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Resumen
En afos recientes se ha desarrollado ampliamente la tecnologia de sensores basados
en biomoléculas impactando positivamente en el diagnostico temprano y efectivo
de enfermedades. La composicioén de estos sensores ha dado lugar a los sistemas
de diagnéstico que permiten obtener informacion clinica relevante en el punto de
atencion (Point of Care, POC). También han impactado en la economia, dado que
estos sistemas son relativamente econémicos. Dentro de los distintos disefios de los
sistemas de diagnostico estan los inmunoensayos de flujo lateral (LFA). A diferencia
de los equipos de analisis clinico, los sistemas de diagnéstico basado en POC son
pequenos y el resultado se obtiene rapidamente. En este articulo se lleva a cabo la
revision de los principios del disefio de estos sistemas de diagnéstico, sus diversas
aplicaciones y la necesidad de mejorar los procesos de sus disefios en el sector salud.

Abstract

In recent years, biomolecule-based sensor technology has been widely developed,
positively impacting the early and effective diagnosis of diseases. The composition
of these sensors has led to diagnostic systems that provide relevant clinical informa-
tion at the point of care (POC). They have also had an economic impact, as these
systems are relatively affordable. Among the various diagnostic system designs are
lateral flow immunoassays (LFA). Unlike clinical analysis equipment, POC-based
diagnostic systems are small, and results are obtained quickly. This article reviews
the design principles of these diagnostic systems, their various applications, and the
need to improve design processes in the healthcare sector.
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Introduccion
Los inmunoensayos de flujo lateral (LFA, por sus siglas en inglés) son técnicas que
se utilizan en la deteccién de una molécula especifica, como lo pueden ser antige-
nos, anticuerpos o biomarcadores, y que se presentan en una muestra biologica. La
deteccion se lleva a cabo mediante una reaccién inmunoldgica, y se han utilizado
en el diagnéstico clinico (Mirica et al., 2022).

El primer disefio basado en un inmunoensayo de flujo lateral fue una tira re-
activa para detectar glucosa en orina. Este desarrollo se le atribuye a la quimica
Helen Murray Free (1923-2021) y a su marido Alfred Free(Busch-Vishniac et al.,
2024). Las primeras pruebas LFA consistian en tiras reactivas de inmersién que se
comercializaron en 1956 con el nombre comercial de Clinistix.

A través de los afios, las tiras reactivas basadas en principios inmunocromato-
graficos para la deteccion se han empleado ampliamente para la deteccion de gran
variedad de analitos. El ejemplo mas conocido es la deteccién de la hormona go-
nadotropina coridnica humana (hCG) que se realiza con anticuerpos monoclonales
o policlonales anti-hCG. La hCG es una hormona que normalmente se produce
durante el embarazo, y es posible detectarla a las partir de los 12 a 14 dfas después
de la ovulacion, lo cual corresponde a la cuarta semana de embarazo empleando
orina como muestra biologica. Esta tira de flujo lateral revolucioné el mercado de
las pruebas diagnésticas porque puede realizarse desde la comodidad del hogar
con una sensibilidad que entre = 99% y una especificidad de = 99% (Farmalatina,
2025). Las pruebas de flujo lateral se utilizan de manera importante en el diagnostico
clinico, en la industria alimentaria, en la medicina veterinaria, en analisis del medio
ambiente, entre otras tantas aplicaciones. Dependiendo de su confianza, se pueden
emplear para el monitoreo o deteccion de enfermedades humanas y de animales, en
muestras biolégicas complejas como sangre, suero, plasma, orina, heces, muestras
de agua, suelos, entre otros.

El tamafio del mercado mundial de inmunoensayos de flujo lateral esta seg-
mentado de acuerdo con el producto, aplicacion, usuario y geografia (The Insight
Partners, 2025). El producto pueden ser tiras reactivas para sangre u orina y abarca
aplicaciones en la deteccion de embarazo, diabetes, COVID, entre otras. En cuanto
a los usuarios, estos pueden ser hospitales, individuos o laboratorios. La estimacion
en el crecimiento del mercado es de 11 mil millones de délares en 2022 a 12.5 mil
millones de dolares en 2030 (The Insight Partners, 2025). Este crecimiento implica
que, ademas de las aplicaciones actuales, el desarrollo para nuevos usos puede en-
contrar un nicho de mercado.
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Principios de los ensayos de flujo lateral

