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Resumen

La produccion de Cannabis medicinal esta teniendo una mayor relevancia a nivel mundial gracias a
sus beneficios para tratar ciertas enfermedades y condiciones médicas como la epilepsia, Parkinson,
dolor cronico, efectos secundarios de la quimioterapia, entre otros. Sigue en aumento la cantidad de
paises donde se ha legalizado su uso para estos fines, asi como también la produccion y el Per( es
uno de ellos. En cambio, Uruguay es el primer pais del mundo donde el Cannabis se legalizé en su
totalidad y para diversos fines, como recreativo, medicinal e investigacion. La experiencia
profesional llevada a cabo en una empresa productora de Cannabis medicinal en Uruguay ha
permitido generar conocimientos y aprendizajes, asi como también identificar algunos aspectos
claves para lograr un desarrollo exitoso en este rubro, los cuales buscan aportar en el progreso de
esta industria en el Per(. Entre estos puntos se pueden identificar los siguientes: a) la genética, el
fitomejoramiento y el desarrollo de variedades; b) la produccién y manejo de semilla regular y
feminizaday c) el laboratorio de analitica HPLC como mecanismo de control. Es importante recalcar
gue existen otros aspectos en la produccion que también son relevantes, pero los mencionados tienen
sus particularidades y no son tan frecuentes en la produccion de los cultivos agroindustriales y de
agroexportacion de mayor importancia econémica.

Palabras clave: Cannabis, CBD, Semillas, Fitomejoramiento, HPLC.

Abstract

The production of medicinal Cannabis is having a greater relevance worldwide thanks to its benefits
to treat certain diseases and medical conditions such as epilepsy, Parkinson's, chronic pain, side
effects of chemotherapy, among others. The number of countries where its use for these purposes
has been legalized, as well as its production, continues to increase, and Peru is one of them. On the
other hand, Uruguay is the first country in the world where Cannabis was legalized in its entirety and
for various purposes, such as recreational, medicinal and research. The professional experience
carried out in a company that produces medicinal Cannabis in Uruguay has allowed generating
knowledge and learning, as well as identifying some key aspects to achieve a successful development
in this area, which seek to contribute to the progress of this industry in the Peru. Among these points,
the following can be identified: a) genetics, plant breeding and variety development; b) the
production and handling of regular and feminized seed and c) the HPLC analytical laboratory as a
control mechanism. It is important to emphasize that there are other aspects in production that are
also relevant, but those mentioned have their peculiarities and are not as frequent in the production
of agro-industrial and agro-export crops of greater economic importance.

Keywords: Cannabis, CBD, Seeds, Plant breeding, HPLC



PRESENTACION

El presente trabajo esta enfocado en la produccion de Cannabis medicinal en Uruguay, en
coémo hay algunos aspectos claves que hacen de este cultivo algo particular con relacion a
otros cultivos industriales o de exportacion y en como los aprendizajes logrados en la
experiencia productiva en Uruguay pueden ser de utilidad para lograr el desarrollo exitoso,

0 menos accidentado, de esta industria en Peru.

Los aspectos claves en mencion se refieren a tres puntos importantes: el mejoramiento
genético y desarrollo de variedades estables y adaptadas a las condiciones agrocliméticas de
la localidad, la produccion y manejo de semilla de calidad, y la relevancia del laboratorio de
analitica como mecanismo de control durante todo el proceso productivo. Estas cuestiones
han sido factores diferenciadores para lograr mejores resultados y generar mas valor.
Ademaés, de haber sido necesarios debido a la ausencia de una oferta adecuada y de calidad

por parte de terceros especializados.

En Perd, el estudio y produccion de este cultivo no se ha podido realizar anteriormente
debido a su condicién de ilicito, y en todo caso las experiencias productivas han sido en su
mayoria de forma clandestina, fuera de la ley y para fines recreativos. Por lo que no sélo no
hay experiencias previas a gran escala y un conocimiento del manejo del cultivo bajo
nuestras condiciones, si no tampoco empresas 0 proveedores adecuados de servicios y
productos de soporte requeridos para poder desarrollar la industria, teniendo como

consecuencia un reto atin mayor.

Ante esta situacion, el presente trabajo busca ser un aporte en el conocimiento sobre la
produccién de cannabis medicinal y servir de punto de partida para los interesados en el

desarrollo de esta industria en nuestro pais.



l. INTRODUCCION

El cannabis medicinal es uno de los cultivos que mas curiosidad e interes esta despertando a
nivel global y a su vez, que méas expectativas esta generando entre gran parte de la poblacion.
Esto debido a varias razones; sin embargo, se considera que la principal y méas noble es el
hecho de tener el potencial de mejorar y aliviar algunos problemas de salud en pacientes que
no cuentan con otras alternativas existentes. Es decir que, actualmente, hay personas quienes
gracias a los componentes de esta planta pueden tener una mejor calidad de vida y continuar
con sus actividades sin que los sintomas de las enfermedades o condiciones que padecen se
lo impidan llevar a cabo, y ademas para quienes no existe otra opcion viable disponible. Es
tal la situacion, que hay una corriente a nivel mundial de legalizacion del cultivo por lo
menos para fines médicos y de investigacion, a través de leyes en las cuales, como en la
peruana, se declara como objeto la finalidad de garantizar el derecho fundamental a la salud,

y justamente esa debe ser la consigna a nivel mundial.

En Perd, el tema es reciente y se encuentra en una fase temprana. La ley es de noviembre del
2017 y el reglamento de febrero del 2019, sin embargo, todavia no hay ninguna empresa
cultivando cannabis medicinal y hay por delante un panorama lleno de retos y oportunidades.
De otro lado, Uruguay es uno de los paises pioneros a nivel mundial en este cultivo,
especialmente desde el punto de vista legal y social. Es el primer pais del mundo en el cual
se legalizd totalmente la marihuana tanto para fines medicinales como recreativos, regulando
la comercializacion, cultivo, produccion, y distribucion de cannabis y sus derivados bajo la

ley 19.172 que fue promulgada en diciembre del 2013.

Entonces se considera importante tener a Uruguay como referente y asi poder aprovechar la
experiencia y los aprendizajes con los que cuentan en la industria del cannabis medicinal,
que sigue siendo bastante joven e incipiente a nivel mundial. Precisamente, es en ese sentido
que el presente trabajo busca aportar para el desarrollo de la industria cannabica medicinal
en Perd, dando a conocer las experiencias en otro pais latinoamericano, los problemas

enfrentados y las lecciones aprendidas que servirdn para que la curva de aprendizaje en



nuestro caso sea mas acelerada, y poder brindar mas salud, generar mas valor y crear fuentes

de trabajo sostenible para més personas.



Il.  OBJETIVOS

2.1.  Problema/ Oportunidad por investigar

El mercado global de cannabis medicinal esta teniendo un crecimiento considerable afio tras
afio y cada vez son mas paises donde se esta permitiendo su uso. Se estimé que llegaria a
US$ 13,4 billones el afio 2020 y se pronostico que alcanzaria los US$ 44,4 billones para el
afio 2025 con una tasa de crecimiento anual de 22,9% durante el periodo pronosticado.
(“Medical Cannabis Market Size, Trends & Growth | 2020 to 20257, s/f). Adicionalmente,
se considera que el mercado total global de cannabis, incluyendo legal e ilegal, alcanza los
US$ 150 billones y se espera que el mercado legal total para el afio 2025 alcance los US$
166 billones. (Milenkovic, 2018).

En el caso de Perd, encontramos que a pesar de contar con la ley y reglamento aprobados y
ser una industria proxima a desarrollarse a nivel nacional, todavia existe una falta de
conocimiento en el manejo agronémico en el pais y bajo condiciones agroclimaticas
similares. Esto se debe en parte a que no existe ninguna experiencia previa considerable y
ademas a que es un cultivo e industria bastante reciente a nivel global. Asimismo, no se
cuenta con disponibilidad de semillas y genética adecuada comprobada para nuestra
realidad, ni tampoco con servicios de laboratorio especializados en control de calidad y
cuantificacion de cannabinoides. Estos problemas se deben a que no existia una necesidad
previa o habia una restriccion legal; sin embargo, ahora representan una oportunidad para la
investigacion en el cultivo, la generacidn de conocimiento en estas ramas, y de esta manera

aportar en la creacion de valor para la industria peruana de cannabis medicinal.
2.2.  Justificacion

El cultivo de Cannabis medicinal en el Perd, estd muy cerca de ser una realidad. EI marco
regulatorio estd implementado, se observa bastante interés por parte del sector privado en
invertir y constituir empresas para la produccion, y sobre todo existe una urgente necesidad
por parte de los pacientes que requieren de sus derivados para tratar sus problemas de salud.

De acuerdo con el decreto supremo que aprueba el reglamento de la Ley N° 30681, Ley que
5



regula el uso medicinal y terapéutico del Cannabis y sus derivados, se considera que hay un
minimo de 7 596 personas que requieren con caracter de urgencia acceder a Cannabis o algln

derivado como tratamiento y que la Defensoria del Pueblo, la Sociedad Civil y las diferentes
Asociaciones de Pacientes, vienen solicitando adoptar urgentemente el presente reglamento,
para atender a los pacientes con problemas de salud como: epilepsia refractaria, sindrome
Lennox-Gastaut, dolor crdnico, efectos secundarios de la quimioterapia y otros. (Congreso
Nacional de la Republica, 2019).

