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Resumen

La clonacién equina mediante transferencia nuclear somatica (SCNT) ha permitido la
multiplicacidn genética de ejemplares de alto valor deportivo y comercial. Dentro de este
proceso, la asignacion de embriones a yeguas receptoras constituye un punto critico de
eficiencia técnica y econdmica. Tradicionalmente, se asigna un ndimero fijo de embriones por
clon solicitado, buscando maximizar la probabilidad de éxito en un contexto de alta
incertidumbre bioldgica. Sin embargo, esta estrategia estandar no ha sido previamente evaluada
desde una perspectiva analitica rigurosa que combine datos histdricos, modelizacidn predictiva
y simulacién de escenarios.

El objetivo de esta tesis fue analizar criticamente el protocolo actual y determinar si existe un
numero de transferencias mas eficiente. Para ello, se trabajé sobre una base de datos histdrica
de embriones transferidos en un centro de clonacién equina de referencia. Se aplicaron técnicas
de aprendizaje automatico (XGBoost) para construir un modelo predictivo de la probabilidad de
éxito por embridon, considerando variables como el tipo de embridn, la calidad, el dia de
evolucidn y el estado de conservacion (fresco o vitrificado). A partir de las probabilidades
estimadas, se desarrollaron simulaciones Montecarlo que permitieron evaluar diferentes
escenarios operativos, considerando las restricciones reales del sistema como la cantidad
limitada de yeguas receptoras.

Los resultados fueron contundentes: reducir el nimero maximo de transferencias por clon un
29% maximiza la rentabilidad neta, disminuye el costo por clon entregado y mejora el indice de
beneficio comercial (CBR). Esta politica de asignacién optimizada también contribuye a reducir
el niumero de excedentes de clones no deseados, mejora la eficiencia percibida por los clientes
y diversifica el riesgo reproductivo entre lineas genéticas. El estudio demuestra que, aunque no
es posible manipular las caracteristicas bioldgicas individuales de los embriones, si se puede
optimizar su asignacidn de manera estratégica.

Adicionalmente, el andlisis reveld diferencias en la probabilidad de éxito segln caracteristicas
del embridén, validando la importancia de incorporar herramientas analiticas mds precisas en la
toma de decisiones operativas.

La evidencia presentada muestra que la gestidon reproductiva en clonacién equina puede
beneficiarse significativamente de un enfoque basado en datos, simulaciones estocasticas y
modelado predictivo. Estos resultados no solo mejoran el desempefio técnico y econdmico del
sistema actual, sino que también ofrecen una base metodoldgica sélida para optimizar
decisiones en otros procesos biotecnoldgicos sujetos a alta incertidumbre.



Abstract

Equine cloning through somatic cell nuclear transfer (SCNT) enables the genetic multiplication
of high-value horses. A critical point in this process is the allocation of embryos to recipient
mares, traditionally assigning a fixed number per requested clone to maximize success under
high biological uncertainty. This thesis critically evaluates whether the current standard number
of embryo transfers optimizes outcomes. Using historical data from a leading cloning center, a
predictive model based on machine learning (XGBoost) was developed to estimate embryo
success probabilities, incorporating variables such as embryo type, quality, development day,
and conservation status. Montecarlo simulations were applied to assess operational scenarios
considering real system constraints, particularly the limited number of recipients.

The results show that reducing the maximum number of transfers per clone by 29% maximizes
net profitability, lowers the cost per delivered clone, and improves the commercial benefit ratio
(CBR). Optimizing embryo allocation also decreases surplus clones, enhances perceived client
efficiency, and diversifies reproductive risk across genetic lines. Additionally, differences in
success probabilities according to embryo characteristics reinforce the value of data-driven
decision-making.

This study demonstrates that reproductive management in equine cloning can significantly
benefit from predictive modeling and stochastic simulation, offering a robust methodological
basis to optimize decisions in other biotechnological processes under uncertainty.



Contenido

RESUMEN ...ttt et e s e e e s sba e e e s sbr e e e s sraaeessans 2
ADSEIACE 1.ttt st e et e et e e b et e hee e s be e e abeesabeeebeeesreeennreean 3
(60701 (T o 1o [ JU R PPV URTOUPTUPTOP 4
INAICE A8 TABIAS....ueivivveriicicicte ettt ettt b et bebeb s s bbb s st et sesesnes 7
LR Te LTot= e X AT {U T L 8
O T o Yo [N ol o o TSP PP PP P PPPUPROPRRN 9
1.1. CONTEXEO . ceiiiiiiitittee e e e e e 9
1.1.1. Importancia de la clonacion equina en el polo y la genética deportiva ............. 9
1.1.2. Casos emblematicos en la clonacidn equina argentina........ccccoccceeeeecieeeeennen. 10
1.1.3. El proceso detallado de clonacion equing ........cceeeecvieeeeciieee e 10
1.1.4. Disponibilidad limitada de yeguas receptoras: Factor limitante clave en el
[e]geTol I ol [Nl [ s F-Tol o] g IE=Yo [V o F- NS PRSP 11
1.1.5. Requisitos fisioldgicos y reproductivos de las yeguas receptoras .................... 11
1.1.6. Limitaciones cuantitativas y temporales.......ccccueeeecieeecciee e 12
1.1.7. Complejidades operativas adicionales y manejo de lotes embrionarios.......... 12
1.1.8. Impacto comercial y econdmico de la escasez de receptoras.......cccveeeecunnennn. 12
1.1.9. Aspectos econdmicos y rentabilidad del proceso......cccocveeeieciieeiicieeeiccieeeennns 13
1.1.10. Necesidad estratégica de optimizacion operativa........cccccceeeeecciieeeeciveeeeccnnenn. 14

1.2. PrODIEMA. ..ttt be e 14
1.2.1. Limitaciones del modelo actual de transferencia embrionaria ..........ccccceeuee. 14
1.2.2. Uso fijo del nimero de embriones transferidos por clon........cccceevevveeeecnnnennn. 15

1.3. (0] o T =1 41V TR 17
1.3.1. Pregunta de inVestiacCion ........c.uiieeciiieeeciiee ettt e e 17
1.3.2. (0] o T A\ Lo T =C=T o 1= T = | O 17
1.3.3. (0] o1 A\ e T =T o 1= f ol o T3PPSR 17
1.3.4. Justificacidn y resultados esperados.......cccceevcveeeieciiie e 18

P Y =T olo T} =T o ] o ol OO OO O P PO P RO URRUP 19
2.1. Fundamentos de la clonacidn equina y transferencia embrionaria............cccocveeeecieeennes 19
2.2. Eficiencia reproductiva y calidad embrionaria.........cccoeeiveiiecieii e 20
2.3. Optimizacién basada en datos: modelos analiticos y toma de decisiones...................... 21
2.3.1. Técnicas de aprendizaje automatico aplicadas a la prediccidon de eficiencia

(=Y oTgo o [UT o 1 V7 TP URRRN 22
2.3.2. Simulacion Montecarlo en contextos biotecnoldgicos: aplicaciones a la

(ol [o] g F= ol o g =T [V [ - 1P SRR 23



2.4, Integracion conceptual: hacia un modelo predictivo y operativo de transferencia

(<001 oTaTo T ST T P PSP RUPOTOUPRTPRP 24
DAtOS ..ttt e 24
3.1. Origen de la informacién y proceso de unificacion .........cccccoveeiiciieeecciee e, 25
3.2. Composicion del dataset y definicion de variables..........ccccoveeiiiieeiccee e, 26
3.3. Control de datos faltantes e iNCONSISTENCIAS .....ccocveeerviriiiieeiie e 27
3.4. o] Lol Toi el a e [T ol f T | A V7 USRI 27
3.4.1. Distribucion de transferencias por temporada:.......ccccceeecvieeeeicieeecccieee e, 28
3.4.2. Calidad de los embriones transferidos: .......ccccoveeieeneenienienieceeeeeeeee, 29
3.4.3. Distribucion de embriones segun estadio (desarrollo):.......ccccecevvevieeeceeennenns 30
3.4.4. Estado de conservacién al momento de la transferencia:.......cccccevveereerieennenne 30
3.4.5. Dia de evolucion del embridn previo a la transferencia: ......cccccveeevciveeennnnenn. 31
3.4.6. Distribucion del promedio de transferencias por clon entregado.................... 32
3.5. Cobertura temporal Y ValId@Z ........ceeeeuiieieeieee ettt 33
V=] oY Fo] o} - T- SRR 33
4.1. 1Y/ TeTo =] Fo T o ¢ <Te [ ot 1Y/ o NS 33
4.1.1. Variable Objetivo (TRANSFER_STATUS): ...oiiiiiiee ettt 33
4.1.2. Seleccidn de Variables Predictoras .......coceevveeieeieesieeneeneeneeeeeeeseeee e 34
4.1.3. Limpieza y Tratamiento de DAtos .......ccccecvveeeeciiiieeeciieeeeceee et 34
4.1.4. Balanceo de Clases.......ceoviieriieniirieieeeeee ettt s 34
4.1.5. Modelado y EXperimentacion ........cccuueeieciieeieciieeecciiee e ecree e svee e e saveee s 34
4.2. Diversificacion de [INeas SENEATICAS .......eieccviieeeiiiee ettt 35
4.2.1. Planteo del problema y enfoque econOmICO.........ccccuveeeeciieeeecciieee e 36
4.2.2. Implementacion con Simulacion Montecarlo ........cccveeeecieeeeccieee e, 37
RESUITAAOS ..ttt ettt sttt et r e r e s sae e saneeneens 38
5.1. Resultados del modelo predictivo ......ueecciiee i 38
5.1.1. Desempefio general de 10s MOdelos........cuvveeeciiiiicciieieccee e 39
5.1.2. Combinaciones Optimas para Maximizar la Probabilidad de Nacimiento........ 45
5.1.3. Implicancias para la gestion estratégica ......ccccccvveevviieeieiiiee e 46
5.2. Simulacién de escenarios de reduccién del nimero de transferencias..................... 46
5.2.1. Logica de 1a SIMUIACION .....vviiieiieeeceee e e 46
5.2.2. Clones intentados Y @XItOSOS......ccccuuiiiiiee ettt e e e e e e e nnes 47
5.2.3. COStO POr ClON EXITOSO.....uuiiiiieeee ittt e e e e e e e e e e e e e e anrree e e e e e e eennnns 47
5.2.4. Rentabilidad neta y retorno global ..........ccveeeiciiiiiiiiiieeeee e 48
5.2.5. Eficiencia integral: Commercial Benefit Ratio (CBR).......cccceevveevieeevieeecrieesneenns 49
5.2.6. [aaYol[Tor:TaToIF: 1Y o = Lot o= LIPS RRRR 50



5.3. Evaluacion econdmica y eStrat@giCa.....cccccuvieieiiiieieiiiie et e 51

5.3.1. Sintesis de hallazgoS.......uuvi it 51
5.3.2. Restricciones reales y criterios de decisSiOn.......ccccevevveeieciiieeeciieec e 51
5.3.3. IMPliCaNCias ESTratEZICAS ....uiiiiciiieeciiee e et e e e e e eaaeee s 51

5. DISCUSION ittt ettt sttt e b e b e s bt e s st e e s e e et e e sbeesbeesaeesaneeabe e b e ebeennees 52
6.1. Redefinicién de la légica operativa en contextos de alta incertidumbre ........................ 52
6.2. Aportes del enfoque analitico al negocio de la clonacidn equina.......ccccveevrciveeennnns 52
6.3. Limitaciones del @StUdIO ........eeeieieiieiiiieiee et 52
6.4. Lineamientos para futuras investigaciones ..........cceevcveeeeeciieee s e 53
6.5. REFIEXION FIN@I .t 53

7. CONCIUSION ettt ettt ettt et s bt e s be e e sabeesabeesbbeesabeeebteesabeesabeeesaseesases 54
7.1. Sintesis de objetivos y hallazgos ......ccovvuiiiiiciiii e 54
7.2. Contribuciones practicas y metodoldgicas.......cccueveiviiieiiiiiieecee e e 54
7.3. Implicancias estratégicas y de SesStiON......c...eeeeciiiiieciiie e 55
7.4, Limites del trabajo y perspectivas futUras........ccceeeeciieeeccciiee e 55
7.5. REFIEXION FINAL ..ttt e 55
RETEIENCIAS ..ttt ettt ettt e e sa bt e s bt e e bt e e sate e s be e e sabeesabeeebaeesabeeeneeas 57
Apéndice A. El proceso de clonacidn equina: Pasos para clonar un caballo .........cccceeeeeninennns 59



Indice de Tablas

Tabla 1.
Tabla 2.
Tabla 3.
Tabla 4.
Tabla 5.
Tabla 6.
Tabla 7.

llustracidon resumida del dataset. .....cccveeiveciiiii i 28
Matriz de confusién del modelo de Arbol de DeCiSion. .........cvvvvveveeeeeeeeeeeeesieeeeenns 39
Matriz de confusién del modelo Random Forest sin optimizacion..........ccccceeecvieeennes 40
Matriz de confusién del modelo Random Forest optimizado.........ccccceeevvcieeeiicieennns 41
Matriz de confusién del modelo XGBoost sin optimizar.......ccccccvvveeeeiiieeiecieee e 42
Matriz de confusién del modelo XGBoost optimizado.........ccceeveveeeiiciieeinciieee e 44
Combinaciones Optimas para Maximizar la Probabilidad de Nacimiento..................... 45



Indice de Figuras

llustracion 1 Cantidad de embriones transferida por temporada (2021-2025). .......cccceecveeeneen. 28
Ilustracion 2. Distribucion de la calidad de los embriones transferidos. .......cccocvveeeiiciieeeininennn. 29
Ilustracion 3. Distribucion de embriones transferidos segun su estadio de desarrollo.............. 30

llustracion 4. Estado de conservacidn de los embriones transferidos (frescos vs. vitrificados). 31
llustracion 5. Distribucién de transferencias segin la edad del embridon al momento de la

[T aT'o] = 0} = ol [ ] o U TR 31
Ilustracion 6. Histograma de promedio de transferencias por clon entregado (temporadas 21/22
I A Y ) SRS 32
llustracién 7. Curva ROC del modelo de Arbol de DeCISION. ........cccveveveveeeveeeeeeereeeereeeeesseseaees 40
Ilustracion 8. Curva ROC del modelo Random Forest sin optimizacion.........cccccveeeeiciveeeccnnnenn. 41
Ilustracion 9. Curva ROC del modelo Random Forest optimizado........ccceevveeeeciieeeeciieee e, 42
Ilustracion 10. Curva ROC del modelo XGBoost sin optimizar. ......cccecvveeeviiieeeiiiieee e, 43
llustracion 11. Curva ROC del modelo XGBoost optimizado.........ccceecvveeeeciieeecciieee e, 44
llustracion 12. Relacidn entre clones intentados y clones exitosos por escenario (1 a 10
L AT =T =T o [l I- 1) SRS 47
llustracién 13. indice de Costo por Clon Exitoso vs. Transferencias por Clon Contratado.......... 48
llustracién 14. Curva de ingresos, costos y rentabilidad neta relativa seguin cantidad de
=T LT g =T o[l T I o To ] ool [ o NP U 49
llustracién 15. indice Relativo del Commercial Benefit Ratio vs. Transferencias Maximas por Clon
..................................................................................................................................................... 50



1. Introduccion

La industria equina vinculada al polo y la mejora genética ha experimentado en las dltimas dos
décadas un avance significativo gracias a la adopcidn de distintas biotecnologias reproductivas,
siendo la clonacidn equina y la ICSI (inyeccidn intracitoplasmdatica de espermatozoides) dos de
las mas destacadas. Si bien ambas han demostrado su eficacia para incrementar la disponibilidad
de caballos de alto rendimiento, continldan enfrentando limitaciones practicas que frenan su
potencial. En particular, la escasez de yeguas que puedan prestar su vientre para la escalabilidad
de estas técnicas constituye un obstaculo critico para el crecimiento de estos programas, ya que
determina la capacidad efectiva de producir mas ejemplaresy, por ende, de atender la creciente
demanda de estos servicios.

1.1.Contexto
1.1.1. Importancia de la clonacién equina en el polo y la genética deportiva

El polo de alto rendimiento, disciplina de élite con profundas raices en la cultura ecuestre
argentina, exige caballos que combinen una extraordinaria capacidad atlética, estabilidad
temperamental y elevada resistencia fisica. La biotecnologia reproductiva ha emergido como
una herramienta clave para satisfacer estos requerimientos, destacandose la clonacién equina
como un avance revolucionario que permite replicar individuos con fenotipos deportivos
sobresalientes. Esta tecnologia ha viabilizado la preservacién y difusién de genéticas
excepcionales, contribuyendo al perfeccionamiento sistematico de lineas competitivas (Galli et
al., 2013; Suva et al., 2023).

La clonacién mediante transferencia nuclear somatica ha transformado los paradigmas
tradicionales de seleccién genética, posibilitando la reproduccién exacta de individuos ya
probados, lo que minimiza la incertidumbre inherente a los métodos convencionales y acelera
la consolidacién de poblaciones con altos estandares de desempefio (Galli et al., 2013). Esta
ventaja es especialmente significativa en el polo, donde el diferencial competitivo puede
depender criticamente de la calidad genética del equino.

En combinacidn con otras biotecnologias reproductivas como la transferencia de embriones, la
inseminacidn artificial y la inyeccién intracitoplasmatica de espermatozoides (ICSI), la clonacién
ha potenciado el impacto global del mejoramiento genético equino. Estas técnicas permiten
disociar la reproduccion de las restricciones fisioldgicas de las yeguas atletas, maximizando su
vida util en la competencia sin sacrificar su valor reproductivo (Vélez & Hinrichs, 2011; Galli et
al., 2013).

Particularmente, la ICSI se ha consolidado como la técnica mas eficaz para la fertilizacion in vitro
en equinos, dada la limitada eficiencia de la FIV convencional en esta especie (Grady & Hinrichs,
2016; Oliveira et al., 2024). Su aplicaciéon ha permitido generar embriones viables a partir de
semen de escasa calidad o incluso de ejemplares fallecidos, ampliando las posibilidades de
manejo genético y conservacién de lineas valiosas (Oliveira et al., 2024).

