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- VIE N\
La capacidad natural para sintetizar y ensam-
blar compuestos biolégicos de las plantas ha
permitido su uso como biofabricas capaces
de producir una amplia gama de productos
valiosos. Este articulo examina el potencial re-
volucionario de las plantas como biofabricas
para la produccion de proteinas y metabolitos
valiosos. Se destacan las ventajas distintivas
de las plantas, incluida su capacidad para pro-
ducir a gran escala, su bajo costo y su manipu-
lacion genética eficiente. A pesar de desafios
regulatorios y ambientales, las perspectivas
futuras son alentadoras. La mejora continua
en la eficiencia de produccién, asi como la di-
versificacion de productos, promete otorgar
a las plantas un papel mas destacado en la
medicina, la agricultura sostenible y la biotec-
nologia. Este "poder verde" no solo redefine la
obtencién de compuestos valiosos, sino que
también anticipa un futuro donde las plantas,
como fabricas bioldgicas versatiles, desempe-
fan una funcidn central en la resolucién de
desafios globales y en la mejora de nuestro

bienestar.
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de plantas.
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This article explores the revolutionary poten-
tial of plants as biofactories for producing va-
luable proteins and metabolites, leveraging
their innate ability to synthesize biological
compounds. We emphasize the distinct ad-
vantages of plants, encompassing large-scale
production capability, cost-effectiveness, and
efficient genetic manipulation. Despite regu-
latory and environmental challenges, the fu-
ture outlook is promising. Ongoing enhance-
ments in production efficiency and product
diversification portend an increasingly promi-
nent role for plants in medicine, sustainable
agriculture, and biotechnology. This "green
power" not only redefines the acquisition of
valuable compounds but also envisions a fu-
ture where plants, serving as versatile biologi-
cal factories, play a central role in addressing
global challenges and enhancing our overall

well-being.
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Introduccion

En el campo de la biotecnologia, los cientifi-
cos han aprovechado un potencial escondido
en nuestro entorno natural: las plantas. Ade-
mas de su importante funcidn en el ecosiste-
ma, su papel en la produccién de oxigeno, y
tantas otras funciones, se ha demostrado que
las plantas poseen un potencial sorprenden-
te como fabricas vivientes. En este articulo, se
analiza cémo las plantas se han convertido en
herramientas poderosas en la producciéon de
proteinas recombinantes y metabolitos espe-
cializados. Esta tecnologia ha generado un
impacto significativo en diversas areas, inclu-
yendo la medicina, la agricultura sostenible, la
biotecnologia y la industria alimentaria.

La produccién de proteinas recombinantes
y metabolitos especializados es fundamen-
tal para el avance cientifico y el desarrollo
de productos innovadores. Estas moléculas
desempefian un papel crucial en numero-
sos campos, como la fabricacion de medi-
camentos y vacunas para el tratamiento y
prevencion de enfermedades (Walsh, 2014),
la mejora de cultivos y la produccién de in-
gredientes para la industria alimentaria. Sin
embargo, tradicionalmente, su obtencién ha
sido un proceso complejo y costoso (Demain
& Vaishnay, 2009). Aqui es donde las plantas
entran en escena. Gracias a sus capacidades
bioldgicas, las plantas pueden ser modifica-
das genéticamente para actuar como bio-
fabricas, produciendo moléculas valiosas de
manera eficiente y econdmica. Este enfoque
no solo ha demostrado ser prometedor, sino
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gue también ha brindado nuevas oportunida-
des para abordar desafios globales, como el
acceso a medicamentos, la seguridad alimen-
taria y la sostenibilidad ambiental. Ademas, el
uso de plantas como sistemas de produccion
ofrece ventajas adicionales, como una mayor
escalabilidad (Twyman, Schillberg, & Fischer,
2013), menor impacto ambiental (Ma, Drake, &
Christou, 2003) y una produccién mas segura
y ética (Daniell, Streatfield, & Wycoff, 2001). en
comparacion con otros métodos convencio-
nales.