Ademas de los beneficios para la salud conocidos y con evidencia cientifica comprobada,
hay indicios de que otros componentes de la planta puedan tener propiedades medicinales
adicionales por lo que es importante que se continlen realizando estudios. Es indiscutible el
potencial para el tratamiento de dolencias como dolor neuropatico, epilepsia, cancer y
enfermedades neurodegenerativas, sin embargo, se deben continuar las investigaciones para
mejorar la comprension de la base farmacoldgica, y los progresos en la legalizacion
facilitaran estos avances. (Amin y Ali, 2019). Se debe tener en cuenta que del total de
cannabinoides presentes en el Cannabis, que son mas de 100, son el CBD y el THC los que
se han estudiado a mayor profundidad y el que ha recibido mayor atencion para los
tratamientos medicinales ha sido el CBD, debido a no ser psicoactivo. (Milenkovic, 2018).
Entonces, se puede considerar que el potencial que hay por delante es enorme, teniendo en
cuenta las posibilidades de investigacion en las areas de manejo agronémico, fitogenética,

farmacologia y médica.

Teniendo en cuenta lo expuesto anteriormente y las oportunidades que se generan para el
pais y la ciudadania, es relevante poner a disposicion el conocimiento y la experiencia
obtenida en lugares en los cuales se ha desarrollado el cultivo previamente. Estos
aprendizajes en aspectos claves de la produccion de cannabis medicinal, podran ser de

utilidad para el desarrollo de esta industria en el Perd.
2.3. Alcance

El alcance del presente trabajo se encuentra enmarcado en la experiencia laboral realizada
en Uruguay en los afios 2019 y 2020, en una empresa dedicada al cultivo, produccién de
semillas e investigacion y desarrollo en las areas de manejo agronémico, mejoramiento
geneético, y extraccion y purificacion de Cannabis medicinal. Asimismo, la experiencia

previa de alrededor de ocho (8) afios en las areas de produccion, proyectos e investigacion
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en el sector agroindustrial peruano permitio realizar una mejor identificacion de los aspectos
diferenciadores para lograr el éxito en esta industria y que no son el comun en la mayoria de
cultivos de agroexportacién en los que como pais hemos desarrollado con éxito durante los
ultimos afios. Los aspectos considerados han sido la produccion de semillas, el
fitomejoramiento y desarrollo de variedades, y el laboratorio de analitica para la medicion

continua de cannabinoides.
2.4.  Objetivos generales y especificos
2.4.1. Objetivo general

Sistematizar la experiencia de produccién de Cannabis medicinal en Uruguay e
identificar los aspectos claves y lecciones aprendidas a tener en cuenta para el desarrollo

del cultivo y la industria en Peru.
2.4.2. Objetivos especificos

a. Aportar conocimientos y experiencias comparadas sobre los aspectos clave y
diferenciadores en la produccién de Cannabis medicinal para realidades de
Uruguay y Perd.

b. Presentar las experiencias en produccion de semillas, mejoramiento genético y
mecanismos de control y las razones para considerarlas como factores claves para

esta industria.
2.5. Limitaciones

Las limitaciones del presente trabajo se encuentran en el espacio temporal de la experiencia
en Cannabis que recoge informacion de los afios 2018, 2019 y 2020, asi como también la
limitacion geografica dado que solo considera experiencias en los departamentos de

Montevideo, Canelones y San José, en la Republica Oriental del Uruguay.



I1l. REVISION BIBLIOGRAFICA

3.1.  Aspectos Basicos de la planta de Cannabis
3.1.1. Origeny diversificacion

La planta de cannabis, también conocida como cafiamo, es una de las plantas cultivadas mas
antiguas y se estima que desde hace mas de 10 000 afios ha sido utilizada por el hombre; es
decir préacticamente desde la aparicion de la agricultura. (Moreno Torregrosa, 1997). En este
punto, coinciden la mayoria de los autores, asimismo como sobre su origen en Asia central
para su posterior diversificacion a lo largo de todo el continente asiatico. Cannabis sativa L.
en la actualidad es una especie muy extendida en la naturaleza. Se puede encontrar en
diversos habitats que van desde zonas al nivel del mar hasta regiones templadas del
Himalaya. Debido a ser un cultivo milenario en varias civilizaciones hace que identificar un
punto preciso como centro de origen sea dificil; sin embargo, hay evidencias sobre su uso
medicinal en Medio Oriente y Asia que data desde el siglo VI a.C. (Thomas y ElSohly,
2016).

La historia evolutiva del cannabis y las interacciones humanas abarcan milenios, y durante
este proceso ha sido un cultivo multipropésito. Hay evidencias de que los primeros humanos
la usaran como fuente de fibra, alimento o debido a sus compuestos psicoactivos y
medicinales. Con el transcurso del tiempo y procesos de seleccion de algunas caracteristicas
deseables se han ido obteniendo cultivares de cannabis para fines especificos como la

produccién de fibra, semillas o drogas. (Clarke y Merlin, 2016).
3.1.2. Taxonomiay morfologia

La taxonomia o clasificacion bioldgica manifiesta relaciones evolutivas entre taxones segun
similitudes de rasgos. En este tema, el Cannabis es una de las plantas mas controvertidas y
se debe a los efectos significativos de las condiciones ambientales sobre la fenologia y la
expresion de rasgos cuantitativos, asi como los niveles de expresidn de género. Segln Koren
et al.,, (2020), la principal razon de la incertidumbre taxondémica es la capacidad de

8



endogamia de todas las poblaciones de Cannabis silvestres, resultando en una variabilidad

continua de las caracteristicas cuantitativas.

Sobre la historia de la clasificacion y algunas de las diferencias que se encuentran Angeles

Lopez et al. (2014) indica lo siguiente:

“Cannabis sativa L. es una planta anual que pertenece a la familia Cannabaceae, fue
clasificada botanicamente por primera vez en 1753 por Carl Linnaeus.
Posteriormente, en 1785, Jean Baptiste Lamarck descubre otra especie a la cual
denomina C. indica. Actualmente, el Jardin Botanico de Missouri reconoce trece
especies, incluidas C. sativa y C. indica: C. americana, C. chinensis, C. erratica, C.
faetens, C. generalis, C. gigantea, C. intersita, C. kafiristanica, C. lupulus, C.
macrosperma y C. ruderalis; ademas de una serie de variedades para las especies C.

sativa'y C. indica.” (p. 2)

En cambio, Thomas y EISohly (2016) indican que C. sativa L es una especie altamente
variable en términos boténicos, genéticos y de componentes quimicos. Asimismo, también
sefiala que el género Cannabis ha sido controvertido durante mucho tiempo. Algunos
informes lo propusieron como un género politipico. Sin embargo, segln estudios
morfolégicos, anatémicos, fitoquimicos y genéticos generalmente se trata como si tuviera

una sola especie altamente polimorfica.

La clasificacidon taxondémica de cannabis, ha sido adaptada a partir de Thomas y EISohly

(2016), conforme al siguiente detalle:
Tabla 1.

Clasificacion taxondmica del Cannabis

Categoria Nomenclatura botanica
Reino Plantae
Subreino Tracheobionta - Plantas vasculares

Superdivision Espermatofita - Plantas con

semillas




Division Magnoliophyta - Plantas con flores

Clase Magnoliopsida - Dicotiledoneas
Subclase Hamamelididae

Orden Urticales

Familia Cannabaceae

Género Cannabis

Especie Cannabis sativa L.

Una breve y generalizada descripcion botanica sobre el Cannabis y sus partes vegetativas

seglin Angeles et al., (2014) es la siguiente:

C. sativa es una planta herbacea anual de hasta 4 m de alto, dioica, de tallo erecto y
hojas palmadas estipuladas, las inferiores opuestas y las superiores alternas. Las
hojas se encuentran sobre peciolos de hasta 7 cm de largo. Cada hoja se compone de
entre 3 a 9 foliolos angostos, de apice agudo, con margenes serrados y tricomas
glandulares recostados sobre el haz y el envés de un color mas claro. Los tricomas
glandulares producen una resina como una forma de proteger a la planta contra las

agresiones externas. (p.2)

Asimismo, con respecto a los drganos reproductivos podemos indicar que presenta
inflorescencias axilares en las hojas superiores y en las zonas apicales, con brécteas
herbaceas y que presentan tricomas. Las inflorescencias masculinas son ramificadas, con
muchas flores y laxas. En cambio, las femeninas presentan pocas flores, pero son mas
densas. Las flores masculinas presentan pedicelo con perianto de 5 tépalos; y las femeninas
no tienen pedicelo, presentan perianto entero, membranaceo y pegado al ovario, persistente
en fruto, ovario con un solo dvulo y dos estigmas. Finalmente, el fruto es de tipo aquenio de
una sola semilla, con forma ovoide, comprimida y encerrado en el perianto (Angeles L6opez
etal., 2014).
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Esta descripcion es bastante amplia y debido al polimorfismo mencionado previamente y al
efecto del medio ambiente sobre la expresion fenotipica cuestiones como la altura, cantidad

de foliolos y ancho de las hojas pueden variar (Sandiego Villaverde, 2020).