Por otro lado, las tasas de éxito de las tecnologias in vitro adn presentan variabilidad en
comparacién con los métodos tradicionales. La eficiencia del desarrollo embrionario y la
estructura del blastocisto in vitro pueden diferir significativamente de los generados in vivo,
evidenciando una menor compactacidn del ICM y una dispersion de las células del epiblasto, lo
cual podria explicar tasas mas altas de pérdida embrionaria temprana (Umair et al., 2023).



Desde una perspectiva operativa, estas tecnologias han demostrado ser especialmente utiles en
la reproduccién de yeguas en actividad deportiva. A través de la recoleccién de ovocitos
mediante puncién transvaginal y su fertilizacién posterior por ICSI, es posible mantener la
genética en circulacion sin comprometer la performance en cancha, lo que resulta en una
estrategia reproductiva de alto retorno tanto econémico como deportivo (Carrillo Sanchez,
2021; Galli et al., 2013).

Sin embargo, la implementacién extensiva de estas técnicas plantea desafios bioéticos y
regulatorios. El bienestar animal, la trazabilidad genética y la equidad en la competencia son
aspectos que requieren un abordaje riguroso y transparente para asegurar la aceptacion social
de estas practicas y su sostenibilidad a largo plazo (Galli, 2013).

1.1.2. Casos emblematicos en la clonacidn equina argentina

Dos casos particularmente emblematicos en la historia reciente del polo ilustran claramente el
potencial transformador de la clonacién equina. El primero corresponde a la yegua Dolfina
Cuartetera, ampliamente reconocida por su desempefio excepcional en competencias
internacionales de alto nivel. Cuartetera, propiedad del destacado jugador Adolfo Cambiaso,
logré multiples reconocimientos por su capacidad de juego Unica y desempefio constante en la
cancha. La decisidn de clonarla permitié preservar su genética incomparable, garantizando la
continuidad de su excepcional linaje a través de multiples generaciones clonadas. Actualmente,
sus clones compiten regularmente en las principales competencias internacionales,
manteniendo un rendimiento consistente y confirmando asi la eficacia de la técnica de clonacidn
en la preservacion y potenciacién genética del polo de élite (The Washington Post, 2023).

Otro caso significativo es el de la yegua Silvina Luna, que representa un hito clave al ser el primer
clon equino desarrollado especificamente para el polo en Argentina. Nacida en 2013 gracias al
trabajo del laboratorio Kheiron Biotech, Silvina Luna establecié un precedente tecnoldgico
esencial, validando cientificamente el uso practico y efectivo de la clonacion en la produccion
equina deportiva en Sudamérica. Su nacimiento no solo destacd por su relevancia cientifica, sino
también por sus implicaciones comerciales, permitiendo al laboratorio consolidar su liderazgo
tecnoldgico regional y expandir sus operaciones comerciales, ofreciendo servicios de clonacién
a nivel internacional. Este logro tuvo un impacto significativo en la percepcién publica de la
clonacién, generando un mayor interés comercial y deportivo, y fortaleciendo la posicion
estratégica argentina como lider global en genética equina (Clarin, 2013).

Ambos ejemplos resaltan la importancia estratégica de la clonacion como una herramienta
poderosa no solo para preservar genética excepcional, sino también para impulsar el desarrollo
competitivo del polo argentino a nivel mundial, posicionando a Argentina como un referente
indiscutible en el ambito deportivo y cientifico de la clonacién equina.

1.1.3. El proceso detallado de clonacién equina

El procedimiento técnico de clonacién equina es altamente sofisticado, involucrando diversas
etapas especializadas e integradas (Infobae y Marcelo Regalado 2023):

1. Extraccion del ADN original: Se obtienen células somaticas (generalmente fibroblastos)
mediante biopsias realizadas en tejidos especificos como piel o médula dsea del caballo
original que se desea clonar.
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2. Criopreservacion celular: Estas células son almacenadas en nitrégeno liquido a -196 °C,
garantizando su viabilidad y conservacidon genética por largos periodos, incluso afios,
facilitando su posterior utilizacion.

3. Obtencidn de ovocitos: Se recuperan ovocitos maduros mediante aspiracion folicular
guiada por ultrasonido en yeguas donantes vivas o inmediatamente después del
sacrificio de ejemplares destinados a este fin, asegurando condiciones éptimas de
calidad ovocitaria.

4. Enucleacion del ovocito: A través de microcirugia, se extrae cuidadosamente el nucleo
del ovocito donante, eliminando asi su material genético original y preparandolo para
recibir el nuevo nucleo.

5. Transferencia nuclear: Se introduce el nucleo de una célula somatica previamente
cultivada en el ovocito enucleado, utilizando técnicas avanzadas de micromanipulacion
bajo microscopia especializada.

6. Activacion embrionaria: Se emplean impulsos eléctricos y estimulos quimicos
especificos para iniciar artificialmente la divisién celular, emulando el proceso natural
de fecundacién.

7. Cultivo embrionario en laboratorio: Durante 5 a 8 dias, los embriones clonados son
cultivados en medios nutritivos especiales bajo condiciones estrictamente controladas,
evaluandose continuamente su desarrollo y viabilidad embrionaria.

8. Transferencia embrionaria: Los embriones viables en etapas tempranas (modrula o
blastocisto) son cuidadosamente transferidos al Utero de yeguas receptoras
sincronizadas hormonalmente y seleccionadas meticulosamente para optimizar las
probabilidades de implantacidn exitosa.

9. Gestacidny nacimiento: Finalmente, las receptoras llevan adelante la gestacién durante
aproximadamente 11 meses, culminando en el nacimiento de los potrillos clonados,
genéticamente idénticos al ejemplar original.

Este procedimiento demanda multiples transferencias embrionarias por cada clon solicitado,
debido a la inherente complejidad bioldgica y a las tasas variables de éxito embrionario,
diferencidandose sustancialmente de otros métodos reproductivos por su complejidad técnicay
logistica (ver Apéndice A. El proceso de clonacion equina: Pasos para clonar un caballo para
representacion grafica)

1.1.4. Disponibilidad limitada de yeguas receptoras: Factor limitante clave en el
proceso de clonacién equina

La disponibilidad y calidad de las yeguas receptoras representan un factor decisivo que afecta
directamente el éxito reproductivo y la escalabilidad de cualquier programa de clonacidn
equina. La seleccién de estas receptoras es un proceso meticuloso que involucra una serie de
criterios clinicos y reproductivos estrictos, lo cual hace que el nimero de candidatas adecuadas
sea inherentemente limitado. Este factor, frecuentemente subestimado, constituye un cuello de
botella significativo para los centros de clonacién, limitando su capacidad operativa y su
potencial de crecimiento comercial.

1.1.5. Requisitos fisioldgicos y reproductivos de las yeguas receptoras
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Cada embridn generado mediante clonacién requiere ser implantado en una yegua receptora
gue cumpla con caracteristicas especificas de salud y fertilidad para llevar la gestacién a término.
Las condiciones fisioldgicas necesarias incluyen un estado general saludable, ausencia de
patologias uterinas o enddcrinas, y una adecuada capacidad reproductiva demostrada. Ademas,
estas yeguas deben ser evaluadas exhaustivamente a través de pruebas diagndsticas tales como
ecografias ginecoldgicas, exdmenes hormonales, y analisis de sangre, para asegurar que su
condicidn corporal, nutricional y hormonal sea idonea para soportar y mantener una gestacion
exitosa (Hinrichs, 2005).

Por otro lado, es fundamental que las receptoras estén perfectamente sincronizadas
hormonalmente con la etapa de desarrollo del embridon al momento de la transferencia. Esta
sincronizacion se logra mediante protocolos de manejo reproductivo especificos, que incluyen
el uso de tratamientos hormonales, monitoreo ecogréfico constante y procedimientos
veterinarios precisos para asegurar que el Utero de la receptora se encuentre en un estado
optimo de receptividad endometrial (Galli et al., 2003).

1.1.6. Limitaciones cuantitativas y temporales

El centro de clonacidn en estudio cuenta actualmente con una capacidad operativa aproximada
de 1.000 yeguas receptoras por temporada reproductiva distribuidas en dos centros de
transferencia. Esta cantidad no solo refleja la disponibilidad fisica de animales adecuados, sino
también la infraestructura necesaria para alojarlas, alimentarlas, monitorearlas, y realizar los
procedimientos reproductivos requeridos. La temporada reproductiva efectiva se concentra
habitualmente entre los meses de agosto y diciembre, debido a las condiciones climaticas y al
ciclo reproductivo natural del caballo, lo que implica una ventana temporal relativamente
estrecha para realizar todas las transferencias embrionarias planeadas.

Esta estacionalidad implica restricciones adicionales. No es posible realizar pruebas de eficiencia
reproductiva fuera de esta ventana temporal, ya que todas las transferencias embrionarias
deben ejecutarse simultdneamente, aumentando significativamente la complejidad logistica. En
consecuencia, una planificaciéon operativa extremadamente detallada y eficiente es esencial
para evitar cuellos de botella adicionales o subutilizacién de recursos criticos durante estos
meses de alta demanda.

1.1.7. Complejidades operativas adicionales y manejo de lotes embrionarios

El proceso operativo esta también condicionado por las particularidades propias de la
produccién de embriones clonados. En términos generales, cada maniobra de laboratorio
produce alrededor de 12 embriones pertenecientes a una misma linea genética. Este enfoque
permite garantizar una calidad homogénea dentro del lote embrionario; sin embargo, con
frecuencia da lugar a una sobreproduccién de embriones de una misma linea, lo que puede
derivar en desafios operativos y comerciales relacionados con su aprovechamiento.

La gestion operativa del laboratorio implica una coordinacidon muy precisa entre la generaciony
evaluacidon de embriones en laboratorio, la seleccion y preparacién hormonal de receptoras, y
la logistica asociada a los traslados y alojamientos requeridos. Cualquier desajuste en estos
procesos puede resultar en una pérdida significativa de embriones o en una subutilizacién de
recursos valiosos, generando altos costos de oportunidad para el centro.

1.1.8. Impacto comercial y econémico de la escasez de receptoras
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La creciente demanda global por servicios de clonacidn equina ha exacerbado significativamente
la limitacidn en la disponibilidad de yeguas receptoras. Dado que clientes internacionales suelen
solicitar volumenes considerables de clones, la presidn operativa sobre los centros es elevada.
Cuando la demanda supera la capacidad operativa, estos centros se ven obligados a rechazar
contratos o colocarlos en listas de espera, lo cual impacta negativamente en sus oportunidades
comerciales, satisfaccién del cliente y, finalmente, en sus ingresos potenciales.

Por otro lado, la asignacion subdptima de receptoras, como consecuencia de una planificacion
insuficientemente ajustada o excesivamente conservadora (asignando mas embriones por clon
de los estrictamente necesarios en busca de un mayor cumplimiento de contratos), reduce
significativamente la eficiencia global del negocio. Cada yegua receptora innecesariamente
asignada a embriones con baja probabilidad de éxito reproductivo representa una oportunidad
perdida para implantar embriones mds prometedores, disminuyendo la rentabilidad y
comprometiendo la satisfaccion y fidelidad de clientes estratégicos.

1.1.9. Aspectos economicos y rentabilidad del proceso

Desde una perspectiva econdmica, el proceso de clonacién equina representa una actividad de
alta especializacidon y capital intensivo, en la que los costos deben ser cuidadosamente
gestionados para alcanzar niveles éptimos de rentabilidad. En el centro de clonacién analizado,
el costo directo por cada transferencia embrionaria representa aproximadamente un 4,5% del
valor de venta de un clon, incluyendo gastos asociados a la hormonizacién, sincronizacion,
monitoreo veterinario, uso de instalaciones, personal capacitado y manejo de la yegua
receptora.

Cuando se consideran todos los componentes del proceso —incluidos costos de laboratorio,
insumos descartables, cultivos celulares, medios de cultivo, equipamiento de alta tecnologia,
mano de obra especializada, logistica de ovocitos y seguimiento clinico hasta el nacimiento—,
el costo total por clon entregado asciende a poco mas de la mitad del precio de venta. Esta cifra
incluye tanto los costos directos variables como los indirectos, calculados sobre una estructura
de produccion que proyecta una determinada escala operativa anual.

En cuanto a la politica comercial, el precio de venta estipulado se divide en un anticipo del 50%
al momento de la firma y un 50% restante exigible Unicamente tras el nacimiento y entrega
efectiva del potrillo clonado. Si la entrega no se concreta, el centro debe reintegrar el anticipo,
asumiendo los costos de los eventuales fallos reproductivos. Esta modalidad, beneficiosa para
el cliente, obliga al centro a operar con alta eficiencia técnica y una sélida planificacion financiera
para evitar tensiones de liquidez.

Uno de los desafios mds complejos es la gestidn de los clones excedentes. En aquellos casos en
los que nacen mas ejemplares de los contratados, se ofrece al cliente la opcidén de adquirirlos
con importantes descuentos: los dos primeros a mitad de precio y los siguientes a un cuarto del
valor original. Esta medida busca mitigar el impacto econémico de los nacimientos no
requeridos, aunque frecuentemente genera tensiones comerciales debido a que muchos
clientes no desean ni estdan en condiciones de adquirir mas ejemplares. En algunos casos, el
centro termina cediendo estos potrillos sin cargo, asumiendo integramente su costo, sin
posibilidad de revenderlos, dado que la propiedad genética pertenece al cliente original.

Desde el punto de vista financiero, el margen neto de la compaiiia se ubica en torno al 41,5%.
Sin embargo, este margen es altamente sensible a fluctuaciones en la eficiencia de las
transferencias, en la tasa de nacimientos viables y en la proporcién de contratos que se cumplen
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sin generar excedentes. Un solo ciclo reproductivo fallido o la generaciéon de clones no deseados
puede erosionar apreciablemente la rentabilidad de toda una temporada.

Por estas razones, es clave desarrollar estrategias que maximicen la eficiencia econdmica sin
afectar la calidad técnica ni la satisfaccidn del cliente. La respuesta no pasa exclusivamente por
incrementar precios, sino por optimizar el uso de los recursos mas criticos del proceso: la
disponibilidad y gestion de yeguas receptoras, la calidad embrionaria y la capacidad predictiva
sobre los resultados reproductivos, utilizando para ello modelos sustentados en datos histéricos
robustos y confiables.

Nota: Todos los valores numéricos han sido expresados de forma relativa con el fin de
resguardar la confidencialidad de la informacién econémica analizada.

1.1.10. Necesidad estratégica de optimizacion operativa

Frente a los desafios anteriormente expuestos, surge la necesidad de implementar un enfoque
estratégico que permita optimizar el uso de recursos reproductivos limitados y mejorar los
indicadores de rentabilidad del proceso de clonacion. Actualmente, el modelo operativo del
centro establece una asignacion fija de embriones por clon solicitado, cominmente establecida
en torno a siete embriones. Esta cifra ha sido histéricamente adoptada como promedio empirico
para maximizar las probabilidades de obtener al menos un nacimiento viable por contrato. No
obstante, dicha cifra no considera variaciones relevantes en la calidad embrionaria ni en la
eficiencia reproductiva entre distintas lineas genéticas.

La légica de asignacion fija, si bien practica desde una perspectiva operativa, puede derivar en
importantes ineficiencias. Por ejemplo, lineas genéticas con alta eficiencia reproductiva podrian
requerir un menor nimero de embriones para lograr el mismo resultado, mientras que otras
mas inestables podrian beneficiarse de un enfoque mas robusto. Asimismo, asignar mas
embriones de los necesarios a una sola linea implica el uso innecesario de yeguas receptoras,
restringiendo la capacidad del centro para atender otros contratos y reduciendo la
diversificacion de su cartera genética.

En este contexto, la presente investigacidon propone disefiar e implementar un modelo analitico
de optimizacion basado en datos histéricos de eficiencia por linea genética, calidad embrionaria
observable y tasas de éxito reproductivo. El objetivo no es establecer una asignacion adaptativa
en tiempo real (imposible con la tecnologia existente ya que no hay forma de conocer a priori la
predisposicidon genética de un ejemplar a ser clonado), sino identificar un nuevo nimero fijo
optimo de transferencias por clon solicitado, mas eficiente que el actual, y definido a partir de
caracteristicas medibles del embriéon. Al reducir el nimero de transferencias necesarias sin
afectar la tasa de éxito, se busca liberar capacidad operativa, minimizar la aparicidon de clones
excedentes y, fundamentalmente, favorecer una mayor diversificacion genética, lo que se
traduce en una gestion mas resiliente del riesgo bioldgico asociado a cada linea.

Este enfoque de optimizacidn no solo tiene implicancias operativas directas, sino que también
representa una herramienta poderosa para la toma de decisiones estratégicas en el largo plazo.
La capacidad del centro para maximizar su output sin incrementar proporcionalmente sus costos
fijos ni su infraestructura fisica constituye una ventaja competitiva significativa en un mercado
global de alto valor, altamente especializado y cada vez mds exigente.

1.2.Problema

1.2.1. Limitaciones del modelo actual de transferencia embrionaria
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El modelo operativo actualmente implementado por el centro de clonacién equina se basa en la
asignacion uniforme de siete embriones por cada clon solicitado. Esta cifra se fundamenta en
un promedio histérico de resultados aceptables, pero carece de un sustento metodoldgico
optimizado que contemple la variabilidad interindividual de los embriones y las particularidades
asociadas a cada linea genética. Esta generalizacidn representa una limitacién relevante, ya que
se prescinde de un analisis estadistico diferenciado por subgrupos, lo que restringe el potencial
de mejora del desempefio reproductivo (Vélez & Hinrichs, 2011).

Una de las principales restricciones del esquema actual es su escasa adaptabilidad. La utilizacion
de un numero fijo de transferencias por contrato no considera diferencias fundamentales entre
embriones con distintas calidades morfolédgicas, grados de desarrollo ni condiciones de
conservacién, como el uso de embriones frescos frente a vitrificados. Tales diferencias han
demostrado influir significativamente en las tasas de implantacion y desarrollo embrionario, lo
cual torna ineficiente el uso de recursos criticos como las yeguas receptoras, cuya disponibilidad
esta limitada por factores estacionales, sanitarios y logisticos (Galli et al., 2013).