Este articulo, analiza cdémo la ingenieria ge-
nética de plantas ha permitido aprovechar
el poder verde de la naturaleza para producir
proteinas recombinantes y metabolitos espe-
cializados de alto valor. Se describen ejemplos
de éxito en diversas aplicaciones y las pers-

pectivas futuras de esta drea de investigacion.

El poder verde: Las
plantas como modelos
de produccion

de metabolitos y
proteinas

ISSN: 2448-8461

La capacidad natural de las plantas para sin-
tetizar proteinas y metabolitos ha sido fun-
damental en su evolucidén y adaptacién a
diferentes entornos. Estas moléculas desem-
pefan un papel crucial en el crecimiento, la
defensa contra patégenos y la comunicacion
celular dentro de las plantas (Suarez-Medina
& Coy-Barrera, 2016). Pero los cientificos han
descubierto como aprovechar estas habilida-
des inherentes de las plantas para producir
compuestos con aplicaciones en la medicina,
la agriculturay mas.

Las plantas son auténticas fabricas vivientes,
capaces de llevar a cabo procesos bioquimi-
cos sofisticados (Fiehn & Fiehn, 2001). Me-
diante la ingenieria genética, los cientificos
pueden introducir genes especificos en el
genoma de una planta, otorgdndole nuevas
habilidades para producir proteinas recom-
binantes y metabolitos especializados. Estas
modificaciones genéticas permiten que las
plantas se conviertan en biorreactores, gene-
rando compuestos valiosos de una manera
altamente eficiente (Mett et al., 2008).

El uso de plantas como biofdbricas presen-
ta numerosas ventajas. En primer lugar, las
plantas tienen la capacidad de producir pro-
teinas y metabolitos complejos y funcionales,
los cuales son dificiles de obtener mediante
otros sistemas de produccién (Hellwig et al,,
2004). Adem3ds, la escalabilidad de la produc-
cion vegetal permite la obtencién de grandes
cantidades de estos compuestos, lo que resul-
ta especialmente relevante en la produccién
de medicamentos y otros productos de alto
valor(Chen et al,, 2013). Ademas, las plantas
son organismos sostenibles y amigables con
el medio ambiente. Aprovechar su capacidad
natural para producir proteinas y metabolitos
reduce la necesidad de métodos de produc-
cién convencionales, como el cultivo de cé-
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lulas bacterianas (Lee et al, 2015) o de mami-
feros (Wurm, 2004), que pueden ser costosos
y perjudiciales para el ecosistema. Esto pro-
mueve una producciéon mas sostenible (Chen
et al, 2013).

A medida que los cientificos exploran dife-
rentes sistemas de produccién, como células
bacterianas o células de mamiferos, se han
encontrado con numerosas ventajas al apro-
vechar el poder de las plantas. Una de las
principales ventajas de utilizar plantas como
sistemas de produccion es su capacidad na-
tural para sintetizar y ensamblar una amplia
gama de moléculas bioldgicas (Hellwig et al,,
2004). Las plantas son autétrofas, lo que signi-
fica que pueden producir su propio alimento
a través de la fotosintesis. Esto les proporcio-
na otra ventaja, ya que pueden convertir la
energia solar, en combinacién del didxido de
carbono de la atmosfera y nutrientes de sue-
lo en compuestos organicos esenciales para
su crecimiento y desarrollo (Maloof, 2017). Al
aprovechar esta habilidad, los cientificos pue-
den generar plantas para que produzcan pro-
teinas y metabolitos especificos de interés.
Ademas, las plantas ofrecen una plataforma
de produccion rentable y escalable. Son orga-
nismos grandes y pueden producir grandes
cantidades de biomasa en comparacion con
las células bacterianas o de mamiferos utiliza-
das en otros sistemas de produccién. Esto re-
duce significativamente los costos asociados
con la produccién y purificacion de los pro-
ductos deseados (Chen et al., 2013).

