero. Por otra parte, la empresa estadunidense
Intrexon utiliza metandtrofos para convertir el gas
natural en isobutanol.
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Decir “No al status quo” no significa decir “Si a la biologia sintética”

Dados los efectos ambientales y climaticos de la
agricultura industrial, el incremento en el consumo
mundial de carne y la proliferacion de plasticos
derivados del petréleo, no es sorprendente que
la biologia sintética y la biosintesis hayan atraido
la atencion de los medios de comunicacion, la
inversion privada, el apoyo gubernamental y el
entusiasmo de algunos ambientalistas. El punto no
es que deba preservarse el status quo, pero si la
biosintesis provoca una fraccion de la disrupcion
que se espera ocasione en los mercados, los
impactos socioecondmicos seran monumentales.
Es probable que los productores en pequena
escala (campesinos mayoritariamente) sean los
mas afectados y los menos capaces de soportar
el vuelco en los mercados. Incluso la expectativa
de que un cultivo pudiera ser producido en
tanques industriales podria alterar las cadenas
productivas y provocar que los campesinos
rechacen oportunidades por temor a que no haya
compradores al momento de la cosecha.

Cuando Amyris Inc. y la gigante farmacéutica
Sanofi Aventis anunciaron en 2013 la produccion
comercial de artemisina derivada de biologia
sintética (la artemisina es un componente clave
del tratamiento contra la malaria y se obtiene

de fuentes botanicas a partir del ajenjo chino,
Artemisia annua), se anuncié como “un triunfo”
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de la biologia sintética, el botéon de muestra que
corroboraba el potencial de una nueva empresa
para crear y distribuir un producto terminado de alto
valor comercial, a mejores precios, en colaboracion
con un titan multinacional. La artemisina sintética
se presentdé como un muy necesario estabilizador
de mercado y una ayuda para quienes sufren y
requieren tratamiento para la malaria.*®

Sin embargo, en 2015 se detuvo la produccion

de artemisina de biologia sintética y a mediados
de 2016 Sanofi Aventis vendio su planta de
produccion. Las razones para el fracaso del
producto semisintético —su “modesto impacto”°
en la cadena de produccién— siguen siendo tema
de debate, pero en ultima instancia resulté que
costaba mucho mas producir artemisina de biologia
sintética que cultivar y cosechar ajenjo chino, al
menos en el periodo de atencidn corporativa: “Si
el precio ya es muy bajo (...) no hay razones para
encender la fermentadora”, explicé Jay Keasling,
inventor de la tecnologia.®! Pero esto es parte de
las lecciones que hay que aprender de la biologia
sintética: la tecnologia no tiene que “funcionar”
para ser rentable, para convertirse en un iman de
atencion mediatica y financiamiento, para alterar
los mercados de productos naturales y/o para
desviar el financiamiento que deberia destinarse a
actividades (mas) provechosas.



El reto de la bioseguridad: probar,
detectar, monitorear y rastrear organismos
de biologia sintética

Vale la pena hacer notar que cuando los bidlogos
sintéticos se refieren al “ciclo disefio-construccion-
prueba”, el componente llamado “prueba” no

se refiere a comprobar la seguridad. “Prueba”

aqui significa utilidad comercial: ¢ el organismo
modificado produce (o se convierte en) el compuesto
deseado segun se disend? El objetivo es acelerar el
ciclo disefo-construccion-prueba lo mas posible.5?
Con el aumento en el uso de inteligencia artificial
(incluyendo algoritmos y aprendizaje automatico)

y roboética para acelerar el disefio y construccion

del organismo, es mas probable que veamos mas
organismos producidos con mayor rapidez y con
mayor complejidad —lo que una empresa llama la
“creacion dirigida de la diversidad genética”.>®

En su ultimo informe, el Grupo Ad Hoc de Expertos
Técnicos (AHTEG, por sus siglas en inglés) del CDB
sobre Biologia Sintética advirtié sobre el potencial
incremento de la complejidad y abundancia de
organismos disefados a través de técnicas de
biologia sintética [parrafo 15], pero concluyé que “la
mayoria de los organismos vivos ya desarrollados
0 en proceso de investigacion y desarrollo (...)
incluyendo organismos que contienen impulsores
genéticos disefiados (...) [caen] en la definicion de
OVMs [Organismos Vivientes Modificados] segun
el Protocolo de Cartagena” [parrafo 28]. EIAHTEG
consideré entonces algunas de las insuficiencias
potenciales del Protocolo, incluyendo el hecho de
que las herramientas actualmente disponibles para
la deteccion, identificacién y monitoreo de OVMs
necesitan actualizarse y adaptarse [parrafo 32].

