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Los sistemas vegetales como plataformas de produccion de
proteinas de interés para la industria farmacéutica

Maria Alejandra Alvarez

Consejo Nacional de Investigaciones Cientificas y Técnicas. Universidad Maimoénides, CEBBAD - Carreras de Farmacia y Bioquimica,
Hidalgo 775 piso 6°, Laboratorio de Biotecnologia Vegetal, Ciudad Auténoma de de Buenos Aires, Argentina.
* Autor a quien dirigir la correspondencia: alvarez.mariaalejandra@maimonides.edu

Resumen

La biotecnologia vegetal logr6 armonizar los nuevos desarrollos relacionados con los sistemas productivos vegetales con la necesi-
dad de proteinas recombinantes de la industria farmacéutica. La plataforma vegetal resultd una alternativa valida de producciéon
principalmente por poseer la maquinaria adecuada para la sintesis proteica, incluyendo glicoproteinas y proteinas multiméricas.
Dentro de las ventajas de estos sistemas se encuentran: la bioseguridad, pues no hay posibilidad de contaminacién con patogenos,
priones, oncogenes o endotoxinas; la facilidad de escalado, en el caso de los cultivos a campo, pues se realiza con bajos incrementos
en costos; el desarrollo del proceso productivo en condiciones ambientales controladas, en el caso de los cultivosin vitro, pudiendo
trabajarse en condiciones de Buenas Practicas de Laboratorio y Buenas Practicas de Manufactura y en el caso de la expresion
transitoria, la rdpida produccion de proteinas terapéuticas. Una de las limitaciones de las proteinas producidas en vegetales es
la diferencia en cuanto a la glicosilacién respecto a las de origen animal. Esto ha logrado solucionarse mediante la inactivacién
de glicosiltransferasas especificas de plantas o su complementacién con glicosiltransferasas animales heterdlogas. Otra de las
limitaciones para la explotacién comercial de la produccién de proteinas en plantas son sus bajos rendimientos. No obstante, se
han desarrollado estrategias a nivel genético, del mecanismo de expresion (estable o transitoria), de las condiciones y del sistema
de cultivo para incrementarlos. Asi es como mediante transformacion estable o transitoria de diferentes especies se ha logrado
producir una amplia gama de proteinas recombinantes en cultivos agrondmicos o cultivos in vitro. Proteinas funcionales de origen
animal tales como anticuerpos, antigenos vacunales, citoquinas, hormonas de crecimiento, enzimas, biopolimeros y otras protei-
nas industriales han sido expresadas en especies tan diversas como Nicotiana tabacum, N. benthamiana, Daucus carota, Lactuca sativa,
Lycopersicon esculentum, Solanum tuberosum, Oryza sativa, Zea mays, Glycine max, entre otras.

Plant platforms for producing recombinant proteins
for the pharmaceutical industry

Summary

Plant biotechnology succeeded in combining new developments related to plant production systems with the need for re-
combinant proteins in the pharmaceutical industry. The plant platform turned out to be a valid production alternative mainly
because it had adequate machinery for protein synthesis, including glycoproteins and multimeric proteins. Among the ad-
vantages of these systems are: biosafety, since there is no possibility of contamination with pathogens, prions, oncogenes or
endotoxins; the ease of scaling up, in the case of field crops, as it is done with low cost increases; the development of the produc-
tion process under controlled environmental conditions, in the case of in vitro cultures, being able to work under conditions
of Good Laboratory Practices and Good Manufacturing Practices and the transitory expression, in the case of production of
therapeutic proteins, which is done very quickly. One of the limitations of proteins produced in vegetables is the difference in
glycosylation with respect to those of animal origin. This has been solved by the inactivation of plant-specific glycosyltrans-
ferases and/or their complementation with heterologous animal glycosyltransferases. Another limitation of the commercial
exploitation of protein production in plants is its low yields. However, strategies have been developed at the genetic level,
the expression mechanism (stable or transient), the culture conditions, and the culture system to increase them. This is how,
through a stable or transient transformation of different species, a wide range of recombinant proteins has been produced in
agronomic or in vitro cultures. Functional proteins of animal origin such as antibodies, antigens, cytokines, growth hormones,
enzymes, biopolymers, and other industrial proteins have been expressed in species as diverse as Nicotiana tabacum, N. benthami-
ana, Daucus carota, Lactuca sativa, Lycopresicon esculentum, Solanum tuberosum, Oryza sativa, Zea mays, Glycine max, among others.

Palabras clave: proteinas recombinantes - cosecha molecular - biofarmacéutica - proteinas expresadas en plantas.
Key words: recombinant protein - molecular farming - biopharming - plant-made proteins.
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Introducciéon

Las plantas sintetizan y acumulan una enorme cantidad de
productos naturales de interés para la industria alimenta-
ria, farmacéutica, textil, quimica, cosmética y perfumeria,
entre otras. En las Gltimas décadas, a estos compuestos se
sumo la posibilidad de producir proteinas recombinantes
en sistemas vegetales mediante la introduccién de genes
provenientes de otros reinos. Las proteinas recombinantes
son proteinas foraneas expresadas en sistemas hospedan-
tes utilizando herramientas de la ingenieria genética y son
producidas en escala comercial mediante fermentaciones
microbianas o cultivo de células animales. A estas plata-
formas tradicionales iniciales se sumaron luego otras pla-
taformas alternativas tales como los cultivos de levaduras,
de células de insectos, de células y 6érganos vegetales y los
animales y plantas transgénicos. La eleccién entre una u
otra plataforma se realiza en base a factores tales como la
aplicacién que tendrd de dicha proteina (en terapéutica,
como reactivo de laboratorio y de diagnéstico, para la ad-
ministracién parenteral o uso externo, entre otros), la ne-
cesidad de modificaciones post-traduccién especificas de
las células animales para conservar la funcionalidad de la
proteina, el costo del escalado para cubrir la demanda, las
necesidades de purificacién del producto final, entre otras.
Este articulo sera una breve sinopsis sobre la produccién de
proteinas recombinantes de interés para la industria far-
macéutica en plataformas vegetales, incluyendo las plan-
tas transgénicas cultivadas en condiciones confinadas o a
campo y cultivos in vitro de células y 6rganos vegetales.

La plataforma vegetal y la industria farmacéutica

La industria farmacéutica requiere de proteinas recom-
binantes en cantidades tales que se dificulta cubrir con
dicha demanda, particularmente frente a las necesida-
des abruptas de estas proteinas, como ocurre en el caso
de las epidemias. La demanda creciente de estos agentes
terapéuticos proyectada hacia el futuro cercano vaticina la
saturacion de los sistemas actuales de produccién, lo que
implica que dichos sistemas resultaran insuficientes. Las
plataformas alternativas, tales como cultivos de células de
insectos, animales transgénicos y sistemas vegetales, apa-
recen entonces como complementarias a las tradicionales.
La eleccién de la plataforma productiva depende de varios
factores, entre ellos las caracteristicas de la proteina que
se desea producir, las necesidades del mercado y los cos-
tos de produccion. Cada una de estas plataformas presenta
ventajas y desventajas relacionadas principalmente con el
tiempo de produccién, los costos operativos, el rendimien-
to de proteina, la contaminacion con patdgenos, la nece-
sidad de modificaciones post-traduccién y el marco regu-
latorio (Tabla 1). En el caso de las células animales éstas
producen en general proteinas idénticas a las requeridas,

pero tienen el riesgo de contaminacion con priones, paté-
genos u oncogenes, que hace que se requieran de etapas de
purificacién que incrementan los costos. Por otra parte, las
bacterias, que se caracterizan por sus altos rendimientos
de proteinas recombinantes sencillas, no pueden llevar a
cabo los complejos procesos post-traduccion tipicos de las
células eucariontes (glicosilacién, plegado) limitando el
espectro de proteinas recombinantes que pueden expre-
sar. Ademas, requieren de etapas adicionales de purifica-
cion, pues las proteinas se suelen almacenar en cuerpos de
inclusion o producen endotoxinas. En el caso de los vege-
tales, éstos poseen la maquinaria adecuada para la produc-
cion de proteinas animales, aunque lo hacen con ciertas
modificaciones en los patrones de glicosilacién, siendo ca-
paces de producir proteinas complejas incluyendo glico-
proteinas y proteinas multiméricas (Strasser y col., 2008;
Alvarez, 2014; Buyel, 2018; Montero Morales y Steinkellner,
2018; Buyel, 2019; Shanmugaraj y col., 2020).

Ante este panorama la biotecnologia vegetal combind
las necesidades de la industria farmacéutica (anticuerpos
monoclonales) con las nuevas biomanufacturas de protei-
nas con el objetivo de obtener productos farmacéuticos de
naturaleza proteica a precios razonables. Estos sistemas
vegetales transgénicos alternativos estan representados
por los cultivos in vitro (células, tejidos, érganos) y por
plantas enteras, obtenidos por ingenieria genética, capa-
ces de producir proteinas homoélogas o heterblogas espe-
cificas.

Transformacion vegetal

La introduccién de un gen o genes heterélogos de interés
en las plantas puede realizarse utilizando procedimien-
tos directos o indirectos. Dentro de los métodos directos
los mas comunes son los fisicos (electroporacidén, bioba-
listica), con una alta tasa de dafo celular, y los quimicos
(mediados por PEG, fosfato de calcio y lipidos artificiales,
entre otros).

Los métodos indirectos involucran la transferencia
de ADN usando vectores tales como cepas de Agrobacte-
rium tumefaciens, vectores virales o una combinacién entre
ambos. La transformacion vegetal mediada por A. tume-
faciens es una de las mas utilizadas para la introduccién
de genes. Esta bacteria habita naturalmente en el suelo y
tiene la capacidad de infectar plantas dicotiledéneas ge-
nerando la enfermedad denominada “corona de agallas”
(De la Riva y col., 1998). La caracteristica mas llamativa
de esta infeccién es la transferencia de un fragmento de
ADN particular (ADN-T) desde el plasmido Ti (Tumor-in-
ducing) al nucleo de la célula vegetal. E1l ADN-T contiene
principalmente dos tipos de genes, los oncogénicos, que
codifican enzimas involucradas en la sintesis de auxinas
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Tabla 1:- Caracteristicas de las diferentes plataformas de expresion de proteinas recombinantes

P . Células Células de
Caracteristicas Bacterias . Levaduras . Plantas
animales insectos
Manipulacién Simple Altos Simple Rapida
Costos Bajos Altos Bajos Altos Bajos
Escalado Sencillo Sencillo Sencillo
- Similares, Similares, Similares,
Plegamientos L s s
i 2 Incompleto Adecuados glicosilacién glicosilacion glicosilacion
post-traducciéon o o .
limitada limitada limitada
vaelef‘d N Alto Alto Medio Medio Bajo
expresion
Patogenos Si Si No No No
humanos
Endotoxinas Si No No No No
Marco . . .
. Establecido Establecido - - Establecido
regulatorio

y citoquininas, responsables de la formacién del tumor,
y los genes que codifican enzimas para la sintesis de opi-
nas. Estos compuestos se forman por la condensacién
de aminoacidos y azicares, y son en conjunto sintetiza-
dos y secretados por las células de la corona de agallas y
consumidos por A. tumefaciens, como fuente de carbono
y nitrégeno. Por fuera del ADN-T se localizan los genes
encargados del catabolismo de las opinas, los genes in-
volucrados en la transferencia del propio ADN-T desde
la bacteria a las células vegetales (genes vir), y por Gltimo
los genes involucrados en la conjugacién entre bacterias
(Zhangy col, 2015). E1 ADN-T ingresa a la planta y se inte-
gra al azar dentro del genoma vegetal por recombinacién
ilegitima a partir de micro-homologias entre el genoma
vegetal y el ADN-T. Una vez que se integra la hebra simple
de ADN, se activa el mecanismo de reparacién de ADN de
la planta y se sintetiza la hebra complementaria (De la
Riva y col., 1998; Wolternik-van Loo y col., 2015). Una vez
alli se expresan sus dos genes, el de las hormonas (onco-
génico) que provoca un crecimiento descontrolado de las
células vegetales, y el que induce a las células a producir
grandes cantidades de opinas, una sustancia que la plan-
ta no puede aprovechar y la excreta. Las bacterias, que se
encuentran en el espacio intercelular se nutren y mul-
tiplican en este nicho. Los plasmidos Ti se clasifican en
base a las opinas que sintetizan y secretan las células que
han sido infectadas por estos (De la Riva y col., 1998; Pala-
cio-Bielsa y col., 2009). Los mas estudiados son los de no-
palina/agrocinopina (pTiC58 y pTiT37) y los de octopina/
manopina (pTiB6 y pTil5955). Durante afos se estudio el
proceso de transferencia del ADN-T a las células vegetales
demostrandose tres factores importantes para la practica.

Primero, la formacién del tumor involucra por un lado la
transferencia del fragmento de ADN y por otro lado su
integracion y subsecuente expresién. Segundo, los genes
contenidos en el ADN-T se transcriben Gnicamente en las
células vegetales y no estan implicados en el proceso de
transferencia. Tercero, cualquier ADN foraneo situado en-
tre los bordes especificos (derecho e izquierdo) puede ser
transferido a las células vegetales sin importar su origen.
Estos factores permitieron la construccién de sistemas de
vectores y cepas bacterianas para lograr la transforma-
cién vegetal. Ejemplos de éstos son los vectores serie pGA,
pCG, pCIT, pGPTV, pBEK2000, BiBAC y pGreen, los vec-
tores Gateway y los vectores co-integrados (Schell y Van
Montagu, 1977; Herrera-Estrella y col., 1983; De la Riva y
col., 1998; Zambryski, 2013; Karimi y col., 2002).

Los vectores virales tienen la ventaja de ser mas sen-
cillos de manipular. Pueden ser sistemas de presentacién
de epitope con el péptido dispuesto en la superficie viral
(derivados de los virus CPMV, TMV, TBSV, PPV, AIMV) o de
expresiéon de polipéptido con el transgen usualmente ex-
presado con un péptido no fusionado en las células infec-
tadas (derivados de CPMV, TMV, TBSV, PPV, PVX, TGMV).
Se desarrollé un sistema de expresion, la magnificacion,
que combina el genoma de un vector viral vegetal con el
plasmido binario de Agrobacterium. Esta estrategia esta
caracterizada por permitir la expresién de la proteina de
interés en un lapso mas breve que los anteriores, con ren-
dimientos mayores, sin la intervencién de virus salvajes,
resultando ser muy versatil (Giritch y col., 2006; Klimyuk
y col,, 2014; Zischewski y col,, 2016). La Tabla 2 resume las
ventajas y desventajas de los diferentes sistemas de expre-
sién de proteinas recombinantes en sistemas vegetales.
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Tabla 2:- Ventajas y desventajas de los sistemas de expresion estable y transitorio

Sistema de expresion Ventajas Desventajas
Escalado e g
- . Dosificacién
Bioseguridad .
Nuclear i Tiempo
Econémico A
Rendimiento
Rendimiento
Estables Limitado a algunas especies

En coloroplastos

Transitoria

Sin escapes del transgen

Tiempo
Alto rendimiento
Costos

Estabilidad de produccion

No se originan OGM

Transformacion estable

En el afio 1983 se inform6 a cerca de la expresion funcio-
nal de un gen foraneo luego de reemplazar los genes vir del
T-ADN por el gen de una proteina heteréloga (Herrera-Es-
trella y col., 1983). Este fue el punto de partida para la ex-
presion de proteinas recombinantes usando como vector a
Agrobacterium. La transformacién nuclear mediante Agro-
bacterium es la estrategia tradicional para la produccién
de proteinas recombinantes en plantas. El gen para la pro-
teina de interés se encuentra usualmente bajo el control
de un promotor constitutivo fuerte, como el del virus del
mosaico de la coliflor (CaMV35S). En ese caso, la proteina
se expresa en toda la planta, pero usualmente se extrae de
las hojas por proveer de mayor biomasa respecto a los res-
tantes 6rganos vegetales. En la célula, la proteina recombi-
nante puede ser dirigida hacia una localizacién subcelular
especifica como el reticulo endoplasmico (RE), el citoplas-
ma o el apoplasto, por la adicién de sefiales adecuadas. Una
vez realizada la transformacién se debe seleccionar la linea
que alcanza los niveles mayores de expresion para condu-
cir el proceso productivo. La transformacién estable es un
proceso que lleva tiempo y en muchos casos los niveles de
expresién no resultan competitivos respecto de las otras
plataformas disponibles.

Otra estrategia en uso es la transformacién de cloro-
plastos mediante la insercién del ADN foraneo por recom-
binacién homologa en el genoma cromosomal, producién-
dose asi cientos de copias del transgen y, por lo tanto, altos
rendimientos de la proteina deseada. En este sistema no se
presenta silenciamiento génico y se pueden incorporar va-
rios transgenes en operones y co-expresarlos desde un tini-
co promotor como un ARNm policistrénico. Se informaron
altos niveles de produccién (hasta 72 % de proteina total
soluble (PTS)) (Ruhlman y col, 2010) de algunas proteinas
recombinantes (Maliga, 2002; Jin y Daniell, 2015). Algunos
inconvenientes son una expresion limitada a proteinas no
glicosiladas, la inestabilidad de la proteina y la baja expre-

sién en los tejidos no verdes. Una de sus ventajas es que
la herencia materna reduce la posibilidad de transmisién
del transgen a través del polen (Daniell y col., 1998). Se han
expresado enzimas, anticuerpos, antigenos y otras protei-
nas de interés para la industria farmacéutica con niveles
de expresidén que oscilan entre 4 al 18 % PTS (Zhang y col,,
2017), no obstante, ninguna proteina obtenida mediante
este sistema de produccién ha alcanzado atin el mercado.

