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RESUMEN 

El tequila, una de las bebidas espirituosas más representativas de México, ve amenazada su autenticidad por prácticas de adulteración y falsificación, 

que afectan tanto a los consumidores como a la industria. La distinción entre las categorías de tequila blanco '100% agave' y 'mixto' resulta crucial 

para garantizar su calidad, valor cultural y comercial. En este estudio se propone un método analítico multivariable basado en espectroscopía de 

infrarrojo cercano (NIR) y herramientas quimiométricas para abordar este problema, mediante el uso de modelos matemáticos avanzados, incluyendo 

análisis de componentes principales (PCA), regresión de mínimos cuadrados parciales (PLSR), k-vecinos cercanos (kNN), análisis discriminante 

mediante regresión de mínimos cuadrados parciales (PLS-DA), modelado flexible e independiente por analogía de clases (SIMCA) y sistema de 

aprendizaje automático mediante vectores soporte (SVM). Los resultados muestran que los modelos SVM y PLS-DA lograron clasificaciones perfectas 

(sensibilidad, especificidad y precisión = 1), evidenciando su eficacia en la autenticación de las categorías de Tequila. Adicionalmente, el modelo de 

regresión SVMR demostró un desempeño sobresaliente en la predicción del contenido alcohólico, con un coeficiente de determinación (R²) de 1.0. 

Este enfoque ofrece una alternativa eficiente, rápida y no destructiva frente a los métodos tradicionales de control de calidad, como la cromatografía. 

Su implementación en la industria tequilera y laboratorios de rutina puede mejorar significativamente la detección de fraudes y garantizar la 

autenticidad de los productos. Este estudio destaca el potencial de la espectroscopía NIR y la quimiometría como herramientas clave para fortalecer 

el control de calidad en la industria de bebidas espirituosas. 

Palabras Claves: Control de calidad, Autenticación, Fraude alimentario, Quimiometría, Espectroscopía infrarrojo cercano. 

 
ABSTRACT 

Tequila, one of Mexico's most representative spirits, is threatened by adulteration and counterfeiting practices that affect both consumers and the 

industry. The distinction between the categories of '100% agave' and 'mixed' white Tequila is crucial to guarantee its quality, cultural and commercial 

value. In this study, a multivariate analytical method based on near infrared spectroscopy (NIR) and chemometric tools is proposed to address this 

problem, using advanced mathematical models, including principal component analysis (PCA), partial least squares regression (PLSR), k-nearest 

neighbors (kNN), partial least squares regression discriminant analysis (PLS-DA), soft independent modeling of class analogy (SIMCA) and support 

vector machine learning (SVM). Results show that the SVM and PLS-DA models achieved perfect classifications (sensitivity, specificity and precision 

= 1), evidencing their effectiveness in the authentication of Tequila categories. Additionally, the SVMR regression model demonstrated outstanding 

performance in predicting alcohol content, with a coefficient of determination (R²) of 1.0. This approach offers an efficient, fast and non-destructive 

alternative to traditional quality control methods such as chromatography. Its implementation in the tequila industry and routine laboratories can 

significantly improve fraud detection and guarantee product authenticity. This study highlights the potential of NIR spectroscopy and chemometrics 

as key tools to strengthen quality control in the spirits industry. 

Keywords: Quality control, Authentication, Food fraud, Chemometrics, Near infrared spectroscopy 

https://orcid.org/0000-0003-0957-2542
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INTRODUCCIÓN 

El tequila, una de las bebidas espirituosas más emblemáticas de México, 

es reconocido mundialmente por su calidad, autenticidad y profundo 

vínculo cultural con el país. Esta bebida se produce a partir de la 

fermentación y destilación del jugo extraído del agave azul (Agave 

tequilana Weber var. azul), de acuerdo con estrictas regulaciones que 

garantizan su autenticidad, tales como la Norma Oficial Mexicana NOM-

006-SCFI-2012, vigilada por el Consejo Regulador del Tequila (CRT). Este 

reglamento especifica los requisitos para etiquetar un producto como 

"100% agave", en comparación con los tequilas mixtos, que contienen 

hasta un 49% de azúcares de otras fuentes (CRT, 2016). A pesar de estos 

controles, la adulteración y falsificación de tequila han aumentado, 

afectando tanto a la industria como a los consumidores. Por ello, es 

crucial implementar metodologías analíticas avanzadas que 

complementen los métodos tradicionales y faciliten una detección rápida 

y confiable de posibles fraudes (Warren-Vega et al., 2023). 

Los métodos analíticos oficiales de control de calidad alimentaria suelen 

estar basados en técnicas analíticas tradicionales, tales como la 

cromatografía de gases; usada para la determinación del contenido 

permitido de aldehídos, metanol y alcoholes superiores en tequilas 

(NMX-V-005-NORMEX-2018), o la cromatografía de líquidos; utilizada 

para la determinación de los niveles máximos de furfural en tequilas 

(NMX-V-004-NORMEX-2018). 

La mayoría de las técnicas analíticas tradicionales aplican un enfoque 

dirigido y requieren ser llevadas a cabo en instalaciones especializadas 

de manera off-line con un tiempo prolongado de análisis, son de alta 

complejidad y, a menudo, requieren de un exhaustivo pretratamiento de 

la muestra. Una alternativa para disminuir estos inconvenientes y 

aumentar la eficiencia de los análisis de control de calidad alimentario 

es aplicar un enfoque no dirigido para desarrollar métodos analíticos 

multivariable (MAM), basados en el uso de técnicas espectroscópicas no 

invasivas y herramientas quimiométricas, que sean rápidos, confiables, 

sencillos y que el tratamiento de la muestra sea poco o nulo, para que 

puedan ser usados como métodos de análisis de cribado (métodos 

analíticos de vanguardia) para una detección más temprana de posibles 

fraudes alimentarios (Valcárcel y Cárdenas, 2005). 

De esta manera, el uso de técnicas espectroscópicas propicia el 

desarrollo de estos métodos analíticos de vanguardia que permiten 

agilizar los análisis de control y aseguramiento de calidad de una mayor 

cantidad de muestras, dejando las técnicas analíticas tradicionales para 

el desarrollo de métodos analíticos de retaguardia (Valcárcel y Cárdenas, 

2005; Jiménez-Carvelo et al., 2021), como lo son los métodos 

cromatográficos, utilizados para confirmar ciertos resultados 

sospechosos de adulteración o falsificación provistos por los métodos 

de vanguardia.  

Entre las técnicas espectroscópicas más exploradas para el control de 

calidad en la industria alimentaria se encuentran la espectroscopía de 

infrarrojo medio con transformada de Fourier (FTIR), de infrarrojo 

cercano (NIR) y/o Raman (Arendse et al., 2021; Tirado-Kulieva et al., 

2022), cuyos espectros son habitualmente utilizados para desarrollar de 

manera individual métodos analíticos multivariable.  

En este contexto, la quimiometría ha emergido como una herramienta 

esencial en el análisis de alimentos y bebidas, permitiendo interpretar 

grandes volúmenes de datos generados por técnicas instrumentales 

modernas. Definida como la ciencia que aplica métodos matemáticos y 

estadísticos para maximizar la extracción de información química 

(Hibbert, 2016), la quimiometría combina modelos supervisados y no 

supervisados para clasificar, predecir y evaluar patrones químicos. Su 

integración con técnicas espectroscópicas, como la espectroscopía de 

infrarrojo cercano (NIR), representa una solución innovadora para 

superar las limitaciones de los métodos analíticos tradicionales, al 

proporcionar análisis rápidos, no destructivos y más económicos 

(Arendse et al., 2021). 

La espectroscopía NIR se ha consolidado como una técnica versátil en la 

industria alimentaria y de bebidas, utilizada para evaluar parámetros de 

calidad, autenticidad y composición química (Pontes et al., 2006; Keong 

Tan et al., 2023). En ese sentido, también se han empleado diversas 

técnicas espectroscópicas en la industria tequilera, tales como la 

ultravioleta visible (UV-Vis) (Contreras et al., 2010), espectroscopía 

infrarroja con trasformada de Fourier (FTIR) (Pérez-Beltrán et al., 2021) o 

espectroscopía Raman compensada espacialmente (Pérez-Beltrán et al., 

2022). 

Cuando se combina con herramientas quimiométricas, como regresión 

de mínimos cuadrados parciales (PLSR), análisis discriminante mediante 

regresión PLS (PLS-DA) o máquinas de soporte vectorial (SVM), es 

posible diferenciar entre productos auténticos y adulterados con una alta 

precisión (Kolomiets et al., 2010; Fernández-Lozano et al., 2019; Warren-

Vega et al., 2023). 

El presente trabajo se enfoca en desarrollar y validar un método analítico 

multivariable basado en espectroscopía NIR y quimiometría para 

diferenciar entre tequila blanco '100% agave' y 'mixto', así como para 

predecir su contenido alcohólico. Este enfoque busca proporcionar una 

https://revistas.uas.edu.mx/index.php/QBU/index
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herramienta robusta y eficiente para el control de calidad en la industria 

tequilera, contribuyendo a la preservación de la autenticidad y calidad de 

esta bebida icónica. 

MATERIALES Y MÉTODOS 

MUESTRAS 

Un total de 55 muestras de Tequila Blanco de distintas marcas fueron 

empleadas en este estudio, de las cuales 30 pertenecían a la categoría 

'100% agave' (TB - Tequila Blanco) y 25 a la categoría 'mixto' (TBM - 

Tequila Blanco Mixto). Dichas muestras fueron otorgadas por el Consejo 

Regulador del Tequila de México (CRT, 2016). 

Instrumentación 

Se utilizó un espectrómetro Frontier IR Dual-Range System, PerkinElmer, 

equipado con una esfera de integración NIR IntegratIRTM de 50.8 mm 

(2") de diámetro, PIKE Technologies. Se analizaron 2 mL de cada muestra 

de Tequila Blanco, sin ningún tipo de tratamiento, los cuales se vertieron 

en una celda de cuarzo y fueron cubiertos con un émbolo de oro de 1.0 

mm de paso óptico para evitar la dispersión de la radiación 

electromagnética. Las huellas instrumentales NIR se obtuvieron en el 

rango 10000-4000 cm–1, usando 16 escaneos, con una resolución 

nominal de 4 cm–1 y correcciones de fondo entre el análisis de una 

muestra y otra. Las huellas instrumentales obtenidas fueron 

transformadas de transmitancia a absorbancia y corregidas 

manualmente en su línea base en los puntos 10000, 9400.67, 8868.69, 

7784.51, 6006.13, 5461.28 y 4000 cm–1, mediante el software 

SpectrumTM 10 STD, PerkinElmer. Finalmente, se digitalizaron y 

exportaron en formato ASC (Action Script). 

ANÁLISIS DE DATOS MULTIVARIABLE  

Las huellas instrumentales originales NIR, formadas por 6000 variables 

cada una (1 dato por cm–1), fueron exportadas a formato MATLAB 

(Mathworks, Massachusetts, USA, v. R2017b). El conjunto de datos fue 

divido en un subconjunto de entrenamiento conformado por 42 muestras 

(24 TB / 18 TBM) y un subconjunto de validación externa formado 

por11muestras (6 TB / 5 TBM). Dicha selección de muestras se realizó 

de manera aleatorizada en una proporción 80-20% para cada uno de los 

subconjuntos previamente mencionados. 

Los análisis de datos multivariable fueron llevados a cabo con el 

software PLS_Toolbox (v. 8.6.1, 2019, Eigenvector Research In., Manson, 

WA, USA).  

Las herramientas quimiométricas empleadas para el análisis 

exploratorio fueron análisis de componentes principales (PCA, Principal 

Component Analysis) y regresión parcial lineal mediante mínimos 

cuadrados (PLSR, Partial Least Square Regression), mientras que para 

los estudios de clasificación se emplearon k-vecinos cercanos (kNN, k-

Nearest Neighbor), modelado flexible e independiente por analogía de 

clases (SIMCA, Soft Independent Modeling of Class Analogy), análisis 

discriminante mediante regresión parcial de mínimos cuadrados (PLS-

DA, PLS-Discriminant Analysis) y sistema de aprendizaje automático 

mediante vectores soporte (SVMs, Support Vector Machines). Para la 

predicción del contenido alcohólico se utilizó PLSR y regresión mediante 

SVMR. Asimismo, para los análisis exploratorios se aplicaron 

conjuntamente los siguientes pre-procesados: filtro Whitaker y 1ª 

derivada; para los estudios de clasificación se seleccionó el rango 6000-

4000 cm–1, se normalizó (área = 1) y se realizó un centrado en la media; 

mientras que para la predicción del contenido alcohólico se utilizaron las 

6000 variables a las cuales se les aplicó el filtro Whitaker y 1ª derivada 

como pre-procesado. 

RESULTADOS Y DISCUSIÓN  

El Tequila contiene una gran variedad de compuestos volátiles (Soto-

Romero et al., 2016), como alcoholes superiores, aldehídos, ácidos 

grasos, ésteres, compuestos azufrados, algunos compuestos fenólicos y 

hasta antioxidantes, los cuales le otorgan su aroma y sabor, éstos han 

sido identificados a través de cromatografía de gases (Vallejo-Córdoba 

et al., 2004; Peña-Alvares et al., 2006) y de líquidos (Bukovsky-Reyes et 

al., 2018), entre otros métodos analíticos (Warren-Vega et al., 2023). No 

obstante, el Tequila está constituido mayoritariamente por agua y etanol 

en proporciones aproximadas de 60% y 40% (NOM-006-SCFI-2012), 

respectivamente. 

La presencia de ambos componentes mayoritarios se puede corroborar 

en la Figura 1, donde se muestran las vibraciones características de agua 

y etanol de dos huellas instrumentales de Tequila Blanco, categorías TB 

(espectro color rojo) y TBM (espectro color verde), obtenidas mediante 

espectroscopía NIR. 

Las intensas bandas alrededor de 7000 cm–1 y 5200 cm–1 se atribuyen a 

las bandas características de combinación de v1 + v3 y v1 + v3, 

respectivamente, del agua, las cuales están superpuestas con las bandas 

de combinación del etanol 2×v(OH) y v(OH) + δ(OH); mientras que las 

regiones 6000-5500 cm–1 e inferior a 4500 cm–1 a las vibraciones 

https://revistas.uas.edu.mx/index.php/QBU/index


 

 11 
 

Perez-Beltrán et al 

Revista online: https://revistas.uas.edu.mx/index.php/QBU/index  

 

 

 

2×v(CH) y v(CH) + δ(CH) del etanol (Livermore et al., 2003; Pontes et al., 

2006; Kolomiets et al., 2010). 

Tal como se puede apreciar en la Figura 1, las señales instrumentales de 

ambas categorías de tequila son muy similares, lo que imposibilita su 

diferenciación y autentificación a simple vista. Es por ello, que se 

requiere la aplicación de herramientas quimiométricas que permitan 

extraer información relevante de dichas señales para lograr su adecuada 

autentificación, tal como se detalla en los siguientes subapartados. 

 

 
Figura 1. Espectros NIR de Tequila Blanco. TB: '100% agave' y TBM: 'mixto'. 

 

ANÁLISIS EXPLORATORIO  

El análisis exploratorio se llevó a cabo para estudiar el agrupamiento y/o 

comportamiento natural de este conjunto de datos obtenido de muestras 

de Tequila Blanco de categorías '100% agave' y 'mixto', y para detectar 

posibles muestras anómalas. Se realizaron diversos pre-procesados, 

encontrando que los mejores resultados para estos análisis 

exploratorios eran obtenidos al aplicar conjuntamente el filtro Whitaker y 

1ª derivada. 

El primer análisis exploratorio fue llevado a cabo mediante PCA, el cual 

se construyó con 6 componentes principales (PCs, principal 

components), mismas que explicaban el 99.2% de la varianza total. Al 

realizar el análisis de la PC1 vs PC2 y graficar sus puntuaciones (véase 

Material Suplementario Figura 1 (a)), se observó que las muestras se 

ordenaban en el plano según su contenido alcohólico, siendo las de 

menor graduación alcohólica las situadas en la parte inferior y las de 

mayor graduación alcohólica las situadas en la parte superior. Asimismo, 

dicha gráfica de puntuaciones propició la detección de dos muestras 

anómalas (círculos marcados en magenta), las cuales presentaban una 

señal instrumental distinta en el intervalo 6000-5500 cm–1 (Figura 1 (b)), 

debido a que el análisis espectroscópico de dichas muestras se realizó 

con una cantidad inferior a la requerida, por lo que dichas señales 

instrumentales fueron excluidas de los siguientes análisis de datos 

multivariable. La utilización de la herramienta quimiométrica de PCA 

también fue utilizada por Contreras et al. (2010) para desarrollar un 

modelo con 2 PCs (99.99% de la varianza total), con el cual se obtuvo una 

clara agrupación de Tequilas Blanco y Tequilas Reposado, lo cual se 

debió a las características inherentes del proceso de añejamiento 

sucedido en las barricas de madera, facilitando así dichas agrupaciones. 

Posteriormente, se realizó un segundo análisis exploratorio mediante 

PLSR, el cual fue construido con 6 variables latentes (LVs, latent 

variables), que explicaban el 99.1% y 92.7% de la varianza total en los 

bloques X e Y, respectivamente, y cuyo gráfico de puntuaciones (LV1 vs 

LV2) se observa en la Figura 2. En este caso y a diferencia del gráfico de 

puntuaciones del PCA, se pueden distinguir claramente las agrupaciones 

de las muestras pertenecientes a ambas categorías de tequila, lo cual 

demuestra la ventaja del PLSR sobre el PCA debido a su capacidad para 

capturar tanto la varianza y correlación entre los datos (Wise et al., 2006). 

 

Una vez finalizado el análisis exploratorio, dichos datos fueron 

empleados en los siguientes análisis de datos multivariable. Dichos 

resultados son consistentes con otras investigaciones realizadas 

previamente, aún cuando la técnica espectroscópica fue diferente; por un 

lado, se utilizó espectroscopía FTIR con fusión de datos (Pérez-Beltrán 

et al., 2021) y, por el otro, espectroscopía Raman compensada 

espacialmente (SORS, Spatially Offset Raman Spectroscopy) (Pérez-

Beltrán et al., 2022). En ambos estudios la herramienta quimiométrica 

que mejores agrupaciones mostró fue la de PLS, evidenciando 

tendencias claras para las categorías de “100% agave” y “mixto” de las 

muestras de Tequila Blanco. 

 

ANÁLISIS DE CLASIFICACIÓN   

Para la realización de este tipo análisis se emplearon distintas 

herramientas quimiométricas de análisis supervisado, en las cuales se 

consideró a la categoría '100% agave' (TB) como clase diana, debido a 

que es la categoría con mayor valor económico y, por tanto, más 

propensa a sufrir adulteraciones y/o falsificaciones. Después de un 

estudio exhaustivo de distintos pre-procesados, se seleccionaron 

únicamente 2000 variables (6000-4000 cm–1) de las 6000 variables 

originales para eliminar la mayor cantidad posible de interferencia debida 

a las características bandas de combinación (v1 + v3) del agua. 

https://revistas.uas.edu.mx/index.php/QBU/index
https://drive.google.com/file/d/1f5Tpt5FgDbQ4B_RSMnCw6J82_N3X2CZI/view?usp=share_link
https://drive.google.com/file/d/1f5Tpt5FgDbQ4B_RSMnCw6J82_N3X2CZI/view?usp=share_link
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Seguidamente, dichos datos fueron normalizados (área = 1) y centrados 

en la media. A continuación, se describen los resultados obtenidos para 

cada uno de los modelos matemáticos.  

 
Figura 2. Gráfico de puntuaciones (LV4 vs LV6) de análisis exploratorio mediante 

PLSR a conjunto de datos de Tequila Blanco '100% agave' (TB) y Tequila Blanco 

'Mixto' (TBM). 

SVM 

Para la elaboración de este modelo matemático se utilizó la función 

Kernel de 'base radial' con valores 'gama' y 'costo' comprendidos entre 

los rangos 10–6-10 y 10–3-102, respectivamente; así como una 

compresión adicional mediante PLS con 16 LVs. Se estableció un valor 

de 0.5 como límite de decisión para la clasificación de las muestras, 

donde un valor > 0.5 correspondía a las muestras pertenecientes a la 

clase TB, mientras que valores < 0.5 a muestras pertenecientes a la clase 

TBM. La gráfica de clasificación, representada por la Figura 3 (a), 

muestra los resultados de los conjuntos de entrenamiento y validación 

externa en donde todas las muestras fueron correctamente diferenciadas 

en sus clases correspondientes. Los resultados de este conjunto de 

validación se ponen de manifiesto en la tabla de contingencias de 

validación, expuesta a través de la Figura 3 (b). A diferencia de esta 

investigación, Contreras et al. (2010) utilizaron espectroscopía UV-Vis en 

conjunto con SVM y PCA para diferenciar entre Tequilas Blancos y 

Tequilas reposados, obteniendo una clasificación 100% correcta. Por su 

parte, en el estudio desarrollado por Pérez-Beltrán et al. (2022), se utilizó 

espectroscopía Raman compensada espacialmente y SVM, en donde la 

diferenciación de las categorías “100% agave” y “mixto” de Tequila 

Blanco fue 100% correcta, logrando resultados consistentes con esta 

investigación. 

 

 

 

PLS-DA 

El modelo PLS-DA fue construido utilizando 18 LVs, las cuales explicaban 

el 100% y 98.3% de la varianza acumulada en los bloques X e Y, 

respectivamente, con un error promedio de clasificación de validación 

cruzada (RMSECV, Root Mean Square Error for Cross Validation) de 

0.604. Al igual que en el modelo SVM, se estableció un límite de 0.5 como 

criterio de decisión, asociando los valores > 0.5 a muestras de la clase 

TB y valores < 0.5 a muestras de la clase TBM, tal como se muestra en 

su gráfica de clasificación, representada por la Figura 4 (a). Asimismo, 

en ella se aprecia la correcta clasificación de todas las muestras de los 

conjuntos de entrenamiento y validación externa, cuyos resultados de 

validación se recopilan en su correspondiente tabla de contingencias en 

la Figura 4 (b). Dichos resultados, coinciden con los obtenidos por Pérez-

Beltrán et al. (2021, 2022) en donde el modelo de clasificación de PLS-

DA fue capaz de diferenciar correctamente todas las muestras 

pertenecientes a las dos categorías diferente de Tequila Blanco, 

evidenciando el potencial que tiene esta herramienta para obtener 

resultados consistentes independientemente de la técnica 

espectroscópica utilizada. 