Normalmente, el cannabis se manifiesta como una planta dioica (Figura 1) y menos
frecuentemente como una monoica. La mayoria de variedades florece en dias cortos
(fotoperiodo menor a 12 horas) y continGa el crecimiento vegetativo en fotoperiodos méas
largos. El sexo es determinado por cromosomas heteromorficos y se pueden distinguir las
flores masculinas de las femeninas por las diferencias morfologicas. En la fase vegetativa se
dificulta la diferenciacion de los individuos a causa de las similitudes morfoldgicas, sin
embargo, con técnicas moleculares se puede hacer una identificacion en etapas tempranas.
(Thomas y ElSohly, 2016)

Cannabizae

fanmabis sative | W M

Figura 1. Cannabis sativa L. Kohler's Medizinal-Pflanzen.
(Szulakowska & Milnerowicz, 2011)
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En adicion a la clasificacion taxondmica, sobre la que se expuso no existe un consenso
unificado en términos de considerar a Cannabis como una sola especie con varias
subespecies 0 varias especies diferentes, se puede encontrar una cierta clasificacion
coloquial que algunos autores describen como la taxonomia “vernacular” del Cannabis. En
la que se muestra a “Sativa” como la variedad o especie mas alta y de foliolos angostos,
“Indica” como la variedad o especie cultivada mas pequefia, frondosa y de foliolos mas
anchos y finalmente a “Ruderalis” como una variedad o especie silvestre, mas pequefia que
la anteriores. En la Figura 2 se puede apreciar la diferenciacion morfoldgica en la expresion
fenotipica entre los individuos considerados como “Sativa”, “Indica” y “Ruderalis”

(McPartland, 2018):

“Ruderalis”

&
f{.
k

Figura 2. Taxonomia “vernacular” del Cannabis, imagen adaptada de
Anderson, cortesia de la Biblioteca y Herbario de la Universidad de
Harvard. (McPartland, 2018)

3.1.3. Importancia y usos

En este presente trabajo cuando se hace referencia al Cannabis, se esta refiriendo a todas las
plantas incluidas en el género y de acuerdo a lo que sefialan varios autores se refiere la
especie Cannabis sativa L. y a todas las subespecies y variedades que engloba, dado que,
segun lo presentado previamente, estamos considerando como una unica especie en el
género. Es decir, se incluye el cafiamo, la marihuana, el cannabis medicinal y todas sus

variantes.

La importancia de esta planta para la humanidad data de hace varios miles de afios,
practicamente desde los inicios de la agricultura y desde esos tiempos ha tenido multiples
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usos, como fuente de fibra para textiles, para usos medicinales y de curanderia, como fuente

de alimento y aceites gracias a las semillas (Moreno Torregrosa, 1997).

En la actualidad, tiene una importancia aun mayor y sigue siendo un cultivo multiproposito.
Importancia mayor gracias a las investigaciones cientificas y médicas vienen demostrando
el efecto medicinal que tienen varios de sus componentes, como los cannabinoides, en los
cuales encontramos el CBD y THC, que vienen a ser los mas populares. Asimismo, “El
descubrimiento de un sistema endocannabinoide disparo el interés médico-bioldgico en este
sistema y dio lugar a numerosas investigaciones que pretenden conocer su papel fisioldgico
y su participacion en procesos patologicos.” (Rodriguez Carranza, 2012). Debido a esto se
aprecia en la actualidad un carécter de urgencia en la legalizacién para fines médicos gracias

a que se presenta como la Unica alternativa para tratar algunos problemas de salud.

En el caso del cafiamo industrial, es un cultivo industrial anual de alto rendimiento para la
obtencion de fibras de tallos de cafiamo y aceite de semillas de caflamo. Aungue se considera
un cultivo nicho, la produccion de cafiamo esta experimentando un renacimiento, habiendo
méas de 30 paises cultivan cafiamo, y figurando China, Europa y Canada como actores
importantes en el mercado mundial. Tradicionalmente, el cAfiamo como planta de fibra se ha
utilizado para la produccion de prendas de vestir, telas, papeles, cordajes y materiales de
construccion. Los “hurds”, como subproducto de desecho de la produccioén de fibra, se
utilizaron para el lecho de animales, las semillas para la nutriciobn humana, por ejemplo,
como harina, y el aceite para una amplia gama de propositos, desde cocinar hasta cosméticos.
Otras aplicaciones mas recientes incluyen materiales para el aislamiento y muebles,
componentes para la industria automotriz, bioplasticos, sectores de joyeria y moda, y
produccién de energia y combustible. Actualmente, el sector de la construccion y el
aislamiento, las industrias del papel y textil, y los dominios de la alimentacion y la nutricion

son los principales mercados. (Crini, Lichtfouse, Chanet, & Morin-Crini, 2020)
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Suplementos
Nutricionales

Figura 3. Principales productos obtenidos a partir de
Cannabis sativa L. (Fassio, Rodriguez, & Ceretta,
2013)

3.2.  Aspectos Generales de la Legislacion
3.2.1. Marco regulatorio y licencias en Uruguay

La situacion legal del Cannabis en Uruguay es un caso muy particular. Es el primer pais del
mundo donde se legaliz6 el Cannabis en su totalidad, es decir para fines tanto medicinales
como recreativos, a través de la Ley N° 19172 que fue promulgada en diciembre del 2013,
en gran parte gracias al apoyo del presidente José Mujica quien fue uno de los principales
promotores y defensores del proyecto.

El enfoque de acuerdo a la legislacion uruguaya es proteger, promover y mejorar la salud
publica de la poblacion a través de una politica orientada a minimizar los riesgos y disminuir
los dafios de uso del cannabis, promoviendo la debida informacion, educacion y prevencion.
Asimismo, establece que el Estado asumira el control y regulacion de todas las actividades
ligadas al cannabis o sus derivados, incluyendo medicinal, recreativo e industrial, es decir
cafiamo. Estas actividades contemplan la importacion, exportacion, plantacién, cultivo,
cosecha, produccion, adquisicion, almacenamiento, comercializacion y distribucion.
Conjuntamente, tiene una orientacion basada en las libertades sefialando el derecho al
disfrute pleno de la salud, los espacios publicos, mejores condiciones de convivencia y

seguridad; asi como también de proteccion y lucha contra el narcotrafico. (Uruguay, 2013)
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En el caso del Cannabis recreativo, sin prescripcion médica, se determinaron 3 modalidades
para su posible acceso: autocultivo o cultivo doméstico, clubes de membresia también
Ilamados clubes cannébicos y compra de cannabis en farmacia o venta comercial. Para
cualquiera de estas modalidades hay que estar registrado y la entidad encargada de
centralizar todo lo referente a Cannabis, tanto como la otorgacion de licencias como el
control de registros es el Instituto de Regulacién y Control del Cannabis (IRCCA). (Hudak,
Ramsey, & Walsh, 2018)

En cuanto al Cannabis medicinal la entidad encargada también de otorgar las licencias es el
IRCCA, asi como también la licencia para las empresas productoras de Cannabis recreativo
para abastecer a las farmacias. El listado de licencias ligadas a la produccidn e investigacion

en Cannabis se puede observar en la Tabla 2.
Tabla 2.

Tipos de licencias emitidas en la Republica Oriental del Uruguay

Cadigo Descripcion Requiere
Proyecto Licencia
I De investigacion cientifica financiada exclusivamente con Sl

fondos publicos

De investigacion cientifica financiada total o parcialmente con Sl

fondos privados

C De cultivo y actividades post cosecha de Cannabis psicoactivo Sl

Cc2 De cultivo y actividades post cosecha de Cannabis NO Sl
psicoactivo

P De industrializacién y comercializacion Sl

T Para operar en zonas francas y otras areas aduaneras con Sl

producto terminado o granel, en transito

Fuente: Adaptada de la web del Instituto de Regulacion y Control del Cannabis (IRCCA)

Adicional a estas licencias, el IRCCA también es responsable de otorgar la autorizacion de

laboratorios analiticos para la cuantificacion de cannabinoides.
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Es importante mencionar que en las licencias de cultivo se puede apreciar la diferenciacion
entre Cannabis psicoactivo y No psicoactivo, asi como también hay una diferenciacion entre
las licencias de Cannabis psicoactivo para uso recreativo y Cannabis psicoactivo para uso
medicinal. Para el caso de la legislacion uruguaya se indica lo siguiente sobre el cannabis

psicoactivo:

Se entiende por cannabis psicoactivo a las sumidades floridas con o sin fruto de la
planta hembra del cannabis, exceptuando las semillas y las hojas separadas del tallo,
incluidos sus aceites, extractos, preparaciones de potencial uso farmacéutico, jarabes
y similares, cuyo contenido de tetrahidrocannabinol (THC) natural, sea igual o
superior al 1% (uno por ciento) de su volumen. (Control Y Regulacién Del Mercado

De Cannabis Ley 19.127 y Decretos Reglamentarios, 2013, p. 22)
Y sobre el cannabis no psicoactivo sefiala:

Se entiende por cannabis de uso no psicoactivo (cafiamo) a las plantas o piezas de la
planta de los géneros cannabis, las hojas y las puntas floridas, que no contengan mas
de 1% (uno por ciento) de THC, incluyendo los derivados de tales plantas y piezas

de las plantas.

Las semillas de variedades de cafiamo no psicoactivo a utilizar no podrén
superar el 0,5% (cero con cinco por ciento) de THC. (Control Y Regulacion Del

Mercado De Cannabis Ley 19.127 y Decretos Reglamentarios, 2013, pp 22-23)

Finalmente, la apertura de la legislacion uruguaya al acceso al cannabis recreativo de manera
legal y ordenada ha generado un desarrollo en la industria de proveedores para cultivadores
domeésticos, clubes o empresarios, por lo que existe una oferta variada de empresas que
ofrecen equipos, herramientas, semillas, genética y servicios relacionados a la produccion

de cannabis.
3.2.2. Marco regulatorio y licencias en Peru

El marco regulatorio peruano presenta una aproximacion diferente sobre el uso del Cannabis
y sus derivados. El objeto de la ley busca garantizar el derecho fundamental a la salud y
permitir el acceso exclusivamente para uso medicinal y terapéutico. El ambito de la ley busca
regular el uso informado, investigacion, produccion, importacién y comercializacion del

Cannabis y sus derivados. En cuanto a los registros menciona la creacion de los siguientes:
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pacientes, importadores y/o comercializadores, entidades de investigacion y desarrollo, y de
entidades publicas y privadas autorizadas para la produccion. Finalmente, sefiala tres (3)
tipos de licencias: investigacion y desarrollo, importacion y/o comercializacién, y
produccidn, refiriéndose a los laboratorios registrados, certificados y autorizados. (Peruano,
2017).