Expresion transitoria

Inicialmente la transformacién transitoria fue usada
para probar la eficiencia de los constructos disefiados
para expresar genes y para validar la actividad de protei-
nas recombinantes recientemente expresadas. Debido al
alto rendimiento de proteina, a que no genera organis-
mos genéticamente modificados (OGM) y a que permite
la rapida co-expresiéon de diferentes genes, esa estrategia
se transformé en una plataforma atractiva para producir
biofarmacos. Los sistemas de expresion transitoria, me-
diada por recombinacion viral o vectores vegetales bina-
rios, se estan usando cada vez mas debido a la elevada ve-
locidad de produccion, altos rendimientos de proteinay a
la facilidad de cumplimentar aspectos regulatorios pues
no se trabaja, en sentido estricto, con sistemas vegetales
genéticamente modificados. Durante este proceso, los ge-
nes foraneos se introducen en general en el mesoéfilo de
hojas de plantas intactas por infiltraciéon al vacio usan-
do Agrobacterium como vector del/los gen/es de interés.
La produccidn de la proteina recombinante (basada en la
expresion extracromosomal del gen en la célula vegetal)
es iniciada dentro de las 24 horas de realizada la intro-
duccién del gen y continda por varios dias (mediada por
Agrobacterium) o varias semanas (mediada por virus) de-
pendiendo del vector y de la proteina. Aunque es posible
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la integraciéon cromosomal, ésta ocurre a una frecuencia
considerablemente menor comparada con el nimero de
células que expresan de manera transitoria el gen de in-
terés (Circelli y col., 2010; Shelduki, 2008). Otra ventaja
de este sistema es que permite la co-expresion rapida de
multiples genes (Medrano y col, 2009). Las plantas asi
tratadas se cultivan de manera confinada en invernacu-
los (Circelli y col., 2010), no obstante, es necesario contar
con inverniculos de dimensiones considerables, infraes-
tructura de infiltracién, procesamiento ad hoc y etapas
de purificacién adicionales para remover las endotoxinas
derivadas del Agrobacterium utilizado. Se han utilizado
especies vegetales diversas, como por ejemplo, Nicotiana
tabacum L. (Solanaceae), N. benthamiana Domin (Solana-
ceae), Arabidopsis thaliana (L.) Heynh (Brassicaceae), So-
lanum tuberosum L. (Solanaceae), Phaseolus sp. (Legumino-
sae) y Lactuca sativa L. (Compositae) (De Muynck y col.,
2010). Se ha calculado que en un sistema de expresién
transitoria se alcanzan rendimientos entre 4 y 20 veces
mayor al de su contraparte estable (usando el promotor
CaMV35S) (Medrano y col., 2009). Con vectores virales se
suelen obtener rendimientos mayores que con Agrobacte-
rium, alcanzandose por ejemplo niveles de hasta 5 mg/g
en el caso de GFP (green fluorescent protein) (Marillon-
net y col., 2004). Sin embargo, al usar vectores virales la
expresion del gen de interés se suele alcanzar a partir de
los 14 dias de la infeccién. Se han desarrollado sistemas
de expresion combinados denominados Genaware®, Mag-
nlcon® y Geminivirus technology, que permitieron pro-
ducir por ejemplo a-tricosantina y lipasa acida lisosomal
humana (Genaware), antigeno de hepatitis B y particulas
tipo virus Norwalk y antigenos F1y V de Yersinia pestis
(MagnIcon), subunidades de cadena pesada y liviana del
anticuerpo monoclonal 6D8 contra el virus del Ebola GP1
(Geminivirus technology). En ocasiones con el objetivo
de incrementar los rendimientos se co-expresan supre-
sores virales del silenciamiento génico (por ejemplo, P19
del Artichoke mottled crinckle virus - AMCV) (Circelli y col.,
2010; Laguia Becher y col.,, 2019). También se han desa-
rrollado sistemas de agroinfiltracién automatizados que
permiten trabajar en gran escala y en Buenas Précticas de
Manufactura (BPM) (Chen y col., 2013; Buyel, 2018). Una
experiencia prometedora fue el uso de una plataforma ve-
getal transitoria a gran escala como una rapida respuesta
al brote pandémico de influenza. La proteina Hj tipo viral
(VLP) fue expresada por agroinfiltracién en A. thaliana (D’
Aoust y col., 2010; Hendin y col., 2017) obteniéndose apro-
ximadamente 25 kg de biomasa de hoja al sexto dia post
infiltracién. Usando esta tecnologia Medicago Inc. probd
una vacuna experimental contra la nueva cepa (A/HiN1)
que aparecid en 2009, cuya inmunogenicidad fue probada
en ratones y demostrod su eficacia y velocidad de respuesta
en los ensayos clinicos (Hodgins y col., 2019; Pillet y col.,
2019). En 2014 se desarrollé una vacuna contra Rotavirus
en N. benthamiana (Péra y col., 2015). Mediante la magnifi-

cacién (MagnICON®) que combina el genoma de un vec-
tor viral vegetal con el plasmido binario de Agrobacterium
se alcanzaron rendimientos de 60 pg/g de hoja fresca de
la proteina recombinante H5HA-1 de influenza (Yusibov y
Mamedov, 2010). Del mismo modo, Mapp Biopharmaceu-
tical Inc. USA produjo una droga experimental ZMapp®
para el tratamiento de la infeccién por el virus del Ebola
por expresién en N. benthamiana de un coctel de tres an-
ticuerpos monoclonales quiméricos. En este caso ademas
se realiz6 la glicoingenieria de N. benthamiana mediante el
knock down de B-1,2-xilosiltranferasa y a-1,3-focosiltrans-
ferasa especificas de vegetales (Strasser y col., 2008; Qiu
y col., 2014).

En el caso de una situaciéon pandémica esta platafor-
ma transitoria permitiria producir altas cantidades, sufi-
cientes como para cubrir buena parte de la demanda. En
el caso del coronavirus (COVID-19) también podria ser
una plataforma adecuada para producir rdpidamente la
proteina necesaria como, por ejemplo, antigenos virales,
proteinas antivirales, para ser usados como reactivos, va-
cunas de emergencia (vacunas a subunidad SARS-CoV-2
y particulas tipo virales) u otro biofarmaco necesario y
también para ser usados en inmunoterapia pasiva (Shan-
mugaraj y col., 2020).

Las compainias Medicago (Canada), Kentucky BioPro-
cessing (KT, USA) y iBio (USA) estan en carrera para de-
sarrollar vacunas potenciales para COVID-19 en plantas
(Capell y col,, 2020). Estos sistemas son usados a escala
industrial, por ejemplo, en el Fraunhofer Center for Mole-
cular Biotechnology (Newark, DE), Medicago Inc (Quebec,
Canada), Texas A&M (College Station, TX) y Kentucky Bi-
Processing LLC (Owensboro, KY), donde éstos dltimos
han desarrollado plantas en las que se trabaja en BPM.

Glicosilaciéon

Un aspecto importante a tener en cuenta cuando se desea
utilizar la plataforma vegetal para producir proteinas recom-
binantes es la diferencia en la glicosilacién de las proteinas
entre células vegetales y animales. El nticleo central de la mo-
lécula es semejante en ambas, pero hay diferencias significa-
tivas en los residuos de acido sidlico y 3-(1,4)-galactosa tipicos
de los animales, y los de 3-(1,2)-xilosa y a-(1,3)-fucosa tipicos
de las plantas (Bosch y col,, 2013). En las células eucariontes el
ensamblado de moléculas complejas, como los anticuerpos,
es asistido por chaperonas que median el plegamiento y la
formacién de puentes disulfuro, mientras que la adicién de
N-glicanos es llevada a cabo por glicotransferasas especificas.
La N-glicosilacién usualmente afecta la estabilidad, solubili-
dad, plegadoy actividad biologica de la proteina. Las primeras
etapas dela sintesis proteica son similares en plantas y anima-
les y tienen lugar en el reticulo endoplasmatico (RE). La pro-
teina sigue su ruta a través del RE y el aparato de Golgi, donde
sufre la remocién o adicién de residuos de azdcar. El proce-
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so en las plantas y los animales difiere cuando la proteina es
transferida al aparato de Golgi. En las plantas una 3-(1,2)-xilo-
sa es unida a un residuo de manosa del niicleo y una o-(1,3)-fu-
cosa se une a una N-acetilglucosamina proximal. También las
plantas carecen de residuos de 3-(1,4) galactosa terminales. Es
por esto que la N-glicosilacién representa limitaciones en el
uso de las proteinas recombinantes producidas en las plantas
y se considera como el mayor inconveniente para el uso de
este tipo de moléculas en terapia humana por posibles reac-
ciones inmunogénicas. No obstante, no existen evidencias de
efectos adversos en humanos relacionados con este tema en
los ensayos clinicos realizados hasta ahora (Jin y col.,, 2008;
Tusé y col, 2015). Se han utilizado diferentes estrategias para
optimizar los perfiles de N-glicosilacién tales como la inacti-
vacion de glicosiltransferasas especificas de plantas o su com-
plementacién con glicosiltransferasas humanas heterdlogas
(Steinkellner y Castilho, 2015, Montero-Morales y Steinkell-
ner, 2018) de modo de alcanzar la actividad biolégica y la vida
media deseada. En cuanto a los O-glicanos, en las proteinas
vegetales estan primariamente unidos a residuos de hidroxi-
prolina y serina. En las células animales, los O-glicanos son
del tipo de los de la mucina que se sintetizan en el aparato
de Golgi en una serie de pasos independientes. Se demostré
que las plantas pueden expresar O-glicoproteinas complejas
como LTBMUC1 (E. coli subunit B enterotoxin: H. sapiens mu-
cin1 tandem repeat-derived peptide fusion protein), con las
caracteristicas de la O-glicosilacion de animales. LTBMUC1 se
expres6 en N. benthamiana por transformacion transitoria y
estable usando A. tumefaciens y co-expresando GalNAc-T2 hu-
mana, el transportador UDPGlcNAc/UDPGalNac de Caenor-
habditis elegans, y 1la UDP-GIcNAc 4-epimerasa de Yersinia ente-
rocolitica. LTBMUC1 aparece también decorada con C-glicanos
especificos de las plantas unidos a los residuos de hidroxipro-
lina (Daskalova y col, 2010). Recientes estudios mostraron
que la Hyp-O glicosilacién especifica de plantas podria ser
una alternativa a la PEGilacion para aumentar la vida media
de proteinas terapéuticas humanas; sin embargo, resta reali-
zar ain mas estudios relativos a la posible induccién de in-
munogencidad y alergenicidad en humanos (Gomord y col.,
2010). Usando estas estrategias se ha logrado producir glico-
proteinas recombinantes “humanizadas” con patrones de gli-
cosilacién con gran homogeneidad demostrando asi que los
sistemas vegetales son plataformas versétiles para la produc-
cién de proteinas “glicomejoradas” (Donini y Marusic, 2019).

Proteinas recombinantes producidas en plantas
de interés para la industria farmacéutica

Existen numerosos articulos referidos a la expresion de
proteinas recombinantes funcionales en plantas incluidos
anticuerpos monoclonales, antigenos vacunales, enzimas
terapéuticas, proteinas de la sangre, citoquinas, factores de
crecimiento y hormonas de crecimiento, tanto en sistemas
in vivo como in vitro (De Muynck y col., 2010; Xu y col,, 2012;
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Alvarez, 2014). Los avances técnicos han permitido la trans-
formacién de una gran variedad de especies incluyendo al-
gunas no convencionales como Medicago truncatula Gaertn.
(Leguminosae), que tiene la ventaja que produce estructuras
de glicanos méas homogéneas. En el mercado, ProdiGene Inc.
comercializa avidina (Hood y col, 1997), B-glucuronidasa
(Witcher y col., 1998) y tripsina (Woodard y col., 2003).

Anticuerpos

Los anticuerpos monoclonales (mAb) son uno de los gru-
pos de biofarmacos mas relevantes por su especificidad de
unién a diferentes moléculas blanco y su estabilidad tan-
to invivo como in vitro (Donini y Marusic, 2019) existiendo
una creciente demanda que no puede ser rapidamente cu-
bierta por las plataformas productivas mas comunes. Su
produccién en sistemas vegetales ha sido el foco de mucha
investigacién ya que resultarian competitivos con la ven-
taja adicional que no tienen el riesgo asociado de portar
patbégenos animales. Se ha calculado que el costo de pro-
duccién de anticuerpos monoclonales en plantas transgé-
nicas oscila en 100 €/g (Buyel, 2017) lo que es comparable
al costo promedio de producciéon en células CHO que es de
50-100 €/g (Lim y col, 2010). Desde que se informd por
primera vez la expresion de anticuerpos en plantas (Hiatt
y col., 1989) se han expresado anticuerpos completos o sus
fragmentos. Inicialmente las cadenas pesadas y livianas
de inmunoglobulinas se clonaban separadamente. Las
plantas transformadas resultantes se cruzaban y algunas
de las plantas de la progenie expresaban las cadenas en-
sambladas como anticuerpos funcionales. Mas adelante
se logrd expresar ambas cadenas en un solo evento obte-
niéndose plantas que expresaban al anticuerpo completo
funcional (De Muynck y col., 2010). A partir de entonces
se han producido de este modo muchos anticuerpos mo-
noclonales usando tanto Agrobacterium como vectores
virales para llevar a cabo transformacién estable o tran-
siente. Las especies vegetales mas utilizadas son Nicotiana
benthamiana, N. tabacum, Arabidopsis thaliana, Lemna minor
L. (Araceae), Lactuca sativa, Solanum tuberosum, Zea mays L.
(Poaceae), entre otras. Algunos de los fragmentos de anti-
cuerpos expresados son el fragmento de unién a antigeno
(Fab) conteniendo uno de los dos sitios idénticos de com-
binacién de la inmunoglobulina, el fragmento bivalente
simple (F(ab’)2 conteniendo dos sitios de combinacion,
fragmentos que consisten solamente en las regiones va-
riables de las cadenas pesada y liviana (Fv) que retienen
la capacidad de unirse al antigeno, fragmentos variables
de simple cadena (scFv) que consisten en los dominios
VL y VH unidos por un péptido flexible manteniendo la
capacidad de unién a antigeno, y anticuerpos de dominio
simple (VHH) de los camélidos. Ademas, las plantas son
la Gnica plataforma viable no animal para la produccién
de anticuerpos secretores (IgAs) (Paul y Ma, 2011). El pri-
mer anticuerpo en ingresar en estudios clinicos en Europa
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fue el anticuerpo P2Gi12 producido en tabaco transgénico
para usar como microbicida contra infecciones por HIV
(Ma y col., 1995). En Estados Unidos el anticuerpo Ca-
roRx® (IgA secretora) empleado para el tratamiento de
caries dentales, expresado en tabaco, pasoé la fase II de es-
tudios clinicos (Weintraub y col., 2005; Judrez y col., 2016).
Otros anticuerpo que se han expresado exitosamente y se
encuentran en estudios clinicos son la avicidina, una IgG
contra la molécula de adicién epitelial (EpCAM), destina-
da al tratamiento de varios canceres refractarios (colon,
pulmon, préstata), el anticuerpo 2G12 anti-HIV1 que se
expresan en maiz (Gavilondo y Larric, 2000) con rendi-
mientos de hasta 75 mg/kg de semilla (Rademacher y col.,
2008) y el conjunto de anticuerpos monoclonales expre-
sados en N. benthamiana contra el virus del Ebola (Qiu y
col., 2014; Strasser y col., 2008).

Antigenos Vacunales

Las plantas también expresan inmundégenos antigénicos
que pueden usarse para formular vacunas. La produccién
de vacunas comestibles fue propuesta en los afos 1980
pero llevé muchos afios probar el concepto. Actualmen-
te existen algunas vacunas con antigenos producidos en
plantas que se encuentran en estudios clinicos para ser
usados como vacunas comestibles o por administracién
parenteral o tépicamente. La subunidad B de la toxina
del célera, la primer vacuna formulada con una proteina
recombinante obtenida por transformacién de cloroplas-
tos, se acumuld hasta en un 4-10 % de proteina total solu-
ble en las hojas de tabaco. La toxina de la difteria, el frag-
mento C del tétanos (TetC), y la subunidad S1 no tdxica
de la toxina pertussis (PTX S1) se expresaron en plantas
de tabaco con bajo contenido alcaloidal y en cultivos de
células de zanahoria. La secuencia codificante se colocd
bajo el control de los promotores fuertes RbcSI (tabaco)
o CaMV35S (zanahoria), en el vector binario pBINPlus
con el gen nptll para la seleccién con kanamicina. Los
antigenos se produjeron en hojas de tabaco o en suspen-
siones celulares de zanahoria y luego de la extraccion y
purificacién se usaron para formular una vacuna que se
inyect6 a ratones BALB/c. Se desencadend una respuesta
humoral fuerte con anticuerpos antigeno-especificos lue-
go de la exposicion a toxoide pertussis, tétanos o difteria
(Brodzik y col.,, 2009). La glicoproteina E2, principal in-
munoégeno de la diarrea viral bovina se expresé de manera
transitoria y estable en tabaco. Los extractos de las hojas
de plantas transformadas transitoriamente se utilizaron
para formular una vacuna experimental que desencade-
nd una respuesta inmune con anticuerpos neutralizantes
especificos (Nelson y col., 2012). Asimismo, el fragmento
de anticuerpo scFv contra la metaloproteinasa BaP1 del
veneno de Bothrops asper Garman (Crotalinae - Viperidae)
en N. benthamiana de manera transitoria y estable (Gomes

y col., 2019). Se estudidé también el uso de varias especies
para la produccién de vacunas comestibles, por ejemplo,
tomate (Solanum lycopersicum L. -Solanaceae-) contra la
malaria, banana (Musa x paradisiaca L. -Musaceae-) para
hepatitis (HBsAg), alfalfa (Medicago sativa L. -Legumino-
sae-) para expresar Eeggs-EgA31 de Echinococcus ganulosus,
zanahoria (Daucus carota L. -Apiaceae-) para desarrollar
vacunas experimentales contra HIV, Escherichia coli y He-
licobacter pylori, papa (S. tuberosum) contra hepatitis (HB-
sAg) y arroz (Oryza sativa L. -Poaceae-) contra hepatitis
(HBsAg) y Ascaris suum (Thanavala y col., 2005; Kurup y
Thomas, 2020). Una gran ventaja de estas llamadas “va-
cunas comestibles” es que induce la respuesta inmune de
mucosas, por lo que son candidatos importantes las en-
fermedades que se previenen con inmunidad de mucosas.
Las vacunas MucoRice-CTB® y MucRice ARP1® poseen el
antigeno CTB de la toxina B del célera y el dominio va-
riable del fragmento de anticuerpo de cadena pesada de
rotavirus que se acumulan en semillas de arroz. Ambas
vacunas protegen mediante la induccién tanto de in-
munidad de mucosa como sistémica (Nochi y col., 2007;
Tokuhara y col., 2013; Kiyono y Azegami, 2015). Una des-
ventaja potencial de este tipo de vacunas es la dificultad
en controlar la dosis y que ésta se mantenga consistente,
ya que puede diferir de fruto a fruto, de planta a planta o
de generacion en generacién. Para sortear este inconve-
niente se podria extrapolar a las vacunas comestibles la
estrategia exitosa utilizada por Protalix Co. que usa cé-
lulas de zanahoria liofilizadas conteniendo el anti-TNF o
la enzima glucocerebridasa para su administracién oral y
de Interberry que expresa -interferén canino en frutillas
(Fragaria x ananassa (Duchesne ex Weston) Duchesne ex
Rozier -Rosaceae-) que luego se incorporan dentro del ali-
mento animal balanceado (Testa y col., 1997).

Otras proteinas de interés farmacéutico

Ademas de antigenos y anticuerpos, es posible expresar en
plantas otras proteinas como enzimas, inhibidores de en-
zimas, factores de la coagulacién, citoquinas y hormonas.
Algunos ejemplos son el péptido sintético antimicrobiano
D4E1 que se expres en tabaco. Sus extractos crudos resul-
taron inhibitorios para Aspergillus flavus y Verticillium dahliae,
mientras que las plantas transformadas fueron resistentes a
Colletotrichum destructivum. También dos epitopes del virus
del papiloma humano, HPV16 E7 y HPV16 L2, fueron expre-
sados transitoriamente en N. benthamiana (Cefovska y col.,
2008). La somatotrofina humana se acumula hasta en un 7
% de proteina total soluble mediante transformacién plasti-
dica y 10 % de proteina total soluble en el apoplasto (Gils y
col,, 2005), mientras que la seroalbimina humana se ha ex-
presado tanto de manera estable como transiente en N. ben-
thamianay N. tabacum cv Xanthi y Samsun (Sedeghati y col.,
2020). El factor de coagulacion humano IX (hFIX) se expresd
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mediante biobalistica en semillas de Glycine max (L.) Merr.
(Leguminosae) alcanzandose niveles de hasta 0,23 % (0-8 g
kg de semillas) de proteina total soluble y permanecio esta-
ble y funcional por hasta 6 afos mantenida a temperatura
ambiente (Cunhay col., 2011). Se expres6 también un precur-
sor (pFIla) de la serin proteasa -trombina en N. benthamiana
de manera transitoria y estable. Los niveles de expresion por
transformacién transitoria con sefial de direccionamiento
hacia el reticulo endoplasmatico resultaron 10 veces supe-
riores (0,21 % p/p) a los alcanzados en suspensiones celulares
(Laguia Becher y col., 2019).