 
(a) 

 
(b) 

 
 

Figura 3. (a) Gráfica de clasificación y (b) tabla de contingencias de validación 

para el modelo de clasificación SVM. Clase diana: TB-Tequila Blanco '100% agave'; 

Clase alternativa: TBM-Tequila Blanco 'Mixto'. 
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kNN 

Para la construcción de este modelo matemático se consideró como 

número óptimo de vecino un valor de 8 (k = 8), con el cual fue posible 

encontrar una pequeña diferenciación entre ambas clases bajo estudio. 

El límite de decisión se mantuvo igual que en los modelos SVM y PLS-DA, 

siendo los valores > 0.5 asociados a las muestras de la clase TB y valores 

< 0.5 a la clase TBM, tal como se muestra en la gráfica de clasificación 

del Material Suplementario Figura 2 (a). 

  

 

 

En este caso, el modelo matemático presentó dificultades para 

diferenciar las muestras del conjunto de entrenamiento, lo cual se vio 

reflejado en la validación del modelo con 3 muestras mal clasificadas 

(círculos marcados en color magenta). Los resultados que pueden 

apreciarse en la tabla de contingencias de validación en la Figura 2(b) del 

Material Suplementario. 

SIMCA 

Para encontrar los mejores resultados se estudiaron dos estrategias en 

la construcción del modelo matemático SIMCA: (i) modelo de 

clasificación con dos clases de entrada (2iC-SIMCA), en el cual se 

utilizaron tanto la clase diana (TB) y la clase alternativa (TBM) para 

entrenar el modelo, y (ii) modelo de clasificación con una clase de 

entrada (1iC-SIMCA), en el cual sólo la clase diana fue utilizada para la 

etapa de entrenamiento del modelo.  

A pesar del gran potencial de esta herramienta quimiométrica y de las 

dos estrategias estudiadas, no fue posible obtener una clara 

diferenciación de ambas clases de tequila, tal como se aprecia en la 

gráfica de clasificación del Material Suplementario Figura 3 (a), en donde 

se muestran los estadísticos T2 de Hotelling y Q para la clase diana con 

un nivel de confianza del 95%. Las muestras con valores de T2 y Q < 1 son 

asociadas a la clase TB, mientras que las muestras con valores de T2 y Q 

> 1 a la clase TBM. Los resultados para el conjunto de validación se 

pueden apreciar en la tabla de contingencias en la Figura 3 (b). 

De manera complementaria, se calcularon las cuatro 4 principales 

métricas de calidad en el desempeño de cada uno de los modelos de 

clasificación mencionados –sensibilidad (SENS), especificidad (ESPEC), 

valor predictivo positivo o precisión (PREC) y el valor predictivo negativo 

(VPN) (Cuadros-Rodríguez et al., 2016) – las cuales se muestran en la 

Tabla 1. Los mejores resultados, con valores = 1, se obtuvieron con los 

modelos matemáticos SVM y PLS-DA, seguidos del modelo kNN y por 

último 1iC-SIMCA.  

 
Tabla 1. Principales métricas de calidad en el desempeño para los modelos de 

clasificación SVM, PLS-DA, kNN y 1iC-SIMCA. 

 
En este sentido, los modelos SVM y PLS-DA son capaces de clasificar 

correctamente todas las muestras TB y TBM, lo cual se demuestra a 

través de las métricas SENS y ESPEC = 1, respectivamente. Asimismo, 

ambos modelos poseen una excelente precisión (PREC = 1), lo cual indica 

la proporción de muestras TB bien clasificadas con relación a todas las 

muestras totales asignadas a la clase TB; así como también un excelente 

VPN = 1, lo cual indica la habilidad de ambos modelos para proveer la 

proporción de muestras TBM bien clasificadas con relación a las 

muestras totales asignadas a la clase TBM.  

Cabe mencionar que, a pesar de que el modelo kNN clasificó mal 

solamente una muestra de TB, obteniendo buenos resultados de SENS y 

(a) 

 
(b) 

 
Figura 4. (a) Gráfica de clasificación y (b) tabla de contingencias de validación 

para el modelo de clasificación PLS-DA. Clase diana: TB-Tequila Blanco ‘100% 

agave’; Clase alternativa: TBM-Tequila Blanco ‘Mixto’. 

https://revistas.uas.edu.mx/index.php/QBU/index
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PREC = 0.83 en ambas métricas de calidad, sus resultados de ESPEC = 

0.60 indican su falta de habilidad para clasificar muestras de la clase 

TBM. Por tanto, los modelos matemáticos SVM y PLS-DA arrojan mayor 

seguridad en los resultados y, por tanto, para su implementación en 

análisis de rutina y cribado para el control de calidad del Tequila Blanco, 

ya que son capaces de clasificar ambas categorías correctamente y de 

"aprender" de los datos que se van incluyendo para aumentar el conjunto 

de entrenamiento, por lo que la clasificación de nuevas muestras 

desconocidas será cada vez más confiable. Del mismo modo, se puede 

concluir que estas dos herramientas quimiométricas son altamente 

eficaces para la diferenciación de las dos categorías de Tequila Blanco 

(“100% agave” y “mixto”), lo cual resulta más complicado debido a que 

las diferencias químicas entre sí son más sutiles, debiéndose solamente 

al tipo de azúcar utilizado en la fermentación para su elaboración. 

Predicción del contenido alcohólico. 

 
(a) 

 
(b) 

 
Figura 5. Curvas de calibración para la cuantificación del contenido alcohólico de 

muestras de Tequila Blanco mediante los modelos matemáticos (a) PLSR y (b) 

SVMR 

 

El conjunto de entrenamiento estuvo conformado por 38 muestras (22 TB 

/ 16 TBM) y el conjunto de validación externa por 9 muestras (6 TB / 3 

TBM), los cuales se utilizaron para construir los modelos matemáticos 

de regresión PLSR y SVMR para predecir su contenido alcohólico. El 

primero de ellos se construyó con 6 LVs, las cuales explicaban el 99.24% 

y 96.90% de la varianza acumulada en los bloques X e Y, respectivamente, 

con un RMSEC de 1.481 y R2 = 0.969 (Figura 5 (a)). El segundo modelo 

de regresión, SVMR, fue construido utilizando 22 vectores soporte (SVs, 

support vectors), función Kernel de base radial, y valores óptimos de 

gama y costo de 0.00032 y 100, respectivamente. Dicho modelo 

matemático proporcionó un RMSEC de 0.091 y un R2 = 1.0 (Figura 5 (b)).  

Además de las métricas de calidad en el desempeño de la predicción del 

contenido alcohólico comentadas anteriormente, se calcularon otras 5 

métricas, sugeridas en las prácticas estandarizadas para la validación de 

calibraciones multivariable realizadas empíricamente (ASTM E2617, 

2017).  

Como se puede observar a partir de las métricas de calidad de la Tabla 

2, el modelo de regresión SVMR obtuvo mejores resultados que el modelo 

PLSR en cuanto a los errores que estos modelos pueden presentar al 

momento de realizar las predicciones. No obstante, el porcentaje de la 

desviación estándar de los residuos de validación (SDV, Standard 

Deviation of Validation residuals), el cual hace referencia a la 

concordancia entre el valor predicho y el valor de referencia, de ambos 

modelos es muy similar, indicando que las predicciones del contenido 

alcohólico de ambos modelos son muy próximas entre sí. 

 
Tabla 2. Métricas de calidad en el desempeño de la predicción del contenido 

alcohólico de muestras de Tequila Blanco mediante SVMR y PLSR. 

 
 

CONCLUSIONES 

La adulteración y falsificación de bebidas alcohólicas espirituosas, como 

el tequila, ha ido en aumento a través de los años, con lo cual se requieren 

de métodos analíticos auxiliares para agilizar y maximizar la detección 

de dichas bebidas apócrifas. En este trabajo, se ha desarrollado un 

método analítico multivariable basado en la espectroscopía de infrarrojo 

cercano (NIR) y herramientas quimiométricas para el control de calidad 

de las categorías '100% agave' y 'mixto' del Tequila Blanco. Las 
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herramientas quimiométricas con las cuales fue posible obtener 

información de relevancia de las huellas instrumentales y, por tanto, 

mejor desempeño fueron SVM y PLS-DA, con las cuales ha sido posible 

diferenciar entre ambas categorías de Tequila Blanco, logrando una 

sensibilidad, especificidad, precisión y valor predictivo negativo = 1. Del 

mismo modo, se desarrolló un modelo matemático para predecir el 

contenido alcohólico de las muestras, con el cual fue posible obtener un 

R2 = 1.0 al utilizar regresión mediante SVMR. 

Dichos métodos analíticos multivariables podrían ser implementados en 

laboratorios analíticos de rutina para agilizar el análisis de muestras y 

aumentar la detección de bebidas alcohólicas adulteradas o falsificadas, 

así como también podría ser utilizado en la industria tequilera bajo 

condiciones reales de producción para agilizar el control de calidad de 

los productos elaborados en sus instalaciones, ayudando a garantizar su 

aplicabilidad práctica y confiabilidad en escenarios cotidianos. Este 

enfoque puede extenderse a la autenticación y control de calidad de otras 

bebidas alcohólicas, como mezcal, sotol y whisky, enfrentando desafíos 

similares de adulteración y falsificación, lo cual impacta de manera 

simultanea en la actualización de normativas nacionales e 

internacionales, promoviendo estándares modernos de autenticación 

que incluyan técnicas rápidas, no invasivas y ambientalmente 

sostenibles. 
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RESUMEN 

La citología cervical o Papanicolaou (PAP), estudia las células exfoliadas del cérvix, esta prueba revolucionó la salud pública mundial, pues redujo 

la incidencia y mortalidad por cáncer cervicouterino (CaCu). En México, la incidencia ocupa el quinto lugar con 13.2 por cada 100,000 mujeres, y 

la prevalencia a 5 años es de 49.8 por cada 100,000 mujeres. Sin embargo, se desconoce la prevalencia con precisión. El objetivo del presente 

estudio fue describir la prevalencia de las lesiones cervicales en las derechohabientes del Instituto Mexicano del Seguro Social (IMSS), por grupos 

de edad y región del país. Se realizó un análisis secundario de datos, capturados de 2018 a 2022, del módulo de CaCu del Registro Institucional 

de Cáncer (RIC) del IMSS a partir de 3,581,098 registros citológicos únicos de mujeres entre 25 y 95 años. El resultado prevalente fue negativo 

para lesión (97.5%), el resto fueron sospechosos de lesión cervical (2.5%), de los cuales las lesiones de bajo grado fueron las más prevalentes. 

El análisis descriptivo mostró que el 27.77 % fueron registros de mujeres de 45 a 54 años. El 32.59% de los registros corresponden al centro del 

país. En cuanto a los resultados citológicos por año, en el 2018 se reportó la menor prevalencia (4.68%), mientras que la mayor correspondió al 

2022 (34.42%). Estos datos permitieron determinar que las lesiones premalignas son prevalentes en el IMSS durante 2018-2022, en comparación 

con el resto de los resultados citológicos. 

Palabras clave: Cáncer cervicouterino, Prueba de papanicolaou, Citología, Prevalencia, Análisis de datos secundarios. 

ABSTRACT 

Cervical cytology or Papanicolaou (PAP), which studies the exfoliated cells of the cervix, has revolutionized public health worldwide by reducing 

the incidence and mortality from cervical cancer (CaCu). In Mexico, the incidence ranks fifth with 13.2 per 100,000 women, and the 5-year 

prevalence is 49.8 per 100,000 women. However, the precise prevalence is unknown. The aim of the present study was to describe the prevalence 

of cervical lesions in female beneficiaries of the Mexican Social Security Institute (IMSS), by age group and region of the country. A secondary 

analysis of data, captured from 2018 to 2022, from the CaCu module of the IMSS Institutional Cancer Registry (RIC) was performed from 3,581,098 

unique cytology records of women aged 25 to 95 years. The prevalent result was negative for lesion (97.5%), the rest were suspicious for cervical 

lesions (2.5%), of which low grade lesions were the most prevalent. The descriptive analysis showed that 27.77% were records of women aged 

45 to 54 years. The 32.59% of the records correspond to the center of the country. Regarding cytological results by year, the lowest prevalence 

was reported in 2018 (4.68%), while the highest corresponded to 2022 (34.42%). These data allowed determining that premalignant lesions are 

prevalent in IMSS during 2018-2022, compared to the other cytological results. 

Keywords: Cervical cancer; Papanicolaou test; Cytology; Prevalence,Secondary data analysis. 
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INTRODUCCIÓN 

EPIDEMIOLOGÍA DEL CÁNCER CERVICOUTERINO 

En el mundo, según el Observatorio Global de Cáncer (GLOBOCAN), en 

el 2022 el CaCu ocupó el octavo lugar en términos de incidencia, con 

662,301 nuevos casos diagnosticados, lo que equivale a 14.1 por cada 

100,000 mujeres. En cuanto a su prevalencia en América del Norte a 

cinco años, se registraron 20,889 casos, es decir, 16.5 por cada 

100,000 mujeres. Además, este tipo de cáncer fue el noveno lugar 

como causa de mortalidad, con 348,874 muertes al año, lo que 

representa 7.1 por cada 100,000 mujeres  (Cancer Today, 2022). 

En México, el sistema de salud posee dos programas de tamizaje para 

la detección oportuna para distintos tipos de cáncer que afectan a las 

mujeres mexicanas (cáncer de mama y cáncer de cérvix). La 

mastografía es el principal método de tamizaje para cáncer de mama, 

y la citología cervical o PAP, ha sido durante mucho tiempo el principal 

método de detección y control del CaCu, pero la detección del Virus de 

papiloma humano de alto riesgo oncogénico (VPH-AR) ha ganado cada 

vez más importancia. (Barquet-Muñoz et al., 2024). En México, de 

acuerdo con los datos del GLOBOCAN (2022), el CaCu ocupa el quinto 

lugar en incidencia, con 10,348 nuevos casos reportados, lo que 

equivale a una tasa de 13.2 por cada 100,000 mujeres. La prevalencia 

a cinco años se estima en 33,441 casos, lo que representa 49.8 por 

cada 100,000 mujeres (Cancer Today, 2022). En términos de 

mortalidad, nuestro país se posiciona en el noveno lugar con 4,909 

mujeres fallecidas anualmente a causa de esta enfermedad, lo que se 

traduce en una tasa de 6.2 por cada 100,000 mujeres. Estos datos 

subrayan la importancia de implementar y fortalecer programas de 

tamizaje para mejorar la detección y tratamiento del CaCu en la 

población femenina mexicana (Cancer Today, 2022). En nuestro país, 

el CaCu es una prioridad en atención a la salud, pues es causa de 

mortalidad de mujeres en edad reproductiva y productiva, 

especialmente en áreas con recursos limitados y menor acceso a 

servicios de salud (Torres-Roman et al., 2022).  

En el IMSS, la citología cervical con tinción de Papanicolaou es la 

prueba de detección estándar para identificar lesiones precursoras de 

cáncer, y en algunos casos se complementa con la prueba de 

detección de Virus del Papiloma Humano (VPH) (Barquet-Muñoz et al., 

2024). Datos del IMSS, correspondientes al 2023, indican que el 

comportamiento de la incidencia del CaCu en 2019 tuvo un incremento, 

en comparación a 2018, de 6.5 a 7.5 casos por cada 100,000 

derechohabientes, sin embargo, en 2020 se observó una disminución 

a 4.0 casos por cada 100,000 derechohabientes, probablemente por la 

pandemia de coronavirus SARS-CoV-2, que obligó a la disminución de 

la atención médica de otros padecimientos, para enfocarse en la 

COVID-19 (Wentzensen et al., 2021).  Durante el 2021, se observó un 

incremento con cifras semejantes a las presentadas antes de la 

pandemia, reportando una tasa nacional de incidencia de 6.1 casos de 

CaCu por cada 100,000 derechohabientes, y en el 2022 de 8.2 casos 

por cada 100,000 derechohabientes, mientras que para el 2023 fue de 

8.7 casos por cada 100,000 derechohabientes (Wentzensen et al., 

2021). En este mismo año, los órganos de operación administrativa 

desconcentrada (OOADs) o delegaciones del IMSS,  reportaron que la 

incidencia más alta de CaCu, fue en Zacatecas (31.5%), Veracruz Norte 

(24.1%), Yucatán (18.6%), Colima (18.6%), y Tabasco (17.6%), mientras 

que la menor incidencia la reportaron Nayarit (1.5%), Guerrero (2.4%), 

CDMX Norte (2.5%), Tlaxcala (4.5%) y México Oriente (4.6%) 

(Coordinación de Vigilancia Epidemiológica, 2024). 

CITOLOGÍA CERVICAL Y TAMIZAJE 

La citología cervical, con tinción de Papanicolaou estudia las células 

exfoliadas de la unión escamocolumnar del cuello uterino, para 

identificar alteraciones compatibles con lesiones; premalignas o 

malignas, del cérvix  (Boon et al., 2022). Las primeras pruebas fueron 

llevadas a cabo por George Papanicolaou en 1928, y en la década de 

1940 comenzó a usarse ampliamente en el ámbito médico, desde 

entonces ha sido el principal método de detección temprana del CaCu. 

Esta prueba revolucionó la salud pública mundial, al permitir la 

identificación temprana de cambios celulares precancerosos, lo que 

ha reducido significativamente la incidencia y mortalidad por CaCu 

(Wentzensen & Clarke, 2021). 

Para el reporte de los resultados citológicos se han elaborado un 

sinnúmero de clasificaciones, actualmente los hallazgos se reportan 

mediante la clasificación de Bethesda 2014, que cataloga las 

alteraciones como atipia celular en células escamosas ASC (células 

escamosas atípicas), en dos modalidades; ASC-US (células 

escamosas de significado indeterminado), y ASC-H (células 

escamosas atípicas que no descartan la presencia de una lesión de 

alto grado). Las lesiones escamosas son definidas como lesión 

intraepitelial escamosa de bajo grado (LIEBG) y de alto grado (LIEAG), 

la LIEBG presenta cambios citológicos o histológicos que se 

caracterizan por la presencia de células coilocíticas en el epitelio 

cervical, y generalmente se resuelven de manera espontánea. Las 

LIEAG, tienen alteraciones celulares que se limitan al epitelio cervical, 

sin invasión del estroma por ruptura de la membrana basal (Zur 

Hausen, 1996). Las lesiones malignas pueden ser de tipo escamoso o 

glandular, denominándoseles CaCu o adenocarcinoma (Ad CaCu) . En 

el caso de las células glandulares, se incluyeron las siguientes 

clasificaciones: AGC (células glandulares atípicas) y AGUS (células 
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glandulares atípicas de significado indeterminado) (Bergeron, 2003; 

Pangarkar, 2022). 

Por otro lado, en relación al reporte de los resultados citológicos, 

también se utiliza la terminología de la clasificación de Richart (1968) 

en la que citologías que presentan alteraciones premalignas o 

malignas, son denominadas como neoplasia intraepitelial cervical 

(NIC) que se dividen en las siguientes categorías: 1) NIC 1: lesión 

intraepitelial de bajo grado (displasia leve). 2) NIC 2: lesión 

intraepitelial de grado moderado y 3) NIC 3: lesión intraepitelial de alto 

grado, con sospecha de invasión al estroma (Richart, 1967; Safaeian et 

al., 2007). Además, la citología informa sobre el estado hormonal de la 

paciente, y la presencia de microorganismos (Sellors & 

Sankaranarayanan, 2003).  La fortaleza de la citología cervical se basa 

en décadas de experiencia en su uso, bajo costo, alta especificidad (86 

% al 100 %), y que las lesiones identificadas pueden ser tratadas 

(Wentzensen y Clarke, 2021), aunque los valores de sensibilidad  son 

desalentadores (30% al 87%) (Scott et al., 2001). El PAP, se indica a 

mujeres en edad productiva y reproductiva, y principalmente en 

quienes nunca se lo han realizado o que tengan factores de (Mayorga-

Bautista et al., 2023).  La finalidad del tamizaje de CaCu, es reducir la 

morbilidad y mortalidad por esta malignidad. El punto de equilibrio de 

la prueba de tamizaje que se utilice, está en identificar las lesiones 

precursoras con mayor probabilidad de progresar a CaCu invasor. En 

México, desde 1962, el tamizaje se ha realizado mediante la prueba de 

PAP, el cual adquirió el carácter de Programa Organizado a partir de 

1973 (Mendoza, 2017). En la actualidad, las muestras de citología 

cervical o PAP son tomadas en la Unidad de Medicina Familiar (UMF), 

y son enviadas a los laboratorios de citología para su análisis e 

interpretación. Las mujeres con resultados anormales son referidas a 

las clínicas de colposcopía para corroborar el diagnóstico o para 

iniciar tratamiento. El tamizaje poblacional tiene los siguientes 

criterios: mujeres de 25 a 64 años de edad y periodicidad trienal.  Por 

otro lado, la cobertura de PAP de primera vez en el IMSS, se ha 

incrementado al pasar de 2007 a 2012 de 25.7% (2,245,064) a 32.8% 

(3,230,878) (Coordinación de Vigilancia Epidemiológica, 2024). 

En México, la norma oficial NOM-014 de CaCu (Secretaria de Salud, 

2007), describe las acciones para controlar esta enfermedad, 

recomendaciones similares que también siguen organizaciones 

internacionales de salud como la Fuerza de Trabajo de Servicios 

Preventivos de los Estados Unidos (USPSTF) y las Guías de Tamizaje 

para la Prevención y Detección Temprana de CaCu de la OMS, por lo 

que el tamizaje primario de CaCu, con PAP es aceptado 

a nivel mundial  (Saslow et al., 2012). Es decir, la importancia del PAP 

en la reducción de la mortalidad por CaCu ha sido probada en 

varios lugares (Lazcano-Ponce et al., 2008). En nuestro país, un 

estudio con modelos de regresión lineal mostró que la disminución en 

la tasa de mortalidad es proporcional al aumento en la cobertura con 

PAP, y la reducción de la tasa de nacimientos (Lazcano-Ponce et al., 

2008). 