Se puede observar que la ley es bastante general y no tiene la claridad suficiente, y se aprecia
el enfoque netamente medicinal y asociado mas hacia el lado farmacéutico que al agricola o
de cultivo. Asimismo, en la ley se sefiala la publicacion del reglamento en un plazo no mayor
a sesenta (60) dias calendario en el cual se entiende va a haber un mayor nivel de detalle.
Vale la pena mencionar que La ley fue publicada el viernes 17 de noviembre del 2017 vy el
Reglamento recién el 23 de febrero del 2019.

El Reglamento de la Ley 30681 brinda mas detalles sobre algunas definiciones y sobre los
tipos de licencias. En nuestro marco regulatorio, al igual que en el de Uruguay, se considera
Cannabis psicoactivo a aquel cuyo contenido de THC es mayor o igual al 1% en peso seco
y no psicoactivo al que tiene menos de 1%. El no psicoactivo, es considerado una sustancia
no controlada y queda excluida del reglamento de estupefacientes y se encontrara bajo la

denominacién de “canamo”. (Congreso Nacional de la Republica, 2019)

Finalmente, el Decreto Supremo N° 005-2019-SA. Que Aprueba EI Reglamento de La Ley
N° 30681, Ley Que Regula El Uso Medicinal y Terapéutico Del Cannabis y Sus Derivados

(2019) sefala que los tipos de licencia considerados son los siguientes:
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Investigacion cientifica en salud

Investigacion cientifica agraria

Importacion y comercializacion (laboratorios y droguerias)

Comercializacién (farmacias)

Produccion de Cannabis y sus derivados, dentro de la cual tenemos tres (3) tipos:

o Incluye el cultivo

o No incluye el cultivo

o Incluye la produccion de semillas
3.3.  Genéticay Mejoramiento del Cannabis

3.3.1. Genética y fitomejoramiento: Aspecto clave en la produccion de cannabis

medicinal

De acuerdo a Clarke (1981), es posible realizar mejoramiento genético en Cannabis con
cierto éxito sin conocer las leyes de la herencia de Mendel, sin embargo, el total potencial
de un 6ptimo fitomejoramiento y un plan de accion con mayores probabilidades de éxito, se
logran por fitomejoradores que dominan el campo de la genética. Esta aseveracion se puede
deber a la cantidad de supuestas variedades existentes que han sido desarrolladas por
cultivadores empiricos y aficionados al consumo de marihuana, que han hecho selecciones
y cruzamientos a lo largo del tiempo de manera clandestina, por su condicion de cultivo

ilegal.

Hasta la fecha hay cierto desconocimiento y falta de informacién sobre los antecedentes
genéticos de las variedades comerciales, y es importante que sean determinados para poder
estandarizar los derivados obtenidos de determinadas variedades y también poder continuar
con los programas de mejoramiento de manera mas eficiente. Al utilizar herramientas
modernas de andlisis genético serd posible lograr la identificacion de la mayoria de
variedades existentes y sus parentescos entre si podran ser determinados. (Rahn, Pearson,
Trigiano, & Gray, 2016)

18



Esta situacion es uno de los factores por lo cual se considera el aspecto genético y de
mejoramiento como clave. Al haber sido un cultivo prohibido no estaba permitido realizar
un proceso adecuado de investigacion y fitomejoramiento por lo que hay una brecha
importante que recorrer. A la par, otra de las razones es el potencial que tiene la genética en
determinar el perfil de cannabinoides de los individuos, asi como también en la
concentracion total de cannabinoides, que son importantes marcadores quimio-taxonémicos

exclusivos del cannabis. (Potter, 2014)

Finalmente, uno de los elementos que tiene el mayor impacto econémico y financiero en los
proyectos y empresas productoras de cannabis medicinal y sus derivados es el contenido de
CBD vy otros cannabinoides en la materia seca producida. Por lo que, el mejoramiento
genético y desarrollo de variedades dirigido a elevar la concentracion de Cannabinoides es

un componente clave en esta industria.

3.3.2. Diferencias entre Cannabis, marihuana, cafiamo, “hemp”, cannabis

psicoactivo y no psicoactivo

Segun Schilling et al., (2020) Cannabis es el hombre botanico de un género dentro de la
familia Cannabaceae, la misma familia que contiene al lapulo. El género incluye tres (3)
especies: C. sativa, C. indica y C. ruderalis. Sin embargo, las tres (3) especies se pueden
cruzarse entre si y los limites son difusos por lo que se ha sugerido que solo una especie se
reconozca, C. sativa. Una caracteristica comun en todas las plantas de Cannabis es la
presencia de los Cannabinoides que son unos metabolitos secundarios, que
predominantemente se encuentran en los tricomas de las inflorescencias femeninas. Sin
embargo, el perfil y cantidad de cannabinoides puede variar bastante entre accesiones
diferentes. Para reflejar esta variacion se ha sugerido clasificar el cannabis de acuerdo a su

fenotipo quimico o quimiotipo con diferente perfil de cannabinoides.

La presencia y concentracion de THC es el diferenciador entre cafiamo o “hemp” y
marihuana. Estos términos no reflejan una clasificacion taxondmica o filogenética, sino son
un reflejo del perfil de cannabinoides y se asocian definiciones legales que pueden variar
entre los paises. Las variedades de Marihuana o Cannabis psicoactivo contienen al THC
como el cannabinoide en mayor proporcion, pudiendo alcanzar valores del 20 al 30% del
peso seco de la flor femenina. En cambio, si los niveles de THC se encuentran por debajo
del 0.3% (puede variar entre el 0.2 al 1% dependiendo del pais) y como consecuencia su
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consumo no tiene efectos psicoactivos se considera cafiamo, “hemp” o Cannabis no

psicoactivo. (Schilling et al., 2020)
3.4. Propagacion y reproduccion

El Cannabis puede reproducirse de manera sexual y asexual. Las semillas son el resultado
de la reproduccion sexual y debido a que este proceso implica recombinacion de material
genético de los dos progenitores se espera observar variaciones de algunas caracteristicas en
la descendencia. Los métodos vegetativos de propagacion (clonacion), como por esquejes,
permiten una exacta replicacion de la planta parental sin ninguna variacion genética. La
propagacion asexual permite, en teoria, la preservacion sin cambios a través del tiempo y a
través de varios individuos. Luego de entender las diferencias entre ambos tipos de
propagacion se puede decidir cual seria el método adecuado para cada tipo de situacion.
(Clarke, 1981)

3.4.1. Reproduccion sexual

La reproduccidn sexual requiere la unién del polen y dvulos, y asi formar semillas viables
de individuos con nuevos genotipos recombinantes. El polen y los 6vulos son formados por
meiosis, en los cuales los 10 pares de cromosomas, que tiene el Cannabis, no se replican y
en las dos células hijas que se forman tienen la mitad de los cromosomas de la célula madre.
Esta condicion se conoce como haploide (n=10). La condicion de diploide es restaurada
luego de la fecundacion resultando en un individuo diploide (2n=20) con un conjunto

haploide de cromosomas de cada progenitor. (Clarke, 1981)

Cannabis sativa L. en la mayoria de los casos produce inflorescencias masculinas y
femeninas en plantas diferentes, es decir se comporta normalmente como dioica, en
consecuencia, las plantas no realizan autofecundacion y se cruzan con otros individuos casi
de manera obligatoria. En la produccion comercial para cualquier fin a excepcion de semilla,
las plantas son femeninas y se trata de eliminar las masculinas para evitar la formacion de
polen y en consecuencia de semilla porque reduce la calidad de la flor. Sin embargo, de
manera espontanea pueden ocurrir inflorescencias hermafroditas, en las cuales las flores
pistiladas son acompafiadas por la formacion de anteras, lo cual genera formacion de
semillas no deseadas; el mecanismo que explica este fendmeno es poco conocido. (Punjay
Holmes, 2020)
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En el plano comercial y de produccion se utilizan dos términos para referirse al mecanismo

por el cual fueron obtenidas las semillas: regular y feminizada.
3.4.1.1.  Semillaregular

Semilla regular se refiere a la cual ha sido obtenido por la fecundacién de progenitores
masculino (XY) y femenino (XX) tal como se daria en la naturaleza, pero si pudiendo ser
dirigida y conociendo los antecedentes genéticos de los progenitores. En una poblacion
normal la proporcion de plantas masculinas y femeninas es 1:1, e incluso del total de plantas
identificadas como femeninas puede presentarse un 1% de monoicas hermafroditas. (Toth
et al., 2020)

3.4.1.2. Semilla feminizada

La semilla feminizada es aquella que te aseguran con un alto grado de certeza que los
individuos que germinaran seran plantas femeninas. Esto cobra una especial relevancia
debido a lo descrito previamente. Al asegurar una mayor proporcion de plantas femeninas
se asegura un mayor cosecha e inflorescencias de mayor calidad, debido a que lo que se
busca es tener una ausencia de semillas y al no haber polen esta situacion no deberia
presentarse. En un experimento realizado, Vanhove et al., (2011), indica que al utilizar 10
semillas “feminizadas” de cada variedad, no se observo la aparicion de ninguna planta

masculina.

El proceso de feminizacion consiste en revertir una planta femenina a través de un tipo de
estrés hormonal y hacer que produzca flores masculinas y polen. Luego esta poliniza a una
hembra regular y se produce una fecundacion, en la cual ambos progenitores son femeninos,
es decir (XX), por lo cual la descendencia deberia ser femenina en su totalidad. La reversion
en mencién se puede hacer de varias formas siendo la mas comun empleando Tiosulfato de

Plata y en menor grado Nitrato de Plata. (Mohan Ram y Sett, 1982)
3.4.2. Propagacion clonal

La ventaja de este tipo de propagacion asexual es que en una generacion a través de la
clonacion fijas ciertas caracteristicas y atentas la variabilidad genética promovida por la
reproduccion sexual a través de semillas. (Clarke y Merlin, 2016). Entonces los individuos

obtenidos mantienen las mismas caracteristicas que la plantas madres o parentales.