Sistemas de produccion

La produccién de proteinas recombinantes se puede en-
carar desde dos diferentes enfoques. Por un lado, se pue-
de realizar la produccién en cultivos a campo, pues como
existe la infraestructura instalada es sencillo realizar el
escalado aumentando el nimero de hectareas cultivadas.
Por el otro lado, los cultivos pueden realizarse de manera
confinada como, por ejemplo cultivos verticales, hidrop6-
nicos, en invernaculo, in vitro en biorreactores.

Produccién en cultivos a campo

En el caso de los cultivos a campo, una de las mayores venta-
jas es que el escalado puede alcanzarse aumentando el area
cultivada, lo que conduce a una produccién potencial de
cientos de kilogramos de proteinas purificadas por afio. Lue-
go de la cosecha se siguen una serie de etapas para la extrac-
cion y purificacion hasta llegar al uso de las proteinas puras
como ingrediente activo farmacéutico. Por otro lado, existe
la desventaja de la duracién del proceso, la inestabilidad en
el rendimiento y calidad del producto, la dificultad de tra-
bajar bajo Buenas Practicas de Laboratorio (BPL) y Buenas
Practicas de Manufactura (BPM) en las primeras etapas del
proceso, la susceptibilidad a pestes y enfermedades, el ries-
go de contaminacién con agroquimicos o fertilizantes y los
riesgos de transferencia de genes a cultivos convencionales,
por lo que se requiere trabajar bajo regulaciones especificas
para organismos genéticamente modificados que varian de
un pais a otro (Alvarez, 2014). Dentro de las ventajas esta el
hecho de que no se requiere de una infraestructura costosa
y la capacidad de escalar para alcanzar la demanda es rapida.
No obstante, existen riesgos de polinizacién cruzada (Stoger
y col,, 2002) que en aquellos casos en que se verificaron lleva-
ron a la destruccion total de los cultivos (Moon y col., 2020).
Es por esto que es necesario seguir reglamentaciones estric-
tas (Rufy col., 2007; Svab y Malinga, 2007; Breyer y col., 2009;
McPherson y col., 2009). La informacion referente al cultivo
de plantas transgénicas en la Argentina se puede encontrar
en la pagina web del Ministerio de Agricultura, Ganaderia
y Pesca: https://www.magyp.gob.ar/sitio/areas/biotecnolo-
gia/marco_legal/
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Cuando la proteina expresada se acumula en hojas la es-
pecie mas utilizada es el tabaco, por las ventajas que presenta
relacionadas con la gran cantidad de biomasa produciday su
susceptibilidad a la transformacion (Tremblay y col., 2010).
El primer ensayo clinico realizado para una proteina recom-
binante fue una variante del anticuerpo secretor Guy’si3
producido en hojas de tabaco por Planet Biotechnology Inc.
(Ma y col., 1998; Kaiser, 2008). Como ya se dijo, la transfor-
macién genética del tabaco es sencilla, ademas es un cultivo
que no se encuentra dentro de la cadena alimentaria, produ-
ce mucha biomasa productiva y es una de las plataformas de
producciéon de proteinas recombinantes mas estudiada. Se
han desarrollado variedades de tabaco con bajo contenido
de nicotina y alcaloides que permiten sortear la potencial
toxicidad que podrian tener los productos (Menassa y col.,
2001). Ademis del tabaco se usan otras especies de buen de-
sarrollo foliar como Lactuca sativa, Medicago sativa, Trifolium
sp., entre otras. La expresion de proteinas recombinantes en
hojas ha sido exitosa para la expresion de una enorme varie-
dad de proteinas como ser anticuerpos, vacunas, citoquinas,
hormonas de crecimiento e industriales (Sharma y Sharma,
2009). Una de las limitaciones del direccionamiento de las
proteinas recombinantes a las hojas es la necesidad de un
procesamiento inmediato luego de la cosecha para asegu-
rar la estabilidad y calidad del producto. El rendimiento
en las hojas esta asociado a variables que impactan el me-
dio ambiente (factores biéticos y abidticos) por lo que debe
analizarse la produccién en condiciones controladas (por
ejemplo, invernaculos) sobre todo cuando la aplicaciéon de la
proteina recombinante serd para la industria farmacéutica.
En el caso de la expresién en semillas, la principal ventaja
es su estabilidad durante el almacenamiento a temperatura
ambiente con minima pérdida de actividad de la proteina.
En este caso la expresioén esta dirigida a las semillas a través
de una secuencia sefal apropiada. En las semillas, las protei-
nas protegidas de la degradacion proteolitica alcanza niveles
de expresién altos (7-10 % de proteina total soluble). La ma-
yoria de las semillas usadas para expresar proteinas recom-
binantes se encuentra en la cadena alimenticia (Oryza sativa,
Triticum aestivum, Glycine max, Zea mays, Hordeum vulgare)
lo que demanda seguir estrictos protocolos y documentar
cada paso del proceso. Algunas de las proteinas expresadas
de esta manera son la hormona de crecimiento humano y
el factor IX de coagulacién en semillas de G. max (Cunha y
col,, 2011). La extraccion de las proteinas desde semillas se
ha mejorado por la fusién de la proteina recombinante a
oleosinas que se acumulan en cuerpos oleosos. Dentro de
las compaiiias lideres en esta area se encuentra SemBioSys
Genetics (Calgary, Canada) que ha desarrollado una plata-
forma de fusién de la proteina recombinante a oleosinas que
se acumulan en cuerpos lipidicos de Carthamus tinctorius L.
(Compositae). Esta tecnologia ha permitido producir a un
costo excepcionalmente bajo insulina humana en semillas
de C. tinctorius con niveles mayores al 1 % de proteina total
con un rendimiento de 2-4 kg por hectérea (Moloney y col.,
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2009) habiéndose demostrado su equivalencia con la insu-
lina humana (Boothe y col,, 2009). Otro ejemplo exitoso es
el de la avidina transgénica, producida por Prodigene y co-
mercializada por Sigma-Aldrich para su uso como reactivo
de laboratorio. Se expresa de manera estable en semillas de
maiz con rendimientos superiores al 2 % (Hood y col,, 1997).

En cultivos confinados

Debido al marco regulatorio muchos cultivos que expresan
proteinas recombinantes son mantenidos en sistemas con-
finados (Kozai y col., 2005). Las ventajas de este sistema de
produccidén son que el crecimiento se realiza en condiciones
controladas, la calidad de los cultivos es uniforme, libre de
pestes y patdgenos, existe proteccion frente a las condicio-
nes ambientales adversas, el area de cultivo en estantes es
amplia y hay un control del crecimiento vegetal. Si ademas
la proteina se expresa de manera transitoria los riesgos am-
bientales desaparecen.

Los sistemas de produccién confinada pueden ser: en in-
vernéculo (incluyendo hidropénicos) e invitro (suspensiones
de células vegetales y raices transformadas).

En invernaculo

Los invernaculos son bastante utilizados pues permiten
ajustar el escalado sin incrementos exagerados de costos.
De esta manera se producen proteinas cuya expresion se
logra de manera estable o transitoria. La compaiiia Fraun-
hofer IME, trabajando bajo BPM, produce P2G12 en tabaco
transgénico (estudios clinicos etapa 1) (Paul y col., 2014),
la subunidad B modificada de la toxina del célera en arroz
para elaborar una vacuna oral (MucoRice-CTB) contra el
colera (Kashima y col., 2016), y el factor IX de coagulacién
fusionado al carrier CTB en lechuga (Su y col,, 2015). ORF
Genetics produce factores de crecimiento libres de endo-
toxinas y citoquinas en granos de cebada (Magnusdottir y
col., 2013) los que se usan en la formulacién de Bioeffect®,
EGF y ISOKINE®. En tomate se expresa el antigeno F1-V de
la peste bubdnica (Matsuda y col., 2009, 2010, 2012). Hoku-
san Co. comercializa InterBerry a® con interferén canino
(CaIFN-0) recombinante expresado en frutillas para el tra-
tamiento de la gingivitis en perros y los estudios realizados
hasta ahora demostraron que es también aplicable para
gatos (Tabayashi y Matsumura, 2014; Yamaki y col., 2020).
En el caso de los cultivos hidropdnicos, estos sistemas
garantizan un rapido crecimiento, en condiciones contro-
ladas y protegidas y se pueden adaptar tanto para expre-
sién transitoria como estable en invernaculos o cuartos
de cultivo. Pueden operarse todo el afo, rinden varias
cosechas anuales y tienen una buena relacién costo-pro-
duccién. La compania Terrasphere desarrollf sistemas hi-
dropénicos de alta densidad que pueden usarse durante
todo el afio para producir grandes cantidades de plantas
transformadas transitoriamente y por ende grandes can-

tidades de proteinas recombinantes (Bourgoin y Charron,
2003). Los altos rendimientos alcanzados hace a estos
sistemas competitivos respecto a las otras tecnologias en
términos de calidad, costo y escalabilidad.

Cultivos in vitro

Los sistemas de produccion in vitro vegetales (suspensio-
nes celulares, cultivos de raices transformadas) se caracteri-
zan por que son independientes del clima, calidad del suelo,
estacionalidad, longitud del dia y clima, se desarrollan de
manera confinada en frascos agitados o en biorreactores, las
condiciones del medio de cultivo estan bien definidas y con-
troladas, no hay riesgo de contaminacién con patégenos ve-
getales ni con agroquimicos, pueden conducirse trabajando
bajo BPM y BPL durante todas las etapas del proceso y la
purificacién del producto es més simple (Alvarez, 2014; Chen
y Davis, 2016; Shanmugaraj y col., 2020). Esto es de gran rele-
vancia pues mas del 50 % del costo total de produccion del
proceso es debido a la etapa de extraccién y purificaciéon de
la proteina lo que hace critica la operacién de down stream
processing (DSP) (Martinez y col., 2005; Lépez y col.,, 2010; Xu
y Dolan, 2011; Schillberg y col., 2013). La primer proteina hu-
mana expresada en suspensiones celulares de N. tabacum fue
la seroalbimina humana y desde entonces se han expresado
hormonas, anticuerpos, antigenos vacunales, citoquinas,
proteinas de la sangre, entre otras. (Sijmons, 1990; Huang y
McDonald, 2009). Un cuello de botella para la explotacién
comercial de la produccién de proteinas en plantas son los
bajos rendimientos. Para alcanzar niveles de produccion
competitivos debe maximizarse la eficiencia de todas las
etapas del proceso productivo, desde la expresion del gen pa-
sando por el desarrollo del cultivo hasta el (DSP) para la pu-
rificacién de la proteina (Tabla 3). Se deben considerar varios
factores, algunos de ellos son generales y aplican también
para la produccién en sistemas no confinados y otros son
especificos de los cultivos in vitro. Entre los primeros se en-
cuentran la posibilidad de actuar a nivel transcripcional por
seleccién del promotor que mejor se ajuste a las necesidades
(fuerte, inducible) y el uso de secuencias que modulan la ex-
presién génica (enhancers, activadores, supresores), a nivel
traduccional por optimizacion de las regiones no traducidas
(UTR) 5"y 3"y por disefio de codones (por ejemplo, vegetali-
zacién de codones), a nivel pos-traduccional dirigiendo la
expresiéon y acumulacién de la proteina a un compartimento
subcelular con bajos niveles de actividad proteolitica (ER,
cloroplastos, entre otros), dirigiendo la proteina hacia la ruta
secretora para ser colectada en el medio de cultivo (por
ejemplo, en cultivos in vitro), co-expresando la proteina con
un inhibidor de proteasa, o expresando la proteina recombi-
nante como proteina de fusién con péptidos que se expresan
de manera estable en elevada cantidad. Entre los segundos
se encuentra la elecciéon del sistema que se va a usar (suspen-
sién, raices transformadas), la optimizaciéon de la composi-
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Tabla 3:- Estrategias utilizadas para incrementar rendimientos de proteinas recombinantes en sistemas vegetales

Etapa

Estrategia

- Desarrollo de promotores fuertes, duplicados, hibridos.

Transcripcion

Traduccién - Diseflo de codones

- Uso de promotores inducibles
- Uso de enhancers, activadores o represores

- Direccionamiento de las proteinas nacientes a compartimentos subcelulares
como el reticulo endoplasmatico o cloroplastos

Post-traduccién

- Co-expresioén con inhibidores de proteasas, cofactores, supresores de
silenciamiento génico

- Expresién como proteinas de fusion a un péptido estable de alto nivel de

expresiéon

Cultivos in vitro
(suspensiones celulares,
raices transformadas)

- Optimizacién de la composicién del medio de cultivo
- Suplemento de agentes estabilizantes de proteinas

« Secrecibén al medio de cultivo

- Remocidn in situ de las proteinas expresadas

- Seleccién o mejoramiento del disefio del biorreactor

Cultivos en bioreactor
continuo)

- Seleccidn de la estrategia de cultivo (cultivo en batch, batch alimentado,

cién del medio de cultivo, el tipo de biorreactor y el modo de
operacién (Huang y McDonald, 2009). Es importante desta-
car que mas del 50 % del costo total de la produccién se en-
cuentra en la extraccién y purificacion de la proteina por lo
que las operaciones de downstream processing (DSP) son criti-
cas (Buyel y Fischer, 2014). Aunque los costos de purificar
proteinas desde sistemas vegetales es comparable al de los
sistemas de cultivos microbianos y animales, los costos de
capital necesarios para iniciar la produccién comercial en
planta y la potencial “economia de escala” aporta ciertas
ventajas clave (Xu y Dolan, 2011). Sin embargo, los costos de
DSP se pueden reducir sensiblemente si la proteina se libera
al medio de cultivo. En este sentido, se puede inducir la via
secretora empleando sefales de secrecién o empleando
agentes permeabilizantes (Lopez y col, 2010). Una practica
frecuente es la adiciéon de estabilizadores de proteina (gelati-
na, polietilenglicol, polivinilpirrolidona, albimina) al medio
de cultivo. El agregado de polivinilpirrolidona (PVP) y sero-
albimina humana, muestra ciertas limitaciones a nivel del
upstream tal como formacién de espuma (HAS), y a nivel del
downstream por una reduccién de la eficiencia de unién en
cromatografia en columna (PVP). También los agentes os-
méticos (manitol, inositol) que inhiben la disrupcién celular
tienen una influencia positiva sobre la acumulacién de pro-
teinas recombinantes (Lopez y col., 2010). Agentes de cubri-
miento (por ejemplo, Pluronic F127) que evitan la adsorcién
de la proteina recombinante a las superficies de los frascos
también se ha demostrado que aumentan los rendimientos
(Alvarez, 2014). Debido a la accién de las proteasas presentes
en el extracto vegetal es usual el agregado de inhibidores de
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proteasa (EDTA, leupeptina, PMSE, entre otros). Por otro
lado, también se utilizan oleosinas para incrementar rendi-
mientos simplificando el down stream processing. La combina-
cién de ultrafitracién y cromatografia fue usada para purifi-
car un anticuerpo recombinante monoclonal humano
anti-Pseudomona aeruginosa del tipo IgG1 serotipo O6ad con
un alto grado de remocion de impurezas y la recuperaciéon
completa del anticuerpo. Se incluyé en ese caso un proceso
de ultrafiltracion de cascada en dos etapas (un médulo de 50
kDa y un médulo de fibra hueca de 50 6 100 kDa MiniKros)
seguido de un procedimiento de cromatografia en dos eta-
pas (Yu y col., 2008). Para facilitar el aislamiento y la purifi-
cacion de las proteinas recombinantes por cromatografia de
afinidad a columnas de niquel, a veces se incluye en el cons-
tructo una secuencia de 6 histidinas (His6-tag). Otra estra-
tegia es producir proteinas de fusién tipo polipéptidos de
elastina (ELPylation) para aprovechar la agregacién/precipi-
tacién reversible, temperatura dependiente de los ELPs y
evitar las engorrosas y caras etapas cromatograficas. Esta
estrategia se us6, por ejemplo, para la expresién de proteina
de tela de arana en el ER de tabaco y papa (Hauptman y col,,
2015). La seleccién del disefio del biorreactor es crucial (con-
vencional, mangas plasticas, entre otros) asi como el modo
de operacién (batch, batch alimentado, continuo). Se han
desarrollado diferentes tipos de biorreactores para cultivar
suspensiones celulares, incluyendo de tipo air-lift, columna
de burbujeo, de membrana, de tambor rotatorio, tanque agi-
tado, reactor wave y combinaciones entre ellos (Holland y
Buyel, 2018). La productividad volumétrica de proteina re-
combinante en ellos oscila entre 4,5 - 77 mg/1 a 100 - 247
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mg/l. En los reactores de inmersién temporaria (RITA), que
son tan utilizados en micropropagacion pues permiten ob-
tener una abundante biomasa, se ha producido el fragmento
C dela toxina tetanica (8 % PTS) y la proteina A de superficie
de Borrelia burgdorgferi (7,6 % PTS). En reactores tipo air-lift se
ha producido, en embriones somaticos de ginseng siberiano
(Eleutherococcus senticosus (Rupr. & Maxim.) Maxim. -Aralia-
ceae-) la subunidad B de la toxina 14bil al calor de E. coli, con
un rendimiento de 0,36 % PTS (Kang y col., 2006). Protalix
desarroll6 un biorreactor flexible de polietileno que ha per-
mitido a la compaiiia coreana NBM producir proteinas en
arroz que se secretan al medio ambiente para la formulacién
de INNOkine® y INNOzyme®, especialidades medicinales
que se caracterizan por ser libres de suero, de componentes
de origen animal y de endotoxinas y que se usan como bio-
reactivos, ingredientes en cosmética, entre otros (Moon y
col,, 2020). Una limitacién importante que tienen los culti-
vos in vitro y que es particularmente importante en los bio-
rreactores, es el riesgo de contaminacién que esta presente
durante toda la manipulacién del cultivo. Todas las etapas se
deben realizar en esterilidad, pues un pequeno error puede
eliminar un cultivo o resultar en la pérdida de un lote com-
pleto. Esto incrementa los costos y se ha calculado que la
produccién de 1 kg de grano con proteina transgénica cuesta
U$S 0,20 pero su produccion en reactor alcanza valores de
hasta U$S 200 debido a todos estos factores. Recientemente
se han desarrollado biorreactores descartables, como alter-
nativa a los tradicionales alcanzdndose rendimientos de 75-
85 % de anticuerpo Mi12 humano puro (95 % pureza) en sus-
pensiones celulares de tabaco BY-2 (Eibl y col., 2008; 2010).
Se han realizado también operaciones semi-continuas en
dos etapas, una de crecimiento y otra de expresién, para la
produccién de butirilcolinesterasa (BChE) en suspensiones
de arroz con rendimientos de hasta 1,6 mg BChE/1 (Corbin y
col,, 2016). Se desarrolld recientemente una nueva estrategia
denominada de “paquetes celulares” que consiste en agroin-
filtrar las células de la suspensién una vez eliminado el me-
dio de cultivo para luego realizar la bisqueda y seleccién de
las lineas de mayores niveles de expresion trabajando asi en
microescala. Mediante este mecanismo se ha logrado alcan-
zar rendimientos de 50-100 mg/kg los que resultan compa-
rables a los de la planta (Rademacher y col., 2019). En la tabla
4 se mencionan los rendimientos de algunas proteinas re-
combinantes producidas en diferentes sistemas vegetales.
En el ano 2012, la FDA aprobé la primer droga produ-
cida en suspensiones celulares, Elelyso®, constituida por
a-taliglucersa, forma activa recombinante de la enzima li-
sosémica B-glucocerebrosidasa y que es producida en sus-
pensiones celulares de zanahoria (Grabowski y col., 2014;
Pastores y col., 2014; Loh y Yusibov, 2017). “Elelyso” es usada
en terapia de reemplazo para el tratamiento de la enferme-
dad de Gaucher y es producida por Protalix Biotherapue-
tics (Fox 2012, Mor 2015). En octubre del afo 2015, por un
acuerdo con Protalix BioTherapeutics, la compaiia Pfizer
obtuvo los derechos para su venta en todo el mundo. En

Latinoamérica se comercializa bajo el nombre de Uplyso®
y en Brasil con el nombre comercial de Bio-Manguinhos al-
fataliglicerase, por un acuerdo de transferencia tecnologi-
ca con la Fundacao Oswaldo Cruz. Este logro demostro6 la
competitividad de esta plataforma para producir proteinas
de alto valor agregado (Yusibov y Rabindran, 2008; Jin y
Daniell 2015; Tekoah y col., 2015; Santos y col., 2016). Otras
proteinas producidas en suspensiones celulares son el Fac-
tor XII-A, interleukinas humanas, el anticuerpo 14D, la
enzima 0-galactosidasa A (Fabrazyme) para el tratamiento
de la enfermedad de Fabry en suspensiones celulares de ta-
baco (Kizhner 2015), a-1 antritripsina en suspensiones ce-
lulares de arroz (McDonald y col., 2005; Lépez y col; 2010)
y el anticuerpo monoclonal bevacizumab en arroz (Chen y
Davis, 2016). Fraunhofer IMA ha recibido la licencia para
producir el anticuerpo 2G12 del virus del HIV en suspensio-
nes celulares de tabaco para realizar estudios clinicos (Ma
y col.,, 2015). La USFDA ha aprobado la vacuna recombi-
nante contra la enfermedad viral Newcastle producida en
cultivos celulares de tabaco sin nicotina (Vermij y Waltz,
2006). En D. carota se han expresado antigenos vacunales
contra sarampién, HBVm HIV, Yersinia pestis, Chlamydia
trachomatis, Mycobacterium tuberculosis, Escherichia coli en-
terotoxigénica, entre otros (Rosales-Mendoza y Tello-Olea,
2015). En el caso del Oryza sativa, se han expresado hGM-
CSF (Shin y col., 2003), hormona de crecimiento humana
(Kim y col., 2008), VEGF165 humana (Chung y col., 2014),
tripsina bovina (Kim y col., 2011), pepsinégeno C humano
(Islam y col., 2018). En arroz el uso del sistema promotor 3D
de a-amilasa que se activa por deprivacién de aztcar (Luy
col., 1998) permite sortear el problema de los bajos niveles
de expresion. Las compafiias como Fraunhofer (Alemania),
Kentuky BioProcessing (USA), Medicago (Canadd) y Pro-
talix Biotherapeutics (Israel), entre otras, cuentan con el
know-how y las instalaciones que les permite avanzar hacia
los ensayos clinicos necesarios para la aprobacién por las
agencias regulatorias de medicamentos de las proteinas
que producen.