Considerando el registro de enfermedades malignas que afectan a la 

población de nuestro país, han habido varias iniciativas (Brau-Figueroa 

et al., 2020), por lo que se cuenta con experiencia en registros, sin 

embargo, estos registros aún enfrentan dificultades como la falta de 

personal, presupuesto e infraestructura adecuada, limitantes que se 

deben resolver para tener registros con estándares de 

calidad internacional. En el IMSS, actualmente se cuenta con el 

Registro Institucional de Cáncer (RIC), y a nivel nacional se ha creado 

la Red Nacional de Registro de Cáncer (IMSS, 2017). Los registros, 

como el de CaCu, son fundamentales pues de esta manera se podrá 

definir las necesidades para controlar esta malignidad, al obtener 

información verídica y actual sobre la incidencia y prevalencia del 

CaCu , específicamente en las derechohabientes del IMSS (Canfell, 

2019). 

La prevalencia, es una medida epidemiológica importante para la 

planeación de recursos, pues es influenciada por múltiples factores, 

incluyendo aspectos demográficos, tasas de vacunación, acceso a los 

servicios de salud, calidad de los registros de casos, entre otros. En 

consecuencia, la prevalencia de lesiones premalignas y malignas del 

cérvix reportada en el Instituto Mexicano del Seguro Social (IMSS), 

debe tomarse con cautela, al no tener información confiable, y control 

en la población afectada. El objetivo del presente estudio fue describir 

la prevalencia de las lesiones cervicales premalignas y malignas por 

grupos de edad y región del país (OOAD o delegación), reportadas en 

el módulo de CaCu del RIC del periodo 2018-2022. 

 

MATERIALES Y MÉTODOS  

TIPO DE ESTUDIO Y CARACTERÍSTICAS DE LA POBLACIÓN 

Estudio ecológico en el que se llevó a cabo el análisis secundario de 

datos, correspondientes a los años 2018 a 2022 de los registros 

citológicos de CaCu del RIC. La investigación fue realizada en la 

Unidad de Investigación Epidemiológica y Servicios de Salud (UIESS), 

con la colaboración de la Coordinación de Vigilancia Epidemiológica y 

de la Coordinación de Atención Oncológica. Los criterios de inclusión 

fueron; registros únicos de mujeres entre 25 y 95 años, de las 35 

OOADs del IMSS. Los criterios de exclusión fueron; registros 

duplicados, sexo masculino, edad fuera del rango, y fechas inválidas. 

Los criterios de eliminación fueron; registros que no tenían descripción 

citológica, así como aquellos con delegación incorrecta.

https://revistas.uas.edu.mx/index.php/QBU/index
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Tabla 1. Prevalencia de negativos a lesión con datos de inflamación y de sospechosos a lesión cervical  de 2018 a 2022 

Datos demográficos Casos 
3,581,098 

Prevalencia 
(%) Tasa de prevalencia* 

RESULTADOS 
CITOLÓGICOS 

NEGATIVO A LESIÓN CON DATOS DE 
INFLAMACIÓN 3 492 835 97.5 97 535 

SOSPECHOSOS DE LESIÓN CERVICAL 88 263 2.5 2 465 
ASC-US y ASC-H 22 849 25.9  
LESIONES 
PREMALIGNAS 

LIEBG 49 819 56.4 56 400 
LIEAG 13 848 15.7 15 700 

MALIGNAS 1 747 2 2 000 

GRUPO ETARIO 

25-34 724 408 20.23 20 200 
35-44 811 582 22.66 22 700 
45-54 994 414 27.77 27 800 
55-64 841 495 23.5 23 500 
65-95 209 199 5.84 5 800 

*Tasa de prevalencia a 5 años por cada 100 000 mujeres. Los valores en negritas indican los más altos y bajos. ASC-US; Atipias celulares del cérvix de significado 
indeterminado. ASC-H; Atipias celulares del cérvix que no descaerta lesión de alto grado. LIEBG; Lesión intraepitelial escamosa de bajo grado. LIEAG; Lesión 
intraepitelial escamosa de alto grado.  

ANÁLISIS ESTADÍSTICO   

Las variables independientes, y la variable dependiente se analizaron 

descriptivamente y expresaron mediante frecuencias y porcentajes. 

Las independientes fueron; edad en grupos etarios, y OOAD de 

procedencia. La dependiente fue el resultado citológico reportado, de 

acuerdo a la solicitud de citología cervical del IMSS, donde el resultado 

se describe como; negativo a lesión cervical con datos de inflamación, 

atipias celulares del cérvix, lesiones premalignas de bajo y alto grado, 

cáncer epidermoide y adenocarcinoma. El análisis de los datos se 

realizó utilizando Python Software Fundation License y SPSS V. 27 IBM 

(International Business Machines Corporation). 

 

RESULTADOS Y DISCUSIÓN 

PREVALENCIA DE NEGATIVOS A LESIÓN CON DATOS DE 
INFLAMACIÓN Y DE SOSPECHOSOS A LESIÓN CERVICAL  DE 2018 A 
2022 
El RIC es una herramienta electrónica creada en el IMSS en el 2015, a 

la fecha contiene información de cinco tipos de cáncer. Respecto al 

CaCu, en este registro se recopilan y clasifican todos los casos; tanto 

nuevos, como existentes de las derechohabientes, siendo posible 

obtener la prevalencia. Sin embargo, en el RIC no se distingue entre 

casos incidentes, y prevalentes, por lo que se sugiere crear las 

variables; casos incidentes, y casos prevalentes, para poder calcular la 

incidencia.  

El análisis de la información inició con 5,768,260 registros citológicos 

correspondientes al periodo 2018-2022, posterior a la limpieza de 

datos se analizaron un total de 3,581,098 resultados citológicos únicos 

que tuvieron el siguiente comportamiento; citología negativa a lesión 

con datos de inflamación 3,492,835 casos, prevalencia de 97.5% y tasa 

de prevalencia de 97,535 casos/ 100,000 mujeres, y aquellos con 

sospecha de lesión 88,236 casos, con una prevalencia de 2.5% y una 

tasa de prevalencia de 2,465 casos/100,000 mujeres (Tabla 1).  

El análisis exclusivo de los resultados citológicos sospechosos de 

lesión cervical, mostró que los 88,263 casos (100%) se distribuyeron 

de la siguiente forma; citologías atípicas de significado indeterminado 

(ASC-US, -H) 25.9%, lesiones premalignas; LIEBG fue del 56.4%, 

seguido de LIEAG con 15.7%, y para las malignas del 2.0% (Tabla 1). 

En el estudio de  Mayorga-Bautista (2023), no consideraron la 

prevalencia de citologías negativas a lesión con datos de inflamación, 

ni de citologías con atipia celular (ASC-US y -H), pero reportaron que la 

prevalencia de las LIEBG fue del 46.4%,  del 22.82 % para LIEAG, y el 

4.3% para CaCu (Mayorga-Bautista et al., 2023) prevalencias parecidas 

a los hallazgos de esta investigación (Tabla 1). No obstante, los 

resultados de ese estudio no son comparables con los resultados 

mostrados en este trabajo, ya que en el estudio de Mayorga-Bautista 

(2023), los resultados corresponden a una población local atendida en 

la Clínica de displasias de en un hospital general de zona del IMSS, del 

estado de Querétaro, México, en el año 2020.  

Por grupo etario, de los registros de mujeres entre 25 y 95 años de 

edad de las 35 OOADs del IMSS, las mujeres de 45 a 54 años fueron 

las que tuvieron la prevalencia más alta de tamizaje (27.77%) con una 

tasa de 27,800 por cada 100,000 mujeres, seguidas de las mujeres de 

55 a 64 años de edad (23.5%) con una tasa de 23,500 por cada 100,000 

mujeres, posteriormente por las de 35 a 44 años (22.66%) con una tasa 

de 22,700 por cada 100,000 mujeres, de las de 25 a 34 años (20.23%) 

con una tasa de 20,200 por cada 100,000 mujeres y finalmente las de 
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65 años y más (5.84%) con una tasa de 5,800 por cada 100,000 mujeres 

(Tabla 1). La detección oportuna del cáncer cervical mediante citología 

es esencial para todas las mujeres, especialmente aquellas en etapas 

reproductivas y productivas que de acuerdo a la Organización Mundial 

de la Salud (OMS), la etapa reproductiva de la mujer se define entre los 

15 y los 49 años de edad (Herrera-Cuenca, 2017). Mientras que la etapa 

productiva, que se refiere al periodo en el que son más activas 

económicamente, puede considerarse desde los 15 hasta los 64 años 

de edad a nivel global (Organización Internacional del Trabajo, 2024), 

mientras que en México va de 25 a 54 años de edad (INEGI, 2023). De 

acuerdo a los grupos etarios analizados, el mayor volumen de 

información que se registra en el RIC, corresponde a las mujeres 

incluidas en las etapas reproductiva y productiva de riesgo para CaCu. 

En el estudio de González-López et al (2015), el grupo de edad más 

frecuentemente tamizado, fue de los 45 a 59 años (31%) 

independientemente del reporte citológico, lo que fue similar a nuestro 

estudio con 27.77% de 45 a 54 años, sin embargo, hay que considerar 

que en el estudio de González-López et al (2015) sólo se analizaron 

datos locales de Jalisco, de 3 años y el nuestro fue de 5 años a nivel 

nacional (González-López et al., 2015).  

El hecho de que el 97.5% de las citologías cervicales fueran negativas 

a lesión con datos de inflamación, sugiere al menos dos escenarios; 

en primer lugar, considerando la sensibilidad del PAP (30% al 87%), es 

posible que aproximadamente el 50% de los resultados sean falsos 

negativos, aun cuando su especificidad es alta (86% al 100%) (Barquet-

Muñoz et al., 2024),  y  en segundo lugar, las derechohabientes IMSS, 

son una población que acude regularmente a la UMF para la realización 

de revisión ginecológica y toma de PAP (IMSS, 2023), lo que les da la 

característica de tener tamizajes frecuentes (Alonso de Ruiz et al., 

2005), por lo que posiblemente la prevalencia de negativos a lesión 

cervical con datos de inflamación reportados en el RIC no sea del todo 

cuestionable, hipótesis que tendría que comprobarse. Otro aspecto 

que puede participar en la elevada prevalencia de citologías negativas 

a lesión cervical, es el hecho de que el PAP pasa por un proceso de 

multietapas para su evaluación, quedando vulnerables a errores de 

diferente naturaleza, por ejemplo; inadecuada técnica en la toma del 

raspado de células cervicales, accidentes en el transporte de las 

citologías de la UMF al módulo de citología,  errores en el 

procesamiento de las muestras, y errónea interpretación de las 

mismas (Toro de Méndez & Azuaje de Inglessis, 2022).  Por otro lado, 

en este trabajo no fue posible estimar falsos positivos, falsos 

negativos o las proporciones atribuidas a un procesamiento deficiente 

de la muestra, como en el caso de Mendoza (2017), quien reportó que 

el 15% de los errores en citología cervical pueden ser atribuidos a una 

interpretación citológica errónea, en tanto que un 64% puede deberse 

al mal procesamiento y toma de la muestra.  Además, indica que del 

10 al 54% fueron falsos negativos, entre el 0 al 52% fueron falsos 

positivos, y del 18.5% - 22.2% no fue posible emitir resultado citológico 

alguno (Mendoza, 2017). Estimaciones que deberían poder calcularse 

con la información registrada en el RIC para que los tomadores de 

decisiones en políticas de salud cuenten con información veraz.  

PREVALENCIA, Y TASA DE PREVALENCIA A 5 AÑOS (2018-2022) POR 

RESULTADO CITOLÓGICO Y GRUPO ETARIO: ANÁLISIS DE LA 

TOTALIDAD DE DATOS 

La prevalencia a 5 años, calculada a partir de 3,581,098 registros 

citológicos totales, se distribuyó de la siguiente forma; las citologías 

con resultado negativo a lesión con datos de inflamación fueron del 

97.5%, con una tasa de 97,535 casos / 100,000 mujeres. Para las 

atipias celulares del cérvix (ASC-US y ASC-H), la prevalencia fue de 

0.64%, con una tasa de 640 casos/ 100,000 mujeres. Para LIEBG la 

prevalencia fue de 1.39%, con una tasa de 1390 casos/100,000 

mujeres. Mientras que para LIEAG fue de 0.38%, con una tasa de 380 

casos/100,000 mujeres. Finalmente, para CaCu, la prevalencia a 5 

años fue de 0.05%, con una tasa de 50 casos / 100,000 mujeres (Tabla 

2). Posterior a una exhaustiva revisión de literatura, sobre la 

prevalencia y tasa por 100,000 mujeres a 5 años de; citologías 

negativas a lesión con datos de inflamación, ASC- (US y H), LIEBG y 

LIEAG, no encontramos referencias con las que fuera posible hacer 

comparaciones, por lo que en este trabajo la información que 

presentamos es nueva respecto a la prevalencia, y tasa de prevalencia 

por 100,000 mujeres para estos resultados citológicos a 5 años.  Por 

el contrario, específicamente para CaCu la tasa por 100,000 mujeres a 

5 años fue 50 casos (Tabla 2),  parecida a la reportada en el 

GLOBOCAN (2022), en el que indican una una tasa de 49.8 casos por 

cada 100,000 mujeres (Cancer Today, 2022). En este trabajo la tasa de 

prevalencia por 100,000 mujeres para CaCu, se calculó a partir del 

reporte citológico, mientras que en el GLOBOCAN (2022), esta tasa es 

a partir de casos confirmados de CaCu. Es importante señalar que la 

información aportada por el Globocan (2022) para CaCu en México, 

proviene del Instituto Nacional de Estadística Geografía e Informática 

(INEGI) de casos confirmados de cáncer, y nuestros datos 

corresponden a los reportes citológicos de las derechohabientes del 

IMSS. Esto refleja la necesidad de verificar que el registro de los datos 

se realice en los establecimientos de salud del IMSS correspondientes, 

además de una evaluación más profunda de los factores que pueden 

influir en la variabilidad de las tasas de prevalencia, como infección 

por VPH 16 y 18, acceso y participación en los programas de tamizaje 
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Tabla 2. Prevalencia, y tasa de prevalencia a 5 años (2018-2022) por resultado citológico y grupo etario: análisis de la 
totalidad de datos  

RESULTADO 
CITOLÓGICO 

Grupo 
etario Casos  Prevalencia 

(%) 
Tasa de 

prevalencia* Casos  Prevalencia (%) Tasa de 
prevalencia* 

NEGATIVO A 
LESIÓN CON DATOS 

DE INFLAMACIÓN 

25-34 700 413 19.56 19 560 

3,492,83
5 97.5 97 535 

35-44 788 586 22.02 22 020 
45-54 970 742 27.11 27 110 
55-64 827 405 23.10 23 100 
65-95 205 689 5.74 5 740 

ATIPIAS 
CELULARES DEL 

CÉRVIX 
(ASC-US, -H) 

25-34 4 662 0.13 130 

22849 0.64 640 
35-44 5 356 0.15 150 
45-54 6 803 0.19 190 
55-64 4 859 0.14 140 
65-95 1 169 0.03 30 

LESIÓN DE BAJO 
GRADO 

25-34 16 370 0.46 460 

49819 1.39 1 390 
35-44 13 645 0.38 380 
45-54 12 716 0.36 360 
55-64 5 845 0.16 160 
65-95 1 243 0.03 30 

LESIÓN DE ALTO 
GRDO 

25-34 2 771 0.08 80 

13848 0.38 380 
35-44 3 652 0.10 100 
45-54 3 642 0.10 100 
55-64 2 911 0.08 80 
65-95 872 0.02 20 

MALIGNO 

25-34 192 0.01 10 

1747 0.05 50 
35-44 343 0.01 10 
45-54 511 0.01 10 
55-64 475 0.01 10 
65-95 226 0.01 10 

TOTAL   3581098 45815.7   3581098 100  

*Tasa de prevalencia a 5 años por cada 100 000 mujeres. De acuerdo con el resultado citológico, los valores altos son destacados en negritas, tanto en las 
columnas correspondientes a; grupo etario, casos, prevalencia (%) y tasa de prevalencia por 100,000 mujeres, como los valores correspondientes a los 
totales de; casos, prevalencia (%) y tasa de prevalencia por 100,000. 

 

(Organización Mundial de la Salud, 2023), factores socioeconómicos, 

comportamientos sexuales, tabaquismo, estado inmunológico, uso 

prolongado de anticonceptivos orales, número de embarazos a 

término (American Cancer Society, 2024), y vacunación contra VPH, 

entre otros, que permitan realizar mejoras de políticas en salud 

(Organización Mundial de la Salud, 2023), a partir de datos 

representativos. 

PREVALENCIA Y TASA DE PREVALENCIA POR RESULTADO 

CITOLÓGICO Y GRUPO ETARIO PARA CADA AÑO DEL PERIODO 

ESTUDIADO 

El periodo de 2018 a 2022, mostró que para el 2018, se observó la 

menor prevalencia de estudios citológicos (independientemente del 

resultado), siendo de 4.7%, mientras que la mayor prevalencia se 

observó en 2022 con una prevalencia de 34.4%. En general el 

comportamiento de las prevalencias anuales de los resultados 

citológicos fue en aumento, con excepción del 2020, donde la 

prevalencia fue de 13.3%, lo que puede estar asociado a las limitantes 

en la atención de pacientes con padecimientos diferentes a la COVID-

19. Finalmente, fue posible observar una tendencia en el incremento 

anual del registro de datos citológicos en ~ 30 % del 2018 (4.7%) al 

2022 (34.4%).  

Los resultados citológicos; negativos a lesión cervical con datos de 

inflamación fueron los más prevalentes en cada uno de los 5 años 

estudiados, seguido de LIEBG, atipias cervicales (ASC-US y -H), LIEAG 

y malignas. Considerando las tasas anuales por 100,000 mujeres para 

CaCu, no se observaron contrastes importantes entre cada año 

analizado, exceptuando las tasas de los años 2021 y 2022, que fueron 

de menos de la mitad de lo reportado de 2018 a 2020, la disminución 
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en la tasa de CaCu en 2021 y 2022, se podría atribuir a que el tamizaje 

para la detección oportuna de lesiones premalignas ha tenido efecto 

positivo en la disminución de los casos de CaCu en México.  Es posible 

que en los próximos años, la disminución en la prevalencia y en la tasa 

de CaCu por 100,000 mujeres,  por efecto de la vacunación oportuna 

contra el VPH pueda ser menor (Alonso de Ruiz et al., 2005) (Tabla 3). 

Específicamente, por grupos etarios y resultado citológico, en el 

periodo de estudio (2018-2022) las mujeres de 45-54 tuvieron la mayor 

prevalencia de citologías negativas a lesión con datos de inflamación, 

y de atipias celulares del cérvix. En las mujeres de 25 a 34 años fue 

más prevalente el resultado LIEBG, mientras que en las mujeres de 35-

54 años, fue notoria la prevalencia de las LIEAG, finalmente el grupo 

etario que incluye a las mujeres de 45 a 64 años tuvieron mayor 

prevalencia de CaCu (Tabla 3). 

 En el estudio de González-López et al (2015), las muestras con NIC 1 

o LIEBG, se presentaron con mayor frecuencia entre los 35 a 59 años. 

En contraste, en este trabajo, por año de esudio, las LIEBG (NIC 1), 

fueron más prevalentes en el grupo de 25 a 34 años. Respecto a las 

NIC 2/NIC3 o LIEAG, alcanzaron su mayor prevalencia entre los 45 a 59 

años de edad (González-López et al., 2015), mientras que en esta 

investigación las LIEAG (NIC 2/ NIC 3) fueron prevalentes en el grupo 

de 35 a 54 años de edad (Tabla 3). Es evidente que la distribución de 

los grados de lesión pre maligna del cérvix varía según la edad de las 

pacientes, la población de estudio, de factores como la infección por 

VPH de tipos virales oncogénicos, estado inmunológico de la paciente, 

entre otros. En general, en las pacientes más jóvenes son más 

prevalentes las lesiones de tipo NIC 1 o LIEBG, mientras que las NIC 

2/NIC 3 o LIEAG, son prevalentes en mujeres de mayor edad dentro del 

rango reproductivo (Seefoó-Jarquín et al., 2023) como lo muestran 

nuestros resultados. 

CASOS Y PREVALENCIAS POR OOAD Y RESULTADO CITOLÓGICO DE 

2018-2022 

De acuerdo a las regiones geográficas de México, conformadas por; 

Centro Occidente, Centro del País, Noreste, Noroeste y Suroeste, 

(PROGRAMA SECTORIAL DE COMUNICACIONES Y TRANSPORTES 

2001-2006, 2007), el mayor volumen de resultados citológicos provino 

del Centro del País (32.5%), y el menor volumen de estudios citológicos 

del Noreste (13.1%) (Figura 1). Por OOADs, el resultado citológico 

negativo a lesión con datos de inflamación tuvo mayor prevalencia en 

Morelos (79,902 [99.75%]), por el contrario, la OOAD Tlaxcala tuvo la 

menor prevalencia de este resultado citológico (13,078 [87.33%]). 

Respecto a las atipias celulares del cérvix la OOAD con mayor 

prevalencia fue Baja California Sur (903 [2.49%]), en contraste la OOAD 

con menor prevalencia fue Morelos (48 [0.06 %]). Respecto al resultado 

de LIEBG, encontramos una mayor prevalencia en la OOAD Tlaxcala 

(1,423 [9.50%)], y la menor prevalencia ocurrió en Morelos (116 

[0.14%]). La OOAD Tlaxcala, reportó la mayor prevalencia de LIEAG 

(259 [1.73%]), y nuevamente la OOAD con la menor prevalencia fue 

Morelos (25 [0.03%]). Considerando el resultado CaCu, la OOAD 

Tlaxcala tuvo la mayor prevalencia (25 [0.17%]), mientras que la OOAD 

Colima tuvo la menor prevalencia (4 [0.01%]). Es importante destacar 

que las variaciones en las prevalencias de casos registrados por tipo 

de lesión citológica, entre las diferentes OOADs del IMSS es posible 

atribuirla, entre otros factores, al subregistro de la información, pues 

no en todas la OOAD realizan el registro de datos (Tabla 4). 

 

 
 
Figura 1. Distribución de las entidades del país de acuerdo con las 5 regiones 

indicadas en el mapa. En color naranja se resaltan los valore de prevalencia 

más altos y bajos para cada OOAD por resultado citológico. Elaborado a partir 

de PROGRAMA SECTORIAL DE COMUNICACIONES Y TRANSPORTES 2001-2006.  