Adicionalmente, la adopcién de una estructura fija no capitaliza los avances cientificos y la
riqueza de informacién acumulada por el laboratorio. A lo largo de su trayectoria, el centro ha
generado una base de datos sustancial que incluye registros detallados sobre eficiencia
reproductiva, tasas de éxito por linea genética y caracteristicas fenotipicas de los embriones
transferidos. La falta de aprovechamiento analitico de esta informacién para ajustar los
pardmetros operativos representa una pérdida estratégica en términos de eficiencia, reduccion
de costos y mejora de la rentabilidad global del proceso (Losinno, 2018).

Por otra parte, la rigidez del modelo limita la capacidad del centro para adaptarse
proactivamente ante variaciones en la demanda de servicios, restricciones logisticas o desafios
de competitividad. En situaciones de alta demanda internacional o escasez de yeguas receptoras
disponibles, la imposibilidad de ajustar dindamicamente el nimero de transferencias por
contrato ha derivado en la necesidad de rechazar solicitudes o establecer listas de espera,
afectando la capacidad de respuesta del centro sin comprometer sus estandares de calidad
(Carrillo Sanchez, 2021).

En este contexto, si bien la asignacién de siete transferencias ha funcionado como referencia
operativa durante ciclos previos, su aplicacion indiscriminada y desvinculada de las condiciones
reales constituye una limitacion estructural del modelo. Esta debilidad metodoldgica
compromete tanto la eficiencia reproductiva como el potencial de escalamiento y diferenciacién
del centro en un entorno internacional cada vez mas competitivo y orientado a la
personalizacién y optimizacién de recursos.

1.2.2. Uso fijo del nimero de embriones transferidos por clon

Si bien el uso estandarizado de un numero fijo de embriones por clon —comuinmente
establecido en siete transferencias— genera una serie de limitaciones ya expuestas, es
importante destacar que esta practica también responde a una necesidad operativa concreta.
La razén por la cual se sostiene un numero fijo, y no variable por contrato, radica en la
imposibilidad técnica y biolégica de conocer a priori el comportamiento reproductivo especifico
de cada linea genética. La propension de una linea celular a generar nacimientos exitosos solo
puede evaluarse retrospectivamente, una vez acumulada suficiente experiencia empirica con
esa linea. Por tanto, no existe actualmente una forma fiable de predecir la eficiencia
reproductiva de una linea antes de ejecutar el contrato de clonacién.
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El desafio, entonces, no radica en eliminar el modelo de numero fijo, sino en disefiar un modelo
robusto de decision que permita establecer cudl es ese nimero ideal en base a variables
conocidas y observables, y que al mismo tiempo sea suficientemente conservador como para
cubrir el riesgo reproductivo que no puede preverse debido a la imposibilidad de anticipar el
comportamiento especifico de cada linea genética. Este enfoque preserva la légica operativa
actual pero introduce un criterio técnico que permite incrementar sustancialmente la eficiencia
y minimizar los costos y riesgos derivados del exceso o defecto en la cantidad de embriones
transferidos.

El uso estandarizado de un namero fijo de embriones por clon, como es el caso del modelo de
siete transferencias, genera una serie de problematicas operativas, econdmicas y comerciales
gue impactan negativamente en la eficiencia global del proceso de clonaciéon equina. A
continuacidn, se analizan en profundidad los principales problemas derivados de esta practica.

1. Sobreasignacion de recursos reproductivos: La aplicaciéon de un criterio Unico para
todos los casos implica que, en situaciones donde bastarian menos embriones para
lograr un nacimiento exitoso, se contindan utilizando los siete estipulados por
protocolo. Esto lleva a una sobreutilizacién de yeguas receptoras, que son recursos
limitados, costosos y logisticamente exigentes. Cada receptora adicional utilizada sin
necesidad representa una unidad menos disponible para otros contratos o lineas
celulares, reduciendo asi la capacidad operativa del centro y dificultando su expansion.

2. Desaprovechamiento de la calidad embrionaria: No todos los embriones presentan las
mismas caracteristicas morfoldgicas ni el mismo grado de desarrollo al momento de la
transferencia. El modelo actual ignora estas diferencias al aplicar la misma cantidad de
embriones sin considerar su calidad relativa. Esto significa que se podrian estar
transfiriendo embriones de alta calidad junto a otros de baja calidad sin realizar una
optimizacion basada en esas observaciones, lo cual reduce la eficacia del protocolo y
eleva los costos por intento reproductivo fallido. Hoy el laboratorio registra la
informacidn observable pero no hace uso de ella.

3. Costos de oportunidad elevados: Dado que la cantidad de yeguas receptoras es finita
por temporada, cada yegua asignada a un embridn de baja probabilidad de éxito impide
su utilizacién para otro embrién potencialmente mds prometedor. Esta asignacion
subdptima representa un costo de oportunidad importante, especialmente en
escenarios de alta demanda o de interés estratégico en determinadas lineas genéticas.
En otras palabras, el modelo actual sacrifica la posibilidad de captar nuevos clientes o
diversificar lineas celulares en favor de un protocolo genérico que no diferencia
contextos ni optimiza recursos.

4. Generacion de clones excedentes no solicitados: La sobreasignacion intencional de
embriones como mecanismo de cobertura ante fallos implica un riesgo creciente de que
nazcan mas potrillos de los requeridos por contrato. Estos clones excedentes, aunque
bioldgicamente viables, suelen representar un problema financiero y comercial. En
general, se ofrecen al cliente a un precio reducido —50% para los dos primeros
excedentes, y 25% para los dos subsiguientes—, lo que reduce el margen de gananciay
puede incluso derivar en pérdidas si el cliente no desea adquirirlos. Ademds, pueden
surgir dificultades logisticas en la colocacién de esos animales no previstos, generando
tensiones comerciales y sobrecargas operativas.
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Estos problemas ponen de manifiesto la necesidad de revisar el modelo actual y avanzar hacia
una ldgica de asignacidn mas racional, que mantenga un numero fijo de transferencias por clon
—por motivos operativos y contractuales— pero que ajuste ese numero a partir de una
metodologia analitica basada en evidencia, capaz de maximizar las tasas de éxito y minimizar los
costos y riesgos derivados del exceso o defecto de embriones transferidos.

1.3. Objetivo
1.3.1. Pregunta de investigacion

A partir del problema planteado y considerando la relevancia estratégica y econdmica que tiene
para el centro de clonacién la optimizacidon en la asignacién de embriones clonados, esta
investigacion se enfoca en dar respuesta a la siguiente pregunta central:

éComo optimizar el nimero de embriones transferidos por clon minimizando riesgos y
maximizando eficiencia?

1.3.2. Objetivo general

Disefiar y validar un modelo analitico, basado en evidencia empirica e informacion histérica
generada por el centro de clonacidn, que permita establecer un nimero 6ptimo vy fijo de
embriones a transferir por clon solicitado. Este modelo incorporard como insumos clave las
caracteristicas observables del embrion —como su calidad morfoldgica, dia de desarrollo y
estado de conservacion— a fin de estimar su probabilidad de éxito y ajustar el protocolo de
transferencia a un criterio estadisticamente fundamentado. La intencidon no es abandonar el
esquema de numero fijo, necesario por razones operativas, sino optimizarlo en base a datos
objetivos que permitan reducir el uso innecesario de recursos criticos como las yeguas
receptoras.

Ademas, el modelo incluird un enfoque de diversificacion del riesgo bioldgico asociado a la
variabilidad genética entre lineas clonadas, las cuales no pueden predecirse con certeza a priori.
Al contemplar estas diferencias en la estrategia operativa general —sin modificar el nimero por
contrato, pero si a través de una optimizacion agregada— se busca mejorar la eficiencia
reproductiva del sistema en su conjunto. La finalidad ultima es maximizar el beneficio
econdmico del centro, elevar su capacidad de gestion técnica y financiera, y mejorar la
experiencia y satisfaccidn de los clientes, sin comprometer la tasa de nacimientos ni generar
excedentes que afecten la rentabilidad del negocio.

1.3.3. Objetivos especificos
1. Identificacion de variables determinantes del éxito reproductivo

Llevar a cabo un analisis exploratorio y estadistico en profundidad sobre el conjunto de datos
histéricos generados por el centro de clonacidn con el fin de identificar qué caracteristicas
observables del embridn estdn mas fuertemente asociadas al éxito reproductivo. Este conjunto
de datos incluye variables como la calidad morfolégica (clasificacion G), el estado de
conservacion (fresco o vitrificado), el dia de desarrollo embrionario (por ejemplo, 6, 7 u 8), y
otras variables clinicas y técnicas disponibles.

El analisis se basard principalmente en enfoques de machine learning supervisado, utilizando
algoritmos como arboles de decision, random forest y XGBoost para predecir la probabilidad de
éxito reproductivo a partir de las variables mencionadas. Estos modelos permiten no solo
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evaluar la importancia relativa de cada predictor, sino también capturar relaciones no lineales y
posibles interacciones entre variables que podrian pasar desapercibidas en modelos estadisticos
tradicionales.

La validacion cruzada y los conjuntos de entrenamiento/test seran utilizados para evaluar el
rendimiento de los modelos, priorizando métricas como la precisién, la sensibilidad y el area
bajo la curva ROC (AUC). Este enfoque técnico permitird establecer criterios de decision
confiables para definir la combinacidn de caracteristicas dptima que mejoren las probabilidades
de éxito de un embrioén.

De esta forma, se busca pasar de una légica empirica y homogénea a un enfoque basado en
datos y técnicas de machine learning, que optimice el uso de recursos criticos como las yeguas
receptoras, mejore la tasa de éxito por transferencia y minimice los costos asociados a fallos
reproductivos o generacion de clones excedentes.

2. Evaluar el impacto econémico-operativo del modelo optimizado y su potencial para ampliar
la capacidad operativa

Simular diferentes escenarios de reduccién en el nimero de transferencias por clon, utilizando
como base el modelo optimizado propuesto en esta tesis y comparando el escenario actual (7
transferencias por contrato) con alternativas como 5, 6 u 8 transferencias. Estas simulaciones
seran realizadas mediante simulaciones de Montecarlo, integrando parametros como las tasas
de éxito histdricas, los costos por transferencia, los costos por embridn, y los ingresos percibidos
por cada clon nacido y entregado.

El analisis econédmico-operativo incluird indicadores clave como la tasa de nacimientos exitosos,
la eficiencia en el uso de yeguas receptoras, el costo total por clon entregado, la rentabilidad
neta por contrato, y un indice agregado de beneficio econémico denominado Commercial
Benefit Ratio (CBR). También se contemplara el impacto de los clones excedentes sobre la
estructura de ingresos, considerando su efecto en la rentabilidad global del proceso y en la
relacion con el cliente.

Ademas, se evaluard cémo la reduccién del nimero de transferencias afecta la capacidad
operativa del centro para escalar su volumen de contratos atendidos dentro de los limites fisicos
y temporales existentes. Esto permitira estimar cuantos contratos adicionales podrian ser
gestionados eficientemente por temporada sin necesidad de ampliar la infraestructura actual,
maximizando asi la utilizacion del cuello de botella operativo: las yeguas receptoras.

En conjunto, esta evaluacidn permitird validar la viabilidad técnica y econémica del modelo
propuesto, evidenciando cdémo una optimizacion en el nimero de transferencias —aun
manteniendo su caracter fijo— puede generar beneficios significativos en términos de
eficiencia, rentabilidad, y capacidad de expansién del centro.

1.3.4. lustificacion y resultados esperados

A través del logro de estos objetivos, se espera aportar una herramienta metodoldgica robusta,
técnicamente fundamentada y operacionalmente viable para mejorar la gestidn del proceso de
clonacién equina, integrando ciencia de datos, biotecnologia reproductiva y criterios de
eficiencia econdmica. La construccidon de un modelo analitico permitira al centro de clonacidn
abandonar la légica empirica generalista para avanzar hacia una légica de gestion optimizada,
basada en la evidencia acumulada a lo largo de miles de transferencias embrionarias.
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Esta propuesta permitira al centro:

e Aumentar su capacidad de toma de decisiones basadas en datos (data-driven decision
making), institucionalizando procesos analiticos que integren el conocimiento técnico
del laboratorio con algoritmos de prediccion y optimizacion.

e Optimizar el uso de recursos criticos como las yeguas receptoras, que constituyen el
principal cuello de botella operativo. Una mejor asignacion del recurso permitira
maximizar la tasa de nacimientos por ciclo reproductivo y liberar capacidad para atender
una mayor diversidad de lineas genéticas.

e Reducir la aparicion de clones excedentes no deseados, lo cual no solo impacta
positivamente en la eficiencia econdmica, sino también en la relacién con los clientes,
quienes valoran una ejecucién precisa y ajustada a lo pactado contractualmente.

e Ampliar su volumen de operaciones sin incurrir en costos estructurales adicionales,
utilizando mejor la infraestructura existente y mejorando la tasa de contratos
exitosamente gestionados por temporada.

e Elevar su competitividad global y su posicionamiento como lider en biotecnologia
equina aplicada al polo de alto rendimiento, consolidando su reputacién como centro
de excelencia técnica y operativa, capaz de combinar vanguardia cientifica con
resultados reproductivos y comerciales consistentes.

De esta manera, se contribuye no solo a mejorar la eficiencia técnica del proceso reproductivo,
sino también a potenciar la sostenibilidad econédmica, la escalabilidad del modelo operativo y la
proyeccion internacional de uno de los centros de clonacion mas importantes del mundo.

2. Marco teorico

2.1. Fundamentos de la clonacidn equina y transferencia embrionaria

La clonacidon equina es una biotecnologia reproductiva avanzada basada en la técnica de
transferencia nuclear somatica (SCNT, por sus siglas en inglés), mediante la cual se genera un
embrién genéticamente idéntico al individuo donante. Desde su implementacidn en equinos a
comienzos del siglo XXI, esta tecnologia ha posibilitado la replicacidon de animales de elevado
valor deportivo y genético, aunque su eficiencia reproductiva continlda siendo inferior a la de
otras técnicas como la fecundacién in vitro convencional (Galli et al., 2013; Vélez & Hinrichs,
2011).

Desde el punto de vista técnico, el procedimiento de clonacién involucra multiples etapas
criticas: la enucleacion del ovocito receptor, la transferencia del nicleo somatico del donante,
la activacion del cigoto reconstruido, el cultivo embrionario en condiciones controladas y la
posterior transferencia del embridén a una yegua receptora hormonalmente sincronizada. Cada
una de estas fases presenta desafios técnicos y bioldgicos especificos, lo que resulta en tasas de
éxito reproductivo relativamente bajas, que en la mayoria de los casos no superan el 15% de
gestaciones exitosas por embrion transferido (Galli et al., 2013).

La eficiencia del proceso clonal depende no solo de la viabilidad intrinseca del embrién, sino
también de variables asociadas al origen y calidad del ovocito, el estado fisioldgico y
reproductivo de la receptora, las condiciones climaticas durante la gestacion y los parametros
del cultivo embrionario. Estudios previos han demostrado que factores como el estadio de
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desarrollo del embridn al momento de la transferencia (por ejemplo, mérula frente a
blastocisto), asi como el uso de embriones frescos en lugar de vitrificados, pueden tener efectos
significativos sobre la tasa de implantacién y el mantenimiento de la gestacion (Galli et al., 2013;
Grady & Hinrichs, 2016).

Del mismo modo, la calidad morfoldgica del embridn ha sido reconocida como un predictor
confiable de éxito reproductivo. Sin embargo, a pesar de la evidencia disponible, en muchos
programas comerciales de clonacién se continda utilizando un criterio homogéneo de asignacion
embrionaria, sin distinguir entre embriones de diferente potencial reproductivo observable
(Carrillo Sanchez, 2021; Galli et al., 2013).

Esta discrepancia entre el conocimiento cientifico acumulado y su aplicacién en la practica
clinica evidencia la necesidad de desarrollar modelos analiticos que integren variables
observables en la toma de decisiones reproductivas. El uso de técnicas estadisticas y predictivas,
basadas en bases de datos histéricas del propio laboratorio, permitiria optimizar la asignacién
de recursos criticos —como las yeguas receptoras— cuya disponibilidad es limitada y no
facilmente escalable (Losinno, 2018; Carrillo Sdnchez, 2021).

En sintesis, los fundamentos técnicos y bioldgicos de la clonacidn equina y la transferencia
embrionaria ponen de manifiesto tanto el potencial estratégico de estas biotecnologias como
sus restricciones operativas. Esta investigacién propone reducir dicha brecha mediante la
formalizacién de un enfoque basado en evidencia empirica, con el objetivo de transformar el
conocimiento técnico en decisiones clinicas mas eficaces, adaptativas y econdmicamente
sustentables.

2.2. Eficiencia reproductiva y calidad embrionaria

Desde la perspectiva de la ciencia de datos aplicada a la biotecnologia reproductiva, el andlisis
sistematico de la eficiencia reproductiva y de la calidad embrionaria constituye un eje
fundamental para el desarrollo de modelos predictivos robustos y estrategias de optimizacion
operativa. En términos generales, la eficiencia reproductiva puede definirse como la proporcidn
entre el nimero de embriones transferidos y los nacimientos exitosos, mientras que la calidad
embrionaria hace referencia al conjunto de atributos morfoldgicos y temporales observables
que permiten inferir su viabilidad, potencial de implantacién y desarrollo (Galli et al., 2013).

En el contexto operativo del centro de clonacion analizado, se registran de manera sistematica
diversas variables con potencial predictivo sobre el desenlace reproductivo. Entre las mas
relevantes se encuentran la calidad morfolégica embrionaria (habitualmente clasificada en
categorias como G1, G2, etc.), el dia de evolucién al momento de la transferencia (por ejemplo,
dia 6 versus dia 7), el estado de conservacion (fresco o vitrificado), el nimero de células visibles,
y el linaje genético del ejemplar clonado. Estas variables conforman un espacio de datos
multidimensional, apto para la aplicaciéon de técnicas de aprendizaje automatico supervisado
orientadas a la prediccion del éxito gestacional.