Un caso particular es el de las raices transformadas,
o raices en cabellera. Estas se obtienen por infeccién de
plantas con Agrobacterium rhizogenes, que se caracteriza
por portar un plasmido inductor de raices (Ri). La inte-
gracién del T-DNA que se encuentra en este plasmido en
el genoma vegetal resulta en la diferenciaciéon y el desa-
rrollo de raices neoplasicas en el sitio de infeccion, llama-
das hairy roots. Estas raices transformadas se caracterizan
por un crecimiento indefinido in vitro con alta estabilidad
genética. Es posible desarrollar raices transformadas a
partir de semillas de plantas transgénicas que expresan
proteinas recombinantes. Las raices transformadas acu-
mulan las proteinas en su biomasa o las secretan permi-
tiendo una recuperacién mas econémica y en condiciones
bien definidas desde un medio de cultivo con bajo con-
tenido proteico. La rizosecrecion permite la produccién
continua de proteinas y su recuperacion desde el medio
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de cultivo sin requerimiento de lisis celular durante la
extraccién (Gurusamy y col., 2017; Gutiérrez-Valdes y col.,
2020) seguida de una cromatografia de afinidad (Lono-
ce y col,, 2018). Una limitacién que tienen estos cultivos
para desarrollarse en biorreactores clasicos es su creci-
miento filamentoso, con muchas ramas. Para superar este
inconveniente se disefaron nuevos biorreactores, como
el reactor con niebla (mist-reactor) que ofrece un estrés
hidrodinamico bajo con alta transferencia volumétrica
de oxigeno. La primera proteina de interés farmacéuti-

co producida en raices transformadas fue el anticuerpo
anti-Streptococcus mutans mAb Guy’s 13 que se secreta al
medio de cultivo (Wongsamuth y Doran, 1997). En raices
transformadas también se han expresado anticuerpos re-
combinantes (como el 14Dg), enzimas, antigenos, facto-
res de crecimiento, inmunomoduladores, interleukina-12,
acetilcolinesterasa humana y rhEPO y en raices transfor-
madas de tabaco (Martinez y col., 2005; Xu y col., 2012;
Hiakkinen y col., 2014; Gurusamy y col., 2017, Lonoce y col.,
2018).

Tabla 4:- Rendimiento de algunas proteinas recombinantes expresadas en diferentes especies y sistemas vegetales

Especie

Proteina

Sistema

Rendimiento

Referencia

Solanum esculentum
Oryza sativa

Oryza sativa
Lactuca sativa

Lactuca sativa
Nicotiana tabacum

Lactuca sativa
Solanum tuberosum

Nicotiana tabacum

Nicotiana tabacum

Nicotiana tabacum

Nicotiana tabacum

Nicotiana tabacum

Nicotiana tabacum

Nicotiana tabacum

N. benthamiana

Oryza sativa

Oyza sativa
Nicotiana tabacum
Oriza sativa
Helianthus annus
Oryza sativa
Nicotiana tabacum

Nicotiana tabacum

Nicotiana tabacum

ai-timosina
Lactoferrina humana
Lisozima humana
Subunidad B toxina del cblera (CTB)
Proinsulina

Antigenos vacunales de Mycobacterium
tuberculosis (CTB)

CTB
HBsAg

Subunidad B Vibrio cholerae

Antigeno protector Bacillus anthracis,
CTB (cblera)

Antigeno F1-V Yersinia pestis

Antigeno vacunal polio VP1

E2

Pretrombina

Anticuerpo catalitico 14Dg

scFv contra la metaloproteinasa,
BaP1 del veneno de Bothrops asper

HSA
hGH
rhEPO

y-interfer6n

Hormona de Crecimiento Humana
(hGH)

HSA
Hidrofobin

Hemaglutinina (HA)
rhEPO

Cotiledén hipocétilo

6 ug/g PF

25 % proteina total soluble

Cheny col., 2009

Huang y col., 2002

45 % PTS Nandi y col., 2002
Cotiledones 0,24 % p/p PTS Kim y col.,, 2006
Cotiledones 0,13 % Mohebodini y col., 2014
Cloroplastos 75% PTS Floss y col., 2010

8,5ug/g Lakshmi y col., 2013

Semilla 0,056 % PTS Thanavala y col., 2005

Cloroplatos 4,1 % PTS Daniell y col., 2001
Cloroplastos 4-5 % proteina total de hoja Chany col., 2016
Cloroplastos 3,68 % PTS Arlen y col., 2008
Cloroplastos 4-5 % proteina total de hoja Chany col,, 2016

Hojas (transitoria),

Nuclear 20 ug g* PF Nelson y col.,, 2012
Hojas (transitoria), 1yugg?
Suspensiones Laguia Becher y col., 2019
celulares 0,25 ug mL™
Suspensiones N Lépez y col., 2010
celulares, 231pgml
Raices 640 ml Martinez y col., 2005
transformadas 403 18
Suspensiones 83 ug/g (en biomasa)
celulares, 71,75 mg/L (en medio de cultivo) Gomes y col,, 2019
Callos 62 ug/g
Callos 45 mg/1 Liu y col,, 2015
Callos 57 mg/1 Kim y col., 2008
Raices
transformadas 185,48 ug/g PF Gurasamy y col., 2017
Callos 699,79 ng/g PF Cheny col,, 2004
Callos 0,02 % Barta y col., 1986
Callos 76,5 mg/1 Huang y col., 2005
Suspensiones
celulares 5mg/g PF Joensuu y col.,, 2010
Hojas (transitoria) 846 ug/g PF Fujiuchi y col.,, 2016

Hojas (transitoria)

20 pug/mg PTS

Gurusamy y col., 2017
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Conclusiones

Luego de mas de 30 afios de la obtencion de la primera es-
pecie vegetal que expresa una proteina recombinante no
quedan dudas de que las plataformas vegetales son idéneas
para la produccién de proteinas recombinantes, aunque la
producciéon de cada una de ellas es un desafio particular.
Estos sistemas vegetales presentan ventajas tanto econémi-
cas como técnicas. Las diferentes estrategias de expresion
(nuclear, en cloroplastos, estable, transitoria) poseen ca-
racteristicas Ginicas que les permiten encarar la produccién
de productos blanco diversificados. En lo que respecta a la
produccidén en escala agricola, el costo de capital de equipa-
miento es bajo respecto al gran costo de capital destinado a
la infraestructura necesaria para producir las proteinas por
métodos tradicionales. La facilidad de escalado es una ven-
taja que puede ser aprovechada por los bajos incrementos
en costos que el escalado que implica. Sus ventajas intrin-
secas pueden ser desplazadas por los tiempos prolongados
de desarrollo, variacién en el rendimiento y calidad del
producto, la posibilidad de contaminacién con agroquimi-
cos y fertilizantes, el impacto de pestes y enfermedades y
la dificultad para aplicar BPM en los estadios tempranos de
produccién. Ademas, la produccién a campo representa un
desafio Ginico pues se debe evitar la transferencia de genes
a cultivos convencionales durante el desarrollo de los cul-
tivos y por los costos asociados a la extraccion de la protei-
na de interés. Los sistemas de expresioén transitoria debido
a su flexibilidad, rapidez de produccién, altos rendimientos
y ventajas econdémicas resultan muy adecuados para la ra-
pida produccién proteinas terapéuticas como vacunas y
anticuerpos. Ademas, la adopcion de la tecnologia de expre-
sibén transitoria parece ser la manera de agilizar el aspecto
regulatorio. Otra alternativa atractiva es la produccién en
cultivos in vitro, pues permite la conduccién del proceso en
condiciones de buenas practicas de manufactura (BPM) y de
laboratorio (BPL). Asimismo, por trabajarse en un recipien-
te cerrado se reducen notablemente los problemas relacio-
nados con los marcos regulatorios, por lo que resulta una
plataforma consistente para la produccién de biofarmacos
de aceptacién tanto industrial como regulatoria. Estos me-
nores requerimientos regulatorios compensan en parte sus
mayores costos de produccién. Varias compaiiias cuentan
con el know-how e instalaciones que les permiten conducir
procesos productivos usando las diferentes estrategias dis-
ponibles. Muchas de ellas ya han introducido compuestos
al mercado y otras se encuentran en la etapa de los ensayos
clinicos previos para su aprobacién y comercializacién.
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Resumen

En los ambientes de ecotono entre los bosques y la estepa en Patagonia, destacados por presentar alta biodiversidad y afectados
histéricamente por diversas actividades humanas, se presentan dos valiosas especies lefiosas: Discaria chacaye y Ochetophila trinervis
(Rhamnaceae) muy utilizadas para lefia y con gran importancia ecoldgica, social y cultural en la regién. Con el objetivo de realizar
un aporte al conocimiento del lefio de estas especies se aprovech6 madera de ejemplares adultos extraidos para lefia en cercanias a
San Martin delos Andes, suroeste de la provincia de Neuquén, Repiblica Argentina. Se elaboraron tablas, cubos, cortes microscopi-
cos y macerados para la determinacién de caracteristicas estéticas, macroscopicas, microscopicas, propiedades fisicas (densidad y
contenido de humedad de equilibrio higroscépico) y de contenido de extractivos del lefio. Los caracteres estéticos y macroscopicos
de la madera de las dos especies indican su aptitud para usos en artesanias y trabajos con piezas de poca talla. Las caracteristicas
anatémicas sefialan alta seguridad conductiva y especializacién del lefio de ambas especies a situaciones de estrés hidrico o tér-
mico. La alta densidad de la madera explica en gran parte su preferencia para el uso como combustible en relacion a otras especies
lefiosas de la region. El contenido de extractivos de la madera de ambas especies (14 %) fue levemente mayor al reportado para
especies de climas templados. Consideramos que la presente informacién podra ser de utilidad para futuros estudios orientados al
manejo sustentable o conservacion de estas valiosas especies y de los ambientes donde crecen.

Characteristics and wood extract contents
of Discaria chacaye and Ochetophila trinervis (Rhamnaceae)
from ecotonal areas of southwest Neuquen province

Summary

In ecotone environments between woodlands and steppe in Patagonia, highlighted by its high biodiversity and historically
affected by multiple human activities, two valuable woody species are present: Discaria chacaye and Ochetophila trinervis (Rham-
naceae) widely used for firewood and with great ecological, social and cultural importance in the region. In order to contribute
to the knowledge of the bole of these species, wood from adult specimens, extracted for firewood near San Martin de los
Andes, southwest of the province of Neuquén, Argentina, was procured. boards, cubes, microscopic cuts and macerations were
prepared for determination of aesthetic, macroscopic and microscopic characteristics, physical properties (density and hygro-
scopic equilibrium moisture content) and wood extracts content. Aesthetic and macroscopic wood characters of both species
indicate their aptitude for use in handicrafts and small pieces of manufacture. Wood anatomical characteristics point out high
conductive safety and specialization of both species for water and thermal stress situations. The high density in the wood of
both species largely explains its preference as a fuel in the region. Wood extractives content of both species was slightly higher
than expected for temperate climate species. We believe this information may be useful for future studies aimed at sustainable
management and conservation of these valuable species and the environments where they grow.

Introducciéon

En los ambientes de ecotono entre el bosque (Provincias Fito-  valiosas especies lenosas cominmente denominadas “chacay”
geogréfica Subantartica) y la estepa (Provincias Fitogeografi-  (arbol con espinas en Mapudungun): Discaria chacaye (G. Don)
ca Patagénica) (Cabrera, 1976) en Patagonia se presentan dos ~ Tortosa y Ochetophila trinervis (Gillies ex Hook. & Arn.) Poepp.

Palabras clave: chacay - madera - lefla - sustancias extractivas.
Key words: chacay - wood - firewood - extractive substances.
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ex Miers. (Rhamnaceae). Son plantas caducifolias que pueden
presentar tanto forma de arbusto como de arbol de mas de 8
metros de altura (Figuras 1y 2).

Forman tanto extensas masas puras conocidas como
“chacayales” como bosques o matorrales mixtos con una
gran variedad de especies. Estos ambientes Patagdnicos de
ecotono se destacan por presentar una alta biodiversidad
(Raffaele y col, 2014) y por ser fuertemente impactados en
forma histérica y recurrente por actividades humanas tales
como: tala, extraccién de lefia, incendios y quemas, pastoreo,
plantaciones forestales, urbanizacién, invasiones de espe-
cies exéticas vegetales y animales. De manera que es proba-
ble que las poblaciones de muchas de las especies caracte-
risticas de este tipo de ambientes, muy poco representados
en areas protegidas, presenten problemas de conservacién o
estén sufriendo procesos regresivos.

Los “chacay” son especies con alto valor ecolégico en éstos
ambientes ecotonales ya que son de las pocas plantas fijadoras
de nitrégeno atmosférico en Patagonia (Chaia, 2013). Este atri-
buto les permite crecer en suelos pobres en materia organica,

Figura 1.- Discaria chacaye

A: ejemplar de 12 m de altura en cercanias de San Martin de los Andes,
provincia de Neuquén, en tierras en pleno proceso inmobiliario. B: To-
cones que evidencian la extraccién de lefia de éstas especies en el sitio.
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o degradados, y brindarles un efecto fertilizante, comportan-
dose como pioneras en el desarrollo de comunidades vegeta-
les (Chaia, 2013). Por otro lado, sus hojas, de alto valor nutriti-
vo, forman parte de la dieta de gran diversidad de herbivoros.
Presentan, ademas, potencial como plantas ornamentales (son
cultivadas en Estados Unidos con ese propésito desde 1842)
(Tortosa, 1983) y de uso para la restauracion de suelos degrada-
dos por factores diversos como, por ejemplo, compactacion por
la presencia de ganado, incendios o erosion por viento o agua,
entre muchos otros. Debido a que estas especies no necesitan
“economizar” el uso del nitrégeno, sus hojas al caer en el otofio
contienen una proporcién alta de éste elemento (mas del doble
dela concentracién de nitrégeno que las hojas de otras especies
no fijadoras de nitrégeno de la regi6én) por lo que su presencia
en el ambiente provee un efecto fertilizante de suma importan-
cia para los ambientes en los que crecen (Chaia, 2013).
También presentan alto valor social y cultural, ya que
son muy apreciadas por apicultores, siendo popularmente
conocida la “miel de chacay”, utilizadas con diversos fines
por pobladores rurales y consideradas como especies de

Figura 2.- Ochetophila trinervis

A: Ejemplar de 6 m de altura en cercanias de San Martin de los Andes,
provincia de Neuquén, rodeado de “rosa mosqueta” (Rosa rubiginosa L.
-Rosaceae-), especie invasora. B: Ejemplar maduro y juveniles rodea-
dos de plantaciones de “pino ponderosa” (Pinus ponderosa Douglas ex
Lawson & C. Lawson -Pinaceae-) en el mismo sitio.



Dominguezia - Vol. 36(2) - 2020

importancia cultural para el pueblo Mapuche (comunica-
ciéon personal miembros de la comunidad Curruhuinca,
2019), ademas de ser las especies mas utilizadas de éstos
ambientes para lefia (Medina, 2019). Si bien la disponibi-
lidad es la variable mas determinante a la hora de “elegir”
una especie para obtencién de lefia (Arre y col, 2015), hay
algunas caracteristicas de estas especies y de sus maderas
que también influyen en la eleccién. En cuanto a sus ca-
racteristicas de forma se destaca su porte arbéreo de baja
magnitud forestal y tronco muy ramificado, muchas ve-
ces multicaule, lo que aporta madera de menor dificultad
para la obtencién de piezas para su uso y comercializacién
como lefia. En cuanto a las caracteristicas de sus maderas,
solo se reconocen de manera popular como las mejores de
la zona como combustible. El objetivo de este trabajo es
realizar un aporte al conocimiento de la madera de estas
especies a partir de descripciones de caracteristicas esté-
ticas, macroscdpicas, anatémicas, algunas propiedades
fisicas relacionadas con su calidad como material com-
bustible y su contenido de extractivos. Los extractivos de
la madera son un grupo de compuestos quimicos que se
pueden extraer con solventes polares y no polares. Estos
componentes, también llamados materiales extraios, se
encuentran en los limenes de las células, en los intersti-
cios de la pared celular o en las cavidades intercelulares.
Constituyen 4 al 10 % del peso anhidro de la madera de
especies que crecen en climas templados (Rowell, 1984).
La presencia de extraibles no modifica la estructura de
la madera y contribuye en un bajo porcentaje a su masa,
sin embargo, tiene un gran efecto en sus propiedades y
en sus procesos de transformacién (Avila y Herrera, 2012).
Consideramos que la presente informacién podra ser de
utilidad para futuros estudios orientados al manejo sus-
tentable o conservaciéon de estas valiosas especies y de los
ambientes donde crecen.