“Cuando los bidlogos sintéticos
anuncian que trataran a los
microbios como pequenas fabricas,
los inversionistas y los mercados
escuchan, pero los microbios no”**
—Daniel Grushkin, escritor cientifico
y cofundador de Genspace,
laboratorio de biologia DYS

Los actuales protocolos de seguridad son
inadecuados, en especial por la anticipada
proliferacion comercial de organismos disefiados
para producir ingredientes biosintéticos —algunos
de los cuales seran intencionalmente (o no)
liberados al medio ambiente o ingeridos por ganado
y/o seres humanos. Donde tales protocolos existen,
las estructuras regulatorias permiten evaluaciones
“caso por caso” de OVMs que han llegado a

la puerta de la agencia reguladora para ser
considerados por “expertos” humanos.

Tedricamente, estos OVMs pueden ser incluidos en
el Registro de OVMs e identificadores exclusivos
del Centro de Intercambio de Informacion sobre
Seguridad de la Biotecnologia, para proporcionar
informacion publica y relevante, incluyendo
eventos de transformacion, modificaciones
genéticas y el codigo unico de identificacion (si
esta disponible) para cada registro.% ; Como se
mantendran actualizadas las agencias reguladoras
para identificar y evaluar organismos de biologia
sintética producidos por robots automatizados de
IA —especialmente aquellos que presumen ser
“idénticos a los naturales”— y ademas monitorear
su bioseguridad? ¢ Tendran que realizar las
evaluaciones de bioseguridad con |IA para poder
responder? ¢ Qué tan confiados estamos como para
relegar tanto el redisefio de la naturaleza como la
responsabilidad de asegurar la bioseguridad en
sistemas automatizados?
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Dadas estas insuficiencias potenciales, el AHTEG
advirtié que aquellos que desarrollan organismos
sintéticos para uso comercial y productos derivados
de tales organismos “podrian ser responsables

de ofrecer herramientas validadas, informacion
relevante sobre secuenciacion y materiales

de referencia, de una manera accesible, para
facilitar la deteccion, identificacion y monitoreo

de tales organismos y productos derivados,

como ya es el caso para algunos OVMs sujetos

a ciertos regimenes regulatorios” [parrafo 38].

La localizacion, identificacién y rastreabilidad de
estos organismos pareceria ser el minimo nivel

de accion requerido en aras de la precaucion. El
AHTEG advirtié también que las estrategias y
monitoreo del manejo de riesgos tendrian que “ser
adaptadas y complementadas para poder abordar
las caracteristicas especificas de los organismos
desarrollados mediante biologia sintética” [parrafo
48].

El problema de la gobernanza algoritmica

A medida que el disefio y la manufactura de

nuevos organismos (y nuevos subproductos
moleculares) depende crecientemente de la |IAy

de la toma de decisiones por medio de algoritmos,
una controversia actualmente candente sobre el
problema de la gobernanza algoritmica comenzara a
convertirse en un reto para las agencias reguladoras
de bioseguridad —como ya lo es para las agencias
reguladoras del transporte con el tema de la IAen
vehiculos auténomos (sin conductor) o para los
jueces al abordar el uso de |A en el sistema legal.