Investigaciones previas han establecido correlaciones significativas entre variables como la
calidad morfoldgica y el estadio de desarrollo embrionario y las tasas de implantacion y
nacimiento (Grady & Hinrichs, 2016; Galli et al., 2013). No obstante, la coexistencia de multiples
factores interdependientes y la presencia de relaciones no lineales entre ellos requieren
metodologias analiticas mas sofisticadas que superen los modelos estadisticos tradicionales.
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En esta investigacion se implementan modelos de clasificacién como arboles de decision,
Random Forest y XGBoost, con el objetivo de predecir la probabilidad de éxito de cada embrién
transferido. Estas técnicas permiten estimar la importancia relativa de cada variable explicativa,
asi como capturar interacciones complejas entre atributos que no serian evidentes mediante
aproximaciones lineales. Los algoritmos de ensamblado como Random Forest y XGBoost han
mostrado una capacidad predictiva destacada en entornos biomédicos, especialmente en
escenarios caracterizados por datos parcialmente estructurados, ruidosos o con distribucion
desequilibrada de clases.

El propdsito ultimo de este enfoque es transformar el acervo descriptivo acumulado por el
laboratorio —histéricamente utilizado con fines clinicos y evaluativos— en herramientas
prescriptivas que orienten la toma de decisiones operativas. De esta manera, el analisis de
calidad embrionaria trasciende su funcidn clasificatoria subjetiva y se convierte en una variable
instrumental dentro de un marco analitico riguroso que determina, por ejemplo, el nimero
Optimo de embriones a transferir por clon solicitado, en funcién de su probabilidad estimada de
éxito. Esta estrategia representa un cambio de paradigma hacia una ldgica de decision basada
en evidencia, que permite mejorar la asignacidon de recursos, reducir la incertidumbre del
proceso y maximizar la eficiencia reproductiva global del sistema.

2.3. Optimizacion basada en datos: modelos analiticos y toma de decisiones

En el contexto de la biotecnologia reproductiva aplicada al ambito equino, la toma de decisiones
fundamentada en datos empiricos representa una ventaja competitiva critica para los centros
de clonacidn. Estos datos, acumulados a lo largo de multiples temporadas, ofrecen una
oportunidad estratégica para modelar, anticipar y optimizar los resultados reproductivos,
reduciendo laincertidumbre inherente al proceso y mejorando la asignacidn de recursos escasos
como las yeguas receptoras (Galli et al., 2013).

Particularmente en la clonacion, el cuello de botella operativo mas relevante es la disponibilidad
limitada de receptoras, cuya expansion no es facilmente escalable por restricciones sanitarias,
estacionales y econdmicas. Esto impone la necesidad de maximizar el rendimiento de cada
transferencia embrionaria. En lugar de aplicar una cantidad fija e indiferenciada de embriones
por contrato —practica aun comun en algunos protocolos comerciales—, es posible disefiar
modelos analiticos que determinen, para cada clon solicitado, el nimero éptimo de embriones
a transferir segun su probabilidad estimada de éxito, integrando variables como la calidad
morfoldgica, el estado de conservacion (fresco o vitrificado) y el dia de desarrollo (Grady &
Hinrichs, 2016; Carrillo Sanchez, 2021).

Desde un enfoque metodoldgico, este tipo de optimizacion puede abordarse mediante
simulaciones de Montecarlo, que permiten modelar escenarios multiples incorporando
distribuciones empiricas de eficiencia, restricciones operativas y estructuras de costos.
Asimismo, puede integrarse un indice econémico como el Commercial Benefit Ratio (CBR), que
pondera ingresos potenciales, costos por transferencia y embrion, penalizaciones por
excedentes y riesgo comercial, ofreciendo asi un marco cuantitativo integral para evaluar
decisiones (Netessine & Shumsky, 2002).

Complementariamente, pueden aplicarse modelos de optimizacion basados en machine
learning —como random forest o Xgboost— para identificar configuraciones eficientes bajo
multiples factores simultaneos. Esta transformacién de probabilidades en decisiones clinicas
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concretas conecta el conocimiento técnico con el uso eficiente de los recursos disponibles
(Aguiar, 2004).

Una ventaja clave de estos modelos es su capacidad para realizar analisis de sensibilidad y
construir escenarios contrafactuales, permitiendo explorar la robustez del sistema frente a
cambios en la eficiencia o la capacidad operativa. Esta flexibilidad analitica habilita ajustes
dinamicos en los protocolos reproductivos y favorece la toma de decisiones adaptativa y basada
en evidencia. Ademds, su arquitectura permite incorporar nueva informacién conforme se
dispone de datos mas recientes, facilitando su recalibracién y mejora continua.

En definitiva, la optimizacién basada en datos articula biotecnologia, ciencia de decisiones y
estrategia empresarial. En el caso de la clonacién equina, su aplicaciéon permite trascender
modelos homogéneos y orientarse hacia decisiones operativas mas eficientes, fundamentadas
y econdmicamente racionales.

2.3.1. Técnicas de aprendizaje automatico aplicadas a la predicciéon de eficiencia
reproductiva

El avance de la ciencia de datos ha permitido trasladar al dmbito reproductivo equino
herramientas analiticas que tradicionalmente se empleaban en otros sectores. Particularmente,
los algoritmos de aprendizaje automatico supervisado (machine learning) permiten construir
modelos predictivos robustos capaces de anticipar resultados reproductivos en funcion de
variables observables del embridn, como la calidad morfolégica (clasificacion G), el dia de
desarrollo y el estado de conservacion (fresco o vitrificado).

Entre las técnicas mas utilizadas en este tipo de problemas se encuentran los arboles de
decisién, el random forest y el algoritmo XGBoost. Los arboles de decisién son modelos
interpretables que dividen iterativamente los datos segin umbrales en las variables
independientes, generando reglas claras de clasificacidn. Su principal ventaja es la facilidad con
la que los expertos pueden entender y validar las predicciones, algo fundamental en contextos
clinicos o biotecnoldgicos (Quinlan, 1986).

El random forest, por su parte, es un ensamble de multiples arboles de decisién construidos
sobre subconjuntos aleatorios de los datos y de las variables predictoras. Esta técnica mejora la
precision general del modelo y reduce el riesgo de sobreajuste, al tiempo que permite calcular
la importancia relativa de cada variable en la prediccion del éxito reproductivo (Breiman, 2001).
Esta capacidad resulta especialmente valiosa en contextos donde se dispone de un conjunto
limitado pero informativo de variables clinicas y operativas.

XGBoost (Extreme Gradient Boosting) es otro algoritmo de ensamble basado en arboles que ha
demostrado resultados sobresalientes en competencias internacionales de prediccion. Su
ventaja principal radica en su eficiencia computacional y en la capacidad de manejar relaciones
no lineales y efectos de interaccidn entre variables, lo que lo convierte en una herramienta
poderosa para capturar la complejidad bioldgica de los procesos de clonacion (Chen & Guestrin,
2016). En el marco de este estudio, el modelo XGBoost sera entrenado con los datos historicos
del centro de clonacion para predecir la probabilidad de éxito de cada embridn transferido.

La eleccion de estas técnicas responde tanto a su capacidad de prediccion como a su
aplicabilidad practica. A diferencia de los modelos estadisticos tradicionales —como la regresion
logistica— que requieren supuestos especificos sobre la distribucion de los datos, los algoritmos
de aprendizaje automatico se adaptan mejor a contextos con relaciones complejas, no lineales
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y con variables que pueden tener estructuras jerarquicas o interacciones entre si. Ademas,
permiten incorporar validacién cruzada, métricas de precision y analisis de sensibilidad,
fortaleciendo la confianza en los resultados y la posibilidad de escalarlos operativamente.

2.3.2. Simulacion Montecarlo en contextos biotecnolégicos: aplicaciones a la
clonacion equina

La simulacion Montecarlo es una técnica de analisis cuantitativo ampliamente utilizada en
contextos de alta incertidumbre, donde la complejidad del sistema impide el uso de modelos
deterministas. En el dmbito de la clonacién equina, esta herramienta resulta particularmente
atil para modelar la variabilidad inherente al proceso reproductivo y estimar, a partir de
distribuciones probabilisticas, la probabilidad de éxito asociada a diferentes escenarios de
asignacion de embriones por clon solicitado.

Este tipo de simulacién se basa en la generacién de un niumero elevado de escenarios posibles
mediante la repeticion aleatoria de procesos que siguen una determinada distribucién de
probabilidad. En el caso del centro de clonacidn analizado, la variable principal de interés es la
cantidad de clones exitosamente nacidos a partir de un determinado nimero de embriones
transferidos.

Aplicar Montecarlo permite, por ejemplo, responder preguntas como: “éCuales son las
probabilidades de que, transfiriendo cinco embriones con una tasa individual de éxito del 20%,
se obtenga al menos un potro viable?”. Estas respuestas, que son clave para la toma de
decisiones clinicas y comerciales, no pueden obtenerse mediante modelos estaticos ni reglas
empiricas simples.

Uno de los mayores aportes de esta metodologia es su capacidad para modelar los efectos
acumulativos del riesgo reproductivo. Como la probabilidad de éxito de cada embridn se basa
en sus caracteristicas observables (por ejemplo, un embrién G1 vitrificado en dia 7 puede tener
una tasa estimada de éxito del 25%), la simulacién permite calcular, en funcién del nimero de
intentos, la probabilidad acumulada de éxito. Esto es especialmente relevante en el modelo de
negocio del centro, donde la transferencia de siete embriones por clon actia como un “seguro
estadistico” frente a la incertidumbre. Montecarlo permite evaluar si ese nimero realmente
ofrece el balance dptimo entre riesgo, costos y eficiencia operativa.

Ademas, esta técnica puede integrarse con métricas econdmicas como el Commercial Benefit
Ratio (CBR), que combina la rentabilidad por clon entregado, el costo total por ciclo y las
penalidades asociadas a clones excedentes o fallas contractuales. De este modo, el analisis no
solo considera la tasa de éxito bioldgico, sino también su impacto financiero, permitiendo
optimizar el nimero de embriones desde una perspectiva integral.

En biotecnologia animal, la simulacién Montecarlo parece ser la indicada para evaluar
estrategias reproductivas, optimizar protocolos de transferencia embrionaria, y estimar
retornos econémicos bajo distintos escenarios. Su aplicacién al proceso de clonacidn equina se
alinea con esta tendencia de analitica avanzada, posicionando al centro no solo como un
referente técnico, sino también como una organizacidon guiada por la toma de decisiones
cientificas y orientadas a valor.

Finalmente, esta técnica resulta particularmente compatible con la estructura de datos del
centro, que cuenta con registros histdricos detallados sobre la eficiencia de cada linea genética,
la calidad de cada embridn, y los resultados de cada transferencia. Esta riqueza informativa
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permite calibrar el modelo con un alto grado de realismo y aplicar la simulacién no solo de
manera retrospectiva, sino también como herramienta prospectiva para la planificacidon de
temporadas futuras.

2.4. Integracion conceptual: hacia un modelo predictivo y operativo de

transferencia embrionaria

La revisién conceptual realizada hasta aqui ha puesto en evidencia que el proceso de clonacién
equina se ubica en la interseccion entre la biotecnologia reproductiva, la ciencia de datos y la
gestion estratégica de recursos. La calidad embrionaria, la eficiencia reproductiva, las
restricciones operativas (como la disponibilidad limitada de yeguas receptoras) y las implicancias
econdmicas del proceso, forman un sistema complejo, cargado de incertidumbre, donde la toma
de decisiones debe ser cuidadosamente fundamentada.

A partir de este diagndstico, la presente tesis propone una integracion metodolégica en la que
la analitica predictiva, la simulacién Montecarlo y los modelos de optimizacidn se combinan
para abordar el problema desde multiples dimensiones. La premisa central es que, si bien no es
posible conocer a priori la eficiencia reproductiva especifica de cada linea genética, si es posible
predecir —con un grado aceptable de confianza— la probabilidad de éxito de un embrién a
partir de sus caracteristicas observables. Esta informacién puede, entonces, alimentar modelos
gue permitan establecer el nimero éptimo de transferencias necesarias para cumplir con el
contrato de clon solicitado, minimizando el uso excesivo de yeguas y reduciendo la aparicion de
clones excedentes.

La combinacién de enfoques analiticos avanzados permite el disefio de una estrategia
reproductiva optimizada, en la cual la decisidn sobre la cantidad de embriones a transferir no se
fundamenta Unicamente en promedios histéricos, sino en un andlisis integrado de tipo técnico,
econdmico y comercial. Al incorporar métricas como el Commercial Benefit Ratio (CBR) dentro
de modelos de simulacidn, se logra alinear las decisiones clinicas con los objetivos financieros
del centro. Esto establece un marco de trabajo coherente, adaptado a la realidad operativa, y
orientado a la sostenibilidad econdmica del sistema reproductivo.

3. Datos

La base de esta investigacion original estd compuesta por 3.069 registros correspondientes a
embriones clonados, generados por el centro de clonacién equina bajo estudio. Estos datos
abarcan cuatro temporadas reproductivas consecutivas (julio a junio): 2021/22, 2022/23,
2023/24 y la temporada 2024/25 hasta el 31 de diciembre. Se excluyeron registros de afios
anteriores por presentar inconsistencias en la carga y falta de homogeneidad en los criterios de
clasificacion.

Los registros reflejan las operaciones de dos centros de transferencia embrionaria (Centro Ay
Centro B) y documentan con precisién cada intento de implantacidn. La informacién original fue
recolectada en hojas de célculo independientes, organizadas por centro y temporada, lo que
implicé una primera etapa critica de consolidacion y estandarizacién. Este proceso incluyé la
unificacién de nomenclaturas, correccién de errores y normalizacion de variables clave,
mediante herramientas de procesamiento de datos en Python.

El dataset final integra variables de laboratorio (calidad embrionaria, dia de evolucién, estado
de conservacion), operativas (niumero de transferencia, centro, linea genética), y resultados
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reproductivos (estado de prefiez, nacimiento, entrega final). Esta base constituye el insumo
fundamental para los analisis estadisticos, exploratorios y predictivos desarrollados en los
capitulos siguientes.

3.1.0rigen de la informacidn y proceso de unificacion

La informacion proviene de los registros operativos de dos centros de transferencia embrionaria
que colaboran con el laboratorio de clonacién. Cada procedimiento fue documentado en hojas
de cdlculo separadas por centro y por ciclo reproductivo, lo que generaba una fragmentacién
que dificultaba el analisis agregado.

Aungque el diseio general de las planillas era similar, se identificaron diferencias menores en la
denominacion de columnas, abreviaturas, ortografia y codificacidn de valores. Algunas variables
criticas, como el tipo y estado del embrién o la calidad morfolégica, presentaban variantes segin
el centro o la temporada. Por ello, se aplicd un proceso riguroso de estandarizacion semdnticay
estructural para garantizar la homogeneidad del conjunto de datos final.

Para llevar a cabo este proceso de integracidn, se utilizaron herramientas de procesamiento de
datos en Python. La metodologia aplicada incluyé cinco etapas principales:

1. Normalizacion de columnas: se estandarizaron los nombres de las columnas para evitar
duplicidades y ambigliedades. Por ejemplo, se unificaron denominaciones como
“FRESCO/VITRIF.” 'y “FRESCO/VITRIFICADO”, respetando la taxonomia técnica del
laboratorio.

2. Conversion de formatos y concatenacion: todas las hojas de calculo fueron convertidas a
formato CSV y concatenadas en una Unica tabla estructurada. Se creé ademas una variable
adicional para identificar el centro de origen (A o B) y se codificaron las temporadas en un
formato estandar (21/22, 22/23, etc.).

3. Limpiezay validacién de registros: se eliminaron filas duplicadas y se identificaron registros
con datos faltantes en campos clave como fecha de transferencia, dia de evolucién o estado
de prefiez. En los casos posibles, los valores se completaron contrastando con registros
fisicos impresos. Las observaciones no recuperables fueron eliminadas, representando
menos del 0,4% del volumen de datos total.

4. Homogeneizacion de categorias: se reordenaron y estandarizaron los valores de variables
cualitativas. En el caso de la calidad embrionaria, se definié una escala jerarquica donde G1
representa la calidad mas alta, seguida de G1.5, G2, etc. Esta clasificacion se aplicd de
manera uniforme a todas las temporadas. Del mismo modo, se unificaron los criterios de
clasificacion de estadios embrionarios (mdrula, blastocisto, blastocisto expandido) y el
formato de codificacion del estado de conservacion.

5. Trazabilidad y registro de transformaciones: todas las modificaciones realizadas fueron
documentadas y almacenadas en scripts versionados. Esto garantiza la reproducibilidad del
proceso y permite actualizar el dataset si se incorporan nuevas temporadas o si se requiere
retroceder alguna transformacion.

El resultado fue un Unico archivo estructurado de 2.675 registros completos, en formato CSV,
con variables limpias, consistentes y aptas para analisis cuantitativo. Esta base de datos
constituye el insumo principal para los modelos estadisticos, predictivos y de simulacion que se
desarrollan en las secciones siguientes.
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3.2.Composicion del dataset y definicion de variables

El conjunto consolidado de datos relne variables de caracter operativo, bioldgico vy
reproductivo, las cuales permiten describir con alto nivel de detalle cada procedimiento de
transferencia embrionaria realizado entre las temporadas 2021/22 y 2024/25. Esta estructura
multivariable constituye el insumo principal para el desarrollo de esta tesis.

A continuacidn, se describen las principales variables incluidas en el dataset final:

e Fecha de transferencia: corresponde al dia exacto en que se realizé la implantacién del
embrién en la yegua receptora. Esta variable permite agrupar las observaciones por
ventana temporal, asociarlas a eventos contextuales (climaticos o sanitarios) y calcular
métricas por ciclo reproductivo (fecha probable de parto).

e Temporada reproductiva: se codificO como una variable categérica (21/22, 22/23,
23/24 y 24/25), asignada en funcidon del calendario de trabajo del centro. Esta
clasificacidn facilita el analisis evolutivo de indicadores clave a lo largo de los afios.

e Atributos del embrion:

O

Calidad embrionaria: variable ordinal (G1, G1.5, G2, G2.5, etc.) que representa
el juicio morfoldgico del laboratorio sobre la viabilidad del embrién. Cuanto
menor el valor, mayor la calidad estimada. Se basa en pardmetros visuales como
simetria, compactacion celular y ausencia de fragmentacién. Se clasifica asi
siguiendo un estdndar propio del laboratorio. En las Ultimas temporadas se
obtuvieron resultados errdticos a partir de esta clasificacion, ya que embriones
de calidad superior no aseguraban mejor performance en la prefiez.