Materiales y métodos

La madera estudiada proviene de ejemplares adultos de Dis-
caria chacaye 'y de Ochetophila trinervis extraidos para lefia en
la Estancia Chapelco Chico (40° 04 31" S; 71° 08'14” O), San
Martin de los Andes, suroeste de la provincia de Neuquén,
Republica Argentina. La zona se enmarca en el ecotono o
transicién entre las Provincias Fitogeograficas Subantarti-
cay Patagénica (Cabrera, 1976), presenta una altitud de 8oo
msnm y clima templado frio, ventoso, con estacién seca en
verano. La temperatura media anual es de 10 °C y la preci-
pitaciéon media anual de 800 mm. Las amplitudes térmicas
diarias y estacionales son marcadas y no existe periodo libre
de posibilidad de ocurrencia de heladas. La historia de uso
de la zona ha sido mayormente pastoril, con posterior recon-
version al uso forestal con plantacién de pinaceas. Actual-
mente el uso de la tierra sigue siendo principalmente pas-
toril, aunque también se extraen aridos, lefia y se presenta

una creciente presion inmobiliaria. El material de referencia
correspondiente se conserva en el herbario y la xiloteca del
Asentamiento Universitario San Martin de los Andes de la
Universidad Nacional del Comahue.

Las muestras de madera obtenidas consistieron en tablas
de18 x10 x 2 cm para la determinacion de caracteres estéticos
y macroscopicos (Tortorelli, 2009) y probetas de 2 x 2 x 2 cm
tanto para ensayos de densidad, de contenido de humedad de
equilibrio higroscopico y de contenido de extractivos como
para la elaboracién de cortes microscépicos y macerados para
las descripciones anatémicas. Los macerados se realizaron
mediante la técnica de Franklin (Franklin, 1937) y los prepara-
dos microscépicos segtn las normas tradicionales de la ana-
tomia de la madera y tefiidas con coloracién simple de safra-
nina. Las mediciones anatémicas se efectuaron siguiendo las
recomendaciones del comité de IAWA (1989), con la medicién
de 25 elementos por variable y tratamiento. Se calcularon los
siguientes indices eco-anatémicos (Carlquist, 1988) como in-
dicadores de seguridad conductiva y grado de especializacién
del lefio: indice de vulnerabilidad (IV) (didmetros de poros/
abundancia de poros), valores menores indican mayor segu-
ridad conductiva (menor vulnerabilidad a la cavitacién); indi-
ce de mesomorfia (IM) (IV * longitud de elementos de vaso),
valores menores a 75 indican lefios xeromoérficos; indice de
crecimiento intrusivo (Lf/Lv) (longitud de fibras/longitud de
elementos de vaso), valores entre 1y 2,6 indican lefios con alta
especializacion. Las fotografias fueron tomadas con camara
fotografica digital acoplada MshOt60 en microscopio Nikon
Eclipse E600.

Determinacion del contenido de humedad de equilibrio
higroscépico

Para la determinacién del contenido de humedad de equili-
brio higroscépico (CH,) se registré el peso de las probetas en
estado de equilibrio higroscépico (P); posteriormente se lle-
varon a peso constante en estufa (103 °C + 2 °C) y se determind
el peso anhidro (P ) para aplicar la siguiente férmula:

Determinacion de la densidad

Para la determinacion de la densidad de la madera se regis-
tré el peso (P y el volumen (V) de las probetas en estado de
equilibrio higroscépico; posteriormente se llevaron a estado
anhidro en estufa (103 + 2 °C) y se determind el peso (P ) y el
volumen anhidro (V), para obtener:

Densidad aparente con contenido de humedad de
equilibrio higroscépico.
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Densidad aparente anhidra.

El volumen se determiné por desplazamiento de agua
sobre balanza electrénica segin lo recomendado por Wi-
lliamson y Wiemann (2010).

Determinacion del contenido de extractivos solubles
en agua caliente

Se pes6 una muestra de particulas finas de madera seca
(P) de cada especie en un matraz con 100 ml de agua des-
tilada caliente. Se conect6 un condensador de reflujo en
bafio de agua hirviendo por 3 horas, se filtr6 y el residuo
se sec en estufa a 103 + 2 °C hasta peso anhidro (P,). Se
determiné el contenido de extractivos (TAPPI, 1999), en
porcentaje, con la siguiente féormula:

Determinacion del contenido de extractivos solubles
en etanol

El analisis se efectudé dentro de una campana de extracciéon
de gases. Se pes6 una muestra de particulas finas secas de la
madera de cada especie (P) en un dedal de extraccion, el cual
se introdujo en un aparato de extraccién continua Soxhlet
conectado a un matraz con 150 mL del disolvente. Luego de
alcanzar al menos 24 extracciones de 20 minutos cada una,
se retir6 el matraz del aparato y se evapord parcialmente el
disolvente a un volumen de 20 a 25 mL. El extracto obtenido
se llevo a estufa durante 1 hora a 105 + 3 °C, luego se enfrio
en un desecador y se peso en la balanza de precisién (P,) (TA-
PPI, 1999). Una determinacién en blanco se llevo a cabo para
conocer el peso del residuo del solvente (P ).

Resultados
Discaria chacaye
Caracteres estéticos del leiio

La coloracién de la madera se presenta entre el grupo 6°
(coloraciones castaiio rosiceas) y el grupo 5° (coloraciones
pardas). Tiene veteado floreado, cromético y suave jaspea-
do en los cortes radiales; textura gruesa y heterogénea,
grano derecho a oblicuo. Presenta leve aroma agradable al
aserrase.
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Caracteristicas macroscopicas del lefio

Presenta lefio de porosidad circular a semicircular, posee poros
extremadamente pequefios, muy numerosos y agrupados. Ani-
llos de crecimiento demarcados. En corte transversal se obser-
va un disefo reticulado constituido por tejido muy denso, de
coloracion oscura y sin poros, alternando, en forma reticulada,
con tejido claro formado por los poros agrupados en disposi-
cién dendritica o ulmiforme. En el corte longitudinal radial se
observa un jaspeado tenue y agradable. En el corte longitudinal
tangencial se observa veteado floreado muy marcado y bandas
alternadas de tejido oscuro (fibroso) y tejido claro (poros agru-
pados) que producen un veteado muy vistoso y agradable.

Caracteristicas microscopicas del lefio

Seccién transversal. Anillos de crecimiento demarcados
por porosidad circular a semicircular y por compresién tan-
gencial de las fibras en el lefio tardio. Los poros constituyen
el 30 % del lefio y estan dispuestos en porosidad dendritica
y algunas veces ulmoide; poros solitarios, agrupados, mdal-
tiples radiales cortos y multiples radiales largos. Son muy
numerosos, 206 (0-484) por mm? y muy pequefios, didme-
tro tangencial 31 (17-52) um. Las fibras componen el 35 % del
leho, presentan didmetro medio de 13 pym, ldmenes redu-
cidos y paredes gruesas 4 (1-6) um. En el lefio tardio estan
comprimidas tangencialmente. Parénquima lefioso de tipo
paratraqueal vasicéntrico incompleto y también presenta
células aisladas de parénquima apotraqueal difuso; es muy
escaso, constituye el 1 % del tejido lefioso.

Seccion tangencial. Los radios lefiosos constituyen el 34 %
del leno; son uniseriados a multiseriados con 1-6 células, no
estratificados, heterogéneos y muy abundantes, con una fre-
cuencia media de 147 (92-225) radios/mm?. Se presentan ra-
dios agregados y fusionados en sentido axial, formando un
solo radio con mas de 100 células de altura.

Seccion radial. Los elementos vasculares tienen perforacio-
nes simples, terminales o laterales y tabiques horizontales a
oblicuos. La pared de los vasos presenta engrosamientos en
forma de espiral y puntuaciones intervasculares alternas.

Material disociado. Elementos de vaso cortos, de 202 (130-
280) pm, muchos de ellos con apéndices de hasta 65 ym de
longitud; fibras con longitud promedio 536 (180-1050) ym.

Indices eco-anatémicos. Indice de vulnerabilidad: o,15; indi-
ce de mesomorfia: 30; indice de crecimiento intrusivo: 2,65.

Propiedades fisicas analizadas. Contenido de humedad de
equilibrio higroscopico: 11 %; densidad: 0,9 g/cm3= 900 Kg/m3.

Contenido de extractivos. Solubles en agua: 7 %; solubles en
etanol: 7 %.
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Figura 3.- Discaria chacaye

A: Seccién longitudinal de tabla de xiloteca en la que se puede observar el llamativo veteado en corte radial (derecha) y tangencial (izquierda).
B: Seccién transversal para observacién macroscépica del lefio. C: Seccién transversal 40x. D: Seccién tangencial 100x. E: Seccién radial 100x.

Ochetophila trinervis
Caracteres estéticos

La coloracién de la madera se presenta entre el grupo 5° (colo-
raciones pardas) y el grupo 6° (coloraciones castafo rosaceas).
Tiene veteado cromatico, suave jaspeado en los cortes radiales y
floreado suave en cortes tangenciales. Textura gruesa y hetero-
génea, grano derecho a oblicuo. Presenta leve aroma al aserrase.

Caracteristicas macroscopicas del leiio

Presenta leno de porosidad circular a semicircular, posee
poros extremadamente pequefios, muy NUMErosos y agru-
pados. Anillos de crecimiento demarcados. En corte trans-
versal se observa un reticulado muy demarcado, constituido
por tejido muy denso, de coloracién oscura y sin poros alter-
nando, en forma de reticulo, con tejido claro formado por
los poros agrupados en disposicién dendritica o ulmiforme.
En el corte longitudinal radial se observa un jaspeado tenue
y agradable. En el corte longitudinal tangencial se observan
bandas claras y oscuras resultantes de la disposicion de te-
jido fibroso (oscuro) y tejido claro (poros agrupados); se ob-
servan, con lupa, los elementos de vaso en trayecto sinuoso.

Caracteristicas microscépicas del lefio

Seccién transversal. Anillos de crecimiento demarcados por
porosidad circular a semicircular y por compresion tangencial
de las fibras en el lefio tardio. Los vasos constituyen el 36 % del
lefio y estan dispuestos en porosidad dendritica y algunas ve-
ces ulmoide; poros solitarios, agrupados, multiples radiales cor-
tos y multiples radiales largos. Son muy numerosos, hasta 243
por mm? y muy pequeiios, didmetro tangencial 29 (15-45) pm,

con puntuaciones intervasculares alternas. Las fibras compo-
nen el 41 % del lefio, presentan didmetro medio de 11 (4-20) pm,
ldmenes reducidos y paredes gruesas 3 (2-6) um. En el lefio tar-
dio estan comprimidas tangencialmente. El parénquima lefio-
so es de tipo paratraqueal vasicéntrico incompleto y también
presenta células aisladas de parénquima apotraqueal difuso; es
muy escaso, constituye el 3 % del tejido lefioso.

Seccién tangencial. Los radios lefiosos constituyen el 20
% del lefio; son uniseriados a multiseriados con 1-6 células,
no estratificados, heterogéneos y muy abundantes, con una
frecuencia media de 150 (116-210) radios/mm?. Se presentan
radios agregados y fusionados en sentido axial, formando
un solo radio con mas de 100 células de altura.

Seccion radial. Los elementos de vaso tienen perforacio-
nes simples, terminales o laterales y tabiques horizontales a
oblicuos, muchos de ellos con apéndices de hasta 100 ym de
longitud. La pared de los vasos presenta engrosamientos en
forma de espiral.

Material disociado. Los elementos de vaso son cortos, de 217
(52-295) um, muchos con apéndices de variada longitud, lle-
gando algunos hasta 65um de largo. Las fibras presentan lon-
gitud promedio 525 (180-1100) pym.

Indices eco-anatémicos. Indice de vulnerabilidad: o0,12; in-
dice de mesomorfia: 26; indice de crecimiento intrusivo: 2,41.

Propiedades fisicas analizadas. Contenido de humedad de
equilibrio higroscopico: 12 %; densidad: 0,9 g/cm3= 9oo Kg/m3.

Contenido de extractivos. Solubles en agua: 7,4 %; solu-
bles en etanol: 7 %.
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Figura 4.- Ochetophila trinervis

A: Seccién longitudinal de tabla de xiloteca en la que se puede observar el llamativo veteado en corte radial (derecha) y tangencial (izquierda).
B: Seccidn transversal para observacién macroscopica del lefio. C: Seccién transversal 40x. D: Seccién tangencial 100x. E: Seccién radial 100x.

Discusioén y conclusiones

Los caracteres estéticos y macroscopicos de la madera de
las dos especies indican su aptitud para usos en artesa-
nias y trabajos con piezas de poca talla. Las caracteristi-
cas anatémicas concuerdan con las descriptas por Gue-
rra y col. (2012) y muestran alta seguridad conductiva y
especializacion del lefio de ambas especies a situaciones
de estrés hidrico o térmico. Asi lo indica la abundancia
y el alto agrupamiento de poros de pequefio didmetro y
con paredes reforzadas con engrosamientos espiralados
y los valores arrojados por los indices de vulnerabilidad,
de mesomorfia y de crecimiento intrusivo (Carlquist,
1988). La estrategia de alta seguridad conductiva del lefio
explica en parte la capacidad de éstas especies de crecer
en ambientes cercanos a la estepa, con clima de marcada
estacionalidad, gran variabilidad interanual de las preci-
pitaciones y altas amplitudes térmicas. La densidad de
la madera de ambas especies, seca al aire (con el conte-
nido de humedad de equilibrio higroscdpico), es alta en
comparacidn a otras especies lefiosas frecuentes en éstos
ambientes de ecotono entre el bosque y la estepa en Pa-
tagonia (Medina, 2019). Teniendo en cuenta que en éstas
regiones la lefia se vende principalmente por unidad de
volumen, la densidad de la madera de éstas especies ex-
plica en gran parte su preferencia para su uso como com-
bustible. El contenido de extractivos de la madera de am-
bas especies fue levemente mayor que el esperado para
especies de climas templados (Rowell, 1984). Segtn varios
autores (Fuwape, 1990, Ticiane y col., 2013; Krajnc, 2015)
estas sustancias pueden influir en la calidad de una ma-
dera como combustible, ademéas de afectar su densidad,
durabilidad y resistencia al ataque biologico. Son ademas
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responsables del aroma y el color de la madera y son usa-
dos cada vez més a nivel mundial en una variedad amplia
de utilidades, como tinas para textiles y alimentos natu-
rales, medicinas, antioxidantes y en la industria cosméti-
ca (Ticiane y col., 2013).

Cabe destacar que al no existir informacién previa para
estas especies consideramos importante el actual aporte
como preliminar. Por otro lado, en trabajos futuros se debera
profundizar en la composicién quimica de los extractivos de
la madera de estas especies a diferente niveles (en el indivi-
duo, en la poblacién y entre poblaciones).
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Resumen

Este articulo presenta los avances de investigacion del proyecto postdoctoral “Artefactos, saberes y practicas cientifico-educativas:
el caso de la ensefianza de la farmacoboténica argentina (1900-1940)” iniciado en el ambito de la Catedra y Museo de Farmacobo-
tanica de la Facultad de Farmacia y Bioquimica de la Universidad de Buenos Aires. Su objeto de estudio es la cultura material de las
ciencias en relacién con las practicas cientifico-educativas y la circulacién del conocimiento de la boténica aplicada a la farmacia y
la medicina en el marco de la creacién de nuevos espacios de formacién cientifica y de investigacién en la Universidad de Buenos
Aires. En este trabajo se analizard esta interrelacion a través de documentos historicos, libros especializados y artefactos cientificos
dela época, que componen el actual patrimonio cientifico del Museo de Farmacobotanica. Las colecciones histéricas de este Museo
revisten un alto grado de interés como fuentes primarias, tanto para la historia institucional, como para la historia de las ciencias
y de la educacién argentina en el ambito de la Universidad de Buenos Aires.

Artifacts, knowledge and scientific-educational practices of Argentinean
Pharmacobotany (19 and 20" centuries)

New perspectives on the historical collections of the Pharmacobotanical
Museum “Juan A. Dominguez” of the University of Buenos Aires

Summary

This paper presents research advances of the postdoctoral project "Artifacts, knowledge and scientific-educational practices:
the case of the teaching of Argentine pharmacobotany (1900-1940)” started in the Chair and Museum of Pharmacobotany
of the Faculty of Pharmacy and Biochemistry of the University of Buenos Aires. Its object of study is the material culture of
science in relation to the scientific-educational practices and the circulation of knowledge of botany applied to pharmacy
and medicine within the framework of creation of new spaces for scientific training and research at the University of Buenos
Aires. This paper will analyze this interrelation through historical documents, specialized books and scientific artifacts of
the time that make up the current scientific heritage of the Pharmacobotany Museum. The historical collections of this
Museum have a high degree of interest as primary sources, both for institutional history, as well as for the history of science
and Argentinean scientific education of the University of Buenos Aires.

Introducciéon

En Buenos Aires, hacia mediados del siglo XIX, la ense- generales en la Facultad de Medicina dentro de las cla-
flanza de la botédnica y su aplicacién en la farmacia y la  ses de materia médica, la cual formaliz6 los estudios de
medicina, se acotaba al dictado de algunos contenidos farmacia en 1856 cuando obtuvo sus primeros egresados

Palabras clave: colecciones cientificas - farmacobotanica - Universidad de Buenos Aires.
Key words: scientific collection - pharmacobotany - University of Buenos Aires.
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(Cignoli, 1953). En 1865 junto a la creacién del Departa-
mento de Ciencias Exactas y la apertura de la carrera de
ingenieria, se abri6 la asignatura historia natural general
en los cursos preparatorios de la Universidad. Esta asig-
natura era exigida tanto a los alumnos de la carrera de
ingenieria como alos alumnos de la Facultad de Medicina
y alos que siguieran estudios de farmacia (Camacho, 1971;
Buchbinder, 2010; Halperin, 2013 [1962]; Diaz de Guijarro,
Baiia, Borches y Carnota, 2015). Para estos dltimos tam-
bién se les habia abierto una catedra especial de farma-
cologia a cargo del profesor Carlos Murray, presidente
en ese momento de la Sociedad de Farmacia Argentina
(fundada en 1856), la cual impulsaba de forma activa la
consolidacién de los estudios en el ambito universitario
(cf. Cignoli, 1947).

Las clases de farmacologia fueron las Gnicas de carac-
ter especializado que tuvieron los estudiantes de farmacia
por varios anos por lo que transitaban la mayor parte de
su aprendizaje junto a los alumnos de medicina. Tam-
bién, debieron seguir clases de fisica, quimica, botanica
y zoologia que se dictaron en la Facultad de Ciencias Fi-
sico-Naturales desde su creacién en 1874 (Cignoli, 1953;
Amorin, 1996). Afios mas tarde, nuevas reformas en 1898
consolidaron la Escuela de Farmacia bajo la dependencia
de la Facultad de Ciencias Médicas de la ya nacionalizada
Universidad de Buenos Aires.!

En ese entorno el farmacéutico Juan Anibal Domin-
guez investigd sobre la materia médica argentina y las co-
lecciones de botanica que formo, junto a sus materiales de
trabajo, fueron la base para la creacién en el aio 1900 de
un museo de farmacologia dentro de la Facultad de Cien-
cias Médicas. Este incipiente museo se convirtié luego en
el Instituto de Botanica y Farmacologia de la Universidad
de Buenos Aires (Dominguez, 1928). En el Instituto, las
colecciones de especies botanicas crecieron y se forma-
ron nuevas colecciones de drogas vegetales y productos
autoctonos, se condens6 una importante biblioteca espe-
cializada y se formaron laboratorios de fitoquimica, sala
de extracciones y farmacodinamia. Su objetivo era ser un
centro de investigacion de recursos locales para el estudio
intenso de las especies botanicas utiles de la Argentina y
con los métodos précticos de laboratorio (Hicken, 1923).
Fue dirigido por Dominguez hasta su fallecimiento en
1946.