21



3.4.2.1.  Propagacion por esquejes

Una vez que se tiene un buen individuo con caracteristicas deseables, como un buen perfil
de cannabinoides, se procede a colectar los esquejes que consisten en cortes apicales de 10
cm con un minimo de 2 nudos, para posteriormente sumergir la base del esqueje en una
solucién con hormonas, usualmente auxinas, y luego colocarlo en un sustrato a condiciones
controladas. La aparicion de raices se podra observar a partir de 2 semanas. Es recomendable
mantener los esquejes, que seran los futuros plantines, en un fotoperiodo vegetativo de 18
horas. (Thomas y EISohly, 2016)

3.4.2.2.  Micropropagacion in vitro

Los métodos de cultivo de tejidos ofrecen una alternativa a la propagacién clonal por
esquejes. La micropropagacion clonal in vitro se puede lograr en cortos tiempo y en espacio
reducido. Es posible de producir numerosas plantas partiendo de un solo individuo. El
proceso involucra varias etapas desde la iniciacion y establecimiento aséptico del explante,
la multiplicacién, enraizamiento de los brotes generados y posterior aclimatacion vy

endurecimiento fuera del laboratorio. (Thomas y EISohly, 2016)

De acuerdo a la investigacion de Mestinsek-Mubi et al., (2020) el cultivo in vitro de cannabis
medicinal puede iniciarse en diferentes medios de cultivo, los plantines logrados pueden
sobrellevar con éxito la etapa de aclimatacion y que la posicion nodal y el genotipo tienen

un impacto significativo en el éxito del establecimiento in vitro.

Asimismo, el cultivo de tejidos es considero una de las tecnologias mas eficientes para el
mejoramiento de cultivos a través de la generacion de variaciones somaclonales y
gametoclonales, lo cual puede generar el desarrollo de variedades comerciales mejoradas.
(Thomas y ElSohly, 2016)

3.5. Cultivo del Cannabis
3.5.1. Fenologia

Segun Fassio et al., (2013), se puede dividir el ciclo de vida del Cannabis en 4 estadios

principales: germinacién y emergencia, crecimiento vegetativo, floracion y formacién de
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semillas, y senescencia. La fenologia a un nivel mayor de detalle se puede observar en la

Tabla a continuacion:
Tabla 3.

Fenologia del Cannabis

Cédigo Definicion Observaciones

Germinacion y emergencia

0000 Semilla seca

0001 Radicula invisible

0002 Emergencia del hopocotilo

0003 Cotiledones desplegados

Estado vegetativo hace referencia al tallo principal. Las hojas se consideran desplegadas cuando

los foliolos tienen al menos un cm de largo.

1002 ler par de hojas 1 foliolo

1004 2do par de hojas 3 foliolos
1006 3er par de hojas 5 foliolos
1008 4to par de hojas 7 foliolos

1010 5to par de hojas

10xx n par de hojas xx=2(n par de hojas)

Floracién y formacion de semillas se refiere al tallo principal incluyendo sus ramificaciones

Cambio de filotaxis en el tallo principal de opuesta a
2000 Punto GV alternada. Distancia entre los peciolos de hojas

alternadas de al menos 0.5cm.

2001 Primordio floral Sexo casi indistinguible
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Planta dioica

Macho

2100

2101

2102

2103

Hembra

2200

2201

2202

2203

2204

2205

Formacién de flores

Comienzo de floracion

Floracion

Fin de floracién

Formacién de flores

Comienzo de floracion

Floracion

Comienzo de madurez de semilla

Madurez de semilla

Fin de madurez de semilla

Planta monoica

2300

2301

2302

2303

2304

2305

2306

2307

Formacién de flores femeninas

Comienzo de floracion femenina

Floracion femenina

Formacién de flores masculinas

Floracion masculina

Comienzo de madurez de semilla

Madurez de semilla

Fin de madurez de semilla

Primeras flores con estambres cerradas

Primeras flores con estambres abiertas

50% de flores con estambres abiertas

95% de flores con estambres abiertas

Primeras flores con gineceo. Brécteas sin estilos

Estilos de las primeras flores femeninas

50% de las bracteas formadas

Primeras semillas duras

50% de las semillas duras

95% de las semillas duras o partidas

Primeras flores con gineceo (pistilo). Bracteas

perigonales sin gineceos

Primeros gineceos visibles

50% de las bracteas formadas

Primeras flores con estambres cerradas

La mayor parte de las flores con estambres abiertas

Primeras semillas duras

50% de las semillas duras

95% de las semillas duras o partidas
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Senescencia

3001 Desecacién de hojas Las hojas se secan
3002 Desecacion de tallo Las hojas se caen
3003 Descomposicién de tallo Liberacion de las fibras del floema

V. Mediavilla et al., 1998. Decimal code for growth stages of hemp (Cannabis sativa L.). J. Int. Hemp Ass,
5(2); 65 68-74. Traducido por Marcelo J. Rodriguez (2011)

3.5.2. Requerimientos del cultivo

Temperatura: Para la germinacion la temperatura ideal se estima en 24°C. Para el desarrollo
Optimo se considera un rango de 21 a 27 °C durante el diay de 13 a 21 °C durante la noche
(Fassio et al., 2013).

Fotoperiodo: La planta de Cannabis es considerada una planta de dia corto facultativa, eso
se refiere a que normalmente la floracion es inducida por una requerida secuencia de dias
con un periodo minimo ininterrumpido de oscuridad (periodo critico). Sin embargo,
encontramos cierta flexibilidad y algunos individuos podran florecer a pesar de no cumplirse
esta condicion. Al encontrar una gran variabilidad en esta especie algunas poblaciones no
cumplen con estas caracteristicas (Small, 2017).

Agua: El Cannabis puede producir hasta 15 toneladas por hectarea de materia seca en un
ciclo breve, por consiguiente, requiere de una cantidad considerable de recurso hidrico. Los
estudios sefialan que estos valores oscilan entre los 250 a 700 mm. En cuanto a la humedad
atmosférica es recomendable que se encuentre en el rango entre 40 y 60%, para evitar el
desarrollo de patogenos, siendo maés critico durante el periodo de floracion. (Fassio et al.,
2013).

Suelo y fertilizacion: El cafiamo es muy sensible a suelos con estructura pobre o muy
compactados, y también a los deficits o excesos de agua durante sus etapas tempranas, por
lo tanto, requiere suelos con buena humedad y bien drenados. (Struik etal., 2000).

Asimismo, segun Fassio et al., (2013), el pH recomendado debe estar entre el rango de 5 a
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7,5, siendo el 6ptimo 6,5 y en la tabla a continuacion indica la extraccion de nutrientes del

suelo:

Tabla 4.

Extraccion de nutrientes del suelo durante una camparfia (Fassio et al., 2013)

Cultivo N P205 K20 CaO MgO S

(kg/ha)  (kg/ha)  (kg/ha)  (kg/ha)  (kg/ha)  (kg/ha)

Maiz (Zea mays) 302 130 302 93 123 37

12 200 kg/ha grano

Trigo (Triticum sp.) 152 61 184 34 45 23

5 200 kg/ha grano

Avena (Avena sativa) 131 43 165 21 37 22

3 600 kg/ha grano

Caflamo planta entera 177 53 184 199 35 18

~20 000 kg/ha MS

Cafiamo solo tallos 52 12 99 68 12 8

6 000 kg/ha

Cafiamo solo semillas 33 18 8 3 6 9

700 kg/ha

Cafiamo solo flores 56 30 15 6 10 9

1 200 kg/ha
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3.6. Laboratorio de analitica— HPLC
3.6.1. Generalidades e importancia

Segun Ahuja'y Dong (2005), existen una gran variedad de métodos disponibles para analizar
compuestos farmacéuticos; sin embargo, la cromatografia liquida de alta presion (HPLC por
sus siglas en inglés) es el método utilizado con mayor frecuencia para analizar estos
compuestos. La cromatografia liquida de alta presion es a veces Ilamada cromatografia
liquida de alta performance porque ofrece un mejor desempefio que la cromatografia liquida

a presion de ambiental o a baja presion.

La cromatografia de fase inversa es la técnica de separacion mas utilizada por la simplicidad,
versatilidad y alcance del método de fase reversa, dado que es capaz de manejar compuestos
de diversa polaridad y masa molecular. Este tipo de cromatografia ha encontrado
aplicaciones tanto analiticas como preparativas en el area de la separacién y purificacion

bioguimica. (Prathap, Dey, Srinivasa rao, Johnson, & Arthanariswaran, 2013)

En la investigacion de metabolitos secundarios de las plantas, es importante tener los medios
para realizar una caracterizacion adecuada de las muestras. EI HPLC es una técnica idonea
para el aislamiento de compuestos naturales y bioactivos, que se encuentran en el material
vegetal. Tiene amplias aplicaciones en diferentes campos en términos de aislamiento,
estimacion cuantitativa y cualitativa de moléculas activas, asi como también en la separacion
y purificaciéon fitoquimica. Entre los tipos de compuestos vegetales o metabolitos
secundarios en extractos de plantas que se pueden caracterizar y cuantificar con el uso del
HPLC encontramos a compuestos fenolicos, esteroides, flavonoides y alcaloides. (Boligon
y Athayde, 2014)

Finalmente, Prathap et al. (2013) indica que el desarrollo de métodos analiticos desempefia
un rol importante en el descubrimiento, desarrollo y fabricacion de productos farmacéuticos.
Asimismo, el HPLC es probablemente el procedimiento analitico mas universal y sensible y
es Unico en el sentido de que se adapta facilmente a las mezclas de varios componentes. Es
importante que en el proceso de desarrollo del método haya un enfoque en la optimizacion

para mejor el rendimiento final del mismo.
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3.6.2. Andlisis cuantitativo de cannabinoides: CBD, THC y otros