Estadio o tamafio: variable categédrica que identifica el estadio de desarrollo al
momento de la transferencia (mdrula, blastocisto, blastocisto expandido, entre
otros).

Dias de evolucién: variable numérica continua (5.5 a 8), que representa la edad
del embridn en dias desde su generacion hasta la transferencia o vitrificacion.
Es un parametro critico para evaluar la madurez embrionaria.

Estado de conservacion: variable dicotdmica que distingue entre embriones
frescos (transferidos sin criopreservacion) y vitrificados (descongelados previo
a la transferencia).

e Resultados reproductivos:

O

Estado de prefiez: indicador binario para cada uno de los controles ecograficos
realizados entre los dias 30 y 330 post-transferencia (11 indicadores). Se
considera que la prefiez sigue su curso si todos son 1 o nulos. En caso de indicar
0, se interpreta como que la prefiez se encontré sin vida en ese control.
Eventos posteriores: variables binarias que registran si el embridn resulté en
aborto previo al momento de parto, nacimiento vivo o nacimiento muerto,
muerte natural (una vez nacido) o eutanasia (por problemas de salud del
potrillo). Permiten rastrear el desenlace biolégico completo.

Entrega: Variable clave que indica si el potro nacido fue entregado al cliente (1)
o no (0), ya sea por muerte, decisidn comercial o por estar aun pendiente al
momento del cierre de los datos. Un clon entregado es un clon exitoso.

e Caracteristicas operativas:

O

Centro de transferencia: variable categérica (A o B) que identifica el
establecimiento en el cual se realizé el procedimiento. Ambos son muy similares
en cuanto a prestaciones y cuidado de las receptoras.
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o Linea celular: variable alfanumérica que indica el origen genético del embridn,
y que permite agrupar las transferencias asociadas a un mismo clon solicitado
por un cliente. Por ejemplo, este campo podria ser Cuartetera y los clones
entregados de esta linea serian genéticamente idénticos a ella.

o Numero de transferencia: entero que refleja el orden transferencias sucesivas
de esa linea celular. Es fundamental para calcular cuantos embriones fueron
necesarios hasta lograr un potro entregado.

Esta estructura de variables habilita un analisis exhaustivo de las transferencias tanto a nivel
individual como agregado, y permite estudiar relaciones entre calidad embrionaria, condiciones
operativas y resultados reproductivos. Ademas, es la base para construir modelos de prediccion
y simulacién destinados a optimizar la asignacién de recursos en futuras temporadas.

3.3.Control de datos faltantes e inconsistencias

Durante el proceso de limpieza y estructuracion del dataset, se realizé un control sistematico
para identificar observaciones con valores ausentes, inconsistencias internas y posibles errores
de carga. El analisis se centrd en variables criticas para el estudio, tales como la fecha de
transferencia, el dia de evolucién embrionaria, la calidad embrionaria y el resultado
reproductivo.

Se detectd un nimero acotado de registros con informacién incompleta en campos esenciales.
En la mayoria de los casos, fue posible recuperar los datos faltantes cotejando las hojas de
calculo digitales con los registros fisicos del laboratorio. Este procedimiento permitié conservar
la integridad de los casos sin comprometer la calidad del conjunto. En los pocos registros donde
la recuperacion no fue posible, las observaciones fueron descartadas. En total, se eliminaron
menos del 0,4 % de los casos, sin impacto estadistico significativo sobre la muestra.

En relacion con la presencia de valores atipicos (outliers), se evaluaron distribuciones y rangos
esperables para las principales variables numéricas. No se observaron valores extremos
andémalos en el campo "Dia de evolucidn", ni desviaciones inusuales en la variable "Calidad". Del
mismo modo, no se registraron temporadas con criterios de clasificaciéon embrionaria
sustancialmente distintos, lo cual permite asumir homogeneidad metodoldgica a lo largo del
periodo 2021-2024.

Finalmente, se verificé que la escala de calidad embrionaria (G1, G1.5, G2, etc.) fue utilizada de
forma consistente entre los diferentes centros y temporadas. Esta estabilidad permite realizar
analisis comparativos entre ciclos reproductivos sin necesidad de realizar ajustes metodoldgicos
o reescalados adicionales.

3.4.Exploracidon descriptiva

Con el propdsito de brindar una perspectiva inicial sobre la estructura y consistencia del dataset,
se incluyd la Tabla 1, que exhibe siete registros a modo ilustrativo. Esta muestra refleja las
columnas principales y permite observar cdmo se organizan los campos antes de proceder a los
analisis estadisticos. Cabe aclarar que los valores han sido modificados ligeramente para no
exponer datos confidenciales.

A 0 o RESCO O ACIDO
A BRIO ALIDAD DIA RO PARTO ANASIA

AR RA R A BRIO RIFICADO 0
10/12/2021 AAA 357 1 BLASTOCI;IS G1 FRESCO 7 A 1 1 null
10/12/2021 cccC 366 1 BLASTOCIES;F? G1 VITRIFICADO 7 B 1 1 null
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10/12/2021

358

BLASTOCISTO
EXP.

G15

FRESCO

null

null

20/10/2021

BBB

110

BLASTOCISTO

G1

VITRIFICADO

1

null

22/10/2021

BBB

117

BLASTOCISTO

G1

VITRIFICADO

1

null

5/11/2021

ccc

184

BLASTOCISTO

G1

VITRIFICADO

A

1

1

1

17/11/2023

DDD

232

BLASTOCISTO

G1

VITRIFICADO

B

1

1

null

Tabla 1. llustracion resumida del dataset.

El interés de ilustrar la Tabla 1 radica en la interpretacién de cémo se comportan los registros.
El caso del primer registro describe una transferencia embrionaria exitosa realizada el 10 de
diciembre de 2021 en el Centro A. El embrién transferido, proveniente de la linea genética "AAA"
(primer embrién de esta linea), era de alta calidad (G1) y en estadio avanzado (blastocisto
expandido), transferido en fresco a los 7 dias de desarrollo embrionario. La transferencia resultd
en el nacimiento exitoso de un potro vivo, el cual posteriormente fue entregado al cliente,
cumpliendo asi satisfactoriamente con el contrato de clonacién.

Este tipo de analisis puede replicarse para cada registro y utilizarse luego para construir modelos
estadisticos, que permitan identificar los factores determinantes para una transferencia exitosa
y asi optimizar el proceso operativo del laboratorio.

A fin de obtener una vision mas completa sobre el comportamiento del conjunto de datos, se
han generado una serie de visualizaciones que permiten explorar la distribucién de las variables
clave. A continuacién, se presentan seis graficos que ilustran las tendencias generales
observadas en el dataset:

3.4.1. Distribucidn de transferencias por temporada:

Un grafico de barras apiladas como se observa en la llustracion 1 refleja el total de
transferencias realizadas cada ciclo anual, desglosando su resultado en “Entregadas”,
“Fallidas” y “Prefieces en curso”. Este enfoque evidencia tendencias globales vy
variaciones afno a afio.

Cantidad de embriones transferida por temporada

1000 972 Estado
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Fallida
144 Prefiez en Curso
827
8OO
610
, 600
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g
8 749 762
400
524
266
200 128
138
86 T8 73
o T T T T
15 el il el
A & & +
Temporada

llustracion 1 Cantidad de embriones transferida por temporada (2021-2025).
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Los datos muestran que cada temporada (21/22, 22/23, 23/24, 24/25) presenta un
numero diferente de transferencias y resultados reproductivos (Entregadas, Fallidas y
Prefieces en curso). Se observa que:

¢ Temporadas 21/22: Muestran tendencias estandar, sin grandes sobresaltos en
los registros. Se considera que esta fue una temporada “normal” en cuanto a
factores externos y productividad.

e Temporada 22/23: Se incrementd el nimero de transferencias, pero el éxito
global disminuyd. Esta situacion se asocia a factores ambientales adversos,
principalmente la sequia y las altas temperaturas durante el otofio de 2023, que
afectaron las gestaciones.

e Temporada 23/24 y 24/25: Exhibe una mayor proporcion de prefieces en curso,
en estado avanzado, lo que sugiere una tendencia positiva preliminar. Sin
embargo, dichas prefieces todavia no se consideran "exitosas" para los modelos
estadisticos (no han nacido), aunque si se contabilizan las que resulten fallidas,
incrementando asi el tamafio de muestra (n) de las observaciones.

3.4.2. Calidad de los embriones transferidos:

El laboratorio asigna categorias cualitativas al embrién (G1, G1.5, G2, etc.). En un
diagrama de pastel, como se observa en la llustracion 2, se visualiza la proporcién de
cada clase de calidad, siendo G2 la categoria mayoritaria.

Distribucion de |la Calidad de los Embriones Transferidos

Gl

llustracion 2. Distribucion de la calidad de los embriones transferidos.

Aunque G1 dominaria en cuestiones de calidad, no se concluye de manera absoluta que
la mejor calidad declarada conlleve siempre un éxito asegurado. En relacion con este
punto:

e Incertidumbre de la correlacién “Calidad-Exito”: si bien el indicador de calidad
busca descartar embriones con desviaciones severas del estandar, no se tiene
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la certeza de que la categoria G1 resulte en un nacimiento exitoso en todos los
casos. Por ello, es fundamental estudiar la efectividad comparando la tasa de
prefiez y la entrega final por cada categoria de calidad.

e Protocolo y decision operativa: la clasificacidén actual es parte de un protocolo
interno de laboratorio que, en general, permite descartar embriones con mala
proyeccidn, maximizando el uso de receptoras. Sin embargo, el impacto real de
dichas categorias en la tasa de éxito final sigue siendo parte del analisis que se
desarrolla en etapas posteriores del estudio.

3.4.3. Distribucion de embriones segtin estadio (desarrollo):

Un gréfico de torta, representado en la llustracion 3, agrupa los embriones en mérula,
blastocisto, blastocisto expandido y otras categorias. Se advierte la preeminencia de
blastocistos en distintos estadios, lo que refleja la practica estandar de transferir
embriones en fases avanzadas para optimizar la implantacion.

Distnbucion de Embriones Transfendos seglin su tamano

MORLILA BLASTOCISTO TEMP

BLASTOCISTO PROT

BLASTOCISTO EXP

BLASTOLCISTO

llustracion 3. Distribucion de embriones transferidos segun su estadio de desarrollo.

Desde una perspectiva evolutiva del desarrollo embrionario, la secuencia progresiva
comprende las etapas de morula, blastocisto temprano, blastocisto, blastocisto
prototipico y, finalmente, blastocisto expandido.

3.4.4. Estado de conservacion al momento de la transferencia:

En la llustracion 4 se compara la proporcion de embriones frescos frente a los
criopreservados (vitrificados) mediante un diagrama circular. Se observa que el uso de
embriones vitrificados es considerable, lo que resalta la utilidad de esta técnica para
administrar la disponibilidad de yeguas receptoras y mejorar la eficiencia del programa
de clonacidn. La vitrificacién permite generar o mantener embriones a lo largo del afio
y transferirlos en el momento de maxima receptividad uterina, evitando asi la
dependencia estricta del “tiempo real” de produccion.

III
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Cantidad de Transferencias

Distribucion de Embriones Frescos vs Vitrificados

FRESCO

WITRIFICADO

llustracion 4. Estado de conservacion de los embriones transferidos (frescos vs. vitrificados).

3.4.5. Dia de evolucién del embridn previo a la transferencia:

Un grafico de barras, como se muestra en la llustracidn 5, indica cudntas transferencias
se realizaron segun la edad del embrién en dias (5.5, 6, 7, etc.). El pico mas alto se
observa en dia 7, lo que sugiere una preferencia por realizar la transferencia en ese
momento del desarrollo embrionario, asociado a su estadio evolutivo o tamano.

Distribucién de Transferencias por Dia de Transferencia

B0O 4
600 1
400 1
200 4
0 . :
o w3 & o > A® A A? 5 A PN

Dia de Transferencia
llustracion 5. Distribucion de transferencias segun la edad del embrion al momento de la implantacion.

Aungque la mayoria de las transferencias se concentran entre los dias 6 y 7 de evolucién,
esto no implica que exista una ventaja operativa decisiva en optar por un dia especifico.
En la practica:
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Frecuencia

e Estandar de desarrollo embrionario: el laboratorio espera que el embrién
evolucione hasta un nivel considerado 6ptimo antes de proceder a la
transferencia o a la vitrificacién. Si el embrién toma mas tiempo de lo normal,
podria estar asociado a problemas de desarrollo.

e Falta de evidencia de un dia “ideal”: hasta ahora, no se considera que cierto dia
de evolucién (por ejemplo, 7) sea intrinsecamente mejor que los demas para la
implantacién; mas bien, se registra la variabilidad para comprender si hay fallas
asociadas a un desarrollo embrionario demasiado lento o acelerado.

3.4.6. Distribucidn del promedio de transferencias por clon entregado

Una de las variables clave para entender la eficiencia genética y operativa del centro es
la cantidad promedio de transferencias necesarias para lograr al menos una entrega por
linea celular. La llustracidn 6 representa esta métrica bajo la forma de un histograma,
en el que cada barra muestra cuantas lineas celulares alcanzan una entrega con
determinada cantidad promedio de intentos. Para este analisis se excluyé la temporada
24/25, ya que al momento del corte temporal no se habian registrado entregas
confirmadas, lo que hubiese sesgado los resultados al generar divisores nulos.

Histograma de Promedio de Transferencias con Linea de Pareto (Acumulado)

12 1
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—8— Acumulado (%)

100
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Frecuencia Acumulada (%)

T
1234567 89101112131415161718192021222324252627282930 3132 33 34353637 38394041 424344 454647 48495051
Promedio de Transferencias por clon entregado

llustracion 6. Histograma de promedio de transferencias por clon entregado (temporadas 21/22 a 23/24).

El eje x representa el promedio de transferencias embrionarias por clon nacido de cada
linea celular, calculado como el cociente entre el nimero total de transferencias
realizadas y el nimero total de nacimientos logrados en esa misma linea. Asi, una linea
con valor 7 indica que, en conjunto, se requirieron siete transferencias para obtener
cada clon nacido (por ejemplo, 14 transferencias y 2 nacimientos = 14 / 2 = 7). De este
modo, el histograma compara la eficiencia reproductiva global entre lineas celulares y
no la secuencia de intentos individuales.

Se observa que:
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e Algunas lineas celulares requieren un nimero bajo de intentos para alcanzar una
entrega, lo que sugiere una alta eficiencia reproductiva o una propension bioldgica
favorable. Estas lineas, aun sin haberse definido un umbral, se perfilan como mas
propensas a ser clonadas, ya que requieren menos recursos por unidad entregada.

e En cambio, otras lineas muestran promedios mds elevados, indicando una mayor
cantidad de transferencias por cada clon efectivamente entregado. Esto podria
reflejar factores como ineficiencias reproductivas o caracteristicas genéticas menos
robustas.

e La curva de acumulado (linea de Pareto en rojo) permite visualizar qué porcentaje
del total de lineas se encuentra por debajo de determinados valores promedio, lo
que serd relevante para definir umbrales estratégicos en etapas posteriores del
analisis.

Este tipo de visualizacidn es clave para dimensionar la dispersién en la eficiencia
reproductiva por linea genética. Aunque todavia no se ha definido un umbral a partir
del cual considerar una linea como “ineficiente”, este grafico sienta las bases para
dicha clasificacién futura. La heterogeneidad observada subraya la necesidad de
desarrollar criterios econdmicos dptimos, evitando asi tanto la sobreasignacion
como la pérdida de oportunidades comerciales por falta de racionalizacidn.

3.5.Cobertura temporal y validez

El lapso 2021-2024 abarca un volumen significativo de datos (2.675 registros), lo que aporta
solidez estadistica. No se aprecian alteraciones fundamentales en el método de recoleccion, ni
cambios en la definicion de calidades embrionarias que pudiesen sesgar el andlisis. El acuerdo
de confidencialidad existente entre el laboratorio y la investigacidon garantiza que los datos se
usen Unicamente con fines académicos y sin exponer informacién sensible o identificatoria de
clientes.

4. Metodologia

4.1.Modelo predictivo

En esta seccién se describe el proceso metodoldgico seguido para analizar y predecir la
probabilidad de éxito (definido como “ENTREGA”=1) de un embridon en funcién de sus
caracteristicas. El objetivo principal es identificar las variables con mayor incidencia en la entrega
y, posteriormente, encontrar las combinaciones dptimas de factores (tipo de embridn, calidad,
dia y tratamiento fresco/vitrificado) que maximicen la probabilidad de éxito.

4.1.1. Variable Objetivo (TRANSFER_STATUS):

La variable objetivo, denominada TRANSFER_STATUS, fue construida a partir de las columnas
ENTREGA y PENDIENTE ENTREGA. La primera indica si un embrion fue efectivamente entregado
(valor 1) o no (valor 0), mientras que la segunda sefiala si un embrién permanece en estado
pendiente de entrega (1) o no (0). Para fines del modelo de clasificacidn, se consideré como caso
positivo (TRANSFER_STATUS = 1) tanto a los embriones ya entregados como a aquellos
pendientes de entrega, dado que estos Ultimos representan potros listos para ser entregados y,
en la practica, siempre terminan siendo entregados, lo que permite aprovechar datos de la
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temporada en curso. Por otro lado, aquellos registros que aun no tienen definido su estado (por
ejemplo, porque aun no se llegd a término) fueron excluidos del analisis y marcados como NaN.

4.1.2. Seleccion de Variables Predictoras

El modelo incorpora como variables predictoras tanto caracteristicas embrionarias como
condiciones del proceso. Se incluyen: el tipo o estadio del embrién (convertido a variables
dummy), la calidad morfoldgica (G1, G2, etc.), el estado de conservacion (fresco o vitrificado) y
el dia de evolucidon embrionaria al momento de la transferencia.

4.1.3. Limpiezay Tratamiento de Datos

Para garantizar la consistencia del andlisis, se eliminaron las filas con valores nulos en las
variables seleccionadas. Ademas, las variables categéricas fueron transformadas en variables
dummy, permitiendo su uso en algoritmos de machine learning.