Con el tiempo la institucién incorpor6 también co-
lecciones provenientes de las antiguas catedras de la Es-
cuela de Farmacia como modelos didacticos de plantas y
hongos, laminas murales, diapositivas para proyecciones
luminosas, entre otros. Y propicié la formacién y adqui-

1 LaFacultad de Medicina de Buenos Aires estuvo separada de
la Universidad entre 1852 y 1874, cuando se reincorpora en
una reforma del establecimiento educativo y pasé a llamarse
Facultad de Ciencias Médicas. En 1881, la Universidad de
Buenos Aires fue nacionalizada (Buchbinder, 2010; Halperin,
2013 [1962]).
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sicién de diversas y numerosas colecciones, tales como
muestrarios de minerales y fosiles, muestras paleobota-
nicas, muestrarios de semillas y de productos industria-
lizados de origen vegetal, colecciones de etnografia y an-
tropologia, diversos instrumentos y aparatos cientificos,
entre otros muchos elementos.

El actual Museo de Farmacobotdnica, dependiente
desde 1957 de la Facultad de Farmacia y Bioquimica, es
uno de los museos mas antiguos de la Universidad de
Buenos Aires y custodia el principal repositorio de plan-
tas medicinales y de materia médica argentina junto a
importantes colecciones de diverso tipo formadas por la
labor docente e investigadora a lo largo de su historia.

El objetivo de este trabajo es presentar los avances
del proyecto de investigacién histérica que se inicié en el
ambito de la Catedra y Museo de Farmacobotanica “Juan
Anibal Dominguez” de la Facultad de Farmacia y Bioqui-
mica de la Universidad de Buenos Aires. Ese proyecto tie-
ne por objeto la cultura material de las ciencias en rela-
cién a las practicas cientifico-educativas y la circulacién
del conocimiento de la farmacobotéanica argentina hacia
finales del siglo XIX y principios del siglo XX, en el marco
de la creacién de nuevos espacios de formacidn cientifica
y de investigaciéon en la Universidad de Buenos Aires.

Materiales y métodos

El interés de esta investigacion se centra en el analisis de
los artefactos y sus formas de produccion y circulacion, asi
como las modalidades pedagogicas y las practicas cienti-
ficas asociados a los artefactos. En este sentido, el trino-
mio artefactos, saberes y practicas resulta adecuado para
un andlisis multidimensional de la cultura material de las
ciencias y para este caso en particular, de la farmacoboténi-
ca argentina y su enseflanza.

Hace un tiempo se ha propuesto, en el &mbito de la his-
toria de la ciencia, el estudio de la cultura material como
un recurso para profundizar sobre aspectos vinculados a la
produccién de dispositivos visuales y la formacién de co-
lecciones cientificas, asi como la materialidad y la cultura
visual alrededor de la circulacion de los saberes y las prac-
ticas cientificas (Secord, 2004; Daston, 2004; 2014; Wise,
2006; Ludwig, 2013).

Esta mirada se asocia a su vez, a la aproximacién “bio-
grafica” de los objetos, que se ha propuesto para seguir los
recorridos, las transformaciones y los cambios de sentido
que surcan en su desplazamiento por los diferentes espa-
cios y contextos sociales (Appadurai, 1986). Los artefactos
cientificos forman parte de complejas formas de inte-
raccién desde donde se pueden estudiar las trayectorias
vitales y el entramado de relaciones y vinculos que posi-
bilitaron su existencia, circulacién y uso (Harvey, 2009;
Dannehl, 2009; Heering, 2011).

Por otra parte, la elaboracién y circulacién de objetos



Dominguezia - Vol. 36(2) - 2020

y colecciones cientificas se han estudiado también en re-
lacién a la expansién de un mercado cultural y de consu-
mo masivo de las ciencias (Pickstone, 2000; Fyfe y Light-
man, 2007). Un mercado cultural que se expandi6 hacia
mediados del siglo XIX gracias a diferentes mecanismosy
dispositivos que tuvieron una adopcién global y masiva,
cada vez mas accesible a mas amplios publicos. Entre los
cuales podemos mencionar la expansiéon de la imprenta
y de la actividad de prensa, las exposiciones universales
y la creacién de jardines, gabinetes y museos cientificos
en diferentes ciudades de todo el mundo (Pyenson y
Sheets-Pyenson, 1999; Findlen, 2004; Lawn, 2009; Apple,
Downey y Vaughn, 2012).

En este caso, resultan visibles estas dindmicas también
en la cultura material del Museo de Farmacobotéanica de
la Universidad de Buenos Aires y en relacién a los saberes
y las practicas cientificas y educativas desarrolladas por
los docentes e investigadores asociados. A continuacion,
se presentan algunos aspectos de la interrelacién entre
los conocimientos y las practicas de ensefianza en torno
ala botanica médica y la botanica farmacéutica, para lue-
go adentrarse en las principales colecciones histéricas del
Museo de Farmacoboténica (FFYB-UBA) que revisten un
alto grado de interés como fuentes primarias, tanto para
la historia institucional, como para la historia de las cien-
ciasy de la educacidn cientifica argentina en el ambito de
la Universidad de Buenos Aires.

Saberes y practicas cientifico-educativas

En instancias anteriores a esta investigacién? se ha estudiado
coémo algunos docentes naturalistas, profesores universitarios
y de colegios preparatorios, impactaron en la formacién de
gabinetes y en el desarrollo de la ensefianza de las disciplinas
cientificas dentro de las instituciones educativas en las que
se desempeiiaron. Desde su labor docente se involucraron en
debates pedagogicos sobre la forma de ensefiar ciencias a los
jovenes estudiantes e impulsaron, desde la confeccién de tex-
tos y programas de enseflanza, ciertas modalidades pedagdgi-
cas y contenidos vinculados a la naturaleza local. Del mismo
modo demandaron la creacién de gabinetes, laboratorios y la
compra de ciertos materiales didacticos. Algunos también se
comprometieron personalmente en la formacién de coleccio-
nes y museos con elementos de interés cientifico, histérico y
cultural de las localidades.

En el &mbito de la Facultad de Medicina y la antigua
Escuela de Farmacia en la Ciudad de Buenos Aires, varios
estudiosos de la época realizaron contribuciones cientificas
significativas y su labor docente se plasmé tanto en la pro-
duccién escrita como también en las colecciones que forma-
ron parte de las catedras, gabinetes y museos universitarios.
Entre otros, se destaca la labor de Adolfo Mujica, Cristobal

2 Tesis doctoral Colecciones, museos y ensefianza de la historia nat-
ural en los colegios nacionales argentinos (1870-1900). Facultad de
Filosofia y Letras, UBA. 2019.

Hicken, Eduardo Holmberg, Juan Boeri, Lucio Durafiona,
Juan Dominguez e Ildefonso Vattuone, que actuaron en las
diversas areas de la botanica farmacéutica, botanica médi-
ca, la farmacognosia y la fitoquimica (Hicken, 1923; Cignoli,
1953; Camacho, 1971; Amorin, 1996).

Hacia finales del siglo XIX, en el ambito universitario
circulaban un gran repertorio de manuales y libros de refe-
rencia para el estudio de las diferentes disciplinas cientifi-
cas. Muchos de ellos provenian de Europa, incorporados a
través de editoriales y casas comerciales que abastecian de
materiales a los establecimientos educativos y bibliotecas.
Para los estudios botanicos libros extranjeros escritos en in-
glés, aleman o francés de autores de referencia como Linneo,
Jussieu, De Candolle, Engler o del sistema natural filogené-
tico de Van Tieghem, formaban parte del repertorio de las
bibliotecas y librerias del pais. De igual forma, en el ambito
local existia una practica extendida de publicacion de tex-
tos especializados y de enseflanza por parte de los docentes
universitarios de los diferentes ramos, quienes traducian en
muchos casos estos textos al espaiiol realizaban nuevas ver-
siones o editaban sus propias clases (cf. Camacho, 1971). De
esta manera, y apoyados por las principales editoriales, do-
centes y especialistas locales publicaron conferencias, com-
pendios, tratados y manuales para la ensefianza.? Buenos
Aires afianz6 una importante practica cultural en este sen-
tido (cf. Buonocore, 1974).4 Asimismo, las revistas cientificas
de la época editadas en el pais significaban una importante
fuente de textos cientificos locales e internacionales, como
fueron la Revista Farmacéutica, la Revista de la Sociedad Médica
y los Anales de la Sociedad Cientifica, el Boletin de la Academia
Nacional de Ciencias de Cérdoba, entre otras.

Para el estudio de las ciencias naturales, se editaron varios
textos de los profesores que ejercian en la Universidad de Bue-
nos Aires. En algunos casos se trataron de textos similares a los
tratados clésicos de historia natural con informacién sobre la
descripcién de especies, morfologias, usos comerciales y para la
actividad humana. Sin embargo, los textos solian ser adaptados,
incorporando los avances sobre el conocimiento de los recursos
naturales, de la flora y la fauna local, mencionando investigacio-
nes y exploraciones contemporaneas propias y de colegas (Ma-

3 Por ejemplo, el profesor naturalista y zoblogo Carlos Berg,
aducia que sus tratados eran escritos con el objetivo de dot-
ar a los establecimientos educativos de libros de texto que
respondieran al “actual estado de la ciencia’, principalmente
en lengua castellana, advirtiendo que poco se habia publica-
do en el idioma y que los textos que circulaban eran extran-
jeros con traducciones no actualizadas (Berg, 1887). Como
en otros casos, el autor detallaba las fuentes tomadas como
guia para realizar los compendios, tales como Claus, Darwin,
Milne Edwards, Ludwig Schmarda, Robert Wiedersheim, en-
tre otros (cf. Berg, 1887: VII).

4 En el tomo II de los Anales de la Universidad de Buenos Ai-
res (1877) se publicé un interesante apartado que refleja esta
practica: “Catalogo de libros didacticos que se han publicado
o escrito en Buenos Aires desde 1790 hasta 1867 inclusive”.
Historia de la Universidad de Buenos Aires, Anales — Tomo II,
ano 1877, pp. 497-538. AHUBA.
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Figura 1.- Primeros libros de textos para la ensefianza
de la Farmacia

A: Publicidad del libro Tratado de Farmaciay Farmacognosia de Carlos
Murray en la Revista Farmacéutica de 1866. B: Apunte de Botdnica
Médica. 1904 por Dominguez y Durafiona. Biblioteca del Museo de
Farmacobotéancia (FFYB-UBA).

yoni, 2019). Por ejemplo, en el ambito de la Farmacia, en 1866 se
publicé el primer Tratado de Farmaciay Farmacologia del profesor
Carlos Murray (1874 la 2da edici6n) (Figura 1A), que se destacaba
por ser el primero en publicarse en el pais y en lengua espafo-
la. La resefia realizada por la redaccién de la Revista Farmacéutica
destaco la importancia sobre la incorporacién de especies que
podian remplazar a las europeas, como en el caso de las cantari-
das, cuatro de ellas descritas y examinadas por el director del en-
tonces Museo Publico de Buenos Aires, German Burmeister y a
las que se le habian reconocido principios vesicantess

5  Revista Farmacéutica, 1866, a.8, t.4, n.22, p.586. Biblioteca del
Museo de Farmacobotanica, FFYB-UBA.
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Otros libros de profesores naturalistas de la época como
el de Juan Ramorino, “Rudimentos de Mineralogia”, publi-
cado en 1869, incluy6 novedades contemporaneas sobre la
exploracién de recursos naturales de la regién y mencion6
varios minerales de la Argentina y sus alrededores, asi como
sus usos. Por ejemplo, el descubrimiento del ingeniero inglés
Francisco Rickard,® sobre la presencia de acido boérico en la
cordillera de la provincia de Mendoza, “en el lugar llamado
Puente del Inca” (Ramorino, 1869: 51). También el libro “Ele-
mentos de boténica” de Otto Schnyder de 1878 se publico
con arreglo “a las condiciones fitolégicas de la Argentina”
(Hicken, 1923: 122), y los tratados publicados de Carlos Berg
(de 1887 a 1893) incorporaron varios “representantes de la
fauna argentina, uruguaya, paraguaya y chilena [...] que por
la vasta distribucion geografica de éstos, algunos universal-
mente conocidos, los tratados podian servir a la ensefianza
en cualquier otro pais” (Berg, 1889: V), indicando la utilidad
de la naturaleza local para describir y estudiar el esquema
universal de clasificacién de las especies.

Lo mismo se reflejaria en los libros escritos por pro-
fesores de la Escuela de Farmacia como el libro Apuntes de
Botdnica médica de Ignacio Durafiona de 1901y su reedicién
mejorada en 1904 junto a J. A Dominguez (Figura 1B). Este
libro trabaja especialmente la disciplina de la botanica, sien-
do en una primera mirada un compendio tradicional de esta
area cientifica donde se explican la morfologia y la fisiologia
de las plantas, la taxonomia y la fitografia, adoptando el sis-
tema de clasificaciéon de Van Tieghem.? Como libro dirigido
hacia una botanica aplicada que estudia las partes utiles de
los vegetales, se describen con mayor énfasis las plantas con
cualidades médicas, las plantas terapéuticas y las plantas t6-
xicas. En este texto encontramos algunas menciones sobre
la importancia de la flora del pais y del estudio de las plantas
originarias de las diferentes regiones, desde los climas mas
frios como Tierra del Fuego o las regiones elevadas de los
Andes, hasta las zonas tropicales del Chaco, insistiendo en
que muchas “plantas no estan descubiertas y que ademas
podrian remplazar con ventaja a muchas plantas extranjeras
que importamos” (Durafiona, 1901: 7).

Estos Apuntes estaban dirigidos tanto a principiantes
como a estudiosos avanzados y maestros e incluian una des-
cripcion del estado de la Botanica y de su aplicacion en la Me-
dicina y la Farmacia. En su versién ampliada de 1904 incluy6
un apéndice especial sobre el desarrollo de la Bot4nica en la
Argentina, con referencias a naturalistas y publicaciones so-
bre la vegetacién del territorio argentino desde mediados del

6 Rickard estaba radicado en Chile cuando fue contratado
en 1862 como inspector de minas por Domingo Faustino
Sarmiento, por entonces gobernador de la provincia de San
Juan, con objeto de promover las exploraciones y presenta-
ciones de informes relacionados con la industria (Camacho,
1970).

7 “Sistema Van Tieghem” remite al sistema de clasificacién
vegetal basado en la filogenia que representa las formas evo-
lutivas entre los organismos propuesto por Philippe Edouard
Léon Van Tieghem (1839-1914).
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siglo XVIII (Duraiona y Dominguez, 1904, t.2: 499). Entre las
descripciones de las plantas, se encontraron también referen-
cias a investigaciones locales contemporaneas, como el traba-
jo sobre la corteza de quebracho blanco de la regién chaqueia
del quimico argentino Tomas Perén (1839-1889); ayudante de
Miguel Puiggari (p) en las clases de quimica para farmacéu-
ticos y profesor de medicina legal. Esta corteza era usada por
los indigenas como febrifugo y es considerada sucedanea de
la quina como antipalddica (Amorin, 1996: 29-30).

Laversién de 1904 vuelve sobre la importancia de encontrar
especies nativas con mas y mejores propiedades y principios
activos que pudieran remplazar las traidas de otros paises para
asi enriquecer la farmacopea nacional. En este sentido, imagi-
namos el impacto de las ideas de Juan Anibal Dominguez, ya
considerado en la época un naturalista americanista dado su
interés por las plantas nativas y el conocimiento medicinal de
las comunidades originarias (Pegoraro, 2009). La preocupa-
cién por estudiar y enseflar con especimenes del pais y de la
regién en remplazo de una supuesta naturaleza transnacional
era creciente y se profundizaba hacia inicios del siglo XX de la
mano de varios naturalistas y estudiosos en diferentes ambitos
cientificos y educativos (cf. Garcia, 2007; 20103, 2010b; Garcia y
Podgorny, 2016).

Tanto la Escuela de Farmacia como en otros ambitos
académicos locales, ademas de hacer énfasis en el conoci-
miento y la utilizacién de los recursos naturales del pais y
de laregion sudamericana,® estaba asentada la importancia
de las practicas experimentales y naturalistas de recolec-
cioén y preparacion de especimenes de referencia, asi como
el acopio de objetos y modelos de representacion de formas
vegetales, estructuras anatémicas, funciones o procesos de
alimentacion de las especies, entre otros (Garcia, 2010a). E1
Dr. Adolfo Mujica,? por ejemplo, fue enérgico en su lucha
por la construccion de un laboratorio para la catedra de bo-
tanica farmacéutica, solicitando mobiliarios especiales, co-
lecciones didacticas e instrumentos, microscopios, apara-
tos de histologia y fisiologia vegetal (Figura 2) y materiales
para el cuidado de las colecciones que se iban adquiriendo

8 Varios profesores de la Escuela de Farmacia realizarian con-
tribuciones escritas como el profesor Juan Boeri, quien pub-
lic6 entre 1902 y 1904 el Tratado de farmacognosia animal y
vegetal, en cuatro tomos con descripcion de las principales
especies utilizadas en la farmacia y en 1909 el Manual de Far-
macodinamia y Posologia razonadas (Cignoli, 1953; Amorin,
1996). El mismo Museo de Farmacologia comenz6 en 1904 la
publicacion de folletos propios, donde se incluirian algunas
lecciones de los profesores de la Escuela, como las de Ismael
Astrada sobre farmacognosia (1905-1918), entre otros.

9 Adolfo Mujica (1868-1922), se destac) tanto en la docencia
como en la politica. Naci6 en Entre Rios, hijo del farmacéuti-
co espanol Miguel Mujica quien revalidé su titulo en el pais.
Adolfo recibi6 su titulo en 1889 y en 1895 se hizo cargo de
la catedra de Boténica medica hasta 1898, en que permuta
la titularidad de Botanica Farmacéutica con Martin Spunch.
También obtuvo el titulo de abogado y fue concejal de la cap-
ital federal, diputado nacional y ministro de Agricultura de
la Nacién (Hicken, 1923; Cignoli, 1953; Amorin, 1996)

Figura 2.- Elementos para realizar las practicas en la
Carrera Farmacia

En los Apuntes de Botdnica Médica (1904) se incorporaron graficos y es-
quemas explicativos para la realizacién de experimentos de observacién
fisiologica de los vegetales. Biblioteca del Museo de Farmacoboténica.
FFyYB, UBA.

y formando.® Asimismo, ayudé a Dominguez a conseguir
fondos especiales para ampliar el local que albergaba al in-
cipiente Museo de Farmacologia (Dominguez, 1928).

Segiin Dominguez, la donacién de sus colecciones y ma-
terial de estudio a la Facultad de Ciencias Médicas tenia como
expresa condicién fundar “un museo destinado a reunir en
él todos los materiales necesarios al estudio de la botanica y
la materia médica argentina, y al mismo tiempo servir a la
ensefianza de las diversas escuelas de la Facultad”, haciendo
énfasis en que venia a llenar una necesidad, dado que se care-
cian hasta entonces “de los mas elementales materiales para
la enseflanza de la botanica”; con “un escaso material, reduci-
do a pequefias muestras de las drogas oficinales sin los corres-
pondientes ejemplares de herbario para la farmacologia y en
absoluto de material indigena alguno” (Dominguez, 1928: 3).
En este sentido, las ideas de investigacion y de docencia den-
tro de las universidades, iban acompafiadas de manera indi-
sociable con la creacién de laboratorios, gabinetes y museos,
con sus colecciones e instrumentos cientificos (cf. Pegoraro,
2009; Garcia 2010a).