El método de HPLC con deteccion de matriz de fotodiodos (DAD, por sus siglas en inglés)
se utiliza para la determinacion cualitativa y cuantitativa de cannabinoides neutros y acidos
en Cannabis, los cuales incluyen el CBD, THC, CBG, CBN, entre otros y ademas de sus
variables &cidas. El patron cromatografico complejo se puede utilizar para la clasificacion
de quimiotipos de Cannabis, el seguimiento de la potencia psicotropica y la comparacion de

productos de cannabis de diferente origen. (Lehmann y Brenneisen, 1995)

La predileccion de la cromatografia liquida de alta presion con deteccion de matriz de diodos
(HPLC-DAD) se debe a que tiene una ventaja sobre los sistemas de cromatografia de gases
(GC). En esta tltima metodologia ocurre una conversion térmica de los cannabinoides &cidos
la cual es incompleta e irreproducible y al solamente detectar las formas neutras y haber esta
conversion parcial puede causar una subestimacion del contenido total de cannabinoides. En
el caso del HPLC las muestras no se calientan, en consecuencia, se detectan cannabinoides
acidos y neutros y para obtener el contenido total de cannabinoides se suman ambas

concentraciones. (De Backer, Maebe, Verstraete, & Charlier, 2012)
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IV. DESARROLLO DE LA EXPERIENCIA PROFESIONAL

La experiencia profesional en el cultivo del Cannabis medicinal fue realizada en Uruguay en
los afios 2019 y 2020, en la empresa Inverell SA que es parte del holding canadiense Auxly
Cannabis Group, el cual esta conformado por varias empresas del rubro cannabico
incluyendo medicinal, recreativo, cultivo en invernaderos, laboratorios, comercio minorista
y desarrollo de productos para el consumo. Inverell SA cuenta licencias otorgadas por el
IRCCA para los procesos de propagacion, produccion de semillas, siembra, cultivo y
postcosecha; para realizar investigacion y desarrollo de nuevas variedades; y para realizar
investigacion en extraccion y purificacion de cannabinoides. Todas estas actividades son
Unica y exclusivamente en Cannabis medicinal no psicoactivo, por lo que todo material
vegetal no debe sobrepasar el 1% de THC en ningiin momento. En los afios 2019 y 2020 la
empresa contd con mas de 160 ha de Cannabis medicinal cultivadas y cosechadas, un area
de invernadero para produccion de semillas de 0.4 ha, viveros para propagacion por esquejes,
laboratorio de cultivo de micropropagacion clonal in vitro, laboratorio de analitica para
cuantificacion de cannabinoides mediante HPLC y un area de investigacion y desarrollo
enfocada en elaborar y mejorar los protocolos de manejo agronémico y al fitomejoramiento

y desarrollo de nuevas variedades.

La experiencia previa de cerca de ocho (8) afios en otras empresas agroindustriales y en otros
cultivos de agroexportacion como el palto, el esparrago y el arandano, asi como también en
otros cultivos industriales novedosos con un foco importante en la investigacion y desarrollo
como la Stevia permite tener una perspectiva integral y en consecuencia realizar un mejor
diagnostico de la situacion de la empresa y el cultivo en Uruguay. Asimismo, la experiencia
previa dota de las herramientas necesarias para poder enfrentar de manera satisfactoria los
retos y contribuir con la mejora de procesos y generacion de valor para la compafiia y partes

interesadas.

La produccién de Cannabis medicinal sigue siendo un tema novedoso en el cual hay mucho
por investigar y desarrollar. Aun son pocos los paises en los cuales se pueden realizar esta

actividad; sin embargo, la tendencia global es hacia la legalizacion para fines medicinales,
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explicado principalmente por los beneficios comprobados para algunos problemas de salud.
Al no haber existido una industria legal y formal durante muchos afios, y siendo considerado
como un cultivo ilegal en la mayor parte del mundo ain hacen que sea un cultivo muy
particular y que enfrente situaciones que no son del comun de los otros cultivos de

agroexportacion o industriales.

Dentro de estas particularidades se han identificado tres (3) que son consideradas como
claves y que pueden ser un factor determinante para lograr mejores resultados y generar mas
valor. Estos aspectos son: la genética, fitomejoramiento y desarrollo de variedades; la
produccion y manejo de semillas de calidad; y finalmente el laboratorio de analitica de
cannabinoides como mecanismo de control. Cabe mencionar que hay otros aspectos
importantes como el manejo del riego, la nutricién, la postcosecha, el MIP; sin embargo,
estos puntos también son relevantes y comunes en otros cultivos, en los que se han obtenido
experiencias exitosas en el sector agroindustrial peruano. Asimismo, son puntos en los que
los profesionales en agronomia peruanos y los equipos técnicos estdn mas enfocados y han

logrado importantes mejoras y aprendizajes.

En cambio, en los aspectos considerados como claves en el Cannabis medicinal,
encontramos précticas que no son comunes en las empresas agroexportadoras como el
desarrollo de genética, la produccion de semillas o contar un laboratorio de analitica con
HPLC y al no encontrar en el mercado otras empresas proveedoras que puedan dar este

soporte, se tornan asuntos de considerable importancia.
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Figura 4. Plantacion de Cannabis medicinal en Uruguay a tres semanas del

trasplante y a partir de semilla feminizada.

Figura 5. Plantacion de Cannabis medicinal en Uruguay con inflorescencias maduras

y con alto contenido de CBD.
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4.1.

Experiencias en genética y desarrollo de variedades

Uno de los objetivos que se tenia en la empresa era desarrollar variedades adaptadas a las

condiciones agroclimaticas de los sitios de produccion, de alto rendimiento de flor seca y

con un alto contenido de CBD, mayor a 16% en inflorescencia seca y un bajo contenido de

THC, menor a 0.6% en inflorescencia seca. El limite legal para poder ser considerado no

psicoactivo es menor a 1% de THC por lo tanto es mejor mantenerse, con un buen margen,

por debajo de ese valor para no incumplir con las disposiciones legales y no incurrir en faltas,

multas e incluso la anulacion de la licencia de produccion.

Este objetivo parte de la necesidad de desarrollar genética adecuada dado que no se encontro

en el mercado ninguna opcidn iddnea. La situacion sobre las semillas disponibles en el

mercado presentaba la siguiente problematica:

Los precios eran sumamente altos. Esto se debe a que la mayor parte de la demanda
proviene de cultivadores domésticos o clubes los cuales compran las semillas por
unidades y en cantidades pequerfias a precios en el rango entre los 3 a 5 USD la
unidad. En cambio, para una empresa que siembra grandes extensiones y requiere
entre 5 000 a 300 000 semillas por hectarea, dependiendo del sistema de plantacion,

y cuenta con decenas de hectareas el impacto en el presupuesto es considerable.

La disponibilidad de semillas en el mercado no estaba en la capacidad de cubrir los
requerimientos de la empresa. Esto debido a la razon expuesta en el parrafo anterior.

La estandarizacion y homogeneidad de la semilla disponible en el mercado no era la
adecuada, era frecuente que se presentara mucha variabilidad intra varietal, en
caracteristicas morfoldgicas y en mayor medida en el perfil de cannabinoides, lo cual
podia representar un riesgo grave debido a los limites legales del contenido de THC.

La mayor parte de empresas productoras de semilla no cuentan con genética de
Cannabis medicinal para produccion en campo abierto y en condiciones climéticas
como las de Uruguay. La mayoria de empresas productoras de semillas cuenta con
genética especializada para invernaderos o cultivo “indoor” y de alto contenido de
THC. Esto se puede deber a que la mayor parte de la demanda hasta antes del “boom”
medicinal y del CBD provenia de aficionados o consumidores de Cannabis

psicoactivo.
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Si bien, si existe un tipo de variedades de cafiamo disponibles, a precios razonables y apto
para condiciones de cultivo a campo abierto extensivo, estos son de cafiamo industrial para
produccién de fibra o semillas para extraccion de aceite, por lo que usualmente tienen
contenidos muy bajos de cannabinoides incluido CBD (menor al 5%) por lo cual pierden
relevancia para los proyectos de Cannabis medicinal alto en CBD. Finalmente, teniendo en

cuenta estas consideraciones se desarroll6 el programa de fitomejoramiento.

Uno de los proyectos del programa de fitomejoramiento de la empresa, el cual tuvo como
resultado el registro de una variedad ante el Instituto Nacional de Semillas (INASE) consistid

de las siguientes fases:
1. Busqueday colecta de material (semillas)
2. Siembra de semillas, crecimiento y floracion
3. Caracterizacion, identificacion y evaluacion de las variedades e individuos
4. Seleccion y codificacion de individuos con caracteristicas deseadas
5. Cruzamientos dirigidos con progenitores identificados
6. Cosecha de semillas y mantenimiento de la trazabilidad

7. Repetir desde los pasos del 2 al 6 hasta lograr poblaciones estables y con las

caracteristicas deseadas

La basqueda de material se realizé en bancos de semillas, empresas productoras de Estados
Unidos, Canada y Europa y finalmente en Clubes de Cannabis en Uruguay. La ventaja de la
legalidad del cultivo desde el 2013 ha permitido que estos clubes hayan podido colectar una
diversidad de semillas de muchas procedencias durante varios afos y realizar cierto tipo de
mejoramiento empirico. En consecuencia estos individuos y variedades se encuentran
adaptados a las condiciones propias del pais y constituyen una fuente local bastante

interesante para colectar material.

Se decidio realizar la colecta de semillas de un Club, las cuales tenian algo de genética de la
var. Finola, la cual es un cafiamo temprano con fines de produccion semilla, con un
porcentaje bajo pero aceptable de CBD (3.5%) y uno muy bajo de THC (< 0.13%). Estas

caracteristicas no eran las ideales; sin embargo, podia ser un buen punto de partida y
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minimizando el riesgo de tener niveles de THC altos. Adicionalmente, era la opcién méas

rapida dado que no implicaba importacion de material que adn tiene sus complicaciones.