4.1.4. Balanceo de Clases

Se identificd un desbalance en la distribucién de la variable objetivo, con una proporciéon
significativamente menor de casos positivos (TRANSFER_STATUS = 1) respecto de los negativos.
Para evitar sesgos en el entrenamiento del modelo y mejorar su capacidad de generalizacién, se
aplicé una técnica de sobremuestreo (upsampling) sobre la clase minoritaria, replicando
aleatoriamente registros hasta igualar la cantidad de observaciones de ambas clases.

4.1.5. Modelado y Experimentacion

El desarrollo del modelo predictivo se abordd de manera iterativa, combinando métodos
estadisticos tradicionales y algoritmos de aprendizaje automatico, con el objetivo de encontrar
la arquitectura con mejor desempefio para predecir la probabilidad de éxito (TRANSFER_STATUS
= 1) de un embrién clonado.

4.1.5.1. Etapa exploratoria: modelos lineales

Inicialmente, se implementaron modelos de regresién clasica: Modelo Lineal de Probabilidad,
Logit y Probit. Estas herramientas permiten interpretar coeficientes y significancia estadistica de
las variables, facilitando una primera lectura sobre relaciones potenciales. No obstante, los
resultados arrojaron baja capacidad explicativa (pseudo R? < 0.15) y alta sensibilidad al
desbalance de clases. Dada la complejidad no lineal del fendmeno bioldgico subyacente, se
descartaron estos modelos en etapas posteriores del andlisis.

4.1.5.2. Etapa avanzada: modelos de arboles

Se optd por algoritmos basados en arboles de decisién, debido a su capacidad para capturar
relaciones no lineales e interacciones complejas entre variables.

e Arbol de Decisién: entrenado con profundidad limitada para evitar sobreajuste,
permitio identificar la importancia relativa de variables como dia embrionario y calidad
morfoldgica. La precisién alcanzé un 61-62%, revelando potencial predictivo, pero con
baja generalizacion.

e Random Forest: Con 100 y luego 200 arboles (n_estimators), se ajustaron parametros
como max_depth, min_samples_split y class_weight. La precision mejord a ~63.7%, con
una mayor estabilidad, aunque persistia una asimetria en el recall (mejor desempefio
en la clase "Entregada".
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4.1.5.3. XGBoost: modelo principal

Dado el desafio de modelar fendmenos con alta incertidumbre y complejidad bioldgica, se
empleé XGBoost como modelo final por su robustez, capacidad de ajuste fino y rendimiento
superior en clasificacién binaria desbalanceada.

Hiperparametros clave ajustados:

e scale_pos_weight para contrarrestar el desbalance de clases.
e max_depth, gammay learning_rate para controlar el sobreajuste.
e n_estimators entre 200 y 300, priorizando la estabilidad.

Métricas de desempefio obtenidas:

e Precision global: 64-65%.

e Recall para clase TRANSFER_STATUS = 1: superior al 90%, lo que lo convierte en una
herramienta Util para anticipar entregas.

e Recall para clase 0 (fallidas): considerablemente mas bajo, reflejando la mayor
dificultad en identificar fallos dada la variabilidad natural no observable.

Limitaciones bioldgicas: El laboratorio estimaba a priori que un 35-40% de la variabilidad en los
resultados esta explicada por factores genético-naturales no incluidos en el modelo, lo que
establece un techo estructural al poder predictivo de cualquier enfoque basado exclusivamente
en variables observadas. Esta estimacion del laboratorio concuerda con la precision global del
modelo.

4.1.5.4. Optimizaciéon de Combinaciones

Con el modelo XGBoost entrenado, se procede a generar todas las combinaciones posibles de
las principales variables categdricas: tipo de embridn, dia de evolucidn, calidad morfolégica y
estado de conservacion. Para cada combinacion se calcula la probabilidad estimada de éxito.

Estas combinaciones no solo representan patrones ideales desde el punto de vista del modelo,
sino que también sirven como guia operativa para ajustar los protocolos de transferencia bajo
criterios empiricamente fundamentados.

Nota: La metodologia descrita se basa en iteraciones sucesivas de prueba y error con distintos
modelos, hiperparametros y técnicas de balanceo de clase. Si bien los resultados finales no
superan el 65% de precision en la prediccidn global, se considera un avance significativo en la
predicciéon de “Entregada” frente al alto grado de incertidumbre genética reportado por el
laboratorio.

4.2.Diversificacion de lineas genéticas

Una vez aplicada la primera etapa de optimizacion basada en variables observables el modelo
metodolégico propuesto avanza hacia una segunda linea de trabajo, que no busca mejorar la
eficiencia individual de cada transferencia, sino redefinir la estrategia global de asignacion de
recursos reproductivos. Esta segunda etapa parte de un escenario ya optimizado en términos
técnico-biolégicos y propone reducir el nimero fijo de transferencias por clon, manteniéndolo
constante pero en un valor menor al estandar actual, con el objetivo explicito de diversificar las
lineas genéticas atendidas por temporada y, con ello, reducir la exposicién al riesgo biolégico
de fallas especificas por linea celular.
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El fundamento de esta estrategia se apoya en un concepto bien establecido en disciplinas como
las finanzas: ante eventos inciertos y heterogéneos —como lo son las tasas de prefiez asociadas
a distintas lineas genéticas—, la diversificacion actla como un mecanismo racional de
cobertura. Tal como plantea Markowitz (1952) en su teoria moderna de carteras, distribuir
recursos entre multiples activos (o en este caso, lineas genéticas) permite reducir el riesgo
agregado sin necesidad de disminuir la expectativa de rendimiento global. Concentrar recursos
(en este caso, yeguas receptoras) en un nimero reducido de lineas puede maximizar resultados
si la eficiencia esperada se cumple, pero también puede generar pérdidas significativas cuando
esas lineas presentan un comportamiento reproductivo por debajo de lo esperado. Por el
contrario, asignar un niimero menor de transferencias a una mayor cantidad de lineas permite
dispersar ese riesgo, reduciendo la probabilidad de que un mal desempeiio individual
comprometa el resultado global de la temporada.

La base empirica de esta decision se sustenta en el analisis de la eficiencia reproductiva histdrica
por linea celular. A partir de los registros consolidados entre las temporadas 2021/22 y 2023/24
—excluyendo la 2024/25 por carecer aun de datos definitivos de entrega— se construyd un
indicador clave: el promedio de transferencias necesarias por linea para lograr al menos una
entrega efectiva. La llustracidn 6 muestra la distribucién de esta métrica bajo la forma de un
histograma con linea de Pareto acumulada. El grafico revela una marcada heterogeneidad entre
lineas: mientras algunas alcanzan entregas con muy pocas transferencias (valores promedio
entre 3y 5), otras requieren mas de 10, 15 e incluso 30 intentos para lograr el mismo resultado,
lo que implica un consumo desproporcionado de yeguas receptoras por unidad entregada.

4.2.1. Planteo del problemay enfoque econémico

Dados estos antecedentes, se propone reducir el nimero fijo de transferencias aplicadas a cada
clon, evaluando escenarios por debajo del estandar actual (tipicamente 7). Desde la perspectiva
econdmica, cada transferencia supone un costo tangible —uso de la yegua receptora, insumos
veterinarios, mano de obra, produccidn de un embrién apto— y, ademds, un costo de
oportunidad: dedicar yeguas a una linea menos eficiente impide atender nuevas lineas
genéticas con mejor desempefio potencial. En consecuencia, el problema no radica inicamente
en la cantidad de nacimientos logrados, sino también en la asignacién éptima de los recursos
para maximizar la diversificacion y la rentabilidad global, evitando tanto la sobreasignacién (que
genera sobrecostos) como la subasignacion (que podria producir pérdidas comerciales por no
cumplir los contratos).

En cada escenario, se busca responder a la pregunta operativa y econdmica: écudl es el nimero
minimo de transferencias por clon que permite mantener una tasa de entregas aceptable y, al
mismo tiempo, reducir costos operativos o reinvertir recursos en nuevas lineas genéticas?

Desde el punto de vista metodoldgico, esto implica:

e Identificar las lineas celulares y su eficiencia histdrica (nimero de transferencias vs.
entregas).

e Estimar el impacto de truncar el nimero de transferencias en distintos valores (p. €j.,
équé porcentaje de lineas logran entregar en <5 transferencias? équé pasaen 60 7?).

e Cuantificar las transferencias ahorradas y la capacidad adicional para incorporar mas
lineas.
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Asociar a cada transferencia el costo econdmico unitario (y eventualmente el costo fijo
total, costo de embriones, etc.), evaluando asi la rentabilidad neta.

Evaluar el comportamiento de lineas “fallidas”, que incurren en costos sin generar
ingresos.

En cada escenario, se calculan indicadores clave, tales como:

Porcentaje de lineas exitosas o tasa de entregas.
Costo promedio por clon entregado y costo hundido de lineas fallidas.
Rentabilidad neta y ahorro econdmico total.

Commercial Benefit Ratio (CBR) que integra la rentabilidad y |a tasa de éxito en un solo
valor. Este indicador es clave porque a pesar de que no se tiene una estimacion de
cuantos clientes se pueden perder por incumpliento de contrato y qué representa
econdmicamente eso, es preferible obtener el maximo beneficio a una tasa de
cumplimiento lo mas alta posible. Relacionar estas dos variables es fundamental parala
toma de decision.

4.2.2. Implementacion con Simulacién Montecarlo

Para llevar a la prdctica este andlisis de forma realista, se implementéd una simulacién
estocastica de tipo Montecarlo, que permite incorporar la incertidumbre bioldgica propia del
proceso reproductivo. A diferencia de un andlisis puramente retrospectivo, la técnica
Montecarlo combina:

1.

2.

3.

Probabilidades empiricas de éxito por linea, estimadas a partir de los datos histéricos;
Variacion aleatoria en cada intento de transferencia;

Muiltiples iteraciones (1.000 por escenario) para estimar valores esperados y dispersion.

La légica es la siguiente:

1.

Capacidad fija de yeguas receptoras: Para un limite de n transferencias por clon, se
puede atender un total de 1000/n clones contratados.

Costos e ingresos: Se consideran costos fijos (p. ej., costo total de infraestructura),
costos variables (nimero de transferencias, nimero de embriones producidos) e
ingreso por clon exitoso. El ingreso puede contemplar, ademas, descuentos si se
producen mas clones de los contratados. En este caso, si un clon presenta éxitos
excedentes, el segundo y tercer éxito generan la mitad del ingreso, el cuarto y el quinto
un 25% y los restantes se entregan sin cargo.

Simulacion de resultados:

o Para cada clon, se selecciona aleatoriamente una linea genética, con su
probabilidad de éxito p_line. Se emplea una distribucidn equiprobable.

o Se generan n transferencias simultaneas (eventos Bernoulli), se cuenta cuantos
éxitos hay, y se calcula el ingreso efectivo.

o Se repite para tantos clones como permita la capacidad.
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o Al finalizar, se obtienen valores agregados de entregas, costos totales,
rentabilidad y CBR.

o Se promedian los resultados a lo largo de todas las iteraciones, lo cual ofrece
estimaciones mds robustas y estables.

4.2.2.1. Descripcidn del algoritmo

El algoritmo presenta el siguiente proceso:
e Cargade datos y filtrado de la Ultima temporada para evitar sesgos.
e Calculo de las probabilidades por linea genética, basadas en la tasa histérica de éxito.

e Parametros econédmicos, como el costo por transferencia, costo por embridn, ingreso
por clon y capacidad de yeguas.

e Bucle principal de simulacién que, para cada escenario (1 a 10 transferencias por clon
contratado), determina la cantidad de clones a simular, realiza las transferencias,
computa éxitos y calcula indicadores econdmicos claves.

e Construccion de un DataFrame (results_df) que contiene los resultados promedio de
cada escenario.

e Generacion de graficas para visualizar la evolucién de clones exitosos, costo por clon
entregado, rentabilidad y un indice de beneficio comercial.

5. Resultados

Esta seccion presenta los principales hallazgos obtenidos a partir del enfoque metodoldgico
desarrollado en la seccidn anterior. El andlisis se centra en evaluar la capacidad predictiva de las
variables observables sobre el éxito reproductivo, entendido como la entrega efectiva de un
clon, y en explorar escenarios alternativos que permitan optimizar la asignacion de recursos del
centro de clonacién.

Los resultados se estructuran en dos ejes complementarios:

1. Prediccién individual de éxito embrionario: se examina el rendimiento de diferentes
modelos de clasificacidn en la estimaciéon de la probabilidad de entrega, identificando
las variables con mayor poder explicativo y analizando las combinaciones dptimas de
factores.

2. Simulacion de escenarios de reduccion de transferencias: a partir de la evidencia
empirica de eficiencia histdrica, se evalian escenarios alternativos al esquema actual de
siete transferencias por clon, considerando su impacto sobre la cobertura genética, la
generacion de excedentes y el aprovechamiento de la capacidad operativa.

Estos resultados permiten avanzar hacia una interpretacién integrada de los aspectos técnicos,
bioldgicos y operativos involucrados en la decisidn sobre el nUmero dptimo de transferencias
por clon solicitado.

5.1.Resultados del modelo predictivo

Con el propdsito de estimar la probabilidad de éxito reproductivo en funcion de variables
observables del embridn, se implementaron distintos modelos clasificatorios que intentan
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predecir la variable binaria TRANSFER_STATUS. Tal como se explicé en la seccién metodoldgica,
esta variable asume valor 1 si el embridn fue entregado o se encuentra pendiente de entrega, y
0 si fallé. Esta aproximacion, validada operativamente con el laboratorio, permitié aprovechar
un mayor volumen de datos provenientes de la temporada mas reciente.

5.1.1. Desempeiio general de los modelos

5.1.1.1. Modelo de arbol de decision

Para explorar la capacidad predictiva de las caracteristicas embrionarias sobre el éxito
reproductivo, se implementé un modelo de Arbol de Decisién ajustado sobre un conjunto de
datos balanceado mediante sobremuestreo estratificado (seed = 42). El modelo fue entrenado
utilizando una proporcién de 80/20 para particion entrenamiento/prueba, incorporando como
predictoras variables categdricas transformadas en dummies (tipo de embridn, calidad, estado
de conservacién) y una variable continua (dia de desarrollo). La configuracién final incluyé los
hiperpardmetros criterion='gini', max_depth =5, min_samples_split = 10 y random_state = 42.

La evaluacién del modelo sobre el conjunto de prueba arrojé una precisién global (accuracy) de
0,62, lo que indica que el algoritmo clasificd correctamente el 62% de los casos en la categoria
correspondiente de éxito o falla reproductiva.

La matriz de confusion (

_
Posmvo 154 348

Tabla 2) muestra un desempefio moderado en ambas clases: se identificaron correctamente 256

casos de fallos reproductivos y 348 casos de entregas exitosas, aunque se incurrié en 220 falsos

positivos y 154 falsos negativos. Esto sugiere una ligera inclinacién del modelo hacia la clase
positiva (éxito), como se observa también en los indicadores de recall y f1-score.

Estimado por el modelo

256
Posmvo 154 348

Tabla 2. Matriz de confusion del modelo de Arbol de Decisién.

Los principales indicadores de desempefio por clase fueron los siguientes:
e Clase 0 (Fallo reproductivo): Precision 0.62, Sensibilidad (recall) 0.54, F1-score 0.58
e Clase 1 (Entrega exitosa): Precision 0.61, Sensibilidad 0.69, F1-score 0.65

A nivel agregado, el modelo mostré un area bajo la curva ROC (AUC) de 0.66 (llustracién 7), lo
cual denota una capacidad discriminativa aceptable, aunque inferior a la deseable para
aplicaciones clinicas. Este valor sugiere que, ante un par aleatorio de casos (uno exitoso y uno
fallido), el modelo tiene un 66% de probabilidad de asignar una mayor probabilidad de éxito al
embrién efectivamente entregado.
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llustracién 7. Curva ROC del modelo de Arbol de Decision.

Estos resultados reflejan la capacidad limitada del modelo de arbol para capturar relaciones
complejas entre las variables embrionarias y el desenlace reproductivo, y motivan la evaluacién
de modelos no lineales con mayor capacidad de generalizacion.

5.1.1.2. Modelo Random Forest sin optimizacion

Como segundo enfoque, se implementé un modelo de Random Forest con pardmetros por
defecto (n_estimators = 100, max_depth = 10, min_samples_split = 5, random_state = 42), a fin
de evaluar su desempefio inicial sin ajuste fino. Al igual que en el caso del Arbol de Decisién, se
utilizé el mismo conjunto de datos balanceado y preprocesado.

El modelo obtuvo una precision global (accuracy) de 0,637 sobre el conjunto de prueba,
mejorando marginalmente el rendimiento del modelo de arbol simple.

La matriz de confusidn (Tabla 3) muestra un patrén de desempefio mas equilibrado entre ambas
clases, aunque con cierto sesgo hacia la clase positiva (entrega exitosa). Se observa un aumento
en la sensibilidad para la clase 1 (recall = 0.77), lo que indica una mayor capacidad para
identificar correctamente los embriones que resultaran en potros nacidos.

Estimado por el modelo

238 238
117 385

Tabla 3. Matriz de confusion del modelo Random Forest sin optimizacion

Los valores especificos de desempefio por clase fueron:
e Clase 0 (Fallo reproductivo): Precision 0.67, Recall 0.50, F1-score 0.57
e Clase 1 (Entrega exitosa): Precision 0.62, Recall 0.77, F1-score 0.68

La evaluacion mediante la curva ROC (llustraciéon 8) arrojo un area bajo la curva (AUC) de 0.71,
lo cual representa una mejora sustancial respecto del modelo anterior y refleja una mejor
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capacidad del modelo para distinguir entre embriones con desenlaces reproductivos exitosos y
fallidos.

Curva ROC - Random Forest
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llustracion 8. Curva ROC del modelo Random Forest sin optimizacion.

En términos generales, este modelo base de Random Forest demostrd ser superior al Arbol de
Decisidn en todos los indicadores clave, evidenciando la capacidad del ensamblado de arboles
para capturar relaciones no lineales y reducir el sobreajuste. No obstante, se espera que una
version optimizada mediante ajuste de hiperparametros mejore ain mas su desempeiio.