En 1899, el entonces decano de la Facultad de Cien-
cias Médicas, el Dr. Enrique de Arca, enfatico defensor
de la disciplina expresaba: “El estudio tedrico practico de
la Farmacia, en los laboratorios y el ejercicio de practi-
ca farmacéutica en la Farmacia del Hospital de Clinicas;

10 Legajo docente de Adolfo Mujica. Archivo del Museo de Far-
macobotanica, FFYB-UBA.
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Figura 3.- Tambor para la recoleccién de plantas

Tambor para la recoleccién de plantas en Flora Argentina de Carlos
Bettfreund. Biblioteca del Museo de Farmacobotéanica (FFYB-UBA).

asi como los trabajos practicos de Botanica en jardines y
herbarios y los estudios micrograficos, los estudios teori-
co-practicos de Quimica organica, inorganica y biolégica,
de Higiene y de Toxicologia, han de dar el resultado que
la Facultad persigue, de modo que esta importante rama
de la ciencia de curar ocupe el rango que le corresponde”.

En los comienzos del siglo XX, la ensefianza de la bota-
nica médica y farmacéutica incluia practicas experimenta-
les y la alfabetizacién del lenguaje cientifico, la investiga-
cion y el estudio de la naturaleza mediante la observacién
visual, sensitiva y la experimentacién. En muchos casos,
los manuales o tratados incluyeron experimentos con apa-
ratos e instrumentos de fisiologia, microscopios, guias para
la produccién histolégica y para la formacién de herbarios.
Este es el caso, por ejemplo, del libro Flora Argentina pu-
blicado en 1901 por el botanico aleman Carlos Bettfreund
(preparador y colaborador del Museo de Buenos Aires en
tiempos de Carlos Berg como director) que, incentivan-
do la salida al campo, dedica el primer capitulo del tercer
tomo a las practicas de herborizacién (Figura 3). Asimismo,
destaca la importancia de las practicas de recoleccién de
plantas y formacion de colecciones propias para el estudio
de la disciplina cientifica. Similar relevancia a estas prac-
ticas se observd en libros extranjeros como Botdnica Far-
macéutica del espaol Rivas Mateo (1929), el cual incorpord
en su tomo I “Botanica general y Criptogamia — las formas
de hacer herbarios y la técnica microscopica”. Estos libros
y otros textos de botanica farmacéutica y farmacognosia,
como los del botanico aleman Ernest Gilg (1867-1933) for-
maron parte del repertorio de libros de estudiantes e inves-
tigadores durante la primera mitad del siglo XX. Varios de
ellos se conservan hoy en la Biblioteca del actual Museo de
Farmacobotanica.

11 Anales de la Universidad de Buenos Aires, t.XV, 1899, p.29, citado
en Cignoli, 1953:249.
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Las practicas de determinacién de plantas, morfolo-
gia vegetal y disecciones florales también eran incluidas
en las clases de la Escuela de Farmacia. Al parecer el pro-
fesor Ildefonso Vattuone® introduciria en sus clases de
boténica farmacéutica el uso del libro Clave analitica de
la Familia de las Plantas de Eduardo Holmberg (1893) para
la realizacién de los trabajos practicos (cf. Amorin, 1996).
En ese momento, Holmberg era profesor de botanica de
la Facultad de Ciencias Exactas y Naturales y confeccion6
la clave con un sentido practico sobre la base de las obras
de Le Maoft y Decaisne, adoptando los nombres en espa-
fiol de las familias y con la adicién de varias especies de
la flora argentina. En su prélogo Holmberg explicaba su
sencillo uso y aconsejaba a los estudiantes no iniciar las
practicas con pequeiias plantas o flores, sino con aquellas
que pudieran ser examinadas a simple vista, luego con la
ayuda de un lente y por tGltimo con el microscopio, dado
que era indispensable “aprender a manipular los vegeta-
les” (Holmberg, 1893: 5). Del mismo modo, el profesor Va-
ttuone haria buen uso del Manual de Manipulaciones de Bo-
tdnica (1912) de su maestro, el profesor Auguto Scala® (cf.
Amorin, 1996); publicacién perteneciente a la Biblioteca
de difusiéon cientifica del Museo de la Plata, utilizado
como guia para las técnicas de preparaciones histologicas
y microscopicas y para la realizacién de trabajos practicos
en microquimica vegetal. A su vez ofrecia recomendacio-
nes de los recursos disponibles en el mercado local sobre
la base de los propios ensayos del profesor Scala (Garcia,
2010a).

Desarrollar las “habilidades manuales” era una preocu-
pacion creciente para el desarrollo de los estudios experi-
mentales en ciencias naturales. El profesor Angel Gallardo,

12 Ildefoso Vattuone (1887-1952) obtuvo el titulo de farmacéuti-
co en 1908 y se desempenié como jefe del herbario del Museo
de Farmacologia entre 1912 y 1915. Estuvo vinculado a la cat-
edra de Botanica Farmacéutica como jefe de trabajos practi-
cos hasta 1922 y como titular entre 1934 y 1946. Fue también
titular de Farmacognosia entre 1928 y 1934 y ejercié como
profesor de Botanica en la Facultad de Agronomia y en la de
Quimica y Farmacia de la Universidad Nacional de la Plata
(Amorin, 1996).

13 Augusto C. Scala (1880-1933) desarrollé la mayor parte de
su carrera en la Universidad de La Plata, donde fue profe-
sor desde 1912 y llegd a ser director interino del Museo de La
Plata. Sus estudios farmacéuticos los inici6 en la Escuela de
Farmacia de Buenos Aires y fue colaborador en las catedras
de Botanica Farmacéutica con Adolfo Mujica y Farmacogno-
sia con Juan Boeri y en el Museo de Farmacologia con J. A.
Dominguez (Amorin, 1996).

14 El Museo de la Plata comenzd en 1907 la edicién de la Bib-
lioteca de Difusién cientifica como parte del programa de
extension de la Universidad de La Plata con el objetivo de
difundir trabajos cientificos, manuales de ensefianza y traba-
jos de vulgarizacién cientifica de los profesores de la casa que
circularon también por las bibliotecas populares y bibliote-
cas escolares del pais (cf. Garcia, 2010a:170-172).
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por ejemplo, luego de su viaje a Paris entre 1900 y 1901,
introduce nuevas practicas en sus clases de zoologia desta-
cando la necesidad de no limitarse a la exposicién oral y de
auxiliarse con los modelos y ejemplares naturales del gabi-
nete y, a la vez, practicar en presencia del alumno “experi-
mentos sencillos” para habituarlo a la manipulacién per-
sonal de los objetos de estudio (Gallardo, 1907). Segtn €,
su viaje le sirvié para adquirir “.. la conviccién de que era
necesario introducir cuanto antes en nuestras enseflan-
zas universitarias, trabajos y manipulaciones practicas a
fin de que los alumnos se familiaricen desde el principio
de sus estudios con la organizacién de los seres naturales,
se interesen por la investigacién personal y adquieran so-
bre todo la habilidad manual y el sentido critico necesario
para interpretar lo que ven y palpan. [...] el trabajo indivi-
dual es indispensable para obtener naturalistas capaces
de afrontar trabajos originales” (Gallardo, 1907: 115).

Segin su testimonio, en 1902, al hacerse cargo como
suplente del curso de zoologia de los invertebrados, inicié
la practica de “manipulaciones que resultaron bastante
eficaces” (Gallardo, 1907: 116), con la observacién y el di-
bujo, la diseccién y preparacién microscodpica de ejempla-
res caracteristicos. Gallardo ensefl6 también en la Escuela
de Farmacia, a cargo de la catedra de Zoologia General,
Anatomia y Fisiologia Comparadas. Su libro Zoologia de
1909 fue escrito sobre la base de los apuntes taquigrafi-
cos de sus alumnos de Farmacia y adaptado a las primeras
bolillas del programa (Gallardo, 1909:7); fue usado para
estudiar la zoologia médica durante las primeras décadas
del siglo XX.16

Como veremos a continuacién muchas de las colec-
ciones que se conservan en el Museo de Farmacobotanica
formaron parte de la materialidad que rodearon estos sa-
beres y practicas cientificas, asi como de las modalidades
pedagbgicas promovidas para su estudio (Figura 4).

15 Angel Gallardo (1867-1934) fue discipulo de Carlos Berg en
la Universidad de Buenos Aires y profesor de las catedras de
zoologia en la Facultad de Ciencias Exactas, Fisicas y Natu-
rales, miembro del Consejo Nacional de Educacién y direc-
tor del Museo Nacional de Historia Natural de Buenos Ai-
res entre 1911 y 1916. Gracias a la buena situacién econémica
familiar, Gallardo pudo realizar varios viajes a Europa para
completar su formacion y visitar instituciones. Después de
graduarse de ingeniero, visitd el viejo continente entre 1895y
1896 donde tomo cursos de Biologia en Paris (Garcia, 2005).

16 En la década de 1990, una seccién de zoologia médica fue
creada en el Museo de Farmacobotanica en homenaje a
Angel Gallardo “con algunas colecciones de animales y de
zoofarmacos que perpetdan su trayectoria como permanen-
te evocacion” (Amorin, 1996:42). Su sucesor en la citedra,
Angel Bianchi Lischetti (1886-1968) fue colaborador de Juan
Dominguez en sus clases y en el Museo, organizando, clasifi-
cando y conservando las colecciones zoolbgicas de la materia
médica. En 1914 Lischetti fue también comisionado a Mis-
iones para recolectar material botdnico y zoolégico para el
Museo.

Figura 4.- Antiguo Instituto de Botanica y Farmacologia

€.1920. Archivo del Museo de Farmacobotanica (FFYB-UBA).

Colecciones historicas del Museo de Farmacobotanica

La ampliacién de la ensenanza de las ciencias naturales
en la Argentina, durante la segunda mitad del siglo XIX,
estuvo vinculada a un proceso de reorganizacion y expan-
sioén de la instruccion publica, que propicié la creacién
de nuevas instituciones educativas en diferentes puntos
del pais y, con ello, la creacién de gabinetes y museos de
historia natural con elementos de diversa procedencia.
En este proceso se produjo un aumento exponencial en la
demanda de materiales didacticos para colegios y univer-
sidades y se multiplicaron las experiencias de exploracién
y recoleccion de especies. Asi como las practicas coleccio-
nistas en diferentes puntos del pais y de la mano de fun-
cionarios, docentes, estudiantes y aficionados, formando
circuitos y redes de circulacién e intercambio de objetos e
informacién cientifica en todo el territorio argentino (cf.
Podgorny, 2000; Podgorny y Lopes, 2008; Pegoraro 2009;
Farro, 2009; Garcia, 2011; Garcia y Podgorny, 2016; Garcia
y Mayoni, 2019).

En la historia del Museo de Farmacobotanica encontra-
mos varios ejemplos de estas practicas, principalmente de la
mano de Dominguez que, ademas de su actividad docente,
mantenia una amplia red de referentes y una gran actividad
epistolar. Gracias a los viajes y exploraciones, pero también a
donaciones y habiles intercambios y canjes, Dominguez lo-
gr6 enriquecer al Museo con importantes colecciones.

Por ejemplo, colecciones de plantas de caracter his-
térico se conservan actualmente en el Herbario BAF”
como las formadas por los botanicos Pablo G. Lorentz y
Jorge Hieronymus en sus exploraciones para la Academia
Nacional de Ciencias durante el siglo XIX (cf. Tognetti,
2004) con numerosas especies de Cérdoba, Tucuman, Ca-
tamarcay Salta. En este herbario se conservan co-tipos de
especies que habian sido enviadas para su clasificacién al

17 Sigla de identificacion del Herbario del Museo (Buenos Aires
Farmacia) segtin el INDEX — Herbariorum.
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Figura 5.- Herbario de Pablo G. Lorentz de la Provincia
de Entre Rios

Herbario BAF. Museo de Farmacobotanica (FFYB-UBA).

botanico August Grisebach de la Universiad de Gottingen
y publicadas en Plantae Lorentzianeae (1874) y Symbolae ad
Floram argentinam (1879); publicaciones consideradas la
base del conocimiento sistematico de la flora argentina
(cf. Hicken, 1923). Los ejemplares fueron obtenidos por
Dominguez gracias a la concesion del gobierno aleman en
el ano 1914, luego de obsequiarle al Emperador Guillermo
II las primeras publicaciones realizadas por el museo de
un material documental inédito obtenido por donacién
del naturalista Aimé Bonpland (Instituto Nacional de
Botanica, 1944).® Dominguez también conseguiria las dl-
timas colecciones realizadas por Lorentz durante su ac-
tividad como profesor de historia natural en el Colegio
Nacional de Concepcién del Uruguay entre 1876 y 1881 (cf.
Garciay ayoni, 2019),% en particular los herbarios de la fi-
tografia de la Provincia Entre Rios, base de la publicacién
La vegetacion del Nordeste de la Provincia de Entre Rios (1878).
(Figura 5)

También el Museo obtuvo la colaboracién de botani-
cos extranjeros radicados en el pais para la formacién de
colecciones, como el alemin Federico Kurtz, contratado
por la Academia Nacional de Ciencias en Cérdoba (Togne-
tti, 2004), a quien Dominguez habria conocido en un viaje
a la provincia y de quien aprenderia la técnica de herbori-
zacion. Kurtz clasificé parte de las colecciones recolectadas
por Dominguez (Pegoraro, 2009). También trabajaron para
el Museo el botanico austriaco Eugenio Autran como prepa-

18 El actual Archivo Bonpland contiene manuscritos, albumes
de viaje y cartas epistolares del botanico Aimé Bonpland, do-
nado en el afio 1905 al Museo por el bisnieto Pompeyo Bon-
pland, estudiante de Medicina en ese momento. Pompeyo
Bonpland realizo su tesis con material de este archivo y fue
dirigido por el propio Juan A. Dominguez (cf. Anconatani,
Riabis y Wagner, 2020).

19 “Cartas de donacién del Herbario de Entre Rios de Pablo G.
Lorentz al Museo de Farmacoboténica de la Universidad de
Buenos Aires. 1911. Solicitud de su fundador Juan A. Domin-
guez y entrega por intermedio del profesor Ildefonso Vattu-
one”. Archivo del Museo de Farmacobotanica, FFYB-UBA.
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rador del herbario, radicado en la Argentina desde 1901,*y
el inglés Miles Pennigton quien fue enviado por el Museo a
Tierra del Fuego para “recoger material tipico de la region”2

Del mismo modo, gracias al vinculo con diferentes per-
sonalidades del ambito politico y militar, Dominguez con-
sigui6é formar para el Museo una coleccién proveniente de
las comisiones de limites argentino-chilenas con especies
botanicas de alta montafia de todo el recorrido cordillerano
(cf. Instituto Nacional de Botanica, 1944). Los ejemplares
reunidos fueron organizados por Autran y determinadas
por el botanico y mic6logo Carlos Spegazzini.? Este herba-
rio fue distribuido en tres colecciones, una para el propio
Museo, otra para el Museo de Valparaiso de Chile dirigi-
do por el profesor Carlos E. Porter e incorporada en 1904
y la tercera fue finalmente obsequiada a los ingleses por
intermedio del Lord Moynihan, delegado del Rey Jorge V
en ocasion de su asistencia a las Jornadas Médicas Argenti-
nas en 1931 (cf. Instituto Nacional de Botanica, 1944: 9-10).

Otro ejemplo a destacar es la creacién en el Museo de
una seccidn especial vinculado a las practicas medicinales
de pueblos originarios que, hacia 1928, contenia diversos
elementos obtenidos mediante donaciones, canjes y dife-
rentes viajes realizados principalmente al norte del pais,
provincias de Chaco y Formosa. Esta seccién se llamaba
Historia de la medicina americana pre y postcolombiana, Medi-
cina Popular, Etnografia Médica y Antropologia, que contenia
un “reducido pero interesante grupo de objetos de Perq,
Bolivia, y norte argentino en el que se destacaban craneos,
huacos, tumis, objetos de piedra, amuletos y algunos ma-
nuscritos” (Dominguez, 1928:15). Una seccién destinada
especialmente, segiin Dominguez, al interés de los médi-
cos y farmacéuticos de todo el pais y a la espera de agran-
dar la seccién con nuevos elementos. En este sentido, una
mirada moderna de la farmacognosia proveniente de la
escuela alemana y la obra de Alexander Tschirch impulsé
a Dominguez hacia el interés por los aspectos histéricos
y etnogréficos de las plantas medicinales, lo que es cono-
cido como farmacohistoria y farmacoetnologia (Tschirch,
1911; Dominguez, 1918).3

Actualmente la coleccion antropoldgica cuenta con mas

20 Informacién recuperada de  https:/plants.jstor.org/sta-

ble/10.5555/al.ap.person.bm000000306

21 Memoria del Museo de Farmacologia, 8 de septiembre de
1905. Archivo Juan Dominguez del Museo de Farmacobotani-
ca. FFYB-UBA. Recuperado de Pegoraro, 2009: 124.

22 Eugenio Autran publicd en 1908 este trabajo en las memorias
“Resultados botanicos de la Comisién de Limites argenti-
no-chilena, en 1903, bajo las 6rdenes del Coronel Sir Thom-
as H. Holdich” incluida en la publicacién oficial La Frontera
Argentino-Chilena. Demarcacion general 1894-1906: Oficina de
limites internacionales”, t.1. Buenos Aires: Talleres graficos de
la Penitenciaria nacional, 1908, pp. 477-497.

23 Entre los miembros de la citedra de farmacognosia a car-
go de Dominguez, el profesor Ismael Astrada era el que se
encontraba especialmente familiarizado con la escuela ale-
mana dado su conocimiento del idioma y habria sido, a la
distancia, discipulo del propio Tschirch (Amorin, 1989).
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de 300 piezas provenientes de pueblos andinos, de la regién
pampeana, Tierra del Fuego y del Gran Chaco. Por ejemplo,
el Museo consigui6 elementos de origen incaico por medio
del presidente Augusto Leguia y Salcedo de Perd en 1924
gracias al envio al presidente de copias de los documentos
del archivo Bonpland relacionados con al paso de Humboldt
por la ciudad de Lima (Instituto Nacional de Botanica, 1944).
Se destacan también piezas de los pueblos originarios cha-
quenos (qom, moqoit, pilaga, wichi, chorote, nivakle y vilela)
tales como pipas, flechas y arcos y un traje de Chaman wichi
con vinchas, collares y tobilleras de plumas, que se utilizaba
en la ceremonia de “expulsion de enfermedades” que incluia
el uso del jatdj o cebil (Dominguez y Pardal, 1937). Segtn el
catdlogo de 1944 algunas de estas piezas habrian sido obse-
quiadas por el Coronel Abraham Schweizer participe de la
Guerra del Chaco.

En este sentido encontramos que el Museo se organiza-
ria en “secciones” en funcién de las especies mas estudiadas
y para ensefiar determinados temas exponiendo una diversa
seleccién de objetos. Practica que continua al dia de hoy, visi-
ble en la mencionada sala de antropologia, donde textiles, pi-
pas e instrumentos medicinales de pueblos originarios se ex-
hiben junto a muestras de materia médica como la kallawaya
del noreste argentino, el hataj (Anadenanthera colubrina (Vell.)
Brenan, Leguminosae), yahé y ayachuasca del Alto Amazonas
(Banisteriopsis caapi (Spruce ex Griseb.) Morton, Malpighia-
ceae), tubos y calabaza de curare, flores y semillas de miaya
(Datura stramonium L., Solanaceae), entre otras.