Otra ventaja importante es la seguridad y la
facilidad de manipulacién genética de las
plantas (Stewart et al, 2018). La tecnologia
genética ha avanzado considerablemente, lo
gue permite a los cientificos modificar y opti-
mizar los genes de las plantas de manera pre-
cisa. Esto significa que es posible introducir o
aumentar la produccidén de proteinas y meta-
bolitos especificos en las plantas de manera
eficiente. También hay una ventaja adicional
en términos de seguridad, ya que las plantas
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SoONn Menos propensas a contaminaciones y
no transmiten enfermedades humanas (Diri-
sala et al., 2017). Por Ultimo, el uso de plantas
en la producciéon de proteinas y metabolitos
de alto valor tiene un menor impacto am-
biental en comparacién con otros sistemas.
Las plantas son naturalmente renovablesy su
cultivo requiere menos recursos en compara-
cién con los sistemas de producciéon basados
en células bacterianas o de mamiferos. Esto
puede contribuir a una produccién mas sos-

tenible y respetuosa con el medio ambiente

(Ma et al., 2003).
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Ingenieria genética de
plantas

Los cientificos han logrado modificar genéti-
camente las plantas para convertirlas en bio-
fabricas. Estas modificaciones genéticas se
basan en el conocimiento y la comprension
de los genesy los mecanismos que controlan
el adecuado desarrollo y crecimiento de las
plantas, asi como de los genes y mecanismos
qgue permiten la produccién de proteinas y
metabolitos de interés en las plantas.

El primer paso para modificar genéticamen-
te una planta es identificar el gen de interés,
que es responsable de producir la proteina o
el metabolito deseado. Este gen puede prove-
nir de la misma planta o de una especie com-
pletamente diferente (Ahmad et al, 2010).
Una vez identificado, el gen se aisla y se in-
serta en el ADN de la planta objetivo. Esto se
logra mediante técnicas de transferencia de
genes, que permite introducir nuevo material
genético en las plantas (Hellwig et al., 2004).

Para insertar el gen en el ADN de la planta, se
utilizan vectores genéticos especiales, como
plasmidos bacterianos o virus modificados,
gue actUan como vehiculos para transportar
el gen a las células de la planta. Estos vecto-

@

res contienen secuencias de ADN especificas
gue permiten la integracién del gen en el ge-
noma de la planta (Ma et al., 2003). Asi mismo,
se han establecido diferentes técnicas que
permiten introducir la secuencia de ADN del
vector dentro de la planta, siendo la mas co-
munes las técnicas de cultivo de tejidos vege-
tales para regenerar plantas completas a par-
tir de células modificadas. Una vez que el gen
ha sido insertado en el ADN de la planta, estas
plantas modificadas genéticamente, cono-
cidas como plantas transgénicas, heredan el
gen de interés y son capaces de producir la
proteina recombinante o el metabolito espe-
cializado (Hellwig et al., 2004).

Es importante destacar que los cientificos
también pueden introducir cambios en la ex-
presion de los genes enddégenos de la planta
para aumentar la producciéon de la proteina o
el metabolito deseado (Verma & Daniell, 2007).
Esto se logra mediante la modificaciéon de las
regiones reguladoras del ADN que controlan
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la actividad de los genes. Al modificar estas
regiones, los cientificos pueden aumentar la
producciéon de proteinas o metabolitos espe-
cificos en las plantas. Una vez que las plantas
transgénicas han sido cultivadas y alcanzan
la etapa de desarrollo adecuada, se pueden
cosechar y procesar para extraer la proteina
recombinante o el metabolito especializado.
Estos productos pueden tener aplicaciones
en una amplia gama de industrias, como la
medicina, la agricultura y la alimentacion.