Las tiras de diagndstico rapido se basan en un inmunoensayo donde el principio
es la deteccion del antigeno utilizando anticuerpos inmovilizados en papel. El di-
sefio de un inmunoensayo de flujo lateral estandar se basa en cuatro componentes
principales, los cuales son fabricados de diferentes materiales superpuestos entre si
sobre un cartucho donde cada componente contribuye en el sistema de deteccion
generando el dispositivo o prueba completa (Figura 1). Los componentes son:

a. Almohadilla de muestra. En general esta compuesta de fibra de vidrio,
dado que es un material que no absorbe la muestra y es donde se aplica la
muestra de sangre, orina, saliva u otro fluido biolégico que contenga el analito.
Dependiendo de la muestra biolégica puede ser requerido un pretratamiento,
por ejemplo, ajuste de pH, eliminacion de interferencias separando compo-
nentes de la muestra, entre otras.

b. Almohadilla de conjugado. El material utilizado es preferentemente de
fibra de vidrio y en este se coloca una disolucién de conjugado, es decir,
un anticuerpo previamente conjugado a oro coliodal. Otras particulas que
también se utilizan son: particulas de latex monodispersas, particulas fluores-
centes, nanoperlas de celulosa, entre otros. La funcion de la almohadilla de
conjugado es inmovilizar y liberar el anticuerpo conjugado en el momento
que entre en contacto con la muestra biolégica que es depositada en la al-
mohadilla de muestra para posteriormente ser transportado por capilaridad
hacia la membrana de nitrocelulosa, es decir,

c. Membrana de nitrocelulosa. Es una membrana porosa e hidrofilica que
permite el flujo y transporte de los liquidos de la muestra desde la almohadilla
de conjugado hasta las lineas de control y muestra. L.a linea de muestra esta
compuesta por anticuerpos policlonales o monoclonales que reconocen al
analito y la linea de control se compone por anticuerpos policlonales o mo-
noclonales que reconocen al anticuerpo conjugado. En esta seccion se realiza
la deteccion del analito que el usuario reconocera como positivo (+) asociado
a la presencia de precipitado del anticuerpo conjugado en la linea de muestra,
o como negativo cuando no se visualice deposito en linea de muestra.

d. Almohadilla absorbente. Es una almohadilla de celulosa que se encuentra
al final de la tira y sirve para absorber los restos de los liquidos del ensayo,
por ejemplo, el exceso de buffer de corrida o de muestra biologica. Ayuda
a mantener el flujo de la muestra, asi como a evitar el flujo de retorno de la
muestra.
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Los componentes biolégicos del ensayo de flujo lateral son los anticuerpos que
en combinacion hacen eficiente la deteccion del analito.

a. Linea de prueba. Contiene un anticuerpo (policlonal o monoclonal) inmo-
vilizado que permite detectar en analito.

b. Linea control. Contiene un anticuerpo inmovilizado que permite detectar
el anticuerpo conjugado cuando se libera de la almohadilla del conjugado.

c. Anticuerpo conjugado. Son los anticuerpos que detectan al analito presente
en la muestra y son conjugados con alguna molécula detectora como oro
coloidal, particulas de latex monodispersas y fluorescente, etc.

El disefio de los inmunoensayos de flujo lateral requiere de la articulacién 6p-
tima de todos los componentes descritos. Cada uno puede incluir variables de di-
seflo como la concentracion, cinéticas de formacién de los distintos conjugados y
volumenes de muestra. En los dltimos afios, el disefio auxiliado por computadora
permite explorar el impacto de las distintas variables involucradas. De esta manera
se ha propuesto el modelado matematico para dirigir los experimentos y poder mi-
nimizar los esfuerzos en los disefos de tiras diagnosticas y poder evaluar las distintas
variables involucradas (He et al., 2023).

flujo de muestra ’

muestra linea de prueba linea de control

oty . . G

i -

soporte| (pvc)

membrana de nitrocelulosa
Figura 1. Componentes basicos de un inmunoensayo de flujo lateral

Fuente: propia

El disefio de los inmunoensayos de flujo lateral requiere de la articulaciéon 6p-
tima de todos los componentes descritos. Cada uno puede incluir variables de di-
seflo como la concentracion, cinéticas de formacién de los distintos conjugados y
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volumenes de muestra. En los dltimos afios, el disefio auxiliado por computadora
permite explorar el impacto de las distintas variables involucradas. De esta manera
se ha propuesto el modelado matematico para dirigir los experimentos y poder mi-
nimizar los esfuerzos en los disefios de tiras diagnosticas y poder evaluar las distintas
variables involucradas (He et al., 2023).