En la raiz del dilema de la gobernanza algoritmica
se encuentra el hecho de que los actuales sistemas
de aprendizaje automatico, que usan redes
neuronales, pueden parecer capaces de llegar a la
“respuesta correcta” a un problema con creciente
precision, pero no son capaces de ofrecer una
explicacién de como llegaron a ella. En el caso de
los vehiculos auténomos, por ejemplo, la decision
de una red neuronal de IA de evitar un accidente

o invadir el carril de bicicletas es el resultado de

la representacion interna de la maquina sobre

la situacion comparada con una serie de datos
previos, que pueden no ser comprensibles para
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un investigador humano. Si por alguna razén el
vehiculo golpeara a un transeunte o a un ciclista,
no esta claro donde asignar la responsabilidad,
ya que no es posible decodificar qué error logico
fue cometido, si es que existio. Esto crea un vacio
de responsabilidad y gobernanza tanto en la
biotecnologia como en el transporte. Este dilema
esta llevando a hacer llamados para que los
disefiadores de IA creen una “IA explicable”.%®

A medida que mas organismos sintéticos son
disefados por algoritmos de aprendizaje automatico
gue no se basan en reglas ni son explicables, los
mismos problemas podrian surgir en las ciencias
de la vida. Por ejemplo, la empresa de biosintesis
de IA Zymergen ha admitido que en realidad no
comprende coOmo es que sus programas de disefio
deciden por una alteraciéon genética exitosa.

En una entrevista para la revista Science, los
fundadores de Zymergen admitieron que cuando
sus robots descubren cambios genéticos exitosos
que incrementan la produccién quimica, no tienen
idea de la bioquimica que esta detras de tales
efectos y puede ser que nunca la comprendan. “Nos
pagan porque funciona, no porque entendamos
por qué ocurre”, explica Aaron Kimball, el director
técnico de la empresa. “Una posibilidad intrigante
es que estamos en el fin de la era de la ciencia
‘comprensible”, dice Adrien Treuille, un cientifico
computacional de la Universidad Carnegie Mellon
en Pittsburgh, Pennsylvania, que trabaja con
bidlogos moleculares.

Sin embargo, no comprender la razén de una
modificacion genética o no ubicar sus otros efectos
secundarios puede convertirse en una receta

para la catastrofe. Los microbios disefiados para
biosintetizar ingredientes para ingesta humana

han ocasionado dafos significativos en el pasado,
incluyendo la muerte, como ocurrio en el caso

del L-triptofano en 1989, cuando una pequefia
variacion en los niveles de produccion de un
suplemento alimenticio comun probablemente cred
una toxina que paso inadvertida.’” Considerando

la necesidad de asegurar la inocuidad y de actuar
con precaucion, seria irresponsable producir
comercialmente organismos cuyo proceso de disefio
y fabricacion es desconocido o incomprensible.

"



Recomendaciones al Organo Subsidiario
de Asesoramiento Cientifico, Técnicoy
Tecnoldgico del CDB

Ala luz de la aceleracion en el numero de
compuestos y organismos derivados de biosintesis
artificial, las partes del CDB podrian considerar:

1. Abordar las implicaciones sobre los modos
de vida y sobre la biodiversidad de las
alternativas biosintéticas a los productos
naturales.

Las partes del CDB podrian considerar el desarrollo
de mecanismos de visién panoramica, evaluacion,
responsabilidad y compensacion o reparacion

que las partes o las comunidades utilicen para
resolver situaciones en las que el uso sustentable
de la biodiversidad sea afectado por la produccién
de biologia sintética, las nuevas tecnologias
algoritmicas y otras innovaciones asociadas.

2. Asegurar el monitoreo, prueba,
rastreabilidad y etiquetado de los
componentes, organismos y productos de
biologia sintética.

Como recomendo el AHTEG sobre biologia
sintética, quienes comercialicen “productos y
organismos resultado de biologia sintética (...)
serian responsables de ofrecer herramientas
validadas, informacion relevante sobre
secuenciacion y materiales de referencia, de
una manera accesible, para facilitar la deteccion,
identificacién y monitoreo de tales organismos y
productos derivados” [parrafo 38].

3. Usar terminologia clara y honesta.

La biologia sintética (incluyendo la edicion genética)
es una tecnologia de ingenieria genética dentro del
campo de la biotecnologia moderna que da origen
a organismos vivientes modificados (OVM). Por
tanto, seria engafoso y socavaria la transparencia
etiquetar o considerar los productos de biosintesis
sintética como “naturales” o como si no fueran
transgénicos.
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