 

Finalmente, los resultados obtenidos muestran que el tamizaje 

mediante la citología cervical o PAP, en el IMSS sería conveniente 

reforzarlos con la detección por PCR de los tipos virales de VPH de alto 

riesgo oncogénico, en particular los VPHs virales 16 y 18, dada la 

elevada prevalencia de citologías negativas a lesión con datos de 

inflamación. Además, con fines de investigación básica, que pueda ser 

trasladada a la clínica, la genotipificación de VPH por técnicas como 

la secuenciación masiva permitirá la identificación de VPHs de otras 

familias, como beta o gamma, para establecer relaciones entre los 

tipos de VPH de diferentes familias y el proceso oncogénico cervical. 

Así mismo, será posible conocer la incidencia y prevalencia de tipos 

no descritos en otros trabajos, y su relación con el tipo de lesión  

cervical y factores de riesgo sociodemográficos (Osuna-Espinoza et 

al., 2024).  

CONCLUSIONES 

El análisis de los datos secundarios del módulo de citología cervical 
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    Tabla 3. Prevalencia y tasa de prevalencia por resultado citológico y grupo etario para cada año del periodo estudiado 

    2018 2019 2020 2021 2022 

RESULTADO 
CITOLÓGICO 

Grupo
s de 
edad 

Cas
os 

Prevale
ncia (%) 

Tasa de 
prevale
ncia* 

Casos Prevalen
cia (%) 

Tasa de 
prevalenc

ia* 

Caso
s 

Prevale
ncia 
(%) 

Tasa de 
prevalenc

ia* 

Caso
s 

Prevale
ncia 
(%) 

Tasa de 
prevalenc

ia* 

Cas
os 

Prevalen
cia (%) 

Tasa de 
prevalen

cia* 

NEGATIVO A 
LESIÓN CON 
DATOS DE 
INFLAMACIÓ
N 

25-34 31 
798 19.6 19 600 

167 
785 20.9 20 900 96 

558 20.8 20 800 168 
638 19.6 19 600 235 

634 19.6 19 600 

35-44 40 
023 24.7 24 700 184 

632 23.0 23 000 103 
625 22.3 22 300 190 

382 22.1 22 100 269 
924 22.4 22 400 

45-54 40 
759 25.1 25 100 202 

661 25.2 25 200 122 
784 26.5 26 500 246 

864 28.7 28 700 357 
674 29.7 29 700 

55-64 32 
446 20.0 20 000 173 

253 21.6 21 600 106 
879 23.0 23 00 211 

844 24.6 24 600 302 
983 25.2 25 200 

65-95 17 
156 10.6 10 600 75 

027 9.3 9 300 34 
030 7.3 7 300 43 

149 5.0 5 000 36 
327 3.0 3 000 

TOTAL 162 
182 96.7 96 700 803 

358 97.7 97 700 463 
876 97.5 97 500 860 

877 97.6 97 600 
1 
202 
542 

97.5 97 500 

ATIPIAS 
CELULARES 
DEL CÉRVIX 

25-34 218 20.3 20 300 902 21.1 21 100 661 21.0 21 000 1239 20.2 20 200 1 
642 20.0 20 000 

35-44 274 25.5 25 500 1 003 23.5 23 000 737 23.4 23 400 1 
390 22.7 22 700 1 

952 23.7 23 700 

45-54 293 27.3 27 300 1 210 28.4 28 400 855 27.1 27 100 1 
855 30.3 30 300 2 

590 31.5 31 500 

55-64 206 19.2 19 200 836 40.7 40 700 682 21.6 21 600 1 
358 22.2 22 200 1 

777 21.6 21 600 

65-95 84 7.8 7 800 316 7.4 7 400 218 6.9 6 900 287 4.7 4 700 264 3.2 3 200 
TOTA
L 

1 
075 0.6 600 2 054 0.5 500 3 153 0.7 700 6 

129 0.7 700 8 
225 0.7 700 

LESIÓN DE 
BAJO 
GRADO 

25-34 1 
102 33.7 33 700 4048 34.9 34 900 2 235 34.7 34 700 3 

722 31.5 31 500 5 
263 31.5 31 500 

35-44 942 28.8 28 800 3 221 27.8 21 800 1 675 26.0 26 000 3 
203 27.1 27 100 4 

604 27.6 27 600 

45-54 748 22.9 22 900 2 680 23.1 23 100 1 589 24.7 24 700 3 
155 26.7 26 700 4 

544 27.2 27 200 

55-64 326 10.0 10 000 1 267 10.9 10 900 752 11.7 11 700 1 
460 12.4 12 400 2 

040 12.2 12 200 

65-95 154 4.7 4 700 384 3.3 3 300 185 2.9 2 900 272 2.3 2 300 248 1.5 1 500 

TOTAL 2 
170 2.0 2 000 11 

600 1.4 1400 6 436 1.4 1 400 11 
812 1.3 1 300 16 

699 1.4 1 400 

LESIÓN DE 
ALTO GRDO 

25-34 176 17.6 17 600 540 18.5 18 500 367 19.8 19 800 676 20.5 20 500 1 
012 21.2 21 200 

35-44 280 28.1 28 100 800 27.4 27 400 465 25.1 25 100 840 25.5 25 500 1 
267 26.5 26 500 

45-54 269 27.0 27 000 715 24.5 24 500 487 26.3 26 300 881 26.7 26 700 129
0 27.0 27 000 

55-64 183 18.3 18 300 585 20.0 20 000 379 20.5 20 500 722 21.9 21 900 1 
042 21.8 21 800 

65-95 90 9.0 9 000 284 9.7 9 700 155 8.4 8 400 177 5.4 5 400 166 3.5 3 500 

TOTAL 998 0.6 600 2 924 0.4 400 1 853 0.4 400 3 
296 0.4 400 4 

777 0.4 400 

MALIGNO 

25-34 10 6.9 6 900 49 11.1 11 100 25 9.4 9 400 52 14.1 14 100 56 10.6 10 600 
35-44 23 16.0 16 000 84 19.0 19 000 55 20.7 20 700 77 20.9 20 900 104 19.8 19 800 
45-54 31 21.5 21 500 128 28.9 28 900 73 27.4 27 400 105 28.5 28 500 174 33.1 33 100 
55-64 38 26.4 26 400 102 23.0 23 000 82 30.8 30 800 95 25.8 25 800 158 30.0 30 000 
65-95 42 29.2 29 200 80 18.1 18 100 31 11.7 11 700 39 10.6 10 600 34 6.5 6 500 
TOTAL 144 0.1 100 433 0.1 100 266 0.1 100 368 0.04 40 526 0.04 40 

TOTAL   
167 
671 4.7 4 700 

822 
592 23.0 23 000 

475 
584 13.3 13 300 

8824
82 24.6 24 600 

1 
232 
769 34.4 34 400 

 
 
*Tasa de prevalencia por cada 100 000 mujeres  

https://revistas.uas.edu.mx/index.php/QBU/index
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  Tabla 4. Casos y prevalencias por OOAD y resultado citológico de 2018-2022 

  
NEGATIVO A LESIÓN 

CON DATOS DE 
INFLAMACIÓN 

ATIPIAS 
CELULARES DEL 

CÉRVIX 

LESIÓN DE 
BAJO GRADO 

LESIÓN DE ALTO 
GRADO MALIGNO TOTAL 

 

ENTIDAD Casos % Casos % Casos % Casos % Casos %    

AGUASCALIENTES 26891 95.48 545 1.94 571 2.03 143 0.51 14 0.05 28164  

BAJA CALIFORNIA 127627 97.87 1350 1.04 1089 0.84 317 0.24 17 0.01 130400  

BAJA CALIFORNIA SUR 34483 95.24 903 2.49 701 1.94 107 0.30 11 0.03 36205  

CAMPECHE 37233 97.78 139 0.37 459 1.21 241 0.63 5 0.01 38077  

CD. MEXICO  338511 96.44 3273 0.93 6985 1.99 1941 0.55 298 0.08 351008  

CHIAPAS 44648 95.87 209 0.45 1243 2.67 410 0.88 61 0.13 46571  

CHIHUAHUA 111595 97.51 725 0.63 1389 1.21 684 0.60 53 0.05 114446  

COAHUILA 158172 97.93 695 0.43 2156 1.33 449 0.28 47 0.03 161519  

COLIMA 31691 98.75 112 0.35 183 0.57 101 0.31 4 0.01 32091  

DURANGO 64742 97.45 413 0.62 1024 1.54 224 0.34 33 0.05 66436  

ESTADO DE MEXICO  457029 97.26 3496 0.74 7315 1.56 1778 0.38 279 0.06 469897  

GUANAJUATO 145931 97.74 822 0.55 2039 1.37 422 0.28 87 0.06 149301  

GUERRERO 51136 98.02 160 0.31 736 1.41 119 0.23 20 0.04 52171  

HIDALGO 73398 95.45 442 0.57 2321 3.02 717 0.93 19 0.02 76897  

JALISCO 210264 97.80 1017 0.47 3265 1.52 340 0.16 108 0.05 214994  

MICHOACAN 138390 98.17 501 0.36 1642 1.16 393 0.28 49 0.03 140975  

MORELOS 79902 99.75 48 0.06 116 0.14 25 0.03 8 0.01 80099  

NAYARIT 65017 97.43 430 0.64 547 0.82 704 1.05 32 0.05 66730  

NUEVO LEON 283565 99.25 665 0.23 1035 0.36 381 0.13 67 0.02 285713  

OAXACA 44060 95.59 640 1.39 1264 2.74 107 0.23 23 0.05 46094  

PUEBLA 171205 98.25 620 0.36 1650 0.95 739 0.42 36 0.02 174250  

QUERETARO 136697 97.82 582 0.42 1827 1.31 525 0.38 109 0.08 139740  

QUINTANA ROO 61643 94.96 1016 1.57 1839 2.83 397 0.61 23 0.04 64918  

SAN LUIS POTOSI 98753 97.06 856 0.84 1706 1.68 385 0.38 43 0.04 101743  

SINALOA 61704 98.11 453 0.72 575 0.91 144 0.23 16 0.03 62892  

SONORA 70702 96.47 629 0.86 1398 1.91 508 0.69 53 0.07 73290  

TABASCO 40184 96.72 603 1.45 561 1.35 174 0.42 26 0.06 41548  

TAMAULIPAS 22817 97.50 138 0.59 321 1.37 111 0.47 15 0.06 23402  

TLAXCALA 13078 87.33 191 1.28 1423 9.50 259 1.73 25 0.17 14976  

VERACRUZ NORTE 187816 98.57 743 0.39 1330 0.70 529 0.28 125 0.07 190543  

YUCATAN 63289 98.93 93 0.15 381 0.60 182 0.28 26 0.04 63971  

ZACATECAS 40662 96.73 340 0.81 728 1.73 292 0.69 15 0.04 42037  

TOTAL 3492835 97.54 22849 0.64 49819 1.39 13848 ### 1747 ### 3581098  

  

del RIC del periodo 2018-2022, permitió conocer que las lesiones 

premalignas del cérvix uterino en las derechohabientes del IMSS son 

más prevalentes que las lesiones malignas. Sin embargo, el tamizaje 

basado en citología cervical tiene el riesgo de pasar por alto citologías 

con lesiones no identificadas durante la interpretación por el citólogo. 
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RESUMEN 

Las pruebas de compatibilidad sanguínea requeridas para transfusiones incluyen la tipificación del grupo sanguíneo ABO/Rh, pruebas cruzadas (mayor 

y/o menor) y la detección de anticuerpos irregulares. Los anticuerpos irregulares pueden desarrollarse en pacientes que han estado previamente 

expuestos a antígenos de membrana eritrocitaria y, ante una nueva exposición, pueden desencadenar reacciones inmunológicas. Estas reacciones pueden 

generar efectos adversos en la transfusión, como disminución de la supervivencia de los eritrocitos transfundidos por hemólisis, con severidad que varía 

de moderada a grave. En este estudio se realizó una revisión retrospectiva de los rastreos de anticuerpos irregulares efectuados durante el año 2021 en 

pacientes atendidos por el Banco de Sangre del Hospital General de Ciudad Valles. Los resultados mostraron una frecuencia de anticuerpos irregulares 

del 4%, con anticuerpos identificados como anti-Lewis (25%), anti-E (17%), anti-c (17%), anti-Duffy A (8%) y un 33% sin identificar. Asimismo, los datos 

evidenciaron una mayor prevalencia de aloinmunización en pacientes de sexo femenino, representando el 83.3% de los casos. El porcentaje de rastreos 

positivos observado supera la media nacional establecida por la Norma Oficial Mexicana NOM 253-SSA1-2012. La identificación adecuada de pacientes 

con anticuerpos irregulares disminuye el riesgo de efectos adversos a la transfusión a corto y largo plazo. El conocimiento de los principales anticuerpos 

irregulares presentes en la población es clave para desarrollar protocolos de transfusión seguros y eficaces en beneficio de los pacientes. 

Palabras claves: Aloinmunización, Transfusión sanguínea, Compatibilidad eritrocitaria, Banco de sangre 

ABSTRACT 

Blood compatibility tests required for transfusions include ABO/Rh blood group typing, crossmatch tests (major and/or minor), and detection of irregular 

antibodies. Irregular antibodies can develop in patients previously exposed to erythrocyte membrane antigens and may trigger immune reactions upon 

subsequent exposure. These reactions can lead to adverse transfusion effects, such as reduced survival of transfused erythrocytes due to hemolysis, 

ranging from medium to high severity. This study conducted a retrospective review of irregular antibody screening performed in 2021 on patients treated 

at the Blood Bank of the General Hospital of Ciudad Valles. The results showed a frequency of irregular antibodies of 4 %, with identified antibodies 

including anti-Lewis (25%), anti-E (17%), anti-c (17%), anti-Duffy A (8%), and 33% unidentified. Additionally, data indicated that female patients exhibited a 

higher prevalence of alloimmunization compared to males, accounting for 83.3% of cases. The percentage of positive screenings observed exceeds the 

national average established by the Mexican Official Standard NOM 253-SSA1-2012. Proper identification of patients with irregular antibodies reduces the 

risk of adverse transfusion reactions in the short and long term. Understanding the primary irregular antibodies present in the population provides essential 

guidance for developing safe and effective transfusion protocols to benefit patients. 

Keywords: Alloimmunization, Blood transfusion, Erythrocyte compatibility, Blood bank 
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INTRODUCCIÓN 

Las transfusiones de sangre son de vital importancia para una amplia gama 

de condiciones de salud, principalmente en cirugías, traumatismos 

masivos y trasplantes; como coadyuvante en tratamiento de tumores y 

neoplasias sanguíneas. También se utilizan habitualmente en casos de 

complicaciones con el embarazo y de anemia grave del recién nacido 

(Organizacion Mundial de la Salud, 2020). 

La demanda transfusional de la mayor parte de los pacientes que requieren 

una transfusión sanguínea, se ve resuelta al infundir sangre de aquellos 

cuyo sistema ABO y Rh (D) es igual que el del paciente. Sin embargo, 

antígenos de grupos sanguíneos diferentes a estos se pasan por alto, 

principalmente porque la cantidad de personas que poseen anticuerpos 

dirigidos contra alguno de ellos es menor (Alanazi, 2024; Wu et al., 2024).  

De acuerdo con la NOM-253-SSA1-2012, un anticuerpo irregular de 

importancia clínica es una inmunoglobulina plasmática poco frecuente 

(prevalencia menor del 1%) que puede causar enfermedad a través de 

diferentes mecanismos (Diario Oficial de la Federación, 2012). La 

membrana de los glóbulos rojos contiene muchas proteínas de superficie 

ancladas y proteínas que atraviesan la bicapa lipídica. Muchas de estas 

proteínas de superficie son polimórficas y portadoras de los determinantes 

antigénicos de grupo sanguíneo. La mayoría de los antígenos de los grupos 

sanguíneos son glicoproteínas y su especificidad está determinada 

principalmente por el oligosacárido (por ejemplo, ABO) o la secuencia de 

aminoácidos (por ejemplo, MNS, Kell, Duffy, Kidd, Diego). Cada sistema de 

grupo sanguíneo representa un solo gen o un grupo de genes homólogos 

estrechamente vinculados. Existen 41 sistemas de grupos sanguíneos 

registrados formalmente. Se han identificado y secuenciado los 45 genes 

responsables de estos sistemas (Red Cell Immunogenetics and Blood 

Group Terminology, The International Society of Blood Transfusion [ISBT], 

s.f.). Los anticuerpos clínicamente significativos tienen la capacidad de 

provocar la destrucción acelerada de los eritrocitos que expresan el

antígeno correspondiente. Debido a su especificidad, estos anticuerpos

pueden causar enfermedad hemolítica del feto y del recién nacido, reducir

la sobrevida de los eritrocitos transfundidos y desencadenar anemia 

hemolítica autoinmune. La mayoría de los anticuerpos irregulares 

clínicamente relevantes son de tipo IgG aunque también pueden 

presentarse, en menor proporción, como IgM. Entre los más comunes se 

encuentran los pertenecientes a los sistemas Rh (anti-D, anti-E, anti-c, anti-

C, anti-Cw, entre otros), Kell (anti-K, anti-k, anti-Kpa, anti-Kpb, anti-Kpc, anti-

Jsa y anti-Jsb), Duffy (anti-Fya y anti-Fyb), Kidd (anti-Jka y anti-Jkb), Lewis 

(anti-Lea y anti-Leb), Lutheran (anti-Lua y anti-Lub), así como anticuerpos

anti-P, anti-P1, anti-Pk, anti-A1, anti-M, y anti-N (Peralta-Martínez et al., 

2015). 

Según lo establecido en la NOM-253-SSA1-2012, el rastreo de anticuerpos 

irregulares se debe realizar en aquellos pacientes que, por su diagnóstico 

e historial clínico, se consideren más propensos a generar dichos 

anticuerpos, como pueden ser politransfundidos, mujeres con 

antecedentes de embarazos (o abortos) y aquellos con enfermedades 

inmunológicas. En pacientes a los que se les haya solicitado transfusión 

que tengan dichos factores, debe priorizarse el rastreo, pero eso no 

descarta que pueda realizarse a cualquier paciente independientemente 

del diagnóstico; por lo tanto, no hay criterios de exclusión, en este trabajo 

se clasificaron todos los rastreos realizados y reportados en la base de 

datos para el registro (Diario Oficial de la Federación, 2012). 

Estos anticuerpos eritrocitarios pueden detectarse e identificarse por 

varias técnicas y su búsqueda constituye una parte crucial en las pruebas 

inmunológicas pretransfusión de compatibilidad, además de constituirse 

como fundamentales para el pronóstico, seguimiento y diagnóstico de 

otros procesos de tipo inmune. El presente trabajo busca determinar la 

prevalencia de anticuerpos irregulares en pacientes con rastreo positivo 

realizado por el Banco de Sangre que han sido atendidos en un hospital de 

segundo nivel que da servicio a la población de la Huasteca de los estados 

de San Luis Potosí y el norte de Hidalgo y Veracruz, lo que lo convierte en 

un hospital de concentración de la región. 

MATERIALES Y MÉTODOS 

TIPO DE ESTUDIO Y POBLACIÓN 

Se llevó a cabo un estudio retrospectivo documental de enero a diciembre 

de 2021 a los registros de solicitudes de hemocomponentes para 

transfusión de los pacientes que son atendidos en el Hospital General de  

Ciudad Valles. De dichos registros se contabilizaron aquellos que cuenten 

con el estudio para el rastreo de anticuerpos irregulares, para 

posteriormente clasificarlos en rastreos positivos y negativos; con la 

información recabada se obtuvo el porcentaje de cada uno de ellos, así 

como la frecuencia de los anticuerpos irregulares detectados y 

compararlos respecto al sexo de los pacientes. El protocolo fue aprobado 

por el Comité de Ética e Investigación del Hospital General de Ciudad Valles 

con número de registro 08/2021. 

ANÁLISIS ESTADÍSTICO  

Se realizó estadística descriptiva para los datos obtenidos de la base de 

datos HemoCod (Sistema completo de gestión de redes de hemoterapia). 

No hubo criterios de exclusión. Para el análisis se realizó una tabla de 
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frecuencias de los anticuerpos irregulares encontrados, su distribución por 

servicio, por sexo y por grupo etario, así como el porcentaje de los grupos 

sanguíneos correspondiente a los pacientes estudiados en el año 2021 y 

los grupos sanguíneos de los pacientes con rastreos positivos. Para 

evaluar las diferencias con respecto al sexo o al grupo sanguíneo de los 

pacientes que presentaron rastreo de anticuerpos irregulares (RAI) positivo 

se utilizó una prueba exacta de Fisher considerando un nivel de 

significancia menor o igual a 0.05. Para evaluar si las características como 

sexo o grupo sanguíneo presentan una asociación significativa con la 

presencia de anticuerpos irregulares se realizó un análisis de razón de 

momios por el método Baptista-Pike y el cálculo del riesgo relativo con la 

puntuación asintomática de Koopman con el programa GraphPad Prism 

8.0.1 para Windows; los gráficos fueron realizados en Microsoft Excel 365. 

RESULTADOS Y DISCUSIÓN 

FRECUENCIA DE ANTICUERPOS IRREGULARES 

El sistema de grupo sanguíneo ABO es el más relevante en el contexto de 

las transfusiones sanguíneas y los trasplantes de órganos, dado su 

impacto crítico en la compatibilidad y el éxito de estos procedimientos 

(Alanazi, 2024; Wu et al., 2024). La compatibilidad en este sistema es 

esencial para la supervivencia del paciente y el pronóstico clínico. Sin 

embargo, actualmente resulta prioritario desarrollar protocolos que 

minimicen el riesgo de aloinmunización mediada por otros sistemas de 

grupos sanguíneos. En este estudio, se llevó a cabo un análisis 

retrospectivo con el objetivo de recopilar y organizar información 

relacionada con el RAI en el Banco de Sangre de un hospital de segundo 

nivel que brinda atención a la región Huasteca de San Luis Potosí. Según 

la búsqueda exaustiva, este es el primer estudio de su tipo realizado en 

esta región, lo que resalta su relevancia y novedad. 

Durante el periodo de estudio, se procesaron 4,619 solicitudes de 

hemocomponentes pertenecientes a 3,272 pacientes atendidos en el 

Hospital General de Ciudad Valles, de los cuales el 74.6% fueron mujeres y 

25.4% fueron hombres. De estas solicitudes, se registró la realización de 

una prueba de RAI en 300 casos, de las cuales 12 correspondiente al 4% 

resultaron positivos. La especificidad del anticuerpo irregular pudo 

determinarse en ocho pacientes, mientras que en los cuatro restantes no 

fue posible su identificación. Los datos obtenidos revelan que la frecuencia 

de anticuerpos irregulares en pacientes atendidos por el Banco de Sangre 

fue del 4%. Aunque esta frecuencia podría considerarse relativamente baja 

y supera los valores reportados en otras regiones de México (Mejía-Aguirre 

et al., 2018). Sin embargo, en otros países de Latinoamérica se han 

documentado prevalencias de RAI superiores al 1% (Peralta-Martínez et al., 

2015; Bencomo-Hernández et al., 2016; Mosquera-Plata, 2016). 