La colecta de estas semillas provino de tres (3) individuos femeninos las cuales no
sobrevivieron y no pudieron ser clonadas. El progenitor masculino, donante de polen,
aparentemente era de una genética similar; sin embargo; al haberse realizado esta
polinizacion en el club cannabico en el cual hay otros individuos masculinos de diversa
genética existe una alta probabilidad de contaminacion. Se pudo analizar las inflorescencias

de las cuales se cosecharon las semillas presentando los siguientes resultados:
Tabla 5.

Resultados de HPLC en porcentaje (%) del peso seco de la muestra (inflorescencia)

_ Total Total Suma
Cadigo CBDa CBD CBD CBG CBN THC THCa

Planta (%) (%) W o w e T
(%) o) (%)

Finolal1/501 1.815 1.651 3.466 0.052 - 0.104 0.030 0.134 7.252
Finola2/510 1.771 1.175 2.946 0.028 - 0.079 0.026 0.105 6.130
Finola3/518 2.467 0.859 3.326 0.046 - 0.073 0.063 0.136 6.970

La semilla cosechada dio origen a 856 plantas, de las cuales fueron 413 hembras y 443
machos. Es importante recalcar que cada una de estas plantas es un individuo Unico y puede
existir una gran variabilidad, como se podra preciar méas adelante. La caracterizacion se hace
en funcion de los individuos femeninos, dado que son los que producen la inflorescencia con
tricomas y cannabinoides, es decir, las plantas femeninas son los individuos productivos. Se
obtuvieron 14 clones de solamente 386 hembras, 27 no sobrevivieron. Se evaluaron los 386

individuos femeninos F1 con clones vivos segun las siguientes caracteristicas:

- Altura de la planta
34



- Fortaleza, medida como biomasa y arquitectura de la planta
- Concentracién de CBD en flor

- Concentracién de THC en flor

Los resultados de la evaluacion de las caracteristicas consideradas como criterios de
seleccidn, de los individuos femeninos de la generacion F1 que sobrevivieron se detallan en

la Tabla 6.
Tabla 6.

Resultados de evaluacién de individuos femeninos F1

Altura de la . Media
Baja (< 1.25m) Alta (> 1.75m) Total
planta (1.25-1.75m)
N° Individuos 152 157 77 386
Fortaleza Baja Media Alta Total
N° Individuos 182 139 65 386
Concentracion ) Media
Baja (< 3%) Alta (> 4.5%) Total
CBD (3—4.5%)
N° Individuos 174 129 83 386
Concentracion ) Media (0.5 - Alta (>
Baja (< 0.5%) Total
THC 0.75%) 0.75%)
N° Individuos 294 59 33 386

Soélo 23 de los individuos evaluados cumplieron con las 4 caracteristicas deseadas: altura
mayor a 1.75m, fortaleza alta, concentracion de THC menor a 0.5% y concentracion de CBD
mayor a 4.5%. De otro lado, los clones obtenidos a partir de esquejes fueron debidamente
codificados y solamente sobrevivieron los correspondientes a 12 individuos. El detalle del

contenido de CBD y THC de estos individuos se presenta en la tabla a continuacion:
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Tabla 7.

Contenido de CBD y THC individuos femeninos seleccionados y clonados

Individuo
_ CBD Total THC Total
Femenino F1 Clon

1 (%) (%)
1 4.67 0.27
2 4.53 0.31
3 8.78 0.39
4 9.89 0.52
5 4.85 0.18
6 5.02 0.29
7 5.18 0.4
8 8.33 0.43
9 5.21 0.37
10 4.48 0.22
11 5.76 0.41
12 4.73 0.36

Posteriormente, se seleccionaron los individuos nimero 3, 4 y 8. Los cuales se continuaron
clonando y polinizando con su hembra revertida. La hembra revertida se le denomina a un
individuo genéticamente femenino, y que bajo condiciones normales solo tendria
inflorescencias femeninas y no produciria polen, al cual se le realiza un tratamiento con
tiosulfato de plata (STS por sus siglas en inglés) para hacerla producir polen. Al realizar el
cruzamiento de cada clon con su respectiva hembra revertida seria una manera de simular o

generar artificialmente una autopolinizacion. La semilla generada a partir de este proceso se
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hace germinar y desarrollarse para continuar con su proceso de evaluacion, caracterizacion

y seleccion.

Finalmente, se continda con el proceso de evaluar los individuos y cruces sucesivos hasta
conseguir poblaciones con las caracteristicas deseadas, homogéneas y de baja variabilidad.
Se considera que esta linea promisoria producida por seleccion simple de caracteristicas de
segregacion es bastante estable al no haber producido cambios ni fenotipicos ni de
concentracion de cannabinoides durante un minimo de 4 generaciones por lo que presentaba
las condiciones para su inscripcién en el Registro Nacional de Cultivares y en el Registro de

Propiedad de Cultivares del Instituto Nacional de Semillas.

Figura 6. Individuos de Cannabis en el “indoor” para su evaluacion, debidamente

identificados con sus etiquetas y cddigos de barra para una adecuada trazabilidad.
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Figura 7. Vivero de esquejes de propagacion clonal
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Figura 8. Plantin de Cannabis a partir de esqueje con raices

desarrolladas.
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Figura 9. Plantulas de cannabis medicinal in vitro.

4.2.  Experiencias en produccion y manejo de semillas

En el acapite anterior, sobre la experiencia en genética y desarrollo de variedades se presenta
la situacidn sobre la genética y disponibilidad de semillas, su importancia, y los retos y
oportunidades que representa. En la experiencia profesional realizada la produccion de
semillas se comenzé a realizar a pequefia escala desde el proceso de fitomejoramiento. En
este caso, se realizaba para continuar con el proceso de evaluacion, caracterizacion y
seleccién de individuos. Culminado este proceso y teniendo definidos los progenitores se

lleva a cabo la produccion de semilla a mayor escala.

En la empresa se contaba con espacios especificos para la produccion de semillas buscando
que sean areas controladas y en la que se disminuya el impacto de las variables externas. Los
espacios destinados a la de produccion de semillas eran dos, el area “indoor” y el
invernadero. EIl area indoor consistia en un galpon cerrado que contaba con iluminacién
LED, sistema de ventilacion y calefaccion y deshumidificadores. En este espacio al tener
total independencia de la luz natural se podia modificar el fotoperiodo de acuerdo a los

requerimientos. El invernadero también contaba con iluminacion suplementaria que podia
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ser 0 no utilizada y también sistemas de ventilacion, calefaccion y deshumidificadores; sin

embargo, no era un ambiente totalmente controlado, se podian modificar algunas variables,

pero hasta cierto punto.

Los aspectos importantes identificados para el proceso de produccion y manejo de semillas

adecuado son los siguientes:

Evitar la contaminacion con fuentes externas de polen y puedan ocasionar una
polinizacién no deseada. Los granos de polen del Cannabis son muy pequefios,
anemofilos y pueden viajar varios kilometros por lo que es importante seleccionar un
area aislada y alejada de otras fuentes de polen, asi como tener condiciones de
bioseguridad exigentes.

Llevar una impecable trazabilidad sobre los individuos seleccionados como
progenitores y mantener una correcta identificacion. El uso de etiquetas con cddigos
de barras o cédigos QR sumado a un sistema informatico de trazabilidad puede ser

de gran ayuda.

Controlar la humedad relativa del ambiente con especial foco durante la época de
floracion y polinizacién, el rango 6ptimo se encuentra entre 60 a 70%. Contar con
deshumidificadores y sistema de calefaccion puede jugar un rol importante en una
campafia exitosa de produccion de semillas, en especial en zonas geogréaficas con
climas que pueden llegar a humedades relativas por encima del 85% durante varias

horas del dia.

Para el caso de produccion de semilla feminizada, es muy importante desarrollar un
protocolo de reversion de plantas femeninas adecuado y asegurar una buena
preparacion del STS. Asimismo, el STS causa estrés en la planta y puede generar
dafos por lo que hay que tener cuidado con las dosis a utilizar y el estado nutricional
de las plantas. El uso de bioestimulantes o antiestresantes en este proceso puede ser
de utilidad.

Es importante mencionar que los aspectos mas cotidianos como un 6ptimo manejo del riego,

nutricion y un adecuado manejo integrado de plagas y enfermedades también son

fundamentales, pero al ser algo mas comun en otros cultivos no se ha profundizado en estos

puntos.
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Figura 10. Plantacion de Cannabis en invernadero para produccion de semillas.

e

Figura 11. Semillas de Cannabis medicinal seleccionada y clasificada.
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4.3.  Experiencias en laboratorio de Analitica HPLC como mecanismos de control

El laboratorio de analitica HPLC sirve como un mecanismo de control transversal a todos
los procesos en los que hay como resultado o subproducto inflorescencias de Cannabis o sus
derivados. Es fundamental para el programa de fitomejoramiento y desarrollo de variedades,
para evaluar ensayos de investigacion y desarrollo y para realizar un monitoreo constante a
la produccion de flores con fines medicinales. Asimismo, también se requiere para poder
analizar muestras provenientes de las pruebas de extraccion y purificacion de
Cannabinoides. Tiene una relevancia incluso mayor por la restriccion del contenido de THC

menor a 1% del peso seco de todo material vegetal.

La experiencia previa en el cultivo de Stevia, en el cual la finalidad es la produccion y
extraccion de Steviolglicésidos como el Rebaudiosido A, permitié desarrollar las
herramientas y conocimientos que fueron de gran ayuda para trabajar de cerca al area de
HPLC. Asi como en el cultivo de Stevia el objetivo es producir ciertos glicésidos de steviol,
en el caso del Cannabis medicinal, la finalidad es producir y extraer Cannabinoides, en este
caso especifico Cannabidiol (CBD). Estos tipos de metabolitos secundarios son

cuantificables a través del método de la cromatografia liquida de alta presion (HPLC).