Modelado matematico para el diseio optimo de tiras reactivas

Una tira eficiente debe ser sensible, especifica, rapida y econémica. Estas caracteristi-
cas dependen de distintas variables en su disefio, entre las cuales estan los materiales
que la componen, las cinéticas de formacioén de complejos (anticuerpo-nanoparticu-
las), las concentraciones del analito y nanoparticulas que dan senal positiva. Ademas
de la geometria de las pruebas, como el volumen de la zona de conjugacion y las
distancias de las lineas de prueba y de control. Desde una perspectiva mecanistica
del funcionamiento de las pruebas de flujo lateral, se genera una dinamica de fluidos
debido a la capilaridad, donde el fluido se desplaza a lo largo de la tira arrastrando
analitos y reactivos, por lo que las distintas variables de disefio inciden en la sensi-
bilidad para la deteccion del analito.

El disefio 6ptimo de estas tiras de flujo lateral es de caracter iterativo, por lo que
una herramienta auxiliar en el disefio es el modelado matematico y computacional
con el objetivo de conceptualizar una descripcién mecanistica de los fenémenos
involucrados, como lo son, fenémenos de transferencia de momentum y de masa,
los cuales gobiernan el comportamiento de las moléculas, por ende, afecta la efec-
tividad de las tiras reactivas. Entonces, el modelado a partir de estos principios es
un marco de desarrollo con el cual se pueden describir parametros y variables que
pueden permitir optimizar el disefio, con las consideraciones adecuadas de las distin-
tas escalas de longitud y tiempo. Existen distintas escalas de longitud, por ejemplo,
la parte micro que incluye las particulas hasta la parte macro que corresponde a la
tira completa. De la misma manera, la escala de tiempo incluye desde la cinética de
la conjugacion del anticuerpo hasta el desplazamiento del fluido a lo largo de la tira
cuando se realiza el analisis.

Con una aproximacion de modelado a escala macro es posible determinar va-
lores de la tasa de flujo, la geometria, la estequiometria y cinética de los reactivos, y
concentracion de las particulas de sefial. Un modelo que considera estas variables
puede ser empleado para la optimizacion de la tira. En una escala macro, el modelo
considera un sistema continuo, esto significa que las concentraciones de las particu-
las involucradas son continuas a lo largo de las dimensiones del sistema. La conti-
nuidad del sistema permite involucrar la ley de Fick que permite relacionar el "flux
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difusivo™ (transporte de materia por difusién) con los gradientes de concentracion
de los reactivos. De igual manera, el modelado continuo permite la evaluaciéon de
numeros adimensionales como lo son, el numero de Reynolds, el numero de Péclet
y el nimero de Damkéhler (Gasperino et al., 2018).

Tabla 1. NUmeros adimensionales para el disefio de tiras reactivas (Gasperino et al., 2018)

Nombre Ecuacién Relacién de cantidades Su evaluacién en la tira reactiva
) ) Debido a la porosidad y permeabilidad de la mem-
oL fuerzas de inercio b de la ti | fluido de | ¢ d
Reynolds - i rana de la tira, el fluido de la muestra puede pre-
fuerzas viscosas sentar un régimen de flujo caracterizado por el
valor en el nimero de Reynolds.
) » Este numero permite comprender cual es el
Péclet Lv velocidad de adveccion  tjempo caracteristico del flujo de la muestra a
D velocidad de difusion través de la membranas y si este se debe a la
adveccién o difusién.
L? kop C4 tasa de reaccidn Debido a que es un sistema reactivo, el gradiente
Damkéhler ——— - de concentraciones de analito puede ser gober-
D tosa de difusion

nado por la reaccién o por efecto de la difusion.

Fuente: propia
v, velocidad del fluido; L, longitud caracteristica, tamafio de la particula; I, coeficiente de difusién; &, , pardmetro
cinético de formacién del complejo analito-particula; £, concentracion del analito.