ASOCIACIÓN DE LOS ANTICUERPOS IRREGULARES CON LAS 

CARACTERÍSTICAS DE LA POBLACIÓN DE ESTUDIO. 

La frecuencia de grupos sanguíneos de nuestra población muestra que el 

grupo más recurrente es el O Rh (D) positivo (81.27%), seguido por el A Rh 

(D) positivo (12.56%) y el B Rh (D) positivo (4.19%) (Figura 1). Del total de 

pacientes (n: 12/100%) con anticuerpos irregulares identificados, 10 casos 

(83.33%) corresponden a mujeres y solo 2 a hombres (16.67%), cuyo rango 

de edad estaba entre 20 a 69 años (media de 39), concentrando el 41.6% 

de los pacientes entre 20 a 29 años de edad y el 25% entre los 40 a 49 años 

(Tabla 1). La frecuencia de grupos sanguíneos muestra que el 92% (n=11)

de los pacientes con RAI positivo presentaban sangre O Rh (D) positivo.

Con base en estos hallazgos, se infiere que la prueba para la detección de 

anticuerpos irregulares fue realizada predominantemente en mujeres,

siendo la mayoría de ellas portadoras del grupo sanguíneo O Rh (D) positivo 

(Figura 1, Tabla 1), lo cual es consistente con los datos de prevalencia de

grupos sanguíneos del sistema ABO en nuestro país (Peón-Hidalgo et al.,

2002), así como la mayor proporción de población femenina en el territorio

nacional y regional (INEGI, 2023).

Tabla 1. Clasificación de los pacientes con RAI positivos por grupo etario y por sexo. 

Edad (años) Hombres Mujeres 

20 - 29 0 (0 %) 5 (41.67 %) 

30 - 39 0 (0 %) 1 (8.33 %) 

40 - 49 0 (0 %) 3 (25 %) 

50 - 59 2 (16.67 %) 0 (0 %) 

60 - 69 0 (0 %) 1 (8.33 %) 

TOTAL 2 (16.67 %) 10 (83.33 %) 

En este trabajo se evaluó la posible asociación entre el grupo sanguíneo y 

el sexo con la presencia de anticuerpos irregulares en los pacientes 

atendidos durante el periodo de estudio. Los resultados estadísticos 

indican que no existe una diferencia significativa en la presencia de 

anticuerpos irregulares entre hombres y mujeres (p = 0.9999). Por su parte, 

los valores de razón de momios (O.R. = 1.372; IC 95%: 0.3045–6.393) y 

riesgo relativo (R.R. = 1.356; IC 95%: 0.3493–5.452) sugieren una menor 

probabilidad de que se presenten anticuerpos irregulares en hombres, sin 
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embargo; la falta de significancia estadística indica que esta diferencia 

probablemente se deba al azar.  

Figura 1. Frecuencia de grupos sanguíneos en pacientes atendidos en el Hospital 
General de Ciudad Valles. De la base de datos HemoCod se obtuvo la información 
sobre el grupo sanguíneo del sistema ABO y Rh del total de los pacientes atendidos 
en el Hospital General de Ciudad Valles durante el periodo de estudio. 

De manera semejante, no se encontró una asociación significativa entre el 

grupo sanguíneo y la presencia de anticuerpos irregulares (p = 0.6994). 

Aunque los resultados muestran que la mayoría de los pacientes con 

anticuerpos irregulares presentan el grupo sanguíneo O Rh (D) positivo, los 

valores de razón de momios (O.R. = 2.424; IC 95%: 0.4152–26.64) y riesgo 

relativo (R.R. = 2.360; IC 95%: 0.4133–14.15) sugieren un mayor riesgo en 

el grupo sanguíneo O Rh (D) positivo, la falta de significancia estadística 

indica que este resultado podría deberse al azar (Tabla 2). En ambos casos, 

un tamaño de muestra más grande podría ayudar a esclarecer esta 

relación. La diferencia observada, donde se ve una menor frecuencia de 

anticuerpos irregulares en hombres en comparación con mujeres podría 

estar relacionada con factores tanto demográficos como clínicos.  

En primer lugar, durante el periodo de estudio, aproximadamente el 75% de 

los pacientes atendidos en el Hospital General de Ciudad Valles fueron 

mujeres. En segundo lugar, las mujeres tienen mayor exposición a 

aloinmunización, principalmente durante el embarazo, el parto o en casos 

de aborto, así como en tratamientos médicos que impliquen transfusiones 

de concentrados eritrocitarios. Dado que esta respuesta inmunológica 

puede desencadenarse incluso con una cantidad mínima de eritrocitos, se 

considera que las mujeres tienen una mayor predisposición a desarrollar 

anticuerpos irregulares. En varones, el principal factor clínico serían las 

transfusiones, por lo que otros factores como la exposición inmunológica, 

podrían ser más relevantes que el tipo sanguíneo per se (Castillo-Macías et 

al., 2018).  

Hasta el momento, la falta de significancia estadística en el análisis de 

estos resultados nos impide concluir una relación clara sobre la asociación 

entre el grupo sanguíneo y el sexo con la presencia de anticuerpos 

irregulares. Sin embargo; se debe tener en cuenta que una posible 

limitación de nuestro estudio es el tamaño de la muestra, ya que la baja 

frecuencia de anticuerpos irregulares en la población analizada podría 

haber afectado la capacidad de detectar asociaciones significativas. 

Estudios con tamaños muestrales más grandes y un diseño que controle 

otras variables, como antecedentes transfusionales y gestacionales, 

podrían proporcionar una mejor comprensión de los factores involucrados 

en la aloinmunización.  

Tabla 2. Asociación entre el sexo y el grupo sanguíneo con la presencia de 
anticuerpos irregulares. 

Variable p; OR [IC 95 %] RR [IC 95 %] 

Mujeres/Hombres 0.9999; 1.372 [0.3045 – 6.393] 1.356 [0.3493 – 5.452] 

O Rh (D) positivo 0.6994; 2.424 [0.4152 – 26.64] 2.360 [0.4133 – 14.15] 

OR: razón de momios; RR: riesgo relativo; IC: intervalo de confianza; p: p-valor. 

ESPECIFICIDAD DE LOS ANTICUERPOS IRREGULARES 

De los 12 rastreos positivos para anticuerpos irregulares 3 fueron anti-

Lewis A (25%), 2 anti-E (17%), 2 anti-c (17%) y uno anti-Duffy A (8%). Los 4 

restantes (33%) no fueron identificados y se ingresaron al registro como 

positivos e indeterminados (Figura 2). Del total de rastreos positivos, la 

mayoría se registraron en el servicio de módulo máter (58%), seguido por 

el servicio de cirugía y medicina interna (ambos con 17%) (Figura 3). De 

acuerdo con la clasificación de los pacientes con RAI positivos por grupo 

etario y por sexo (Tabla 1), la mayor proporción de estos pacientes se 

encuentran entre los 20-29 años de edad (41.67%). Esto, aunado a que el 

58.3% (7) de los rastreos positivos pertenecía al servicio de módulo máter, 

indica que las mujeres en edad fértil y con varios embarazos presentaron 

aloinmunización.  

Según el Instituto Nacional de Estadística y Geografía (INEGI) en México el 

24% de las mujeres se encuentran en edad fértil entre los 15-29 años, por 

lo tanto, la atención y acceso a la salud materna e infantil son de especial 

importancia en este periodo (INEGI, 2023). En la actualidad el promedio de 

hijos por mujer es de dos; sin embargo, esta cifra no considera los 

embarazos que terminan en aborto (INEGI, 2023). Esto implica que la 
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exposición a eritrocitos fetales puede ser mayor de lo que reflejan las 

estadísticas, lo que incrementa las posibilidades de aloinmunizacion. Por 

esta razón, uno de los principales objetivos en el manejo de embarazos 

subsecuentes es prevenir la sensibilización materna contra antígenos 

eritrocitarios, a fin de proteger la salud tanto de la madre como del feto.  

Los anticuerpos IgG producidos por una sensibilización inmunológica 

(debido a sus características estructurales) pueden atravesar la barrera 

placentaria y recubrir los eritrocitos fetales que genera (posteriormente), 

para ser fagocitados por macrófagos esplénicos produciendo anemia fetal. 

A este proceso de aloinmunización en el embarazo también se le conoce 

como isoinmunización. La severidad de la enfermedad está influenciada 

por el título de anticuerpos y su especificidad (los anti-D, anti-c y anti-K 

representan mayor severidad), por la clase de inmunoglobulina y el número 

de sitios antigénicos en los eritrocitos (Miller et al., 2013; Contelli et al., 

2024). Se ha reportado que en mujeres embarazadas con diagnóstico de 

isoinmunización eritrocitaria no Rh (D) el factor de riesgo más importante 

es el antecedente de transfusión sanguínea, seguido de la paridad, 

antecedente de cirugía mayor o enfermedad hematológica (Javiera-

Fuenzalida & Jorge-Carvajal, 2014).  

 

 
Figura 2. Frecuencia de anticuerpos irregulares en el Hospital General de Ciudad 
Valles. De la base de datos HemoCod se obtuvo la información sobre los rastreos de 
anticuerpos irregulares positivos durante el periodo de estudio y se clasificaron de 
acuerdo con el tipo de anticuerpo irregular identificado Aquellos que no fueron 
identificados, se clasificaron como indeterminados 
 
El anticuerpo irregular anti-Lewis A se encontró en la mayoría (25%) de los 

RAI, identificados principalmente en solicitudes pertenecientes a mujeres 

con diagnóstico de embarazo intrauterino. El sistema de grupo sanguíneo 

Lewis está conformado principalmente por los antígenos Leᵃ y Leᵇ, los 

cuales pueden encontrarse en los eritrocitos, plaquetas y en algunos 

tejidos como el epitelio gastrointestinal, genitourinario y el riñón. Es 

importante destacar que los eritrocitos no sintetizan directamente los 

antígenos Lewis; en cambio, estos se originan como glicolípidos solubles 

que circulan en el plasma y se adsorben posteriormente a la membrana de 

los glóbulos rojos. Esta característica hace que dichos antígenos puedan 

desprenderse (eluirse) de la membrana eritrocitaria, ya sea después de una 

transfusión o por procesos fisiológicos que incrementen las lipoproteínas 

plasmáticas (Arthur et al., 2023).  

 
Figura 3. Servicios del hospital de los que provenían los pacientes en los que se 
encontraron los RAI positivos. De la base de datos HemoCod se obtuvo la 
información sobre el servicio del hospital en el que se encontraban siendo atendidos 
los pacientes que dieron positivo al rastreo de anticuerpos irregulares. 

 

La sensibilización a los antígenos del sistema Lewis da lugar a la 

producción de anticuerpos naturales, predominantemente de tipo IgM, los 

cuales no atraviesan la placenta. Por esta razón, no se asocian con la 

enfermedad hemolítica del recién nacido, aunque los antígenos Lewis 

pueden expresarse de manera limitada en los eritrocitos neonatales (Arthur 

et al., 2023). A pesar de los avances y conocimiento de los antígenos en 

los eritrocitos y su importancia clínica, las reacciones hemolíticas fatales 

relacionadas a la transfusión se dan generalmente por incompatibilidad 

ABO (ya que los anticuerpos anti-A y anti-B fijan complemento y están en 

circulación), debido a error en la identificación del paciente o del 

hemocomponente. Pueden generarse también en pacientes adultos 

(Vázquez et al., 2002).  

Los aloanticuerpos contra eritrocitos pueden generar hemolisis en la 

circulación o cubrir a los eritrocitos, acelerando su remoción y 

disminuyendo su vida útil. Entre los anticuerpos que causan hemólisis 

intravascular incluyen el anti-Duffy, anti-Kell y anti-Lewis (Vázquez et al., 

2002), siendo este último el de mayor prevalencia en nuestra población de 

estudio. 

En los resultados se encontró en igual proporción anti-c y anti-E (17%), lo 

cual es consistente con reportes previos para poblaciones en México 
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donde se reporta que del 1.2% de mujeres embarazadas que se encuentran 

aloinmunizadas, un tercio de los casos corresponde a anticuerpos contra 

antígenos capaces de producir enfermedad hemolítica perinatal, 

principalmente Rh (D), Kell, Rh (E) y Rh (c), siendo los dos últimos los que 

encontramos conformando el 34% de la población de estudio con RAI 

positivos (Javiera-Fuenzalida & Jorge-Carvajal, 2014). De igual manera, el 

Banco Central de Sangre del Centro Médico Nacional Siglo XXI IMSS 

reportó un caso con enfermedad hemolítica del recién nacido en una 

paciente neonata, donde se determinó la presencia de anticuerpos anti-c y 

anti-E en el suero de la madre y pegados en los eritrocitos del recién nacido 

(Bonilla-Zavala et al., 2011). Frecuentemente, las exanguinotransfusiones 

e hiperbilirrubinemias estudiadas en recién nacidos proceden de madres 

Rh (D) negativo; sin embargo, casos como el mencionado hacen evidente 

la relevancia del control y rastreo de anticuerpos en la madre durante el 

periodo prenatal independiente del Rh (D) que presente. 

La mayoría de los anticuerpos del sistema Rh son de tipo IgG 

(principalmente IgG1 e IgG3) y, en general, no activan el complemento, lo 

que provoca hemólisis extravascular en las reacciones transfusionales. El 

sistema Rh es altamente polimórfico y clínicamente relevante, con 56 

antígenos, entre los cuales destacan D, C, c, E y e. Algunos anticuerpos Rh 

pueden coexistir, como anti-E y anti-c, aunque este último puede pasar 

desapercibido. Por ello, se recomienda evitar transfusiones con sangre c 

positiva en pacientes sensibilizados. En cambio, no se justifica buscar anti-

E en presencia de anti-c, ya que es común que los donantes c positivos 

sean E negativos (Arthur et al., 2023). 

Es importante mencionar que las inmunizaciones que generan anticuerpos 

irregulares pueden persistir durante varios años. En Santiago de Cuba se 

documentó un caso de anti-E en una mujer de 47 años, grupo sanguíneo O 

Rh (D) positivo, sin antecedentes transfusionales, quien desarrolló una 

reacción hemolítica tardía tras recibir dos unidades de concentrado 

eritrocitario isogrupo durante el tratamiento de anemia secundaria a un 

fibroma uterino. El anti-E, originado en su último embarazo 18 años antes, 

no fue identificado en las pruebas pretransfusionales iniciales, lo que 

resultó en una crisis hemolítica posterior a la transfusión (Ali-Pérez et al., 

2019). 

El anti-Duffy A (Fya) se encontró en un 8% de los RAI positivos de nuestra 

población de estudio. El sistema Duffy (Fy) comprende varios anticuerpos 

clínicamente significativos, siendo el anti-Fya uno de los más comunes. En 

contraste, el anti-Duffy B (Fyb) es aproximadamente 20 veces menos 

frecuente. Ambos suelen ser de tipo IgG1 y se detectan principalmente 

mediante pruebas de antiglobulina humana. Los anticuerpos naturales en 

este sistema son poco comunes (Arthur et al., 2023).  

Tanto el anti-Fya como el anti-Fyb pueden provocar reacciones hemolíticas 

postransfusionales (RHPT), ya sean agudas o tardías. Aunque en la 

mayoría de los casos estas reacciones son leves, se han documentado 

casos graves e incluso fatales. Además, ambos anticuerpos han sido 

implicados en enfermedad hemolítica del recién nacido, con cuadros que 

van desde leves hasta severos. Otros anticuerpos menos frecuentes del 

sistema, como el anti-Fy3 y el anti-Fy5, también se han asociado con RHPT, 

siendo el anti-Fy3 responsable de reacciones tanto agudas como tardías y 

el anti-Fy5 vinculado con RHPT tardías (Arthur et al., 2023).  

A pesar de que la incompatibilidad materno-fetal del grupo sanguíneo Duffy 

es una causa común de enfermedad hemolítica perinatal, la identificación 

de este tipo de anticuerpos no se realiza de manera rutinaria (Koelewijn et 

al., 2008; Castillo-Macías et al., 2018). La investigación debe efectuarse 

entre las 6 y 7 semanas del desarrollo fetal, cuando la enfermedad tiende 

a ser leve (Pogo & Chaudhuri, 2000). La glicoproteína Duffy, también 

conocida como receptor de quimiocinas Duffy (DARC, por sus siglas en 

inglés), actúa como receptor para diversas citocinas como la interleucina-

8 (IL-8), la proteína quimiotáctica de monocitos-1 (MCP-1) y el factor 

estimulante del crecimiento de melanoma (MGSA). Esta es una proteína 

transmembranal con una estructura característica de los receptores 

acoplados a proteínas G, dentro de los cuales se encuentran los receptores 

de citocinas.  

Aunque la función exacta del DARC en eritrocitos no se comprende 

completamente, se ha sugerido que podría participar en la eliminación de 

mediadores inflamatorios al actuar como receptor para citocinas en 

individuos Duffy positivos. No obstante, esta función puede ser limitada en 

poblaciones donde el antígeno Duffy está ausente en los eritrocitos, como 

ocurre en la mayoría de los individuos de ascendencia africana (Arthur et 

al., 2023). Por otro lado, el DARC también se expresa en células 

endoteliales, especialmente en las vénulas poscapilares, donde se ha 

vinculado con la inhibición de la metástasis de células tumorales y con la 

inducción del envejecimiento celular. Además, se ha propuesto que su 

expresión en eritrocitos podría contribuir a la inhibición de la angiogénesis 

y a la disminución de la progresión del cáncer de próstata, al facilitar la 

eliminación de citocinas proangiogénicas liberadas en el microambiente 

tumoral (Arthur et al., 2023). El sistema de antígenos Duffy es común en la 

población mexicana, con una prevalencia del 83.3% para Fya y del 57.6% 

para Duffy B (Fyb). En consecuencia, la presencia de aloanticuerpos 

dirigidos contra estos antígenos representa un potencial riesgo para los 

pacientes (Castillo-Macías et al., 2018).  

En este estudio el 33.33% de los RAI positivos no fueron identificados de 

manera exitosa, por lo que no se sabe a qué grupo pertenecen. Esto pudo 
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deberse a varios factores como la aplicación de técnicas inadecuadas, 

capacitación insuficiente del personal que rota en los tres turnos del Banco 

de Sangre, falta de insumos o escasez de muestra para el estudio. Aunque 

parece un porcentaje elevado, otros autores han reportado dificultades 

similares para identificar el 100% de sus RAI positivos (Xie et al., 2019), lo 

que hace cada vez más evidente la importancia del conocimiento sobre el 

tema que redunde en una correcta capacitación del personal y el 

aseguramiento de insumos suficientes para la identificación. 

Es importante resaltar que en México no es obligatoria la transfusión de 

isogrupos sanguíneos fuera del sistema ABO y Rh; sin embargo, las guías 

de práctica clínica nacionales determinan realizar en las pacientes 

embarazadas una prueba de antiglobulina humana (Coombs) indirecta 

desde la primera consulta prenatal y en la semana 28 de la gestación 

(Lacarriere-Mejía et al., 2022). No obstante, estas guías y la NOM-007-

SSA2-2016, para la atención de la mujer durante el embarazo, parto y 

puerperio y de la persona recién nacida, solo refieren la identificación y 

titulación del anticuerpo anti-D en mujeres Rh (D) negativas y no obliga a la 

búsqueda intencionada de los demás anticuerpos irregulares, que no son 

exclusivos de las pacientes con Rh (D) negativas (Malagón-Martínez, 2007; 

Diario Oficial de la Federación, 2016; Lacarriere-Mejía et al., 2022). Debido 

a que la mayoría de las determinaciones de anticuerpos irregulares 

encontrados en este trabajo fueron en pacientes gestantes se hace 

hincapié la necesidad de difundir y trabajar de manera conjunta para evitar 

la enfermedad hemolítica perinatal ya que las consecuencias son severas. 

En vista de que las manifestaciones clínicas iniciales no permiten 

sospechar de la presencia de un anticuerpo irregular hasta que el estado 

de salud de los pacientes se vuelve crítico, es importante que todo el 

personal de salud sea consciente de las exposiciones a otros sistemas de 

grupos sanguíneos y de esta manera trabajar en el mejor interés de los 

pacientes. Las pruebas pretransfusionales deben encaminarse a la 

prevención de la aparición de anticuerpos antieritrocitarios, lo cual implica 

el analizar si clínicamente la transfusión es necesaria y contribuirá a 

mejorar el estado de salud del paciente, ya que no solo impacta en el propio 

paciente, sino en el entorno familiar porque suele prolongar las estancias 

hospitalarias, aunado al incremento del costo para el sistema de salud. En 

otros países se ha reportado que las reacciones adversas a las 

transfusiones sanguíneas no solo aumentan los costos por paciente, sino 

que también prolongan la estancia hospitalaria total a lo largo del año. 

Estas consecuencias pueden reducirse con una adecuada estrategia de 

prevención, que comienza con el conocimiento de las características de 

aloinmunización en la población que se atiende en cada centro hospitalario 

(Ribed-Sánchez et al., 2018). 

Considerando que los anticuerpos irregulares pueden ser producidos por 

todos los pacientes, pero que su frecuencia y distribución no es siempre la 

misma, estudios como este permiten conocer en mayor medida a la 

población que es atendida por los servicios de salud, lo cual permitirá 

implementar estrategias que busquen limitar las reacciones adversas a la 

transfusión, como ya se ha demostrado en estudios realizados en otros 

países (Py, 2010). Lo anterior pone de manifiesto que las investigaciones 

sobre las poblaciones que se atienden son de gran importancia para la 

toma de decisiones en el ámbito de la salud (Xie et al., 2019). 