Una de las técnicas clave utilizadas en inge-
nieria genética es la transformacion (Figura 1),
que permite la introduccién de genes especifi-
cos en el ADN de las plantas, desencadenando
asi la produccién de compuestos valiosos. Una
de las técnicas comunes es la transformacion
mediante Agrobacterium tumefaciens, que
es una bacteria que tiene la capacidad natural
de transferir parte de su ADN a las células de
las plantas. Los cientificos pueden aprovechar
este proceso natural y manipular Agrobacte-
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Figura 1. Ingenieria
genética en plantas:
De la clonacién del
gen a la produccion
de proteinas

y metabolitos
especializados. Se
ilustra el proceso de
ingenieria genética
en plantas, donde los
cientificos introducen
genes especificos

en el genoma de

una planta. Esta
modificacion
genética confiere

a la planta nuevas
habilidades para
producir proteinas
recombinantes

y metabolitos
especializados,
convirtiéndola en una
biofabricas.
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rium tumefaciencs para que lleve el gen de
interés en lugar de su propio ADN. Una vez
gue la bacteria infecta las células de la plan-
ta, el gen se integra en el ADN de la planta
y se hereda en las células descendientes de
la propia planta, permitiendo la produccion
de la proteina o el metabolito deseado (Chen
et al., 2013). Otra técnica utilizada es la trans-
formacion mediante biobalistica o bombar-
deo de particulas. En este enfoque, pequefas
particulas recubiertas con el gen de interés
se disparan a alta velocidad hacia las células
vegetales utilizando una pistola de particu-

las. Al impactar con las células, las particulas
entregan el gen, que se inserta en el ADN de
la planta (Fischer et al, 1999). Ademas de es-
tas técnicas, también se utilizan métodos de
transformacién genética como la electropo-
racion, que involucra la aplicaciéon de pulsos
eléctricos para abrir brevemente los poros de
las células y permitir la entrada del gen (Po-
tvin & Zhang, 2010). Es importante destacar
gue, independientemente de la técnica utili-
zada, los cientificos se esfuerzan por asegurar
que la transferencia de genes sea selectiva y
precisa.

Ejemplos de aplicaciones

Medicina: Las plantas han sido modificadas
genéticamente para producir distintos tipos
de farmacos. A continuacidn, se resume en
forma de tabla algunos ejemplos de estos

bio-productos (Tabla 1).

Bridgford, J. L., Xie, S. C,,
Cobbold, S. A, Pasaje, C. F. A,
Herrmann, S, Yang, T., Gillett,
D. L, Dick, L. R, Ralph, S. A,
Dogovski, C., Spillman, N. J., &
Tilley, L. (2018). Artemisinin kills
malaria parasites by damaging
proteins and inhibiting

the proteasome. Nature
Communications 2018 9:1,

9(1), 1-9. https://doi.org/10.1038/
S41467-018-06221-1

Gleba, Y., Klimyuk, V., &
Marillonnet, S. (2005).
Magnifection--a new platform
for expressing recombinant
vaccines in plants. Vaccine,
23(17-18), 2042-2048.
https://doi.org/10.1016/J.
VACCINE.2005.01.006

Gonzalez-Gonzalez, E., Alvarez,
M. M., Marquez-Ipifa, A.

R, Trujillo-de Santiago, G.,
Rodriguez-Martinez, L. M.,
Annabi, N., & Khademhosseini,
A. (2017). Anti-Ebola therapies
based on monoclonal
antibodies: current state and
challenges ahead. Critical
Reviews in Biotechnology, 37(1),
53-68. https://doi.org/10.3109/07
388551.2015.1114465
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Agricultura: A continuacion, se ilustra el im-

pacto positivo que la tecnologia de fabricas

de proteinas y metabolitos basadas en plan-

tas ha tenido en la agricultura mediante la

modificacién genética, las plantas se han

convertido en herramientas valiosas para la

agricultura, alimentacion e industria, abrien-

do nuevas oportunidades para el desarrollo

de soluciones mas efectivas, sostenibles y ac-
cesibles (Tabla 2).

Maiz (Zea mays)

Papaya (Carica
papaya)

Tomate (Solanum
lypersicum), manzana
(Malus domesticum),
brécoli (Brassica oleracia),
kiwi (Actinidia chinensis).

Arroz (Oryza sativa)

Trigo (Triticum

Expresiéon del gen Bt
(Bacillus thuringiensis)

Resistencia al virus de la
mancha anular (PRSV)

Silenciamiento del gen
ACOI1 (enzima que regula
la maduracion)

Introduccién del gen
Xa21 (resistente a
bacterias)

Introduccién de genes

Resistencia a insectos, como el
gusano del maiz (Lohn et al., 2020).