5.1.1.3. Modelo Random Forest optimizado

Con el objetivo de mejorar la capacidad predictiva del modelo Random Forest, se ejecutd una
busqueda aleatoria de 10 iteraciones (n_iter = 10) con validacién cruzada estratificada de 3
pliegues (cv = 3) y random_state = 42. El espacio de busqueda abarcé n_estimators € {100, 200,
300}, max_depth € {5, 10, 15, None}, min_samples_split € {2, 5, 10}, min_samples_leaf € {1, 2,
5}y bootstrap € {True, False}.

A pesar del ajuste, la combinacién éptima resultd casi idéntica al modelo base (n_estimators =
200, max_depth = 10, min_samples_split = 2, min_samples_leaf = 1, bootstrap = True) y la
precisidn global se mantuvo en 0,6370, evidenciando una consistencia del desempefio.

La matriz de confusion (Tabla 4) fue idéntica al modelo anterior, confirmando la estabilidad del
comportamiento del clasificador:

Estimado por el modelo

238 238
117 385

Tabla 4. Matriz de confusion del modelo Random Forest optimizado

Los indicadores por clase permanecieron estables:

e Clase 0 (Fallo reproductivo): Precision 0.67, Recall 0.50, F1-score 0.57
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e Clase 1 (Entrega exitosa): Precision 0.62, Recall 0.77, F1-score 0.68

El area bajo la curva ROC también se mantuvo en 0.71, como se observa en la llustracién 9,
confirmando que no se obtuvo una mejora apreciable en la capacidad discriminativa del modelo.
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llustracion 9. Curva ROC del modelo Random Forest optimizado.

En conjunto, estos resultados sugieren que, si bien Random Forest es una técnica eficaz y
robusta para este tipo de problemas, la mejora en el desempeio podria requerir el uso de
variables adicionales, transformaciones no lineales mas sofisticadas o bien modelos con mayor
capacidad de ajuste como los basados en boosting.

5.1.1.4. Modelo XGBoost sin optimizar

Como estrategia de aprendizaje de tipo boosting, se implementé el modelo XGBoost utilizando
una configuracién inicial basada en valores tipicos de referencia: 200 arboles
(n_estimators=200), profundidad maxima de 10 (max_depth=10), tasa de aprendizaje de 0.1
(learning_rate=0.1) y un factor de ponderacion para la clase positiva (scale_pos_weight=1.5) con
el objetivo de atenuar potenciales efectos del desequilibrio de clases. No se aplicé una busqueda
sistematica de hiperparametros en esta instancia.

El modelo alcanzé una precision global (accuracy) de 0.639, mostrando un rendimiento
comparable al de Random Forest, pero con diferencias relevantes a nivel de desempeiio por
clase.

La matriz de confusion (Tabla 5) revela un sesgo marcado hacia la correcta clasificacion de casos
positivos (embriones que derivaron en entrega exitosa), aunque a costa de una menor
sensibilidad para la clase negativa:

Estimado por el modelo

197 279
74 428

Tabla 5. Matriz de confusion del modelo XGBoost sin optimizar
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Los indicadores por clase fueron los siguientes:
e Clase 0 (Fallo reproductivo): Precision 0.73, Recall 0.41, F1-score 0.53
e Clase 1 (Entrega exitosa): Precision 0.61, Recall 0.85, F1-score 0.71

El desempefio del modelo en términos de discriminacién se visualiza en la curva ROC, que arrojé
un area bajo la curva (AUC) de 0.71 (llustracion 10). Este valor, equivalente al de los modelos
Random Forest, sugiere una adecuada capacidad para diferenciar entre embriones que resultan
0 no en potros nacidos.

Curva ROC - Modelo XGBoost sin optimizacion
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llustracion 10. Curva ROC del modelo XGBoost sin optimizar.

A pesar de no haber sido ajustado de manera especifica, el modelo XGBoost mostré una mayor
sensibilidad para la clase positiva, lo que se traduce en una mayor capacidad para identificar
configuraciones de embriones con alta probabilidad de resultar en un nacimiento exitoso. Esta
propiedad lo posiciona como una herramienta valiosa para la estimacién probabilistica del éxito
reproductivo, ya que permite modelar con mayor precision qué combinaciones de
caracteristicas embrionarias —como tipo, calidad, dia de desarrollo y estado de conservacién—
se asocian con una mayor probabilidad de parto. En este sentido, el objetivo del andlisis no es
solamente clasificar con exactitud, sino optimizar la asignacion de recursos limitados (como las
yeguas receptoras) hacia los embriones con mayor potencial de nacimiento.

5.1.1.5. Modelo XGBoost optimizado

Con el objetivo de mejorar la capacidad predictiva del modelo y refinar la estimacién de
probabilidades de nacimiento, se ajustaron los hiperpardmetros de XGBoost mediante
validacién cruzada manual. EI modelo final utilizé 300 arboles (n_estimators=300), una
profundidad maxima de 12 (max_depth=12), tasa de aprendizaje reducida (learning_rate=0.03)
y un factor de ponderacion para la clase positiva elevado (scale_pos_weight=2.5). Ademas, se
introdujeron restricciones adicionales para evitar sobreajuste: penalizaciéon por complejidad
(gamma=1), y submuestreo tanto de observaciones (subsample=0.8) como de predictores por
arbol (colsample_bytree=0.8).
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El modelo alcanzé una precision global (accuracy) de 0.6483, la mas alta de todos los modelos
probados. No obstante, su principal fortaleza radica en su extraordinaria sensibilidad para
predecir nacimientos, con una tasa de recall del 98% para la clase positiva.

La matriz de confusién (Tabla 6) revela una estrategia de clasificacién altamente conservadora
ante falsos negativos:

_
144 332
12 490

Tabla 6. Matriz de confusion del modelo XGBoost optimizado
Esto se traduce en los siguientes indicadores por clase:
e Clase 0 (Fallos reproductivos): Precision 0.92, Recall 0.30, F1-score 0.45
e Clase 1 (Nacimientos): Precisién 0.60, Recall 0.98, F1-score 0.74

Si bien el modelo incurre en un mayor niumero de falsos positivos, su altisima capacidad para
detectar correctamente los embriones con potencial de nacimiento lo convierte en una
herramienta prioritaria para la toma de decisiones reproductivas. Este enfoque es coherente
con el objetivo del estudio, centrado en maximizar la probabilidad de nacimiento, aiin a costa
de admitir errores tipo | (clasificar como viable un embrién que no lo es), siempre que se
minimicen los errores tipo Il (descartar erréneamente un embridon que si habria nacido).

En este sentido, la ligera reduccion del area bajo la curva ROC (AUC = 0.70) que se muestra en
la llustraciéon 11 en comparacion con otros modelos (que alcanzaron hasta 0.71) no debe
interpretarse como una pérdida significativa de desempeiio, sino como un ajuste en favor de
la sensibilidad. Dado que el AUC refleja un equilibrio global entre sensibilidad y especificidad,
este pequefio descenso es esperable —y aceptable— cuando se prioriza la correcta deteccidn
de nacimientos por sobre la clasificacion estricta de ambas clases.

Curva ROC - XGBoost Optimizado
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llustracion 11. Curva ROC del modelo XGBoost optimizado.
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En conjunto, el modelo XGBoost optimizado se configura como la mejor herramienta predictiva
del estudio, permitiendo estimar con alto nivel de confianza qué combinaciones de tipo de
embrion, calidad, dia y estado de conservaciéon conducen a un nacimiento exitoso. Esta
capacidad analitica representa un aporte valioso tanto para la mejora de decisiones clinicas
como para la asignacién estratégica de yeguas receptoras, orientada a la eficiencia reproductiva.

5.1.2. Combinaciones Optimas para Maximizar la Probabilidad de Nacimiento

El andlisis del modelo XGBoost optimizado permitié identificar las configuraciones de variables
embrionarias con mayor probabilidad estimada de resultar en nacimiento. Estas combinaciones,
presentadas a continuacién en la Tabla 7, ofrecen una valiosa guia para la toma de decisiones
cuando existen multiples embriones disponibles para transferencia:

1 Morula G2.5 Vitrificado 8.5 0.9407
2 Modrula G2.5 Vitrificado 8.0 0.9407
3 Blastocisto Prot. G2 Vitrificado 7.5 0.9034

Tabla 7. Combinaciones Optimas para Maximizar la Probabilidad de Nacimiento

Estas probabilidades deben ser interpretadas con criterio. No constituyen garantias
individuales de éxito, sino que representan estimaciones estadisticas derivadas de patrones
observados en embriones con caracteristicas similares dentro del conjunto de datos utilizado
para entrenar el modelo. Por lo tanto, una probabilidad estimada del 94% no implica que un
embrién con dicha configuracién nacera con certeza. Lo que sugiere es que, en un escenario en
el que se transfirieran multiples embriones con esas mismas caracteristicas y bajo condiciones
similares, se esperaria que aproximadamente el 94% resultaran en nacimiento.

Sin embargo, la concrecidn o no de un nacimiento en un caso puntual sigue sujeta a
incertidumbre, ya que el modelo no contempla todas las variables que influyen en el desenlace
reproductivo. En particular, uno de los factores mas relevantes no modelados es la genética de
la linea clonada, la cual, segln observaciones internas y registros histéricos del laboratorio,
explica aproximadamente un 35% a 40% de la variabilidad en los resultados de nacimiento.
Este componente genético no esta representado entre las variables utilizadas en el modelo, lo
que limita parcialmente su capacidad predictiva y explica, al menos en parte, su desempefio
general (accuracy = 64,7%).

Esta omisidn introduce una posible fuente de sesgo en la interpretacion de los resultados. Es
decir, algunas de las combinaciones éptimas identificadas por el modelo podrian coincidir, por
azar o correlacién estructural, con lineas genéticas que presentan una mayor predisposicion
natural al nacimiento. En tal caso, el modelo podria estar atribuyendo el éxito a las
caracteristicas visibles del embrién (como calidad o dia de evolucion), cuando en realidad estaria
captando de forma indirecta el efecto de la genética subyacente. Esta limitacién no invalida la
utilidad del modelo, pero si exige cautela adicional al interpretar sus predicciones como
causalmente explicativas.

Adicionalmente, debe considerarse que el laboratorio no siempre dispone de embriones con
estas configuraciones ideales. Las caracteristicas observadas (tipo, calidad, dia y estado de
conservacion) no son completamente controlables, ya que dependen del desarrollo natural del
embrién y de las condiciones particulares del proceso de clonacién. Por lo tanto, si bien estas
configuraciones representan un ideal tedrico, su disponibilidad no puede garantizarse, y su
aparicion es eventual.
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En consecuencia, la utilidad practica de esta informacidn reside en la priorizacidn relativa: ante
la existencia de multiples embriones disponibles para transferencia, aquellos que se aproximen
a estas combinaciones éptimas podran ser priorizados, sin que ello implique una valoracion
econdmica diferenciada ni una modificacion operativa en la produccidn. Este enfoque maximiza
la eficiencia del sistema sin alterar su légica productiva, y sin generar expectativas infundadas
sobre el rendimiento individual de cada embrién.

5.1.3. Implicancias para la gestidn estratégica

Desde una perspectiva de gestidon reproductiva, el modelo desarrollado brinda herramientas
practicas para mejorar la asignacion de recursos limitados, como las yeguas receptoras, y para
introducir criterios objetivos en procesos de alta variabilidad.

En particular, permite:

e Priorizar embriones con mayor probabilidad estimada de nacimiento, mejorando la
eficiencia global del sistema sin aumentar los costos ni alterar la operacién diaria.

e Sistematizar la toma de decisiones ante situaciones de sobreoferta de embriones o
cupo limitado de receptoras, evitando decisiones subjetivas o arbitrarias.

e Documentary justificar decisiones clinicas de forma replicable y auditada, lo que aporta
transparencia y trazabilidad al proceso.

Al mismo tiempo, el modelo refuerza un cambio de paradigma: pasar de decisiones binarias
basadas en criterios fijos (ej., "dia 7 es mejor que dia 8") hacia decisiones probabilisticas
personalizadas, adaptadas a la configuracién integral de cada embrién.

5.2.Simulacion de escenarios de reduccion del numero de transferencias

El analisis predictivo de eficiencia individual no es suficiente para definir politicas operativas, ya
que la asignacion de embriones ocurre dentro de un sistema con restricciones. Por este motivo,
se desarrollé una simulacién estocdstica con el objetivo de complementar el estudio individual
y evaluar como varia el rendimiento global del sistema ante diferentes cantidades maximas de
transferencias por clon solicitado, en términos de entregas, eficiencia y retorno econémico.

5.2.1. Légica de la simulacién

Partiendo de la base de que se asignan multiples embriones por clon para asegurar al menos
una entrega, se construyd una simulacién Montecarlo que incorpora:

e Probabilidad empirica de éxito por linea genética, derivada de los datos histéricos.
e Capacidad fija de 1.000 receptoras por simulacion.

e Reglas de ingresos escalonados seguin cantidad de nacimientos por clon.

e Costos variables asociados a transferencias y produccién de embriones.

La simulacién explora escenarios desde 1 hasta 10 transferencias por clon, buscando responder
dos preguntas clave:

1. ¢Existe un punto dptimo de eficiencia donde se maximizan los nacimientos sin incurrir
en sobrecostos?
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2. ¢Coémo varian los indicadores econdmicos, comerciales y operativos clave segun el
protocolo aplicado?

Este enfoque permite ir mas alld del analisis basado Unicamente en promedios histéricos,
incorporando la variabilidad real observada en la eficiencia de las distintas lineas genéticas.
Ademas, permite evaluar el impacto de diferentes politicas de asignaciéon de transferencias
sobre los resultados reproductivos y econdmicos, bajo condiciones operativas realistas tales
como la capacidad fija de receptoras y los costos asociados.

5.2.2. Clones intentados y exitosos

Un primer indicador clave es la relacién entre clones intentados (segun la capacidad fija de
receptoras) y clones exitosos (nacimientos con al menos una entrega) llamada eficiencia. La
llustraciéon 12 muestra que a medida que se reduce el numero de transferencias por clon,
aumenta la cantidad de lineas que pueden ser intentadas (mayor cobertura genética), pero
también el riesgo de que caer en bajas eficiencias.

Clones Intentados vs. Clones Exitosos por Escenario
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llustracion 12. Relacion entre clones intentados y clones exitosos por escenario (1 a 10 transferencias).

En el extremo de una sola transferencia por clon pedido, el protocolo maximiza la cobertura
(1.000 lineas por simulacidn), pero compromete la eficiencia y, por ende, el cumplimiento de los
contratos. En cambio, con 7 u 8 transferencias por linea, la entrega resulta mucho mas confiable,
aunque solo se cubren unas 150 lineas por simulacion. Estos resultados evidencian la tension
estructural entre eficiencia operativa, cobertura genética y gestion comercial.

5.2.3. Costo por clon exitoso

Con el objetivo de preservar la confidencialidad de la estructura de costos, se presenta el analisis
mediante un indice relativo base 100. Este indice se construye tomando como referencia el
costo unitario por clon exitoso del primer escenario evaluado (menor cantidad de transferencias
por clon), al cual se le asigna un valor de 100. Cada escenario posterior refleja el costo relativo
en porcentaje respecto a esa base inicial.

La férmula utilizada es (Ec. 1):
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Costo Unitario por Clon Exitoso

Indice de Costo Relativo = ( ) * 100(Ec.1)

Costo Inicial

El andlisis econdmico comienza con el costo unitario por clon exitoso, resultado de dividir el
costo total por la cantidad de entregas. La llustracidon 13 muestra una curva con minimo local en
3 transferencias por clon, donde se logra el mejor balance entre intentos y costos:

indice de Costo por Clon Exitoso vs. Transferencias por Clon Contratado

100.0
100 1

80

60

40

indice de Costo Relativo (Base 100)

20 4

—8— Costo Relativo (Base 100 en primer punto)

0 1 2 3 4 5 6 7 8 9 10
Numerc Maximo de Transferencias por Clon

llustracién 13. Indice de Costo por Clon Exitoso vs. Transferencias por Clon Contratado

Este resultado indica que el rango entre 2 y 5 clones genera costos unitarios relativamente
controlados. Por fuera de este intervalo, los costos unitarios aumentan y podrian no ser
eficientes para el negocio.

5.2.4. Rentabilidad neta y retorno global

La llustracién 14 presenta la evolucidn conjunta del ingreso total, costo total y rentabilidad neta
relativa promedio para cada escenario:
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indice Relativo de Costos, Ingresos y Rentabilidad

100.0 —&— Ingreso Total Relativo (Base 100)

95.0 —#— Costo Total Relativo (Base 100)
—A— Rentabilidad Neta Relativa (Base 100)

100 4

80

66.5

60

40.9

indice Relativo (Base 100)

404

33.0 333 34.1

204

0 T T T T T T
0 1 2 3 4 5 6 7 8 9 10

Numero Maximo de Transferencias por Clon
llustracion 14. Curva de ingresos, costos y rentabilidad neta relativa segtin cantidad de transferencias por clon

La rentabilidad neta alcanza su valor mdximo cuando se asignan cinco transferencias por clon,
superando en un 10,7% la rentabilidad obtenida con siete transferencias. Este escenario
combina buenos niveles de entrega con un nimero moderado de intentos y un control mas
eficiente de los costos, respaldando asi la hipdtesis de que una estrategia de diversificacidn
moderada resulta mas rentable que una estrategia de sobreasignacion. Ademas, esta mejora se
traduce en un aumento del margen neto de 33,56 puntos basicos (bps).

5.2.5. Eficiencia integral: Commercial Benefit Ratio (CBR)

Para integrar las dimensiones econdmicas y comerciales (consecuencia de la dimension
operativa), se definié un indice de eficiencia adimensional, el Commercial Benefit Ratio (CBR),
que pondera la rentabilidad neta por la tasa de éxito del escenario (Ec.2). Este indice fue
reconvertido a base 100 como todos los indices para resguardar la confidencialidad de la
estructura econémica de la empresa.

Commercial Benefit Ratio = %Clones exitos * Rentabilidad neta(Ec.2)

El maximo de esta funcidon otorga una combinacién déptima entre satisfaccion del cliente y
rentabilidad del negocio.

La llustracién 15 muestra que el CBR se maximiza con cinco transferencias, y decrece a partir de
seis 0 mas:
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indice Relativo del Commercial Benefit Ratio vs. Transferencias Maximas por Clon
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llustracion 15. Indice Relativo del Commercial Benefit Ratio vs. Transferencias Mdximas por Clon

Este indicador confirma que el esquema actual (7 transferencias) no es dptimo: el sistema
alcanza su mejor rendimiento integral antes de ese punto, exactamente con 5. A partir de alli,
los ingresos adicionales por mas nacimientos no compensan los costos extra ni el uso ineficiente
de receptoras.