Una de las principales limitaciones de este trabajo es que la muestra es 

relativamente pequeña, debido principalmente a la disparidad de insumos 

con que se cuenta en el hospital con respecto a la cantidad de pacientes 

que atiende. No obstante, hasta donde se investigó, es el primer estudio de 

su tipo que se realiza en la región, cuyas características demográficas son 

particularmente diversas. Esto permitirá sentar las bases para arrojar luz 

sobre la importancia del rastreo de anticuerpos irregulares en los pacientes 

que se atienden en nuestra región. Para lograrlo, es fundamental poner 

especial énfasis en dos aspectos clave: 1) la capacitación continua del 

personal que labora en el Banco de Sangre, con el objetivo de reducir la 

cantidad de anticuerpos irregulares no identificados, y 2) la difusión de los 

resultados de esta y otras investigaciones relacionadas, con el fin de 

justificar ante la dirección del hospital la necesidad de contar con un 

suministro adecuado de insumos para realizar las pruebas de RAI a los 

pacientes atendidos en el Banco de Sangre. 

De manera integral, el conocimiento sobre la distribución y presencia de los 

distintos sistemas de grupos sanguíneos, así como la identificación de 

anticuerpos irregulares en los pacientes, correlacionando estos hallazgos 

con variables como el sexo, el diagnóstico y la frecuencia de presentación, 

resulta esencial para implementar estrategias que garanticen un servicio 

de transfusión eficaz. Esto no solo mejora la calidad de atención brindada 

a los pacientes, sino que también permite una mejor optimización de los 

recursos disponibles en la institución. 

 

CONCLUSIONES 

En el presente trabajo, con base en el total de rastreos de anticuerpos 

irregulares realizados se obtuvo una positividad del 4%; un porcentaje 

superior a lo referido por la NOM-253-SSA-1-2012. En el 33.33% de los 

rastreos positivos no se identificó el anticuerpo irregular presente, lo que 

sugiere que aún hay áreas de oportunidad para mejorar las técnicas 

empleadas en el rastreo, solicitar un stock más amplio de pruebas para 

realizar, así como la actualización y capacitación del personal de Banco de 

Sangre, lo cual redundará en una atención de mejor calidad. Los resultados 
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de este estudio no sugieren una asociación significativa entre el grupo 

sanguíneo o el sexo con la presencia de anticuerpos irregulares en la 

población estudiada. Sin embargo, dada la relevancia clínica de la 

aloinmunización en transfusiones y embarazos, se recomienda continuar 

con investigaciones en poblaciones más amplias y con un enfoque 

multivariable para determinar los factores de riesgo con mayor precisión. 

Las pruebas pretransfusionales deben encaminarse a la prevención de la 

aparición de anticuerpos antieritrocitarios, donde clínicamente se 

justifique el costo-beneficio de la transfusión para evitar incrementar los 

costos de los servicios de salud y los días de estancia hospitalaria de los 

pacientes. Este es el primer trabajo de su tipo realizado en la región 

Huasteca, donde la población es étnicamente diversa, por lo que sienta un 

precedente para futuros estudios que permitan ampliar la información que 

aquí se muestra, con el fin de mejorar la atención a los pacientes de la 

región. 
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Diseño in silico de una vacuna de ADN contra Toxoplasma gondii basada en los 
epítopos del antígeno ROP35 específicos para linfocitos B y T CD4+ múridos 
In silico design of a DNA vaccine against Toxoplasma gondii based on ROP35 antigen epitopes specific for 
murine B and CD4+ T lymphocytes 
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RESUMEN 

La toxoplasmosis, causada por Toxoplasma gondii (T. gondii), es una zoonosis con una alta prevalencia mundial oscilando del 30 % al 70 %. Afecta 

principalmente a individuos inmunocomprometidos y mujeres embarazadas, pudiendo generar complicaciones graves, incluso la muerte. Las 

proteínas ROP, ubicadas en las roptrias de T. gondii son clave en la invasión y persistencia del parásito, de ellas ROP35 ha sido identificada como un 

antígeno relevante, por lo que fue elegida para el desarrollo in silico de una vacuna de ADN que prevenga la infección por T. gondii. Con la secuencia 

de ROP35 se predijeron epítopos B y T CD4+ restringidos para H2-IAd de ratones BALB/c mediante los softwares MHC-II Binding y ElliPro, y se evaluaron 

con VaxiJen 2.0 y MHCPred. Los epítopos MPEQDLASGFL y WDDAHLVQVSTSHPD mostraron las mejores propiedades antigénicas para linfocitos B y 

T CD4+ respectivamente. Las secuencias génicas correspondientes fueron clonadas en el vector de expresión pVAX1, incorporando un codón de inicio 

y la secuencia génica del espaciador GSGGSG para su óptima expresión. Esta construcción fue denominada pR35BT y permite la síntesis simultánea 

de ambos epítopos, representando un avance hacia el desarrollo de una vacuna genética contra la toxoplasmosis, con potencial para su validación in 

vitro e in vivo en modelos múridos que contribuya a establecer las bases moleculares para la prevención de toxoplasmosis en seres humanos. 

Palabras clave: Toxoplasma gondii, ROP35, Vacuna genética, Predicción in silico, Epítopos B y T. 

 

ABSTRACT 

Toxoplasmosis is a globally prevalent zoonosis caused by Toxoplasma gondii (T. gondii), with an incidence ranging from 30 % to 70 %. It primarily 

affects immunocompromised individuals and pregnant women, potentially leading to severe complications, including death. ROP proteins, which are 

located in the T. gondii rhoptries, are crucial for parasite invasion and persistence. Among them, ROP35 has been identified as a relevant antigen, 

making it a suitable target for the in silico development of a DNA vaccine to prevent T. gondii infection. Using the ROP35 sequence, B and T cell 

epitopes restricted to H2-IAd in BALB/c mice were predicted with MHC-II Binding and ElliPro software and further evaluated using VaxiJen 2.0 and 

MHCPred. The epitopes MPEQDLASGFL and WDDAHLVQVSTSHPD exhibited the highest antigenic properties for B and T CD4+ cells respectively. The 

corresponding genetic sequences were cloned into the pVAX1 expression vector, incorporating a start codon and the GSGGSG spacer sequence to 

ensure optimal expression. This construct, named pR35BT, enables the simultaneous synthesis of both epitopes, representing a significant step toward 

the development of a genetic vaccine against toxoplasmosis. It holds potential for in vitro and in vivo validation in murine models, contributing to the 

establishment of molecular foundations for toxoplasmosis prevention in humans. 

Keywords: Toxoplasma gondii, ROP35, Genetic vaccine, In silico prediction, B and T epitopes. 

  

mailto:hslmoreno@ms.uas.edu.mx
https://orcid.org/0000-0001-7391-205X
https://orcid.org/0000-0002-8604-2847
https://orcid.org/0009-0006-1796-8845
https://revistas.uas.edu.mx/index.php/QBU/index


 
 

 40 

Velázquez-Escobar et al 

Revista online: https://revistas.uas.edu.mx/index.php/QBU/index 

INTRODUCCIÓN 

Toxoplasma gondii es un protozoario parásito intracelular obligado 

causante de la enfermedad conocida como toxoplasmosis (Smith et al., 

2021). Esta enfermedad puede manifestarse tanto como una infección 

aguda como crónica debido a la formación de quistes (Al-Malki, 2021; 

Smith et al., 2021). La incidencia de la toxoplasmosis es mayor en 

regiones con climas húmedos o cálidos, con una prevalencia mundial del 

30 % (Molan et al., 2019). En México, la incidencia es más alta en las 

zonas costeras, con un 64 %, y en Yucatán, con un 70 % (Castillo-Morales 

et al., 2012). Además, en 2024, Sinaloa reportó 132 casos de 

toxoplasmosis, ubicándose en el séptimo lugar a nivel nacional (Boletín 

Epidemiológico, 2025). Estos registros de alta prevalencia mundial ponen 

en evidencia la necesidad de implementar medidas más efectivas para 

su prevención y control. 

La toxoplasmosis puede afectar tanto a hospederos definitivos como 

intermedios, siendo el gato doméstico (Felis catus) uno de los 

hospederos definitivos y el principal reservorio de este parásito (Smith et 

al., 2021). El ciclo de vida de Toxoplasma gondii inicia cuando los 

hospederos intermediarios ingieren ooquistes presentes en agua, 

alimentos o suelo contaminados, una vez dentro del organismo, los 

ooquistes son degradados por enzimas digestivas en el estómago, lo que 

permite la liberación de esporozoítos que se diferencian en taquizoítos 

(Al-Malki, 2021). Estas formas móviles del parásito se diseminan a través 

del torrente sanguíneo y se alojan en diversos tejidos, especialmente en 

el tejido nervioso y muscular (Al-Malki, 2021). En estas localizaciones, 

los taquizoítos disminuyen su velocidad de replicación y se diferencian 

en bradizoítos, los cuales se agrupan formando quistes tisulares que 

pueden persistir durante largos periodos (Al-Malki, 2021). La transmisión 

al hospedero definitivo, generalmente un felino, ocurre mediante la 

ingestión de quistes presentes en la carne cruda de hospederos 

intermediarios, o por contacto con agua o suelo contaminado (Castillo-

Morales et al., 2012; S. Al-Malki, 2021; Smith et al., 2021). 

En el caso de los seres humanos, la toxoplasmosis puede adquirirse por 

el consumo de carne cruda o mal cocida proveniente de animales 

infectados, por la ingestión de agua o alimentos contaminados con 

ooquistes, así como por transfusiones sanguíneas, trasplantes de 

órganos o por transmisión vertical durante la gestación (Castillo-Morales 

et al., 2012; Al-Malki, 2021; Smith et al., 2021). Las manifestaciones 

clínicas de la enfermedad dependen del estado inmunológico del 

paciente, frecuentemente en individuos inmunocompetentes, la 

toxoplasmosis suele ser asintomática o manifestarse como 

toxoplasmosis ocular (Espinoza Rojas et al., 2022). Sin embargo, en 

pacientes inmunocomprometidos puede causar lesiones cerebrales 

como encefalitis, complicaciones oftalmológicas como retinocoroiditis, 

daño sistémico generalizado, trastornos de la consciencia o crisis 

convulsivas y en mujeres embarazadas, puede afectar al feto 

provocándole encefalitis, hidrocefalia, daño cerebral y abortos 

espontáneos (Castillo-Morales et al., 2012; Espinoza Rojas et al., 2022).  

Para invadir al hospedero, T. gondii secreta proteínas denominadas ROP 

(cinasas), localizadas en orgánulos llamados roptrias, que facilitan la 

invasión y establecimiento de la infección (Gaji et al., 2021). Entre ellas 

está la proteína antigénica ROP35, un componente de la pared celular de 

T. gondii, que contribuye a la persistencia del parásito y al desarrollo de 

infecciones crónicas (Gaji et al., 2021; Mani et al., 2023). Su importancia 

en el proceso de establecimiento de la enfermedad se puso de manifiesto 

en el reporte de Mani et al. (2023) quienes demostraron que los niveles 

de RNA de ROP35 aumentan en ratones con alta carga quística (Mani et 

al., 2023). Además, Fox et al. (2016) observaron que la inactivación del 

gen ROP35 reduce la carga de quistes en modelos múridos (Fox et al., 

2016; Mani et al., 2023). 

Históricamente la vacunación es la estrategia inmunitaria cúspide de la 

prevención y control de las enfermedades a nivel mundial, hecho que 

quedó de manifiesto durante la pandemia de COVID-19 (Dey et al., 2021; 

Lagos et al., 2020), la comunidad científica aún no ha logrado obtener 

con éxito una vacuna que prevenga alguna enfermedad parasitaria en 

seres humanos, como la toxoplasmosis. Adicionalmente, el diseño de 

vacunas es complejo y puede demorar varios años (Pollard & Bijker, 

2021). Existen diversos formatos para el diseño de vacunas, como 

atenuadas, inactivadas con vectores virales, de ADN y las más exitosas 

para prevenir la COVID-19, las de ARN mensajero modificado (Pollard & 

Bijker, 2021; WHO, 2022). 

Aunque las vacunas de ARN han mostrado porcentajes de protección que 

superan el 90 %, tienen la desventaja de requerir ultracongelación para 

su mantenimiento, en cambio las vacunas de ADN son más estables 

requiriendo solo refrigeración convencional, y por ello pueden estar al 

alcance de la población de países en vías de desarrollo que además son 

las comunidades más afectadas por las parasitosis, incluida la 

toxoplasmosis, aunado a ello confieren buenos porcentajes de 

protección, lo cual se confirmó con el éxito de la vacuna de ADN diseñada 

por investigadores de la India, denominada ZyCov-D, empleada para 

prevenir la COVID-19, confiriendo alrededor de un 66.6 % de protección 

(Dey et al., 2021; Khobragade et al., 2022).  
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Por otro lado, el empleo de herramientas bioinformáticas diseñadas para 

el análisis in silico de secuencias de proteínas antigénicas representan 

la base para la selección de epítopos restringidos para linfocitos B y T 

basadas en algoritmos de predicción, acelerando la identificación de las 

regiones más inmunogénicas de una proteína y emplearlas como base 

para el diseño y validación de candidatos vacunales (Yurina & 

Adianingsih, 2022). En este contexto, el objetivo del presente trabajo fue 

predecir los epítopos de linfocitos B y T CD4+ múridos derivados de la 

proteína antigénica ROP35 de T. gondii para diseñar una construcción 

genética vacunal que brinde protección contra la toxoplasmosis 

experimental. 

MATERIALES Y MÉTODOS 

ROP35 T. GONDII 

La obtención de la secuencia genética de la proteína Rop35 de T. gondii 

se realizó por medio de la página bioinformática NCBI (secuencia de 

referencia XM_018782426.1) en el apartado de nucleótidos y el archivo 

obtenido fue en formato FASTA con un total de 6009 bp. El modelado 3D 

de la proteína ROP35 se llevó a cabo en la página bioinformática I-

TASSER, la cual recaba conocimientos sobre la posible función del 

objetivo mediante la reconstrucción de los modelos 3D de las proteínas 

(Zhou et al., 2022). Los resultados se obtuvieron 3 días después, 

haciendo uso de la secuencia en formato FASTA para predecir tanto la 

estructura como la anotación de las funciones de la proteína ROP35 

basadas en su estructura y haciendo uso de plantillas como referencia a 

partir de la página bioinformática Protein Data Bank (PDB), y en ella se 

señalaron las regiones correspondientes a los epítopos predichos. 

PREDICCIÓN DE EPÍTOPOS B 

Para la predicción de epítopos de linfocitos B, se utilizó el programa 

bioinformático ElliPro (Ponomarenko et al., 2008), el cual identifica 

epítopos antigénicos lineales y discontinuos basándose en la estructura 

tridimensional de las proteínas en formato PDB. ElliPro asigna a cada 

epítopo un puntaje basado en el Protrusion Index (PI), que corresponde 

al valor promedio calculado sobre los residuos del epítopo. Este índice 

se define según el centro de masa del residuo que se encuentra fuera del 

elipsoide de mayor tamaño posible (Ponomarenko et al., 2008). La 

predicción de epítopos se realizó utilizando un umbral de 0.6 para 

seleccionar aquellos con mayor antigenicidad (Ponomarenko et al., 

2008). 

 

PREDICCIÓN DE EPÍTOPOS T CD4+ 

Para la predicción de epítopos restringidos para linfocitos T CD4+, se 

empleó la herramienta bioinformática MHC-II Binding Predictions 

(Reynisson et al., 2021). Se ingresó la secuencia de aminoácidos de la 

proteína ROP35 en formato FASTA y se utilizó, por defecto, un umbral de 

afinidad fuerte superior a 0.5 (Reynisson et al., 2021), y se seleccionó el 

alelo del complejo principal de clase-II (MHC-II) H2-IAd, expresado en 

ratones de la cepa BALB/c. La longitud elegida para del péptido analizado 

fue de 15 residuos de aminoácidos. 

ANTIGENICIDAD DE LOS EPÍTOPOS B 

Para llevar a cabo la evaluación de la antigenicidad de los epítopos 

predichos para los linfocitos B se utilizó la página bioinformática VaxiJen 

2.0 (Doytchinova & Flower, 2008a), la cual permite evaluar a los péptidos 

uno por uno y mide su antigenicidad con base en las propiedades 

fisicoquímicas del péptido sin necesidad de ser sometido a un 

alineamiento previo. Por otra parte, también permite seleccionar un 

organismo a partir del cual predice la probabilidad de que el péptido sea 

considerado un antígeno. En este caso, se seleccionó el organismo 

parásito debido a que la proteína de interés pertenece al parásito T. 

gondii y los péptidos deben superar el valor umbral de 0.5 para poder ser 

considerados como candidatos (Doytchinova & Flower, 2008a). Para la 

evaluación, se ingresó la secuencia en formato FASTA de los epítopos 

lineales y discontinuos de manera manual, se seleccionó el organismo de 

interés y, por último, se seleccionó el archivo de salida al igual en formato 

FASTA en conjunto con la predicción y el valor del umbral obtenido para 

cada secuencia. 

ANTIGENICIDAD DE LOS EPÍTOPOS T CD4+ 

Para la evaluación de la antigenicidad de los epítopos restringidos para 

linfocitos T CD4+ se utilizó la herramienta bioinformática MHCpred (Guan 

et al., 2003), la cual emplea un método aditivo para predecir si un péptido 

tiene la capacidad de unión al MHC de clase I y clase II, lo cual se mide a 

través de un valor probable IC50, el cual oscila de 0.01 a 5000 nM y hace 

referencia a la capacidad de unión del péptido predicho a MHC. Se 

seleccionó la especie de ratón para realizar la predicción y se centró en 

el alelo (H2-IAd) debido a que se trabajó con ese alelo para la predicción 

de los epítopos T CD4+ y por último se cargó la secuencia en formato 

FASTA de los epítopos predichos de ROP35 de T. gondii. 
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CONSTRUCCIÓN GENÉTICA VACUNAL 

Para el diseño de la construcción genética vacunal las secuencias de 

aminoácidos de los epítopos específicos para linfocitos B y T predichos 

en las herramientas bioinformáticas MHC-II Binding Prediction y ElliPro, y 

su antigenicidad validada con VaxiJen 2.0 y MHCpred como se describió 

anteriormente, fueron ingresadas a la herramienta ReverseTranslate para 

obtener la secuencia de nucleótidos codificante para cada uno. Se 

adaptaron a formato FASTA para facilitar su incorporación en el software 

SnapGene y generar la construcción genética vacunal. La cual está 

integrada por un codón de inicio (ATG) unido a la secuencia 

correspondiente al epítopo lineal específico para linfocitos B (R35B1-11), 

la secuencia génica del espaciador (GSGGSG) (Wan et al., 2019), la 

secuencia génica del epítopo para linfocitos T CD4+ (R35T226-240), todo 

ello flanqueado por los sitios de restricción en 5´-EcoRI y en 3´-XhoI, para 

facilitar su inserción en el sitio de clonación múltiple del vector pVAX1 

(disponible en nuestro grupo de investigación por el donativo del MC. 

Antonio Cruz, Tecnológico de Monterrey, México). 

RESULTADOS Y DISCUSIÓN 

EPÍTOPO R35B1-11 

A través del sitio bioinformático Ellipro, se predijeron cuatro epítopos 

lineales para la cadena A (única cadena de la proteína) de la proteína 

ROP35 de T. gondii. Se identificó el epítopo 1 con 170 aminoácidos (del 

residuo 65 al 234) y un índice de protrusión (PI) de 0.817, el epítopo 2 

con 54 aminoácidos (del residuo 240 al 293) y un PI de 0.764, el epítopo 

3 con 27 aminoácidos (del residuo 30 al 54) y un PI de 0.716, y finalmente, 

el epítopo 4 con 11 aminoácidos (del residuo 1 al 11) y un PI de 0.710. El 

epítopo 1 presentó el mayor PI (0.817), lo que sugiere que podría ser el 

mejor candidato debido a su mayor accesibilidad en la estructura 

tridimensional de la proteína, permitiendo una mejor interacción con los 

receptores de linfocitos B y una mayor capacidad inmunogénica. Sin 

embargo, esta predicción fue posteriormente descartada mediante 

ensayos de antigenicidad. 

Se obtuvieron cuatro imágenes tridimensionales de los epítopos 

predichos, donde se observa la distribución de los residuos de 

aminoácidos en la estructura de la proteína ROP35 (Figura 1). En el caso 

de los epítopos 2, 3 y 4, su accesibilidad es menor debido a su ubicación 

en la estructura proteica, lo cual se correlaciona con los menores valores 

de PI. Asimismo, se realizó la predicción de cuatro epítopos 

conformacionales o discontinuos. El epítopo 1 obtuvo el mayor valor de 

PI (0.814) con 172 residuos de aminoácidos, posicionándose como el 

mejor candidato. Por otro lado, los epítopos 2, 3 y 4 también fueron 

considerados como potenciales candidatos: el epítopo 2 presentó un PI 

de 0.764 con 54 residuos de aminoácidos, el epítopo 3 un PI de 0.707 con 

29 residuos, y el epítopo 4 un PI de 0.700 con 12 residuos (Figura 1). 

Aunque fue posible la predicción de epítopos tanto lineales como 

discontinuos, en este estudio solo se seleccionaron los epítopos lineales 

para linfocitos B (Tabla 1). Esto se debe a que, en la síntesis 

recombinante in vitro, los epítopos lineales pueden obtenerse utilizando 

sistemas de expresión procariontes, mientras que los epítopos 

discontinuos requieren de conjugaciones con proteínas acarreadoras y el 

uso de organismos eucariontes capaces de realizar el plegamiento 

tridimensional a través de procesos postraduccionales, un ejemplo de 

esto es la vacuna pUCP24-OmpH contra Pasteurella multocida 

desarrollada por Yassein y colaboradores en el año 2021, la cual fue 

expresada en un sistema procarionte (Escherichia coli), obteniendo un 90 

% de supervivencia en modelos múridos y 3 veces más anticuerpos en 

comparación con vacunas inactivadas (Yassein et al., 2021). 

Los epítopos discontinuos no fueron descartados, ya que en futuras 

investigaciones podrían sintetizarse en sistemas de expresión 

eucarionte como en Drosophila o en células de mamífero para obtener 

epítopos conformacionales dentro de proteínas acarreadoras, 

reconocibles por linfocitos B. Por otro lado, los valores obtenidos para 

los epítopos predichos en función de la accesibilidad al solvente y la 

flexibilidad indicaron que el epítopo 1 es el mejor candidato. Sin 

embargo, tras los análisis de antigenicidad, el epítopo más adecuado 

para la construcción genética vacunal fue el epítopo 4, lo cual se detalla 

en los resultados posteriores. 