Una de las ecuaciones ampliamente aplicada para describir sistemas de trans-
porte de materia con reaccion es la denominada ecuacion de transporte-reaccion.
Esta ecuacion se basa en un balance de materia escrito en forma de gradientes de
la siguiente manera:

dC,

e—+ V-{u,C,— D

ar eff VC -1 =10 Ec. (1)

Donde €, es la concentracién de analito; £, la porosidad del medio; u;, la velo-
cidad del flujo y Def; el coeficiente de difusion efectivo en un medio poroso; %, la
velocidad de reaccion de formacion de complejos analito-particulas de sefial. Este
modelo es de caracter fundamental, involucra el transporte de materia por difusion
y adveccion. Esta ecuacion puede aplicarse de manera general para cualquier sistema
de tira; sin embargo, los parametros involucrados, como el coeficiente de difusion
y la velocidad de reaccién, deben ser determinados para cada disefio y objetivo.
La reaccion se establece como un mecanismo de formacion de complejos entre el
analito y las particulas de sefial de la siguiente manera:
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Ci+ Cc =— Cu Ec. (2)

kR Yk son los parametros cinéticos de formacion y disociacion de los comple-
jos, respectivamente. Por lo tanto, la velocidad de reaccion del sistema se representa
como:

r =k Ca Co— KoppCag Ec. (3)

En cuanto al coeficiente de difusion efectivo, este se puede expresar en térmi-
nos de la ecuacién de Stokes-Einstein para particulas con movimiento Browniano.

L) Fe. @)

Do = £D = (
e g £ Gmul

En donde £, es la constante de Boltzmann; T, temperatura; z, la viscosidad del
fluido y R, el radio hidraulico de la particula o analito.

En trabajos previos en donde se aborda la variable de la capilaridad en materiales
porosos, se ha demostrado que la velocidad del fluido depende de los materiales
empleados. Se ha reportado que la velocidad del flujo depende de los factores
geométricos. De esta manera la velocidad promedio del flujo se define en funcion
de las propiedades del material de la siguiente manera:

U =

- Ec. (5)

En donde la variable ¢ se define como:

K Ap

c= Ec. (6)

oE

En donde x es la permeabilidad del medio; Ap, el gradiente de presiéon debido
a la capilaridad. Y ¢ es una constante derivada de la naturaleza del material, por
ejemplo, ¢=1-10 /s para una membrana de nitrocelulosa, y el valor cambia en
tuncién del material.

En la Figura 2 se muestran los efectos de las diferentes variables en la formacion
de conjugados. En este caso se compara el efecto del volumen en la membrana de
nitrocelulosa a diferentes distancias de la linea de prueba. De la Figura 2 se puede
ver que un volumen en la membrana de nitrocelulosa ( 17,) de 40 mm?’ a una dis-
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tancia de la linea de prueba (x,) de 25 mm puede generar la mejor configuracion
para obtener el mayor numero de complejos (C,.). La solucién de la Ecuacion 1
se lleva a cabo programando el método numérico para su soluciéon o con ayuda de
software especializado, como lo puede ser COMSOL Multiphysics®. Sin embatgo,
el mayor reto sigue siendo el obtener los parametros fisicos que determina cada
sistema y que solo son posibles de manera experimental.

0.021 . . . . - 0.0206 . ™ = d ™ x N !
—x=lamm ot mm
0.02 EE S =1 x=20mm|] 00205 T
L= . x, =25 mm
i " - ——-% =25 mm | | S
=== i 0.0204
oo,/ 1
i 0.0203
0.047 | 1 -
B | 15 0.0202
| | 3 -
Vs =20 mm =
0.015 s 3 ¥ =&
0.0201 5 Vs = 20 mm?
0014 f k,=1x104s71 | 0.02 el 6 NA-la-1
ol | k,=1x106 M-'s
| 0.0199 L
0.012 | A
|
[ . . . . 0.0198 :
oot - = : e 2 75 1 2 3 4 5 A 7 8 2 a0
b M- 108 k, (87*) 10
0.042 ¥ k u 0.0412
—— = =14 mm ’ [ * =14 mm
0.04 = S .
e xl«E'E-lmm wadiil x, =20 mm
0038l - %, =25 mm| — — — % =25 mm
: 0.0408 |
0.036 o
—L 0.0408 |
o 0082 ' .;:—‘:. 0.0404 - i =
003 [
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0.026 1 _ 3 S Vs = 40 mm®
] Vs = 40 mm 0.0398 | e s
0.024 [ =
i i i i 0.0396
0022 == 3 T8 5 2 1 2 3 4 5 6 7 8 ) 10
: . : k. (s~1) 107
Ky -1sm1) <10°

Figura 2. Las simulaciones con los modelos permiten evaluar cambios de concentracién de los
complejos (£,,) variando parametros importantes tales como distancia de la linea de prueba ( x)),
parametros cinéticos (k,,k ) y volumen en la membrana de nitrocelulosa (V)