El proceso del analisis en HPLC parte desde el muestreo y finaliza en la interpretacion del
cromatograma y el procesamiento de datos para finalmente obtener la concentracion de
determinados metabolitos, en este caso cannabinoides, en el extracto analizado y por lo tanto
en la muestra. Es importante tener el proceso descrito, detallado y estandarizado en un
Procedimiento Operativo Estandar (POE o SOP por sus siglas en inglés). Usualmente cuenta

con los siguientes pasos:

1. Colecta, identificacion y codificacion de la muestra (inflorescencias) con los datos
relevantes

2. Recepcion de la muestra en el laboratorio y verificacion de la informacidn necesaria
(Cddigo de muestra, lote, area, fecha muestreo, responsable del muestreo, cédigo del
experimento, cddigo de la planta, etc.)

3. Extraccién de cannabinoides a partir de inflorescencias. Este paso implica el secado
de la muestra, analisis de impurezas si fuese necesario, fragmentacion o molienda,
pesado en balanza analitica, extraccion en alcohol, calentamiento y ultrasonido entre
50 a 60 °C durante 10 minutos.
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4. Verificar la disolucion completa y del sobrenadante obtenido filtrar con una jeringa
y un filtro de nylon de 0,22 pum y colocarlo en el vial de 2 ml para su posterior
analisis.

5. Realizar calculo del factor de dilucion: volumen/peso de la muestra, ingresar en la
tabla de andlisis correspondiente y colocar el vial en la bandeja auto — muestra
(“Autosampler”) y guardar contramuestra refrigerada y en oscuridad.

6. Determinar parametros del método de HPLC y ejecutar corrida.

7. Interpretar cromatograma y realizar procesamiento de datos para obtener la
concentracion

8. Realizar las verificaciones si fuesen necesarias

9. Generar el reporte de resultados de analisis en Cannabinoides medidos en HPLC

En el caso de que los resultados presenten informacion que pueda parecer atipica es posible
realizar una nueva corrida analizando la contramuestra guardada el laboratorio. Las
contramuestras guardadas pueden ser de dos tipos, de material vegetal seco, es decir
inflorescencias secas o del extracto en alcohol. Es recomendable tener ambas, dado que en
el caso de que no se haya realizado una adecuada extraccion al tener contramuestra de

inflorescencia te permite realizar una nueva.

Algunas de las consideraciones a tener en cuenta para un adecuado desempefio del area de
HPLC y contar con resultados confiables son los siguientes: a) Calibracion periédica de los
equipos: balanzas, pipetas automaticas, HPLC y todos sus componentes; b) Realizar un
adecuado desarrollo del método HPLC y validacion del método, con lo cual se determina la
Optima combinacion de columna, fase moévil, volumen de inyeccion, temperatura, flujo y
demas parametros; ¢) Estandarizar los procedimientos de colecta de muestra y realizar una
correcta identificacion y trazabilidad; d) Contar con los estandares de los metabolitos
adecuados y realizar calibraciones del equipo y e) Realizar una limpieza adecuada del equipo

al finalizar las corridas.

Finalmente, el laboratorio de analisis de Cannabinoides con HPLC es un area transversal a
la empresa que brinda este servicio a las areas de investigacion y desarrollo,
fitomejoramiento, produccidn, postcosecha, laboratorio de extraccion y purificacion y hasta
la misma industria farmacéutica. Uno de los indicadores claves de desempefio que mas
impacto tiene en los resultados financieros es el contenido de CBD y cannabinoides en la

flor. La importancia es igual o mayor a la que el rendimiento por hectéarea en kg de flor seca,
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dado que, lo que se busca producir es kg de CBD. Este resultado viene a ser el producto de
los kilogramos por hectarea de inflorescencia seca obtenida por el contenido de CBD en la
inflorescencia expresado en porcentaje. Asimismo, también funciona como un mecanismo
de control para cumplir con la legislacion y asegurar que el material esta dentro de los limites

permitidos.
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V. CONCLUSIONES Y RECOMENDACIONES

5.1. Conclusiones

Una primera conclusion es considerar que la experiencia realizada en Uruguay permitio
adquirir conocimientos, generar valor y aprender lecciones en la produccion de Cannabis
medicinal; ademas, gracias a la experiencia previa en el rubro agroindustrial peruano en otros
cultivos de agroexportacién se pudo tener una perspectiva integral acerca de cuéles son los
aspectos a los que le debemos prestar mayor atencién para aportar en el desarrollo de esta

industria en Peru.

Una segunda conclusion, considera que los aspectos clave y diferenciadores identificados
durante la experiencia y que también aplican para la realidad peruana son: el
fitomejoramiento y desarrollo de variedades, la produccion y manejo de semillas y el

laboratorio de analitica de HPLC como mecanismo de monitoreo y control.

Asimismo, se concluye que el cultivo de Cannabis medicinal en Peru tiene un gran potencial
de desarrollo debido a la creciente demanda a nivel nacional y global, a las condiciones
agroclimaticas propias del pais y a las experiencias empresariales exitosas introduciendo y
desarrollando nuevos cultivos que se han logrado en los ultimos afios. La legislacion vigente
(Ley y Reglamento) es un buen punto de partida; sin embargo, hay que realizar algunas
mejoras y hay que darle mayor celeridad en culminar las disposiciones pendientes. En el
caso de Uruguay, la legalidad total del cultivo tanto para fines recreativos y medicinales ha
permitido un desarrollo mas acelerado en algunos aspectos y el acceso mas sencillo a

diversidad de semillas y genética.

Una conclusion adicional a considerar es que las caracteristicas intrinsecas de la especie,
como la amplia diversidad genética disponible, la facilidad en la propagacion clonal, el ciclo
fenoldgico corto, el ser una especie mayormente dioica y con la posibilidad de hacer

reversion sexual de individuos y la abundante generacion de polen; le brindan un gran
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potencial y facilidad en realizar fitomejoramiento, desarrollar nuevas variedades y tener un

programa propio de produccion de semillas.

Finalmente, se concluye que el HPLC es una herramienta fundamental que dara un soporte
transversal a maltiples etapas en el proceso productivo monitoreando y cuantificando uno

de los indicadores més importantes que es el contenido de CBD y cannabinoides.

5.2.  Recomendaciones

Una primera recomendacion a tener en cuenta para poder aportar en el desarrollo de la
produccion de Cannabis medicinal es revisar y estudiar sobre las experiencias en el cultivo
en otras regiones para rescatar asi las lecciones aprendidas y trabajar teniéndolas en
consideracién. De esta manera, podemos aprovechar la informacién generada previamente

en otras latitudes y usarlas como base.

Asimismo, se recomienda darle un énfasis especial a los aspectos considerados como claves
por la potencialidad que tienen en mejorar los resultados y generar mayor valor. En el caso
del aspecto relacionado a la genética y fitomejoramiento es recomendable realizar una
colecta amplia de semillas y contar con un banco de germoplasma de diferentes procedencias
para poder instalar ensayos y evaluar el comportamiento, rendimiento de las variedades,
andlisis de cannabinoides y realizar una adecuada caracterizacion y de esta manera

determinar cuéles serian las variedades méas adecuadas.

Se recomienda también tener presente la posible variabilidad intra varietal de las semillas
que se adquieran tanto en aspectos morfoldgicos, fenotipicos y de quimiotipo, los cuales si
no son identificados a tiempo puede representar un riesgo debido a las variaciones en los
contenidos de cannabinoides. Asi como también se debe evaluar diferentes zonas de
produccidn en Pert no solo concentrandose en la costa, considerando areas con mayor altitud
de valles interandinos en la sierra e incluso selva alta para generar mayor actividad

econdmica en esas zonas Yy desarrollo.

Por consiguiente, otra recomendacion es implementar un plan de fitomejoramiento y
desarrollo de variedades dado que gracias a las caracteristicas del cultivo y a las condiciones

agroclimaticas de Pert contamos con un gran potencial para lograr importantes avances. Y
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también continuar la investigacion e instalacién de ensayos en produccion de semilla

feminizada y la mejora de los protocolos de reversion sexual aplicando tiosulfato de plata.

Una sugerencia adicional a tener en consideracion es evaluar y contemplar la ubicacion y
aislamiento de los proyectos de cultivo de Cannabis en Peru y las areas productoras de
semilla; esto debido a la posibilidad de contaminacion por polen de otros campos dado que
el polen puede viajar varias decenas de kildbmetro y mantenerse viable, lo cual podria

ocasionar dafios y pérdidas en la produccion.

Adicionalmente, se recomienda considerar la instalacion de viveros de propagacion clonal
de cannabis por esquejes para tener la posibilidad de realizar los dos tipos de reproduccion,
sexual y asexual, asi como también la instalacion de laboratorios de cultivo de tejidos para
la micropropagacion clonal de cannabis y realizar investigaciones para la mejora de

protocolos.

Con respecto al HPLC, se considera como una sugerencia importante implementar un
laboratorio de analitica adecuado para hacer un monitoreo constante al contenido de
cannabinoides en las inflorescencias, y contar con certificaciones de buenas préacticas de

laboratorio para garantizar un 6ptimo funcionamiento.

Finalmente se recomienda, trabajar de cerca con el estado en el mejoramiento de la
legislacion y hacer las gestiones necesarias para lograr impulsar el desarrollo de la industria
de cannabis medicinal en Peru. Asi como también, fomentar alianzas publico — privadas
entre las empresas, universidades e instituciones para promover la investigacién, educacion
y divulgaciéon sobre el cannabis medicinal y sus beneficios tanto para la salud como

econdmicos.
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