EPÍTOPO R35T226-240 

Para la predicción de epítopos de linfocitos T CD4+, se identificaron 626 

péptidos, de los cuales solo dos presentaron una alta afinidad de unión, 

todos predichos para el alelo H2-IAd. La afinidad de unión se considera 

fuerte cuando el porcentaje de clasificación del péptido se aproxima a 1, 

y débil cuando se acerca a 0. El péptido predicho 1 (EPPPASIVPVSSEAP) 

presentó una afinidad de unión fuerte, con un valor de 0.7651, abarcando 

la posición 155-169 de la secuencia. Por otro lado, el péptido 2 

(WDDAHLVQVSTSHPD) tuvo un valor de afinidad de 0.7545 y se ubicó 

entre los residuos 226 y 240, ambos con una longitud de 15 aminoácidos 

(Tabla 2). Posteriormente, los epítopos de linfocitos T CD4+ fueron 

evaluados mediante ensayos de antigenicidad. Aunque los resultados de 

la predicción inicial indicaban que ambos péptidos eran candidatos a ser 
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Tabla 1. Predicción de epítopos para linfocitos B derivados de ROP35 de T. gondii. 

N° de Epítopo (Secuencia) Umbral de Antigenicidad 

Epítopo 1: 

(TVEAGATVAAPQVETGPLLSVRAPRSPLHLRDVDAPEVTHASSEGSPQFESSLSQQRLRRPADRGEAHNGEEPRKDAAT

QTVRGYGGQSTEPPPASIVPVSSEAPQDGAEQRQASSAAESLAGLDPDAGDTGLRSQEMDEEGSGAAQDMERAHAAQPT

VSTWDDAHLVQV) 

0.6369 

Epítopo 2: 

(DMFPVDGSFSKKQEGRRERRLAVRGDDSFARGHNRDRDASNGRSILRRAPGWAK) 
0.6790 

Epítopo 4: 

(MPEQDLASGFL) 
0.8360 

 

Umbral de antigenicidad de epitopos para linfocitos B determinado utilizado el software ElliPro. Predicción de epítopos para linfocitos B, empleando el software ElliPro. 
La secuencia seleccionada fue MPEQDLASGFL designada como Epítopo R35B1-11. 
 

epítopos restringidos para MHC-II, los análisis de antigenicidad revelaron 

que el epítopo 2 presentó una mayor capacidad inmunogénica, aspecto 

que se analiza con mayor detalle en los resultados posteriores. 

ANTIGENICIDAD DE R35B1-11 Y R35T226-240 

La antigenicidad de los epítopos de linfocitos B y T fue evaluada 

mediante las herramientas bioinformáticas VaxiJen 2.0 y MHCpred 

(Doytchinova & Flower, 2008b; Guan et al., 2003). Para la evaluación de 

los epítopos de linfocitos B, se utilizó la herramienta bioinformática 

VaxiJen 2.0 con un umbral de 0.6. Los péptidos con valores superiores 

fueron catalogados como antígenos probables. El péptido lineal 1, con 

170 residuos de aminoácidos, presentó un valor de 0.6369; el péptido 

lineal 2, con 54 residuos, obtuvo un valor de 0.6790; y finalmente, el 

péptido lineal 4, con 11 residuos, mostró el mayor valor con 0.8360, 

indicando su alta probabilidad de ser un antígeno.  

En cuanto a los epítopos discontinuos, el péptido 1 (172 residuos) obtuvo 

un valor de 0.6354, el péptido 2 (54 residuos) presentó un valor de 

0.6790, y el péptido 4 (MPEQDLASGFLL), con 12 residuos, alcanzó un 

valor de 0.7735, confirmando su clasificación como antígeno probable. 

Para los linfocitos T CD4+, la herramienta MHCpred se utilizó para 

analizar los péptidos predichos. El péptido 1 predicho para linfocitos T 

CD4+ (EPPPASIVPVSSEAP) fue analizado en dos secciones. La primera 

sección, compuesta por 9 aminoácidos (EPPPASIVP), obtuvo un valor de 

IC50 de 877.0 y un valor de confianza de predicción de 1, el más alto 

posible. La segunda sección (IVPVSSEAP), con la misma longitud, 

presentó un IC50 de 1710.02 y un valor de confianza de 1. De manera 

similar, el péptido 2 (WDDAHLVQVSTSHPD) fue analizado en dos partes: 

la primera (WDDAHLVQV) obtuvo un IC50 de 111.94 con un valor de 

confianza de 1, mientras que la segunda (VQVSTSHPD) presentó un IC50 

de 1073.99 con un valor de confianza de 1. Estos resultados indican que 

los epítopos predichos para linfocitos T CD4+ son candidatos para la 

construcción de una vacuna ya que en el análisis de antigenicidad 

obtuvieron los valores en el rango de 0.01 a 5000 los cual indica una alta 

antigenicidad y por lo tanto son en general, buenos candidatos vacunales 

(Guan et al., 2003). 

Tabla 2.  Predicción de epítopos para linfocitos T CD4+ derivados de ROP35 de 
T. gondii. 

N° de Epítopo Afinidad IC50 MHC-II (nM) 

EPPPASIVPVSSEAP 0.7651 877.0 

WDDAHLVQVSTSHPD 0.7545 111.94 

 
Nota. Afinidad e IC50 de epítopos para linfocitos T CD4+y MH-II, empleando el 
software MHC-II Binding Predictions. La secuencia seleccionada fue 
WDDAHLVQVSTSHPD designada como Epítopo R35T226-240 
 

Con base en nuestros resultados, se determinó que el péptido lineal 4 de 

linfocitos B (R35B1-11) y el péptido lineal 2 restringido para H2-IAd 

específico para linfocitos T CD4+ (R35T226-240) son los mejores 

candidatos para la construcción génica vacunal, con base en los 

elevados valores de antigenicidad obtenidos en el umbral de predicción,
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Figura 1. Predicción de epítopos lineales para linfocitos B derivados de ROP35. Cada epítopo se señala en color amarillo, y fueron predichos en ElliPro y su antigenicidad 

analizada en Vaxigen 2.0. Epítopo 1: de 1- 170 aa; PI 0.817; Epítopo 2: de 2- 54 aa; PI 0.764; Epítopo 3: de 3- 27 aa; PI 0.716; Epítopo 4: de 4- 11 aa; PI 0.710. 

 

 

 

Figura 2. Epítopos B y T CD4+ de ROP35 y construcción genética vacunal pR35BT. (A) Estructura 3D de ROP35 donde se señalan las regiones donde se localiza el 

epítopo B (amarillo) y el epítopo T CD4+ (azul). El modelado se realizó con el software I-TASSER y selección de los residuos de aminoácidos de los epítopos B y T CD4+ 

con PyMol. (B) Construcción genética vacunal pR35BT, diseñada en SnapGene. La secuencia genética correspondiente a R35BT: 

GAATTCATGATGCCGGAACAGGATCTGGCGAGCGGCTTTCTGGGCAGCGGCGGCAGCGGCTGGGATGATGCGCATCTGGTGCAGGTGAGCACCAGCCATCCGGATCTCGAG, se 

muestra en color rojo.

  

B

T
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lo que indica una mayor afinidad de unión y una mayor probabilidad de 

inducir una respuesta inmune contra la infección preclínica por T. gondii 

CONSTRUCCIÓN GENÉTICA VACUNAL PR35BT 

En el caso de los epítopos lineales de linfocitos B, se seleccionó el 

epítopo 4, compuesto por 11 residuos de aminoácidos (R35B1-11), que 

presentó el mayor valor de antigenicidad, lo que lo convirtió en el mejor 

candidato. Su secuencia de aminoácidos fue igualmente convertida a 

nucleótidos, obteniendo un fragmento de 33 pares de bases (pb). El 

epítopo 2 de linfocitos T CD4+, con 15 residuos de aminoácidos (R35T226-

240), fue elegido debido a su mayor valor en los ensayos de antigenicidad 

en comparación con el epítopo 1, lo que sugiere una mejor capacidad 

para inducir una respuesta inmune contra T. gondii.  

Para la construcción del vector de expresión, la secuencia de 

aminoácidos fue convertida a nucleótidos, obteniendo un fragmento de 

45 pb. Una vez seleccionados los epítopos 4 y 2 de linfocitos B y T CD4+ 

respectivamente, se unieron mediante la secuencia genética del 

espaciador universal GSGGSG (Wan et al., 2019). Se añadió un codón de 

inicio ATG, seguido del espaciador, el epítopo R35B1-11, y posteriormente 

el epítopo R35T226-240. Finalmente, se incluyeron en los flancos 5’ y 3’ las 

secuencias específicas para las enzimas de restricción EcoRI y XhoI 

respectivamente, con esta la secuencia completa, se procedió a su 

inserción en el vector de vacunal pVAX1 dando lugar a la construcción 

genética vacunal denominada aquí como pR35BT, con un tamaño de 

3,071 pb (Figura 2) listo para su síntesis y evaluación in vitro. Estos 

resultados son consistentes con estudios previos sobre vacunas de ADN 

y diseño de vacunas in silico basados también en la predicción de 

epítopos B y T (Da’dara & Harn, 2005; Ojha et al., 2020; Zhu et al., 2021). 

En 2020, Ojha y colaboradores realizaron la predicción de epítopos 

específicos para linfocitos B y T derivados de antígenos de Leishmania, 

empleando herramientas bioinformáticas como RANKPEP, NetCTL 1.2 y 

ABCpred (Ojha et al., 2020). A pesar de utilizar metodologías diferentes 

a las del presente estudio, en ambos casos el análisis in silico permitió 

la predicción de epítopos específicos a partir de proteínas antigénicas 

derivadas del parásito (Ojha et al., 2020). Por otro lado, en 2021, Zhu y 

colaboradores diseñaron una vacuna de ADN contra T. gondii, basada en 

la predicción de epítopos lineales específicos de linfocitos B derivados 

del antígeno GRA39 (Zhu et al., 2021). Evaluaron la antigenicidad y 

sintetizaron la construcción genética para su evaluación en modelos 

murinos, observando una reducción aproximada del 33% en la carga 

quística en los ratones (Zhu et al., 2021).  

En comparación con el presente estudio, estos hallazgos soportan la 

validez de nuestros datos y que la estrategia empleada en el diseño de la 

construcción genética vacunal pR35BT, cumple con las especificaciones 

de antigenicidad y restricción para utilizarla primero como inmunógeno 

al inmunizar ratones BALB/c, analizando sus títulos de anticuerpos, así 

como el perfil de citocinas Th, y posteriormente, emplearla en ensayos 

de protección contra T. gondii en dicho modelo múrido, que establezca 

las bases celulares y moleculares para el diseño de una vacuna que 

prevenga la toxoplasmosis humana. 

LIMITACIONES DEL ESTUDIO 

El presente estudio presenta como única limitante, que se trata de una 

investigación in silico, sin embargo, el resto cumple con todos los 

criterios científicos, uso de softwares y plataformas inmunoinformáticas 

para trasladarlo al contexto in vitro e in vivo, tal como lo sustenta la 

bibliografía citada aquí. 

CONCLUSIÓN 

Nuestros resultados proporcionan la evidencia de que los epítopos 

específicos R35B1-11 (MPEQDLASGFL) y R35T226-240 

(WDDAHLVQVSTSHPD), predichos a partir de la proteína ROP35 sirvieron 

de base para la obtención de la construcción genética vacunal pR35BT, 

específica para linfocitos B y T CD4+. Además, se demostró que cumple 

con los parámetros de antigenicidad y restricción al MHC-II (H2-IAd), para 

su síntesis y evaluación in vitro como nueva vacuna para prevenir la 

Toxoplasmosis preclínica en el modelo múrido de ratones BALB/c. 

Hecho que contribuirá al establecimiento de las bases celulares y 

moleculares para el posterior diseño de una vacuna genética contra la 

toxoplasmosis humana, enfermedad que afecta al 30 % de la población 

mundial. 
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RESUMEN 

Las microalgas son microorganismos fotosintéticos que han captado un creciente interés debido a su potencial en aplicaciones industriales y 

biotecnológicas. El objetivo de este trabajo fue analizar el efecto de dos medios de crecimiento (Guillard & Ryther F/2 Media, y Bold’s Basal Medium 

BBM) en parámetros cinéticos y la producción de clorofila de un consorcio nativo de Sinaloa del género Scenedesmus. Los resultados obtenidos 

mostraron la influencia en el medio utilizado, se obtuvo un tiempo de duplicación (td) de 0.9259 días en BBM y 1.0804 días en F/2. De igual manera, 

las densidades celulares máximas alcanzadas fueron de 6.03±0.34x106 células mL-1 para BBM y 14.06±3.20 x106 células mL-1 para F/2, 

respectivamente. Con estos resultados, se pudo inferir que el medio BBM favorece el tiempo de duplicación, mientras que el F/2 favoreció en la 

densidad celular máxima alcanzada, pudiéndose traducir a más cantidad de biomasa por litro.  Evaluar el comportamiento de la cinética de crecimiento 

en distintos medios de cultivo es crucial para optimizar las condiciones del cultivo, maximizando las tasas de crecimiento y acumulación de 

compuestos de interés, identificando las condiciones óptimas para la producción a gran escala, lo que permite optimizar la eficiencia, sostenibilidad 

y viabilidad económica de una biorrefinería. 

Palabras claves: Bioenergía, Bioprocesos, Microalgas, Parámetros cinéticos  

ABSTRACT 

Microalgae are photosynthetic microorganisms that have garnered increasing interest due to their potential in industrial and biotechnological 

applications. The aim of this study was to analyze the effect of two growth media (Guillard & Ryther F/2 Media, y Bold’s Basal Medium) on growth 

parameters and chlorophyll production in a native consortium from Sinaloa belonging to the genus Scenedesmus. The results have shown the growth 

medium influences the outcomes, with a doubling time (dt) of 0.9259 days in BBM and 1.0804 days in F/2. Similarly, the maximum cell densities 

reached were 6.03±0.34x10⁶ cells mL⁻¹ for BBM and 14.06±3.20x10⁶ cells mL⁻¹ for F/2. According to these results, it can be inferred that BBM favors 

the doubling time, while F/2 promotes a higher maximum cell density, potentially translating into more biomass per liter. Evaluating growth kinetics in 

different culture media is crucial to optimizing cultivation conditions, maximizing growth rates and accumulation of target compounds, and identifying 

optimal conditions for large-scale production, thus improving the efficiency, sustainability, and economic viability of a biorefinery. 

Keywords: Bioenergy, Bioprocesses, Microalgae, Kinetic parameters. 
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INTRODUCCIÓN 

Las microalgas son microorganismos unicelulares que se encuentran en 

los ecosistemas acuáticos y contribuyen a la fotosíntesis, y son las 

responsables de generar aproximadamente el 60-70% del oxígeno del 

planeta (Shaikh et al., 2022). Las microalgas han sido estudiadas desde 

mediados del siglo XX debido a su capacidad para producir metabolitos 

de interés, así como su importancia industrial para la producción 

de pigmentos, biocombustibles, fármacos y suplementos alimenticios 

(Vázquez-Romero et al., 2022). El uso de la biotecnología en el cultivo 

y formulación de bioprocesos a base de microalgas se considera pilar 

fundamental e innovador para la bioeconomía y el desarrollo sostenible 

debido al incremento de demanda de alimentos, energía y 

biocombustibles, lo que lo convierte en una materia prima fundamental 

en términos de sustentabilidad y desarrollo, ya que no compromete 

recursos y es amigable con el medio ambiente (Fasaei et al., 2018; 

Wibisono et al., 2019; Maroneze et al., 2021). 

En los últimos años, las industrias de nutricosmética y de alimentación 

funcional se han sumado a las industrias que pueden ser beneficiadas 

por las microalgas, ya que estas son reconocidas por ser productoras 

naturales de pigmentos bioactivos como la clorofila. La clorofila es un 

pigmento natural que se encuentra en plantas, algas y cianobacterias, 

tiene un importante potencial medicinal como agente antioxidante, 

antibacteriano y antitumoral (Sun et al., 2024). La clorofila desempeña 

un papel crucial en la fotosíntesis para absorber y transformar la energía 

solar en energía química, desencadenar la fijación de CO2 en 

carbohidratos, entre otros (Rinawati et al., 2020). La extracción de 

clorofila a partir de microalgas representa numerosas ventajas sobre 

fuentes convencionales debido a la eficiencia, sustentabilidad y 

bioactividad de los procesos de extracción. El contenido de clorofila en 

las microalgas va desde el 2.5-10% dependiendo de la especie, en el caso 

de las microalgas verdes pueden acumular niveles de clorofila de hasta 

el 10% de su peso seco celular (Herrera & Roca, 2023). Esta alta 

concentración intracelular los convierte en una prometedora fuente 

alternativa para la extracción de clorofila (Halim y Danquah, 2013; 

Fernandes et al., 2020; Sarkar et al., 2020). Actualmente, se han 

desarrollado métodos avanzados que permiten mejorar los rendimientos 

y la calidad del extracto de clorofila a partir de microalgas, métodos 

como la extracción asistida por microondas (MAE), ultrasonido (EAU) e 

infrarrojos (IR) han demostrado mejorar los rendimientos y la calidad del 

extracto; además, el uso de biorreactores para el cultivo y extracción de 

microalgas permiten cultivarlas bajo condiciones controladas lo que 

reduce el consumo de energía e impacto ambiental (Georgiopoulou et al., 

2023; Herrera & Roca, 2023).  

La acumulación de compuestos en las microalgas se ve afectado por 

distintas condiciones, como la temperatura, la iluminación, el pH, y la 

fuente de nutrientes (Ozkurt, 2009); esta última teniendo una repercusión 

en el comportamiento de crecimiento microalgal y el tipo de compuesto 

que acumulan (Udayan et al., 2023). Las microalgas necesitan nitrógeno 

y fósforo como nutrientes principales, y estos representan del 10 al 20% 

de la biomasa microalgal. Otros requisitos nutrimentales para el 

crecimiento son los macronutrientes (Sodio [Na], Magnesio [Mg], Calcio 

[Ca] y potasio [K]); micronutrientes (Molibdeno [Mo], Manganeso [Mn], 

Boro [B], Cobre [Co], Hierro [Fe] y Zinc [Zn]); y otros oligoelementos (Khan 

et al., 2018). La formulación de los medios de cultivo tiene un impacto 

significativo en la producción de biomasa debido a que puede influir en 

el crecimiento y la acumulación de metabolitos de interés (Hernández-

Pérez & Labbé, 2014). Diversos estudios destacan la importancia de 

optimizar la composición de los medios de cultivo para mejorar la 

producción de biomasa y la síntesis de compuestos de valor agregado 

(Phuong & Ly, 2023). Factores como el equilibrio de nutrientes, la luz, la 

temperatura y la presencia de reguladores del crecimiento desempeñan 

un papel crucial en la eficiencia del cultivo y el rendimiento de 

compuestos bioactivos (Udayan et al., 2023). 

Se ha demostrado que alterar la concentración de nitrógeno y fósforo en 

géneros como Spirullina, Chlorella, Scenedesmus y Nannochloropsis 

puede afectar la curva de crecimiento y la producción de biomasa por lo 

que seleccionar una composición adecuada de medio de cultivo es 

esencial para optimizar la producción de clorofila y compuestos de 

interés en el cultivo de microalgas (Difusa et al., 2015; Pratiwi et al., 

2023). 

Las microalgas del género Scenedesmus son microalgas verdes 

dulceacuícolas, tienen un tamaño de aproximadamente 10-20 µm, y 

presenta un contenido de lípidos de 16-40% (Khodadadianzaghmari et al., 

2024). Además, son reconocidas por su alta producción de biomasa y 

composición bioquímica que incluye carbohidratos, proteínas, clorofila a, 

carotenoides y lípidos (Difusa et al., 2015). Distintos estudios 

argumentan que las especies de este género de microalga podrían ser 

buena fuente de clorofila en condiciones específicas como una 

temperatura de 25-30°C, una intensidad de luz de 95-150 μmol m-2 s-1 y 
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un pH entre 6.0 a 8.5 (Yadav et al., 2023; Ziganshina et al., 2023; Tapia-

López et al., 2024), empleando medios de cultivo como lo son el Basal 

Bold’s Medium (BBM) y el BG-11 (Thakur et al., 2022). El medio BBM 

incrementa la producción de biomasa, lípidos y carotenoides en 

Scenedesmus obliquus (Thakur et al., 2022). Mientras que el medio BG-

11 ha demostrado mejorar la tasa de crecimiento de microalgas y la 

acumulación de ácidos grasos, lo que lo convierte en un medio de cultivo 

viable en procesos de producción de biodiésel (Pandey et al., 2020). 

Algunas de las especies más investigadas son Scenedesmus obliquus, 

Scenedesmus bijugusi y Scenedesmus rubescens (Maroneze et al., 2019; 

Thakur et al., 2022); sin embargo, existen pocos estudios que utilicen 

consorcios de microalgas nativas, debido a que su uso representa 

desafíos en la biotecnología industrial, como la lentitud de las tasas de 

crecimiento y baja productividad, pero ofrece soluciones 

multidisciplinarias para la producción sostenible (Barraza, 2011). 

Actualmente, existen pocos estudios que utilicen consorcios de 

microalgas, puesto que representan desafíos para su total cultivo y 

aprovechamiento. No obstante, también es considerada una ventaja al 

poder ser encontradas en diversos cuerpos de agua locales de manera 

natural, siendo una oportunidad que se considera inexplorada hoy en día, 

desperdiciando un recurso natural al alcance. El objetivo del presente 

estudio es evaluar el comportamiento de crecimiento y la producción de 

clorofila de un consorcio microalgal nativo de cuerpos de agua de 

Mazatlán, Sinaloa, conformado mayoritariamente de especies del género 

Scenedesmus, utilizando dos distintos medios de cultivo (Guillard & 

Ryther Medio [F/2], y el Bold’s Basal Medium [BBM]) bajo condiciones 

controladas de laboratorio.  

MATERIALES Y MÉTODOS 

MICROALGAS 

El consorcio C-SceMAZ fue recolectado de una laguna en el municipio de 

Mazatlán, Sinaloa, México. Este consorcio fue purificado de 

microorganismos como bacterias y hongos, y posteriormente 

almacenado en tubos de ensayo (15 mL) a una temperatura de 25 (±1) 

°C, e iluminación constante (6000 luxes). Los cultivos de C-SceMAZ en 

los tubos de 15 mL fueron monitoreados diariamente, y se les suministró 

nutrientes cada siete días. Se lograron identificar algunas especies 

mayoritarias del género Scenedesmus (Figura 1) y algunas otras especies 

minoritarias (<1%). El consorcio fue donado por el laboratorio de 

Bioenergía de la Universidad Politécnica de Sinaloa (UPSIN), y el Centro 

Investigación en Alimentación y Desarrollo A.C (CIAD) unidad Mazatlán.  