5.2.6. Implicancias practicas

Los resultados de la simulacion permiten cuestionar la politica actual de asignar siete
transferencias por clon como estandar fijo, ya que no surge como el valor mas eficiente bajo
ninguna dimensidn evaluada. Tanto el andlisis de costos unitarios, como la rentabilidad neta y
el indice CBR, convergen en sefialar que el nimero dptimo se encuentra en torno a cinco
transferencias por clon.

Dado que en la practica las lineas celulares rara vez se repiten entre clones solicitados, no es
viable establecer un protocolo diferenciado por linea genética. Esto implica que, lejos de
aplicar una regla adaptativa segun eficiencia histdrica, el enfoque mas racional es reducir el
numero de transferencias por clon de manera uniforme, con el objetivo de maximizar la
diversificacion del riesgo genético.

Reducir la asignacién de embriones a cinco por clon permitiria:

e Incrementar la cantidad de lineas diferentes cubiertas con el mismo stock de
embriones y receptoras.

e Reducir el costo por clon exitoso, que alcanza su punto mas bajo en las cercanias de
este valor.

e Maximizar la rentabilidad neta y el indice CBR, sin afectar significativamente la tasa de
entregas.
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Esta estrategia no sélo es mas eficiente en términos econémicos y operativos, sino que también
responde a un objetivo clave del centro: aumentar la cobertura genética efectiva, reduciendo
la dependencia de un promedio histdrico general y adoptando un enfoque basado en evidencia.

5.3.Evaluacion economica y estratégica

La evidencia empirica generada en este trabajo permite revisar criticamente la l6gica operativa
del protocolo vigente en el centro de clonacidn, que asigna siete transferencias por clon
solicitado como politica uniforme. Tanto los modelos predictivos como los escenarios
simulados sugieren que dicha regla, aunque conservadora, no representa el punto de maxima
eficiencia operativa ni econémica.

5.3.1. Sintesis de hallazgos

El analisis predictivo reveld que ciertas combinaciones de tipo, calidad, dia y estado de
conservacién del embridn presentan probabilidades de éxito superiores al azar. Sin embargo,
como estas caracteristicas no son configurables a voluntad, su utilidad estd en orientar
decisiones bajo disponibilidad abundante, no en construir reglas fijas.

Asi, mds decisiva fue la simulacién de escenarios operativos con diferentes nimeros méximos
de transferencias por clon.

5.3.2. Restricciones reales y criterios de decision

En el centro de clonacidn la capacidad reproductiva es limitada por la cantidad de yeguas
receptoras, y la diversidad genética dada por una amplia cartera de clientes es un activo
estratégico. Ademas, como las lineas celulares no se repiten con frecuencia, es decir, no se
vuelven a clonar los mismos donantes, no puede aplicarse una politica diferenciada por linea
basada en eficiencia histdrica.

Por lo tanto, el nimero de transferencias por clon no debe pensarse Gnicamente en funcién de
maximizar la tasa de éxito, sino también de maximizar la cobertura genética con los recursos
disponibles, diversificando el riesgo de falla entre lineas independientes.

Desde esta perspectiva, reducir el nimero de transferencias a cinco implica:

e Aumentar la cantidad de lineas que pueden ser cubiertas con el mismo nimero de
receptoras.

e Mantener una tasa de entregas aceptable, cercana a la observada con siete
transferencias.

e Minimizar los excedentes, reduciendo el nimero de clones no deseados que generan
costos adicionales o presiones comerciales.

5.3.3. Implicancias estratégicas

Mas alld de su impacto operativo, este cambio de protocolo tiene implicancias estratégicas
relevantes para el modelo de negocio del centro de clonacidn:

e Fortalece la sostenibilidad econdmica del sistema, al reducir costos unitarios sin
comprometer ingresos esperados y al aumentar los margenes.

e Alinealatoma de decisiones con evidencia empirica, reemplazando el criterio histérico
por un analisis basado en eficiencia comparada.
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Esta revision operativa no implica una ruptura con el enfoque técnico del laboratorio, sino una
evolucidn en la politica de asignacidn, coherente con los nuevos datos disponibles y con las
metas comerciales del negocio.

6. Discusion

6.1. Redefinicion de la ldgica operativa en contextos de alta incertidumbre

La prdctica de la clonacidén equina opera sobre una base biolégica compleja, con multiples
fuentes de variabilidad no controlables. Tradicionalmente, este entorno de alta incertidumbre
se ha abordado mediante protocolos conservadores, como la asignacién de un ndmero fijo de
transferencias por clon, basados en promedios histéricos de éxito.

Sin embargo, los resultados de esta tesis permiten proponer una redefinicion del criterio
operativo, introduciendo un enfoque mas granular y eficiente, basado en evidencia cuantitativa.
Lejos de aplicar reglas homogéneas, el modelo sugiere que es posible —y deseable— ajustar las
decisiones reproductivas a partir de estimaciones empiricas de eficiencia marginal vy
simulaciones de escenarios reales.

Este cambio no implica asumir riesgos innecesarios, sino administrar mejor los recursos
escasos, como las yeguas receptoras, y ampliar el alcance estratégico del centro, priorizando la
cobertura de lineas genéticas diversas con base en criterios objetivos.

6.2. Aportes del enfoque analitico al negocio de la clonacion equina

Uno de los principales aportes de este trabajo radica en haber demostrado que herramientas de
analisis predictivo y simulacidn pueden integrarse eficazmente a un entorno técnico de alta
especializaciéon. Hasta ahora, las decisiones reproductivas en la clonacion han estado
mayormente guiadas por el juicio experto y el conocimiento acumulado por los profesionales
del laboratorio. Si bien esta experiencia es valiosa e insustituible, su combinaciéon con modelos
formales puede mejorar significativamente la toma de decisiones. Ademas, dado que el campo
de la clonacién equina se encuentra aun en una etapa incipiente de investigacidn y desarrollo,
sin haber alcanzado una madurez tecnoldgica plena, existe un espacio relevante para la
aplicacion de técnicas analiticas que permitan optimizar procesos y potenciar los resultados.

En particular, esta tesis introduce y valida un modelo que no sélo predice la probabilidad de
éxito embrionario con un rendimiento aceptable, sino que ademds permite simular escenarios
estratégicos con distintas asignaciones de recursos, generando métricas clave como el costo por
clon exitoso, la rentabilidad neta y un indice sintético como el Commercial Benefit Ratio (CBR).

Este tipo de herramientas, cuando son correctamente interpretadas, no reemplazan la
experiencia del laboratorio, pero si permiten sistematizarla, contrastarla con evidencia
historica y actualizarla ante nuevas condiciones. En este sentido, abren un nuevo campo dentro
de la gestion reproductiva basada en datos, con aplicaciones no sélo en clonacidn equina, sino
potencialmente en otras biotecnologias reproductivas o en centros que operen con restricciones
similares.

6.3.Limitaciones del estudio

Como todo trabajo empirico, esta investigacidon presenta limitaciones que deben ser
consideradas al interpretar sus resultados:
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e Variables no observadas: el modelo predictivo no incorpora informaciéon sobre la
receptora (estado hormonal, antecedentes reproductivos, salud), ni sobre las
condiciones especificas del entorno de transferencia. Estas omisiones pueden explicar
parte de la variabilidad que el modelo no logra capturar, y representan oportunidades
claras de mejora para futuras versiones del modelo.

e Estructura retrospectiva de los datos: el analisis se basé en registros histdricos, lo que
implica que los datos ya contienen las decisiones tomadas por el laboratorio en el
pasado. Esto introduce posibles sesgos, como una sobrerrepresentacién de ciertas
lineas genéticas o tipos de embriones que hayan sido preferidos operativamente.

e Evaluacion simulada de escenarios: si bien la simulacién Montecarlo fue rigurosamente
disefada, los escenarios aun no han sido implementados en la practica. La validacién
empirica de la politica sugerida (cinco transferencias por clon) en una temporada
completa permitiria confirmar la efectividad del modelo en condiciones reales. Esto sera
implementado a partir de la préxima temporada (Jul 25-Jun 26)

6.4.Lineamientos para futuras investigaciones

Los resultados abren multiples lineas de trabajo futuras. Entre ellas, se destaca como
especialmente prometedora la posibilidad de explorar la relacién entre eficiencia reproductiva
y genealogia genética en la raza Polo Argentino. Existen lineas fundadoras reconocidas en la
genealogia de estos caballos, y su influencia podria correlacionarse con diferencias sistematicas
en los resultados reproductivos.

Integrar arboles genealégicos profundos al andlisis permitiria:

e Identificar si ciertos linajes fundadores estan asociados a tasas de éxito
significativamente mas altas o mas bajas.

e Detectar subgrupos genéticos con eficiencia reproductiva diferenciada, lo cual seria de
alto valor comercial.

e Complementar el enfoque predictivo con un andlisis estructural de herencia, utilizando
herramientas de redes genealdgicas o clusteres filogenéticos.

Ademas, futuras investigaciones podrian incluir:
e Datos clinicos de las receptoras y factores ambientales del entorno de transferencia.

e Desarrollo de herramientas operativas que combinen el modelo predictivo con métricas
de eficiencia para uso en tiempo real.

e Benchmarking con otros centros reproductivos para validar la generalizacién del
enfoque.

6.5. Reflexion final

Esta tesis propone una nueva forma de pensar la gestion reproductiva en clonaciéon equina de
este centro, combinando datos histdricos, modelos de aprendizaje automatico y simulacién
estratégica. En lugar de adherir pasivamente a un protocolo establecido por promedios, el
trabajo sugiere que es posible tomar decisiones mas eficientes, mas justas y mas alineadas con
los objetivos del negocio, sin perder rigor técnico ni operatividad.
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En contextos donde los recursos son escasos y la incertidumbre es elevada, no es posible
controlar todos los factores, pero si es posible decidir mejor. Y eso —en ultima instancia— es
lo que distingue a un sistema inteligente: su capacidad de aprender, adaptarse y evolucionar.

7. Conclusion

7.1.Sintesis de objetivos y hallazgos

El propdsito central de esta tesis fue evaluar la eficiencia del protocolo de asignaciéon de
embriones en un centro de clonacién equina que, hasta el momento, operaba bajo un esquema
homogéneo de siete transferencias por clon solicitado. A través de un enfoque mixto que
combind analisis exploratorio de datos, modelos predictivos de machine learning y simulacion
estocastica, se buscé responder si era posible disefiar una politica alternativa mas eficiente en
términos reproductivos, econdmicos y estratégicos.

El trabajo comenzé con el analisis exploratorio de los datos para poder comprender qué
caracteristicas podian estudiarse del proceso. Posteriormente, se procedid con la construccién
de un modelo predictivo que, a partir de variables observables del embridn (tipo, calidad, dia de
evolucidn, estado de conservacion), estima la probabilidad de que dicha transferencia resulte
en una entrega. El modelo XGBoost mejorado alcanzé un recall del 98 % para los casos exitosos
y un accuracy general del 65 %, valores consistentes con el nivel de incertidumbre bioldgica
reconocido por el laboratorio. La importancia relativa de las variables reveld que ciertos perfiles
embrionarios presentan probabilidades de éxito superiores al 90 %, configurando un conjunto
de combinaciones dptimas.

Si bien no es posible manipular las variables para obtener, por ejemplo, un embrién G2.5 en dia
8.5, en algunos casos si puede seleccionarse, entre dos embriones disponibles, aquel con
mejores caracteristicas para transferir. Dado que esta capacidad de elecciéon es limitada y no
modifica la disponibilidad general de embriones, se desarrollé una segunda etapa de andlisis
basada en simulaciones de escenarios operativos, considerando diferentes cantidades maximas
de transferencias por clon. El analisis incorporé restricciones reales, como la capacidad fija de
yeguas receptoras y los costos asociados a la produccién y transferencia de embriones. El
resultado fue contundente: el nimero de cinco transferencias por clon maximizé el costo-
beneficio global del sistema, alcanzando el mejor resultado en términos de:

e Rentabilidad neta promedio: un 10,7% mas que en el escenario actual.

e Costo por clon exitoso: si bien no es el dptimo en términos de las simulaciones, se
lograria reducir en un 9,3% respecto a las 7 transferencias.

e Commercial Benefit Ratio (CBR): un 4,5% mayor al actual.
Esto sugiere que el protocolo actual no es eficiente y que su revision podria traer beneficios
sustanciales, sin afectar significativamente la tasa global de entregas.

7.2.Contribuciones practicas y metodolodgicas

Desde el punto de vista practico, esta tesis ofrece al centro de clonacidon una herramienta
concreta para repensar sus decisiones reproductivas, que hasta ahora se basaban en criterios
promedio no diferenciados. El trabajo demuestra que, aun en contextos bioldgicos con
incertidumbre irreductible, es posible introducir eficiencia mediante el analisis de datos
historicos combinados con simulaciéon y modelos de prediccidn.
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En términos metodoldgicos, el enfoque busca innovar en el rubro: se combind aprendizaje
supervisado, simulacion Montecarlo y métricas econdmico-operativas en un Unico marco
analitico integrado. Este disefio permite pasar de la prediccidn individual al planeamiento
estratégico, respetando tanto las limitaciones bioldgicas como las restricciones de capacidad del
sistema.

Ademas, la construccion de indicadores sintéticos como el CBR permite traducir conceptos
complejos (como la rentabilidad ajustada por éxito reproductivo) en métricas accionables,
facilitando su comunicacion a equipos no técnicos.

7.3.Implicancias estratégicas y de gestion

La revisidn del niumero de transferencias por clon no es solo una cuestion técnica, sino también
una decision de politica operativa con impactos estratégicos. Implementar un protocolo basado
en cinco transferencias permitiria:

e Diversificar el riesgo genético del proceso,
e Reducir costos operativos,

e Disminuir la probabilidad de excedentes no deseados (clones que deben ser descartados
o comercializados sin planificacién),

e Mejorar la eficiencia percibida del servicio por parte de los clientes.

Desde una perspectiva mas amplia, este tipo de decisiones posiciona al centro como una
organizacion orientada a datos, adaptativa y con foco en la rentabilidad sustentable,
cualidades cada vez mas valoradas en entornos competitivos de alta tecnologia.

7.4.Limites del trabajo y perspectivas futuras

Si bien los hallazgos son consistentes y robustos, esta tesis reconoce ciertas limitaciones:

e El modelo predictivo no incorpora variables criticas del lado de la receptora, como
sincronizacién hormonal, edad, o antecedentes reproductivos.

e Laestructura de los datos es retrospectiva y puede contener sesgos no controlados.

e Laimplementacién del protocolo propuesto aun no ha sido testeada en una temporada
real.

A futuro, seria valioso ampliar la base de datos con informaciéon de receptoras, asi como
desarrollar una temporada operativa con cinco transferencias por clon, que permita comparar
los resultados proyectados con los reales.

Ademads, se identific6 como linea prioritaria de investigacion el estudio de eficiencia
reproductiva en relacion con los linajes fundadores del Polo Argentino. El andlisis de arboles
genealdgicos profundos podria revelar estructuras latentes en los datos que ayuden a predecir
comportamientos reproductivos mas alla de las caracteristicas fenotipicas del embrion.

7.5. Reflexion final

Esta tesis buscd mejorar la eficiencia de un proceso biotecnolégico clave, no solo desde una
perspectiva técnica, sino también estratégica y econdmica. Demostrd que, aln en contextos
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de alta incertidumbre como la clonacién equina, es posible tomar mejores decisiones cuando
se combina experiencia con datos y modelos rigurosos.

El cambio propuesto puede parecer menor en magnitud, pero representa un giro conceptual
significativo: pasar de un criterio homogéneo y empirico a una légica de asignacion basada en
eficiencia marginal y riesgo diversificado.

En definitiva, el aporte de este trabajo no es solo una mejora operativa. Es la invitacion a
repensar como se decide, cémo se usa la informacién disponible y cdmo se puede construir
valor desde la inteligencia aplicada. Un camino que, sin duda, recién empieza.

Desde una perspectiva personal, la formacidn en el Master in Management & Analytics de la
Universidad Torcuato Di Tella resultd decisiva para abordar este desafio con una mirada
diferente. Este programa combina la rigurosidad analitica con una fuerte orientacion a la toma
de decisiones estratégicas, brindando herramientas para transformar datos en acciones de alto
impacto. Aplicar ese enfoque a un problema de biotecnologia reproductiva no solo amplié mis
competencias técnicas, sino que reafirmé el valor de integrar ciencia de datos y gestion
estratégica en sectores donde tradicionalmente predominaba la experiencia empirica.

Esta tesis es, en parte, una sintesis de ese recorrido: un ejercicio de pensamiento critico,
modelizacién cuantitativa y vision aplicada que aspira a generar un impacto real en la practica
profesional.
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Apéndice A. El proceso de clonacidon equina: Pasos para clonar
un caballo

Ya vaciado, se le
EL PROCESO DE CLONACION hoion s

Los pasos para clonar un caballo ERREES

Médula 6sea Se le aplican impulsos
eléctricos y estimulaciones -
quimicas para formar el
embrion

El embrién crece entre 7
y 8 dias en el laboratorio

Se transfiere el embrién en una
yegua, que sera la madre
sustituta

Se extrae ADN de la

meédula 6sea del caballo

que sera clonado Tras 11 meses de gestacion,

nace el potrillo que es
genéticamente idéntico al
Se congela la muestra ENEENE caballo original
fraccionada en distintos :

tubos. Cada uno

contiene entre 200y

300 mil células

Se extraen évulos de
yeguas, tanto vivas
como muertas

'y .
Se descarta el |y ol : ioi
material genético de i
esayegua conuna
microcirugia al dvulo

Caballo original Madre sustituta  Caballo clonado

Fuente: Adaptado de Regalado, M. (2023). El proceso de clonacion: Los pasos para clonar un
caballo [Infografia]. Infobae. https://www.infobae.com/realidad-
aumentada/2023/07/31/clonacion-la-industria-exclusiva-en-la-que-argentina-es-potencia-y-el-
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