Por otra parte, el Museo hered6 diversos materiales de las
antiguas catedras de la Escuela de Farmacia, principalmente
de las asignaturas Botanica farmacéutica y Farmacognosia,
que poseian un vinculo mas estrecho con el Museo a través de
sus docentes. Hasta el momento no se conoce exactamente
cuando estas colecciones fueron trasladadas de las catedras al
Museo y comenzaron a formar parte de su patrimonio, pero se
estima que haya sido en tiempos de la reorganizacion de los
estudios de farmacia de mediados del siglo XX que devino en
la creacion de la nueva Facultad de Farmacia y Bioquimica en
1957. En este movimiento el Museo fue también cambiado de
jurisdiccién académica y trasladado del antiguo edificio de la
Facultad de Ciencias Médicas (Av. Cérdoba 2122, actual Facul-
tad de Ciencias Econdémicas) hacia los nuevos establecimien-
tos de la naciente Facultad en la calle Junin al goo.

El Museo recibié entonces una importante cantidad
de objetos como laminas murales, modelos, material para
proyecciones luminosas, muestrarios de productos vege-
tales naturales e industrializados y otros instrumentos
cientificos como microscopios, balanzas de precision, ins-
trumentos de medicién, muflas y elementos pertenecien-
tes a los antiguos laboratorios de trabajos practicos. Va-
rios de estos materiales poseen etiquetas de la Facultad de

24 Para mayor conocimiento de las colecciones del Museo se
puede visitar el nuevo sitio http://farmacobotanica.org/ y un
recorrido virtual por las salas desde el link http://museovirtual.
farmacobotanica.org/

Figura 6.- Etiqueta de la Facultad de Ciencias Médicas

Etiqueta de la Facultad de Ciencias Médicas, Catedra de Botanica.
Prof. Ildefonso Vattuone sobre la base de un modelo Brendel. Museo
de Farmacobotanica (FFYB-UBA).

Ciencias Médicasy de las catedras a las que pertenecieron,
la mas presente, la de Botanica farmacéutica en tiempos
en que Ildefonso Vattuone fue titular, entre 1934 y 1946,
colocadas posiblemente en alguna instancia de inventa-
riado y revisién del patrimonio de la Facultad (Figura 6).

Como sucedi6 con otros gabinetes y museos de institucio-
nes educativas, una gran parte de los objetos y las colecciones
adquiridos para su equipamiento eran comprados en el extran-
jero, en especial en las grandes casas comerciales europeas de
materiales cientificos (Garcia, 2007; Garcia y Podgorny, 2016;
Mayoni, 2019; Mayoni, 2020). Entre ellas, la casa Hachette et.
cia. de Paris; la firma alemana Robert Brendel de modelos bo-
tanicos; la editorial Schreiber de Berlin de lJaminas murales; la
casa Krantz de Bonn de colecciones de minerales y fésiles; la
casa francesa Molteni de productos para proyecciéon luminosa;
los productos de la casa parisina Deyrolle y de la industria ale-
mana Koehler y Volckman y co., entre las mas presentes en el
territorio argentino (Mayoni, 2019). Materiales que circularon a
nivel global hacia finales del siglo XIX y comienzos del siglo XX
y se han encontrado en gabinetes y museos de toda la region
iberoamericana y de diferentes ambitos educativos.

Asi, junto a los libros, las lecciones eran acompanadas por
imagenes y objetos tridimensionales que reproducirian es-
quemas y formas visuales de las especies consideradas repre-
sentativas de los diferentes grupos de seres vivos y con cierta
estandarizacion en la construccion de graficos y presentacion
de la informacion cientifica (cf. Hopwood, Schaffer y Secord,
2010). Este aspecto resulta evidente al comparar grabados y es-
quemas incorporadas en libros de ensefianza y tratados, con las

25 Ver nota 12.

26 Enlos ultimos afios se han incrementado en gran medida los
estudios sobre materiales e instrumentos para la enseflanza
cientifica en diferentes paises. De la regién iberoamericana
se destacan, entre otros, los trabajos de Bertomeu Sanchez
y Garcia-Belmar (2002), Lépez-Océn Cabrera, Aragon y Pe-
drazuela (2012), Cabral, Salgueiro y Pita (2012), Marin Murcia
(2014), Gomes (2014), Marchi da Silva (2015), Borges de Faria
(2017), Guijarro Mora (2018), Meloni y Alcantara (2019).
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Figura 7.- Laimina y modelo de Merchantia polymorpha

Ejemplo de la especie Merchantia polymorpha representada en una lamina de la serie de Leopold Kny que posee firma de K. Miiller -coleccién CNBA
y dos modelos botanicos Robert Brendel de la especie (gameto femenino y esporangio) -coleccién Museo de Farmacobotanica (FFYB-UBA).

especies representadas en modelos tridimensionales y laminas
murales. Parte de este fenémeno se vincula con el proceso de
creacién de las imagenes y las decisiones y convenciones so-
bre la presentacion visual de la naturaleza que pesaron sobre
la fabricacién de objetos y colecciones cientificas; asi como la
interrelacion entre especialistas, artistas, editores y producto-
res. En muchos casos los especialistas guiaron la fabricacién de
laminas y modelos tridimensionales o eran convocados para
supervisar o validar las representaciones y la organizacion y
clasificacién de las colecciones (Figura 7) (cf. Bucchi, 1998; de
Chadarevian y Hopwood, 2002; Hopwood, 2002; 2005).

Entre algunos ejemplos estudiados, se han encontrado rela-
ciones entre cientificos y editores y fabricantes para la produc-
cién de diferentes dispositivos. Como en el caso del botanico
aleman Karl Miiller que figura como colaborador en la fabri-
caciéon de modelos Brendel y se identificé en la produccién de
imagenes para la coleccion de las laminas murales del profesor
aleman de fisiologia botanica Leopold Kny# (1841-1916, Colegio
de Agricultura de Berlin), que a su vez fue también colaborador
de la firma Brendel para la produccién de modelos botanicos

27 Editadas por la firma Paul Parey de Berlin, se pueden visu-
alizar en el repositorio digital https://www.huntbotanical.
org/art/show.php?12
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de cortes transversales de ovarios y frutos (Brendel 1913-1914) %
Las representaciones en vistas, cortes y ampliaciones
a escala de estructuras microscopicas fue una caracteris-
tica de la presentacioén visual de las especies en este tipo
de objetos. En este sentido el analisis de los contenidos,
organizacién y formas de produccion de estos materiales
resultan relevantes para el andlisis de la ret6rica material
y visual que tuvo lugar en la época por medio de estos
dispositivos que se incorporaron a los procesos de comu-
nicacioén de las ciencias (Van Reybrouck, De Bont y Rock,
2009) presentando al mismo tiempo el qué y el como de
los saberes y las practicas cientificas (Wise, 2006).
Analizando el contenido de una de las colecciones
mas estudiadas en el marco de esta investigacion, los mo-
delos botanicos de la firma Robert Brendel, observamos
como la oferta comercial y la informacioén expresada en

28 Brendel también habria recibido la colaboracién de otros
profesores alemanes como Emerich Rathay, Otto Miiller y
Richard Kolkwitz (Brendel 1913-1914: 1-4). También tuvo el
apoyo del Instituto Botanico de la Universidad de Budapest
para la confeccién de modelos histolégicos y la colaboracién
del suizo J. Anton Pestalozzi (1871-1937) y del boténico aleman
G. Hoestermann de Dahlem (Berlin) para la confeccién de
plantillas para modelos de hoja mévil de demostracién de
diferentes principios de fuerza en el tallo y la raiz (Brendel,
1913-1914).
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los catalogos también reflejaron la retdrica de las ciencias
en tanto que indicaba una produccién bajo las conven-
ciones del conocimiento y las practicas cientificas de la
disciplina. La empresa alemana Robert Brendel tuvo la
particularidad de ser una de las casas comerciales espe-
cializadas con la oferta mas amplia en materia de mo-
delos tridimensionales botanicos de la época, llegando a
ofrecer mas de 200 modelos de especies vegetales hacia
1914. Estos modelos eran realizados a escala y, en algunos
casos, con elementos desarmables para el estudio de las
estructuras internas o presentadas en varios objetos para
representar procesos de reproduccién o crecimiento en
etapas, entre otros detalles (cf. Mayoni, 2016). Su catilogo
comercial se organizaba segun el criterio de clasificacién
taxonémica de Adolf Engler (1844-1939), ofreciendo un
primer indice de especies en orden alfabético y de agru-
pacion por familias. También organiz6 el catdlogo de las
especies representadas segin las caracteristicas generales
y los principales usos e intereses sobre las especies vege-
tales. Asiun listado se despliega para mayor detalle y des-
cripciéon de los modelos organizado en “series”, de I a XIV:
“algas y hongos, musgos y criptogamas vasculares”, “flores
de los bosques y praderas, malezas y parasitos”, “plantas
cultivadas, de importancia agricola”, “plantas ornamenta-
les” y “plantas venenosas”, por mencionar los grupos mas
numerosos del catalogo (cf. Brendel, 1913-1914).

Entre las especies representadas con mas cantidad de
vistas y modelos individuales se destacan la Puccinia grami-
nis Pers. (Pucciniaceae - Basidiomycota) correspondientes
a la serie de algas, hongos y musgos del catalogo, que es
representado en 7 modelos, mostrando las formas de infes-
tacién de una epidermis vegetal en las diferentes fases; un
tipo de hongo que afecta principalmente a las gramineas.
Y la especie de musgo Merchantia polimorpha (Merchantia-
ceae — Briophyta) fue representada también en 7 modelos
que muestran diferentes estructuras anatémicas amplia-
das: gameto masculino y femenino, anteridio, arquegonio,
esporangio, taza con yemas y la yema individual.

En relacién a la coleccién perteneciente al Museo de
Farmacobotanca de la Universidad de Buenos Aires, la mis-
ma posee 132 modelos completos y de otros 15 se conservan
solo las bases con sus etiquetas, pero sin su modelo, que
estan perdidos, haciendo un conjunto de 147 piezas iden-
tificadas. Se estima que la coleccién original llegd a tener
unos 150 modelos, segiin una carta de Adolfo Mujica de
1916 en la que reclamaba a la Facultad un armario para su
correcta guarda,? por lo que es posible que se conozca casi
la totalidad de la coleccién original adquirida. Analizando

29 La firma Brendel tuvo actividad entre las décadas de 1860 y
1920 y fabricantes contemporaneos como las empresas fran-
cesas Auzoux y Deyrolle ofrecieron una cantidad significati-
vamente menor de modelos de especies vegetales en dicha
época (Mayoni, 2016).

30 Legajo docente de Adolfo Mujica. Archivo del Museo de Far-
macobotanica. FFYB-UBA.

el conjunto observamos que las series mas representadas
en esta coleccién son la serie 1 de algas, hongos y musgos
con 35 modelos de los 49 ofrecidos en el catdlogo Brendel
(conservando toda la serie de Puccina graminis y Merchantia
polymorpha), la serie VII perteneciente a las “flores de bos-
ques y praderas, malezas y parasitos de la faner6gama” con
otros 19 modelos de los 46 y la serie V de “plantas veneno-
sas” con 18 modelos de los 32 ofertados; asimismo se ad-
quiri6 de forma completa la serie XII de inflorescencias (14
modelos) y varias representaciones de cortes transversales
de frutos y ovarios.

Esta seleccién resulta acorde a los intereses de la Escuela
de Farmacia para la ensefianza de la botanica y su aplicacién
basada en el estudio de la morfologia, el crecimiento y las
principales funciones de las plantas, con énfasis en las plantas
toxicas, con propiedades medicinales, pero también con un
importante interés en el estudio de las especies de hongos y
parasitos que afectan a cultivos y plantas utiles para la indus-
tria agricola. Por ejemplo, en el libro Apuntes de Botdnica médica
que analizdbamos en el apartado anterior, en su primera edi-
ci6én de 1904, el profesor Durafiona dedica conferencias espe-
ciales al estudio de los hongos y una particular al estudio de la
especie Claviceps purpiirea Tul. (Clavicipetaceae - Ascomycota),
un tipo de hongo parésito que afecta a las gramineas, princi-
palmente a las plantas de cereales como la cebada, el trigo y
el centeno (Durafiona, 1901. Conferencia 33). E1 Museo posee
los 4 modelos Brendel ofrecidos en el catilogo que represen-
tan las microestructuras: 1. Esclerocio con estromas, 2. Cabeza
madura, 3. Seccidon de la cabeza con 3 peritecios, uno de los
cuales muestra los tubos de esporas, 4. Tubo de esporas (de
vidrio) con las esporas en forma de hilo (Figura 8).

El estudio de esta especie resulta indispensable para la
farmacia y la medicina por la gran cantidad de compuestos
farmacolbgicamente activos que contiene; es causante de
la enfermedad llamada ergotismo y durante el siglo XX fue
también la base para la sintesis de nuevas drogas alucinége-
nas (cf. Wagner, Varela, Anconatani y Ricco, 2017). Al dia de
hoy el Museo tiene una seccion expositiva destinada a estos
temas y a la caracterizacion de la especie del hongo Claviceps
purpurea Tul. junto a otras colecciones especiales de hongos
conservados en fluidos y modelos de setas en yeso y cera.

Discusién y conclusiones generales

Los ejemplos aqui presentados nos permiten pensar diversas
cuestiones sobre la bateria de recursos materiales y visuales
que rodeaban a los alumnos para el estudio de la naturaleza
a través de ciertas especies y formas de presentacion visual
del conocimiento y la evidencia cientifica. Los objetos y co-
lecciones en estos espacios especializados formaron parte
del aprendizaje de las convenciones y el lenguaje requerido
para poder “leer” y comprender la base de acciéon de la dis-
ciplina cientifica. Como destacara Podgorny hacia el 2005,
la materialidad y la visualizacién resultan dos de los rasgos
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Figura 8.- Claviceps purpurea

Serie Brendel de la especie Claviceps purpurea Tul. (10g.) -cornezuelo y su ampliacién en secuencia- Museo de Farmacobotanica (FFYB-UBA).

ineludibles para pensar la historia de los museos. Asimis-
mo, desde el analisis de las practicas cientifico-educativas,
se constata que la transmisién de contenidos a través de las
lecciones demostrativas con objetos y colecciones, en com-
plemento con los ejercicios practicos y el trabajo personal
del alumno, busco6 la transmision de un espiritu cientifico, al
igual que en otros espacios de formacion en construccién de
la época (cf. Garcia, 2010a), sobre la base de la experimenta-
cion, la observacioén y el analisis critico de los procesos.

El estudio de los artefactos interpela y nos invita a nuevas
preguntas en torno al sentido de su existencia y participaciéon
en la accién comunicativa de las ciencias, donde entender el
“qué” es posible a través de la comprension simultanea del
“cbmo”, “donde”, “cudndo” y “para quién” (Secord, 2004: 663-
4). Una mirada transversal que nos permite conocer las for-
mas de movilizacién, apropiacién y transformacién en un
ambito cientifico-educativo especifico.

En este sentido es posible analizar a través de las coleccio-
nes que aun se conservan en el Museo de Farmacobotanica de
la Universidad de Buenos Aires, el conjunto de intereses, prac-
ticas cientificas y modalidades de ensefianza que formo parte
del desarrollo de la disciplina. Elementos que actualmente se
resignifican en torno a nuevas inquietudes sobre el estudio y
la ensefianza de la botanica médica y farmacéutica, la etno-
boténica y la etnomedicina. En este punto, la presente inves-
tigacién espera otorgar nuevas oportunidades para el estudio
de la historia institucional, asi como contribuir a la historia
de los museos, de las ciencias y la educacion en la Argentina.
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Nuestra edicion y traduccion de las Observaciones Fitologicas
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de Gaspar Juarez y Filippo Gilii (1789, 1790, 1792)
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Our edition and translation of Gaspar Juarez and Filippo Gilii,
Observaciones Fitologicas sobre algunas plantas exoticas
introducidas en Roma (1789, 1790, 1792)

El jesuita Gaspar Juarez (1731-1804) podria ser visto como
el primer botdnico argentino. Debe aclararse, sin embar-
go, que él no se entendia como tal, ya que consideraba sus
trabajos en esta drea como un pasatiempo, mientras se
dedicada a temas histéricos y religiosos. Nacido en San-
tiago del Estero, se educd en Coérdoba y, luego de trabajar
unos afios como misionero, a los 36 afios sufrio el exilio
debido a la expulsién de los jesuitas del Rio de la Plata
(1767). Como la mayoria de los expulsos, se instal6 en la
ciudad de Faenza y pasé luego a Roma, donde permanecid
el resto de su vida, bastante larga para la época (murib a

los 73 anos). Fue en Roma donde entrd en contacto con
el P. Filippo Gilii, quien en un determinado momento
estuvo a cargo de la Specola Vaticana, que luego seria el
Observatorio y era una naturalista de cierta importan-
cia. Juntos organizaron un Huerto Vaticano Indico, con
plantas exéticas (la mayoria americanas). En conexién
con esto, ambos publicaron tres tomitos con descrip-
ciones de plantas (de nuevo, la mayoria, pero no todas,
americanas), a razén de diez por tomo y con ilustracio-
nes del P. Cesare Majoli: las Osservazioni fitologiche sopra
alcune piante esotiche introdotte in Roma (1789, 1790 y 1792)
(corresponden a observaciones efectuadas en los afios
1788, 1789 y 1790, respectivamente). El primer volumen
fue traducido por Guillermo Furlong SJ. e incluido en
su libro sobre Juarez, que contiene una biografia de éste
y un estudio bibliografico de la obra (Furlong, 1954). Lo
que publicamos es una traduccién de los tres volimenes,
o sea, de la obra completa (el primero fue traducido de
nuevo). La traduccién del italiano estuvo a cargo de José
L. Narvaja SJ; fue revisada por Miguel de Asta, quien
escribi6 un estudio preliminar “Gaspar Juarez SJ., el Jar-
din Vaticano Indico y las Observaciones Fitolégicas”, que
es una adaptacién de la seccién correspondiente en el li-
bro sobre ciencia en las misiones jesuiticas (Asia, 2014).
Este ensayo introductorio proporciona un panorama
de las actividades cientificas de Juarez, Gilii y Majoli en
la Roma de Pio VI; describe la organizacién del Huerto
Americano y las redes de corresponsales que contribuian
con semillas (como Gregorio Funes en Cérdoba y otros
jesuitas expulsos en Europa); se explica la formacién bo-
tanica de Juarez y su edicién del Conspectus novae editionis
Florae Peruvianae et Chilensis (1795); en fin, se ubica el pro-
yecto de Judrez y Gilii dentro de la boténica de su tiem-
po y de la cultura de los jardines exdticos en la Roma
pre-napolednica.
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Las actividades cientificas de los jesuitas constituyen
el capitulo inicial de la historia de la ciencia en el Rio de
la Plata. En particular, aquellos que nacieron de este lado
del océano, como Juarez o los astronomos Buenaventu-
ra Sudrez (santafecino) o Alonso Frias (santiaguefio y
también expulso) merecen mas atencion que las que se
les suele proporcionar en algunos relatos canénicos que
desplazan los origenes muchas décadas hacia adelante.

Cada uno de los treinta capitulos consiste en un gra-
bado de la planta, el nombre linneano, los nombres en
guarani u otros idiomas nativos (cuando eso correspon-
dia) y una descripcién, ademas de propiedades y usos.
En esta edicion se reproducen las laminas originales de
Majoli. La traduccién se mantiene fiel al original y no se
hizo ningtin intento de modernizarla, como asi tampoco
de identificar con nomenclatura botdnica moderna las
especies, dado el caracter histérico de nuestra edicion.
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Tampoco se intentd transcribir a un sistema moderno
las referencias bibliograficas de Juarez. Cuando fue ne-
cesario, se agregaron notas del traductor.

Este volumen aparece editado por el Instituto Tho-
mas Falkner S.J. de la Universidad Catdlica de Coérdoba,
en 2019. Se trata de una edicién de tipo print-on-demand,
efectuada a través de amazon.com (se menciona, pues es
la inica manera de acceder al libro).
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