Prevenciéon del dafio causado por el
virus PRSV (Papaya ringspot virus)
(Fitch et al., 1992).

Mayor tiempo de vida en estantes
para retrasar los efectos sobre la
calidad (Houben & Van de Poel,
2019).

Resistencia a la bacteria
Xanthomonas oryzae (Ercoli et al.,
2022).

Mejora en la tolerancia a sequia y

. . aestivum) de resistencia a sequia resistencia a enfermedades (Khan
X L . . Karki, U., Wright, T., & Xu, J.
Anticuerpo monoclonal Prevencién de la Tabaco Anticuerpo monoclonal producido en e —— y enfermedades et al, 2019).
contra el virus de Ebola infeccion por el (Nicotiana tabaco dirigido contra la Glicoproteina o
R . L. R . B of human erythropoietin . e .. . . .
virus de Ebola benthamiana) superficial del virus (Gonzalez-Gonzalez Algodon Modificacién para Mejora en la calidad de la fibra y la
from tobacco cells for . C e . . .
et al., 2017). o o (Gossypium producir fibras mas produccién de algodén (Chakravarthy
L . . . .. . SRR R & hirsutum) largas y fuertes et al, 2014).
Artemisinina Malariay Artemisia Antimalarico producido en plantas como hematopoietic stem cells
paludismo annua alternativa mas econémica a la produccién owEes el blese cEls.
quimica (Bridgford et al., 2018). Teunnel e Elsiadimalesy 565 Papa (Solanum Apllaml?nto d.e genes Mayor resistencia a diversas
' ) ' ‘ 3 . ‘ 10-20. https://doi.org/101016/3. tuberosum) para reastgnua a enfermedades que afectan las papas
Insulina Diabetes Arabidopsis Produccion de insulina humana en plantas . hongos y virus (Upadhyaya et al., 2021).
thaliana como método mas rentable.
Eritropoyetina Anemia Tabaco Se utiliza para promover la replicacién de Wang, Y., Fan, 3., Wei, Z,, Cana de Azucar Modificacién para mayor  Aumento en la productividad y
(Nicotiana los eritrocitos en pacientes con deficiencia &Xing, S. (2023). Efficient (Saccharum of rendimiento y resistencia  resistencia contra insectos (Igbal et
tabacum) renal (Karki et al., 2022). expression of fusion human cinarum) a plagas al., 2021).
epidermal growth factor in
Factor de crecimiento Heridasy Tabaco Se utiliza para promover la curacién y tobacco chloroplasts. BMC
Tabla 1. Ejemplos Epidermdico Humano quemaduras, (Nicotiana regeneracién de tejidos en quemaduras Biotechnology, 23(1). https://doi.
de productos Pie diabetico. tabacum) graves y heridas (Wang et al., 2023). 0rg/10.1186/512896-022-00771-5 . ) .
farmacéuticos Tabla 2. Ejemplos del impacto positivo de la
obtenidos mediante Vacuna contra Hepatitis B Tabaco Vacuna producida en plantas que tecnologia de fabricas de proteinas y metabolitos
modificacién la hepatitis B (Nicotiana ofrece una alternativa mas asequible basadas en plantas en la agricultura mediante la
genética de plantas. tabacum) para la inmunizacién contra la hepatitis B modificacion genética.

(Gleba et al., 2005).
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Desafios y
perspectivas futuras:

La producciéon de proteinas y metabolitos en
plantas modificadas genéticamente esta su-
jeta a regulaciones y normativas estrictas en
muchos paises. Estas regulaciones buscan ga-
rantizar la seguridad tanto para el medio am-
biente como para los consumidores (Fischer
& Schillberg, 2004). Los productos obtenidos
a través de estas tecnologias deben pasar por
rigurosas evaluaciones de riesgo antes de ser
aprobados para su uso comercial. EIl cumpli-
miento de los estdndares de seguridad vy las
regulaciones aplicables es un desafio impor-
tante para los investigadores y las empresas
involucradas en esta area.