 
Figura 1. Consorcio microalgal del género Scenedesmus. 

CULTIVO MICROALGAL 

El cultivo de microalgas se realizó mediante la técnica de transferencias 

sucesivas, donde se inocularon 15 mL del consorcio en matraces de 250 

mL hasta alcanzar una concentración aproximada de 10.0x106 células 

mL-1. Posteriormente, se inocularon reactores de 3 L con dos medios de 

cultivo, Bold’s Basal Medium (BBM) y Guillard & Rtyher Media (F/2) por 

triplicado (Figura 2), donde se calculó una concentración inicial por 

reactor de aproximadamente 5.0x105 células mL-1. Las condiciones de 

cultivo fueron: temperatura de 25 ±1 °C, agitación administrada mediante 

aire filtrado (bomba), pH entre 6.0-6.5, y un régimen de luz constante 

suministrado por LEDs con una intensidad lumínica de 6000 luxes 

(LightMeter modelo HS1010). La composición nutrimental final por litro 

para medio BBM reportado por Brown et al. (1964) & Nichols y Bold 

(1965) fue de 0.25 g de NaNO3, 0.025 g CaCl2·2H2O, 0.075g K2HPO4, 0.175 

g KH2HPO4, 0.075 g MgSO4·7H2O, 0.025 NaCl, 0.001 g Na2EDTA·2H2O, 

0.0028 g HBO3, 0.0018 g MnCl2, 0.002 g ZnSO4·7H2O, 0.004 

Na2MoO4·2H2O, 0.0008 CuSO4·5H2O, y 0.0005 Co(NO3) 2·5H2O. Para el 

medio F/2 reportado por Guillard y Ryther (1962) la composición final por 

litro fue de 75 g NaNO3, 5.65 g NaH2PO4•2H2O, 4.36 g EDTA, 3.15 g 

FeCl3•6H2O, 0.010 g CuSO4•5H2O, 0.022 g ZnSO4•7H2O, 0.010 g 

CoCl2•6H2O, 0.180 g MnCl2•4H2O, 0.006 g Na2MoO4•2H2O, 2 g de 
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cianocobalamina cristalina (B12), 0.100 g de tiamina-HC (B1) y 0.001g de 

biotina cristalina. 

 

 

Figura 2. Experimento en reactores de 3 L del cultivo del consorcio C-SceMAZ 
(consorcios Scenedesmus sp.) inicial. 

CINÉTICA DE CRECIMIENTO 

La determinación de la concentración celular se realizó por medio de dos 

metodologías, (1) conteos celulares con hematocitómetro, y (2) 

determinación de absorbancia por espectrofotometría las cuales fueron 

adaptadas de Godoy-Hernández & Vázquez-Flota (2006), Mikschofsky et 

al. (2009) y Santos-Ballardo et al. (2015). Para los conteos celulares, se 

tomaron muestras por triplicado cada 24 horas de cada uno de los 

reactores, y se contabilizaron las células por mililitro utilizando un 

hematocitómetro (cámara de Neubauer doble línea brillante, 0.0025 mm2 

LUZERN®), y un microscopio (OLYMPUS CX31). Para la determinación de 

absorbancia por espectrofotometría, se utilizó un espectrofotómetro 

(GENESIS 10-S UV-Vis, Thermo Scientific), del triplicado de muestras de 

cada reactor, a la misma hora de los conteos celulares, medidos a una 

longitud de onda de 680 nm. 

PARÁMETROS DE EFICIENCIA DE CRECIMIENTO  

Para el análisis de eficiencia de crecimiento, se calcularon dos 

parámetros, la tasa de crecimiento específico (μ), y el tiempo de 

duplicación (td). Estos parámetros se calcularon siguiendo la Ecuación 

(1) y la Ecuación (2) (Godoy-Hernández & Vázquez-Flota, 2006).  

 
#	 = 	ln	X − ln	*!

	t  

 
,-	 = 		ln	2		

	µ  

donde µ corresponde a la tasa de crecimiento específico, que se traduce 

en la eficiencia de crecimiento de la microalga (días -1); X valor final (de 

absorbancia o densidad celular) de la etapa de crecimiento exponencial, 

X0 indica el valor inicial (de absorbancia o densidad celular) de la etapa 

de crecimiento exponencial, t es el tiempo; y td es el tiempo de 

duplicación (días). Asimismo, se determinaron las densidades celulares 

máximas y las absorbancias máximas alcanzadas. 

DETERMINACIÓN DE CLOROFILA  

Para la determinación de clorofila se empleó una metodología adaptada 

de Price & Harrison (1987). Se colectaron 2 mL de cultivo cada 24 horas 

de cada reactor después de las 72 horas transcurridas de la cinética, 

debido al cambio significativo de color percibido entre medios de cultivo. 

Las muestras de cada reactor fueron filtradas y posteriormente se 

añadieron 10 mL de acetona al 90% y se dejaron reposar a 20°C por 24 

horas. Pasado el tiempo, se leyeron las muestras por espectrofotometría 

UV-Vis a tres longitudes de onda: 664, 647 y 639 nm para determinar el 

contenido de clorofila a, b y c producida durante la cinética. Una vez 

finalizada la cinética, las muestras que se procesaron fueron 

cuantificadas y el total de la clorofila fue expresada en microgramos por 

mililitro (µg mL-1) de manera individual.  

 
Tabla 1. Parámetros de eficiencia de crecimiento del consorcio microalgal 

 
Los resultados presentados representan el promedio de los reactores, y (±) 
representa la desviación estándar. Letras representan diferencias significativas 
en cada uno de los parámetros (filas). Análisis estadístico prueba de Tukey (p ≤ 
0.05, n=3). DMáx: Densidad máxima; AbsMáx: Absorbancia máxima; u.a.: unidad 
arbitraria; d: días; cél: células; mL: mililitro; μ: tasa de crecimiento específico; td: 
tiempo de duplicación. *: parámetros de eficiencia de crecimiento calculados en 
función a la absorbancia; los valores sin (*) corresponden a los calculados 
mediante conteos celulares. 
 

 

 

Parámetro Medio BBM Medio F/2 

μ (d-1) 0.75 ± 0.04a 0.56 ± 0.14a 

td (días) 0.92 ± 0.05a 1.26 ± 0.38a 

μ (d-1)* 0.96 ± 0.05a 0.71 ± 0.09b 

td (días)* 0.72 ± 0.04a 0.97 ± 0.13b 

DMáx (células mL-1) 6.03 ± 0.34 
x106a 14.06 ± 3.20 x106b 

AbsMáx (u.a.) 0.48 ± 0.01a 0.66 ± 0.01b 

(1) 

(2) 
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ANÁLISIS ESTADÍSTICOS  

Para las pruebas estadísticas se realizaron pruebas de normalidad 

Shapiro-Wilk para comprobar la normalidad de los datos, y se realizaron 

análisis de varianzas (ANOVA) de un solo factor y comparación de 

medias por la prueba de Tukey’s (p ≤ 0.05, n=3), para los parámetros de 

eficiencia de crecimiento (tasas de crecimiento específico [μ] y tiempos 

de duplicación [td]), densidades y absorbancias máximas; como también 

para los análisis de clorofila. Los análisis estadísticos fueron realizados 

en el software SigmaPlot Software ® versión 12.5. 

 

RESULTADOS Y DISCUSIÓN 

PARÁMETROS DE EFICIENCIA DE CRECIMIENTO 

En relación con el comportamiento de crecimiento del consorcio 

microalgal, se encontraron diferencias en los parámetros de eficiencia 

de crecimiento, y en las densidades celulares entre ambos medios de 

cultivo (Tabla 1). En relación con los parámetros de eficiencia de 

crecimiento basados en conteos celulares, no se demostraron 

diferencias significativas entre los cultivos empleados. Esto puede 

deberse a que en uno de los cultivos (F/2) se observó un crecimiento 

errático de las microalgas para esta metodología (Figura 3), lo que 

influyó en los cálculos. Los resultados para el medio BBM mostraron una 

μ de 0.75 ± 0.04 d-1, mientras que el medio F/2 mostró una μ de 0.58 ± 

0.18 d-1. Esto se traduce a que el medio BBM tuvo un tiempo de 

duplicación menor al medio F/2, siendo una td de 0.92 ± 0.05 días, y 1.24 

± 0.38 días, respectivamente. Para tener una visión más clara, estos 

tiempos se traducen a que BBM tardó 22 horas promedio en duplicarse, 

mientras que F/2 tardó casi 30 horas en duplicarse. Por otro lado, los 

mismos parámetros basados en la metodología de medición de 

absorbancia si mostraron diferencias significativas, esto podría deberse 

a la naturaleza de la metodología, ya que la superposición de células y la 

presencia de restos celulares podría influir en la medición (Ribeiro-

Rodrigues et al., 2011), lo que se traduciría en diferencias entre los 

parámetros de eficiencia. Los resultados con esta metodología 

reportaron valores de μ y td menores a la metodología por conteos 

celulares (alrededor de un 22% menor), obteniendo valores de μ de 0.96 

± 0.05 y 0.71 ± 0.09 d-1, y valores de td de 0.72 ± 0.04 y 0.97 ± 0.13 días, 

para BBM y F/2, respectivamente.  

Esto concuerda con lo reportado por algunos autores que ofrecen 

modelos matemáticos predictivos de concentración celular, donde 

correlacionan las metodologías para poder predecir los conteos 

celulares en función de la absorbancia, ya que la espectrofotometría es 

un método más rápido, y disminuye los errores por el humano (Santos-

Ballardo et al., 2015). 

Un estudio realizado por Díaz-Escudero et al. (2023) en la Universidad de 

la Guajira, emplearon tres cepas de Scenedesmus sp. (N7, N10 y N15) 

cultivadas en medio Guillard F/2 para la obtención de pigmentos 

liposolubles e hidrosolubles, obteniendo valores de μ de 0.11, 0.14 y 0.09 

d-1, respectivamente, y valores de td de 6.30, 4.95 y 7.70 días durante su 

etapa exponencial. Verduga (2020) realizó un estudio sobre la 

propagación de Scenedesmus sp. empleando medio BG11 mezclado con 

aguas residuales de industrial láctica (DIWW), reportando resultados de 

parámetros de eficiencia de crecimiento de µ=0.69 ± 0.08 d-1 y una td de 

1.00 ± 0.136 días en el medio BG11 y 1.00 ± 0.004 días en las aguas 

residuales lácticas (DIWW). En ambos estudios se obtuvieron parámetros 

de eficiencia de crecimiento menores a los reportados, esto se puede 

atribuir a la influencia del medio de cultivo y las condiciones del cultivo 

que influye en la producción de biomasa en la eficiencia de uso de los 

recursos disponibles, o también la adaptabilidad inicial del consorcio a 

los medios de cultivo empleados, y también diferencias en los tiempos 

de depleción de nutrientes (Quevedo et al., 2008; Brito et al., 2013). La 

transición más rápida hacia la fase de muerte celular en el medio BBM 

puede limitar su aplicación en procesos biotecnológicos a largo plazo, 

donde se requiera un crecimiento sostenido. Por otro lado, la capacidad 

del medio F/2 para mantener un crecimiento celular elevado durante un 

período más prolongado sugiere que podría ser más adecuado para la 

producción continua de biomasa (Brito et al., 2013). 

Sin embargo, se observó un fenómeno opuesto en las densidades 

celulares máximas alcanzadas. El medio BBM alcanzó una densidad 

celular máxima de 6.03 ± 0.34 x106 células mL-1, mientras que F/2 mostró 

una densidad celular mayor, alcanzando más del doble de células por 

mililitro, con un promedio de 14.06 ± 3.20 x106 células mL-1. La densidad 

máxima alcanzada para el medio BBM entre los días seis y siete de la 

cinética, mientras que para el medio F/2 se encontró entre los días siete 

y nueve. El comportamiento observado en las absorbancias refleja 

comportamientos distintos, en el medio F2 es constante, lo que sugiere 

un crecimiento uniforme y sostenido del consorcio microalgal. Mientras 

que el medio BBM muestra un comportamiento errático lo que podría 

indicar la necesidad de mejorar las condiciones operativas o ajustar la 

composición del medio para garantizar estabilidad. Con respecto a las 

diferencias de densidades celulares encontradas en ambos medios, es 
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Figura 3. Cinéticas de crecimiento del consorcio microalgal. a) Conteos celulares medio BBM, b) absorbancia medio BBM, c) conteos celulares medio F/2 y d) 
absorbancia medio F/2. 

 

posible que el medio F/2 debido a su composición rica en nutrientes, 

permitió un desarrollo celular más prolongado en comparación con el 

medio BBM. Por otra parte, existe la posibilidad de que el patrón de 

crecimiento inusual se deba a un fenómeno de adaptación a condiciones 

de estrés para Scenedesmus, puesto que el medio F/2 tiene 

concentraciones de NaCl más elevadas que el medio BBM (Morales et al., 

2019). Este último, aunque promovió un crecimiento inicial rápido, no 

mantuvo las células viables durante tanto tiempo, lo que sugiere 

limitaciones nutricionales que aceleraron la fase de muerte celular.  

En el estudio realizado por Vázquez & Ayala (2017) encontraron una 

densidad celular máxima de Scenedesmus obliquus de 6.14x106 células 

mL-1 en el día 14 en medio BBM, mientras Zhao et al. (2011) encontraron 

una densidad celular máxima de 30.30x106 en el día seis en medio F/2 

para S. obliquus. La variabilidad en las concentraciones celulares 

máximas y las tasas de crecimiento entre ambos medios podría deberse 

a ligeras diferencias en las condiciones operativas o a factores 

inherentes al consorcio de microalgas, como la heterogeneidad en la 

población celular (Iba et al., 2023). De igual manera, las diferencias 

presentadas entre reactores del mismo medio, puede deberse a las 

mismas circunstancias de desafíos al momento de adaptabilidad 

microalgal. Esto destaca la importancia de la replicación experimental 

para asegurar la reproducibilidad de los resultados (Herrera & Roca, 

2023). 

DETERMINACIÓN DE CLOROFILA  

Se evaluó la concentración de clorofila a, b y c totales en los reactores 

de ambos medios (BBM y F/2), esto para determinar la eficiencia 
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fotosintética del consorcio microalgal. Los cultivos mostraron 

diferencias significativas en las clorofilas tipo a y b entre los medios BBM 

en comparación con los del medio F/2; sin embargo, no mostraron 

diferencias en la clorofila c (Tabla 2). Es importante resaltar que la 

clorofila tipo c fue analizada debido a que el consorcio tiene especies de 

microalgas no identificadas, a pesar de que la bibliografía menciona que 

las algas del género Scenedesmus poseen clorofila a y b, el empleo de 

medios diferentes podría contribuir al crecimiento de otras especies que 

posiblemente estaban presentes en el consorcio en concentraciones 

pequeñas, que pudieron pasar por procesos de adaptación o competir 

entre especies (Morales et al., 2017). En la Figura 4 se observa un cambio 

en los biorreactores, donde se intensificó el color verde del medio, tras 

48 horas de la cinética. La producción de clorofila tuvo variaciones en 

medio BBM y F/2. En la clorofila a se encontraron valores de 2.52 ± 0.29 

µg mL-1 en el medio BBM mientras que en el medio Guillard se 

encontraron valores de 0.23 ± 0.02 µg mL-1, para la clorofila b se 

encontraron valores de 2.05 ± 0.53 µg mL-1 en medio BBM y de 0.14 ± 

0.04 µg mL-1 en F/2 y para la clorofila c de 2.79 ± 0.64 µg mL-1 en medio 

BBM y de 1.10 ± 0.01 µg mL-1 en medio F/2, lo que representa que el 

medio BBM tuvo una producción significativamente mayor en 

comparación con el medio Guillard. Las microalgas del género 

Scenedesmus tienen un contenido alto de clorofila (en promedio un 

49.47% del total de lípidos), lo que las convierte en una fuente valiosa 

para la extracción de pigmentos y compuestos bioactivos (Fidalgo et al., 

1998).  

La mayor concentración de clorofila en el medio BBM sugiere una mayor 

eficiencia fotosintética y un uso más efectivo de los nutrientes 

disponibles, contribuyendo a un crecimiento celular más rápido. En 

contraste, la disminución de la clorofila en el medio F/2 indica una rápida 

depleción de los nutrientes esenciales, lo que resultó en una reducción 

de la actividad fotosintética y consecuentemente, en una actividad de 

duplicación más lenta. 

García-Cañedo et al. (2009) evaluaron la producción de clorofila a y b en 

Scenedesmus incrassatulus en medio BBM obteniendo valores máximos 

de 10.6 y 5.72 µg mL-1, respectivamente. 

 

 

 

Tabla 2. Clorofilas totales en cada uno de los medios del consorcio microalgal 

Todos los resultados están expresados en µg mL-1. Los resultados presentados 
representan el promedio, y (±) representa la desviación estándar entre reactores 
del mismo medio. Letras representan diferencias significativas en cada una de las 
clorofilas (filas). Análisis estadístico prueba de Tukey (p ≤ 0.05, n=3). 

Mientras que otro estudio realizado por Rinanti et al. (2013) determinó el 

contenido de clorofila a y b de Scenedesmos obliquus en distintos tipos 

de medios de cultivo (Zarrouk, Schlosser y Haematococcus provasollis). 

Dicho estudio demuestra cómo las composiciones de los medios de 

cultivo repercuten en la cinética de crecimiento y la producción de 

clorofila, así como la viabilidad de la microalga Scenedesmos obliquus 

para la producción de clorofila, en la cual el medio de Haematococcus 

Provasollis Medium (PHM) mostró una mayor eficiencia en la producción 

de clorofilas a y b con valores 1300 y 1600 µg mL-1, respectivamente; 

seguido del medio Zarrouk con 700 µg mL-1 y 500 µg mL-1 mientras que 

en el medio Schlosser obtuvo un rendimiento menor con 140 µg mL-1 para 

ambos tipos de clorofila.   

 

Figura 4. Cinética de crecimiento en curso del consorcio C-SceMAZ, donde se 

visualizan intensidades de verde distintos en cada medio después de 48 horas. 

El contenido de clorofila en las microalgas está influenciado por factores 

ambientales y las condiciones de cultivo (Ferreira et al., 2016). Las 

investigaciones indican que tanto la intensidad de la luz como la 

disponibilidad de nutrientes (como nitrógeno y fósforo) desempeñan un 

papel fundamental en la modulación de los niveles de clorofila, que son 

Clorofila Medio BBM Medio F/2 

a 2.52 ± 0.29a 0.23 ± 0.02b 

b 2.05 ± 0.53a 0.14 ± 0.04b 

c 2.79 ± 0.64a 1.10 ± 0.01a 
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esenciales para la fotosíntesis y la producción de biomasa (Dean et al., 

2010; da Silva Ferreira & Sant’Anna, 2017). 

Los estudios realizados por García-Cañedo et al. (2009) y Rinanti et al. 

(2013) demuestran como las condiciones de cultivo están directamente 

relacionadas con la producción de clorofila. García-Cañedo et al. (2009) 

reportaron valores de 10.6 µg mL⁻¹ para clorofila a y 5.72 µg mL⁻¹ para 

clorofila b en Scenedesmus incrassatulus cultivado en medio BBM. 

Mientras que Rinanti et al. (2013) obtuvieron valores de hasta 1300 µg 

mL⁻¹ de clorofila a y 1600 µg mL⁻¹ de clorofila b. Estas diferencias pueden 

deberse a que la composición de los medios de cultivo de Rinanti et al. 

(2013) están diseñados para funciones específicas, ofreciendo una 

mayor disponibilidad de nutrientes esenciales para la biosíntesis de 

pigmentos, en comparación con el medio BBM. Otro factor que pudo 

inferir es el fotoperiodo y la intensidad lumínica. García-Cañedo et al. 

(2009) reportaron un fotoperiodo de 10:14h (luz/oscuridad) y 200 µmol 

m-2 sec-1. Mientras que Rinanti et al. (2013) reportó un fotoperiodo de 

24:0 h y una intensidad lumínica de 2500 luxes, si bien nuestras

condiciones operativas se acercaron más a las reportadas por Rinanti et 

al. (2013) con un fotoperiodo de 24:0 y  6000 luxes, lo que pudo influir

más es el tipo de medio de cultivo y la etapa en la cual se determinó la

clorofila, ya que el contenido de ésta puede variar significativamente 

dependiendo de la etapa del cultivo; se ha observado que durante la etapa 

estacionaria la producción de clorofila tiende a disminuir, lo que puede 

afectar la eficiencia fotosintética y, en consecuencia, el rendimiento 

general del cultivo (Fidalgo et al., 1998).

CONCLUSIONES 

En la región de Sinaloa, cepas de géneros que crecen naturalmente, como 

el género Scenedesmus, presentan una notable ventaja en la adaptación 

y crecimiento con diferentes composiciones nutrimentales, siendo un 

recurso al alcance para su aprovechamiento, y una fuente potencial para 

la obtención de biomasa bajo condiciones controladas, y de pigmentos 

de alto nivel comercial como la clorofila. Las diferentes formulaciones 

de medios de cultivo impactaron significativamente el crecimiento y la 

producción de clorofila, lo que sugiere que la composición del medio es 

un factor crítico para optimizar la producción de microalga. Los 

resultados arrojados en las cinéticas y en la determinación de pigmentos 

abren un área de oportunidad para elegir que requerimientos 

nutrimentales se apegan más a nuestros objetivos, es decir, si es de 

interés un crecimiento rápido para la obtención de clorofila, se podría 

optar por un medio BBM; mientras que, si nos interesa una densidad 

celular mayor, lo que se puede traducir a una mayor cantidad de biomasa, 

podemos recurrir a utilizar el medio F/2. Estos estudios abren horizontes 

para optimizar los bioprocesos que hoy en día, aún se encuentran en 

investigación para alcanzar una viabilidad técnico-económica favorable, 

sin dejar de lado el aspecto medioambiental, ya que el cultivo y 

aprovechamiento de estos recursos puede ser bajo un esquema 

sustentable. Se recomienda hacer análisis de otros parámetros como la 

acumulación de lípidos, proteínas y carbohidratos, para la elaboración de 

biocombustibles como biodiésel y biogás.  
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