Existe la preocupacion de que los genes modifi-
cados de las plantas puedan transferirse a otras
especies vegetales, lo que se conoce como con-
taminacién genética. Esto podria tener conse-
cuencias imprevistas, como la propagacion de
caracteristicas no deseadas o la aparicidn de
plantas invasoras. Para minimizar este riesgo,
se deben tomar medidas de bioseguridad ade-
cuadas, como la eleccién de especies no empa-
rentadas como huéspedes para la produccion
(Daniell & Dhingra, 2002) y la implementacion
de barreras fisicas para evitar la transferencia de
polen o semillas (Lu et al., 2006).

Obtener altos niveles de produccién de pro-
teinas y metabolitos deseados en las plantas
puede ser un desafio. La expresion del gen de
interés puede variar segun diferentes facto-
res, como el tipo de planta, las condiciones de
cultivo y la manipulacion genética. Los cien-
tificos deben trabajar en la optimizacién de
las técnicas de expresion y regulacion génica
para lograr una produccién eficiente y consis-
tente de los compuestos deseados.
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Por ultimo, la tecnologia de fabricas de pro-

teinas y metabolitos basadas en plantas tam-
bién puede enfrentar desafios relacionados
con la aceptacion publica y la percepcion ge-
neral. La modificacion genética de las plantas
ha generado debates y preocupaciones en
algunos sectores de la sociedad. Es importan-
te llevar a cabo una comunicacién efectiva y
transparente sobre los beneficios, la seguri-
dad y la regulacién asociados con esta tecno-
logia, para fomentar una comprensién infor-
mada y una aceptacion mas amplia.

A pesar de estos desafios, la tecnologia de
fabricas de proteinas y metabolitos en plan-
tas sigue avanzando y ofreciendo grandes
promesas en diversos campos. Abordar estos
desafios requerira una colaboracién continua
entre cientificos, reguladores, industria y la
sociedad en general, para garantizar el desa-
rrolloy la implementacién segura y responsa-
ble de esta tecnologia en beneficio de la so-
ciedad y el medio ambiente.

26

Este trabajo resalta las ventajas de utilizar
plantas como biofabricas y su beneficio en
comparacion con otros sistemas de produc-
cion, como células bacterianas o de mami-
feros. Su capacidad para producir a su bajo
costo, su facilidad de manipulacion genética
Yy sUu menor impacto ambiental los convierten
en una opcién prometedora y sostenible. Asi
como ejemplos exitosos de aplicaciones en
medicina, agricultura, alimentacién y otros
campos, donde las plantas como biofabricas
han demostrado su potencial revolucionario
para generar productos valiosos que impac-
tan positivamente en nuestra salud, la seguri-
dad alimentaria y la sostenibilidad.

Las plantas como fabricas de proteinas y me-
tabolitos representan una prometedora fron-
tera en la biotecnologia. Esta tecnologia tiene
el potencial de transformar no solo la forma
en que producimos compuestos valiosos, sino

también la forma en que abordamos desafios
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Conclusiones

globales, como la salud humana, la seguridad
alimentaria y la sostenibilidad ambiental. A
medida que avanzamos hacia el futuro, es im-
portante seguir apoyandoy fomentando la in-
vestigacion y la colaboracion en este campo,
para aprovechar plenamente el poder verde
de las plantas y llevar adelante los beneficios
gue nos ofrece.

Finalmente, el potencial revolucionario de las
plantas como biofdbricas es innegable. Su
capacidad para producir proteinas y meta-
bolitos de alto valor en grandes cantidades,
combinada con su sostenibilidad y diversidad
de aplicaciones, nos muestra un futuro emo-
cionante y prometedor. Esta tecnologia esta
impulsando el avance cientificoy tecnolégico,
Yy nos acerca a un mundo donde las plantas
no solo son fuente de alimentosy belleza, sino
también biofdbricas verdes de compuestos
gue mejoran nuestra calidad de vida y contri-
buyen al bienestar de la poblacién.
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