Fuente: Toscano Salazar M.A et al., 2020

En general, las estrategias para aplicar modelado matematico en el proceso de
desarrollo y optimizacién de inmunoensayos han demostrado ser una herramienta
que facilita la identificacién de las interacciones entre los factores del disefio, mini-
mizar el tiempo para encontrar los parametros de disefio 6ptimos asi con un minimo
numero de experimentos. La extensiéon de estos modelos a otras aplicaciones de
los inmunoensayos tiene un gran potencial (Ray et al., 2009). En un esfuerzo por
incrementar la sensibilidad para detectar el marcador de la malaria, el plasmodium
lactato deshidrogenasa (pLDH) desarroll6 un modelo computacional para predecir
las concentraciones de los diferentes reactantes. Aunque el estudio no fue exhaus-
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tivo, se demostré que, a través de la validacion del modelo, la concentracion del
complejo particula-antigeno no es la Gnica variable que incide en el aumento de la
sefial, sino que también existen otros aspectos que pueden influir en la sensibilidad
tal como el aumento en la velocidad con la que las particulas se enlazan en la linea

de prueba.(Gasperino et al., 2018).

Aplicaciones

El uso mas comun de las pruebas LFA es el sector salud; sin embargo, existen multi-
ples aplicaciones en distintos sectores, tales como, la agricultura, el medio ambiente,
alimentos y analisis de aguas (D1 Nardo et al., 2021). A continuacion, se abordan las
aplicaciones de los inmunoensayos de flujo lateral en medicina humana y animal.

Diagnéstico de enfermedades y su aplicacion clinica en medicina humana

En la Tabla 2 se anexan ejemplos de dispositivos LFA con aplicacion clinica. Sin
duda alguna, el sector de mayor beneficio es el de salud, dado que para el diagndstico
clinico han tenido gran relevancia. El ejemplo mas contundente ha sido la reciente
pandemia de COVID-19, durante esta se desarrollaron y comercializaron multiples
pruebas de diagnostico que compitieron desde el punto de vista econémico y de
rapidez de resultados contra el método de deteccion PCR, la cual fue la prueba
estandar. Durante los picos de maxima incidencia de contagios, los laboratorios
clinicos con recursos de infraestructura y personal capacitado para realizar las PCRs
tueron rebasados completamente, por lo que las pruebas de deteccion POC fueron
la eleccion mas adecuada. Sin embargo, el SARS-CoV-2 no es el unico virus detec-
table en POC.

Existen arbovirus de relevancia médica, como el virus Chikungunya (género
Alphavirus y tamilia Togaviridae) y el virus del Dengue (género Flavivirus y familia Fla-
viviridae), que pueden ser detectados mediante pruebas diferenciales. No obstante, la
superposicion en la presentacion clinica y la co-circulacion en las mismas regiones
geograficas representan una limitacion diagnostica, lo que con frecuencia conduce
a confusiones en la identificacion etiolégica. Por lo que el uso de dispositivos LFA
resuelven estas problematicas.

Existen pruebas de deteccién de bacterias que han favorecido de manera im-
portante el tratamiento especifico, reduciendo los tiempos de diagnéstico debido
a que los métodos convencionales incluyen el cultivo de dichos microorganismos
que implican dias de cultivo. Las tiras LFA se han explorado para otras enferme-
dades tales como cancer, que en muchos de los casos el diagndstico temprano es
relevante en la evolucién de la enfermedad, asi como en la seleccion de tratamiento.
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En este sentido, existen muchos otros tipos de cancer por explorar, asi como dar

seguimiento a los tratamientos con marcadores pronosticos.

También existen diagnosticos que permiten dar seguimiento de las condiciones

de salud, tales como el monitoreo de hormonas. Adicionalmente, el desarrollo de

nuevos POC con aplicacion en la medicina preventiva es tendencia de manejo de

la salud publica en algunos paises. En general, en cuestiéon de prevenciéon y moni-

toreo hacen falta mas desarrollos que permitan apoyar al personal de salud en la

dosificacién de farmacos que afectan el desarrollo de la enfermedad o tales como

intoxicaciones por venenos, farmacos o drogas de abuso.

Tabla 2. Sistemas de diagndstico para la aplicacion clinica

Tipo de enfermedad Blanco

Matriz de diagnéstico

Blanco de deteccién

Virus de Ebola

Sangre total, plasma

-Glicoproteina de EBOV.

-Glicoproteina de EBOV y proteina viral de
la matriz (Couturier et al., 2020; DeMers
et al., 2020; Wonderly et al., 2019)

Dominio S de la proteina mayoritaria de

Norovirus Heces capside de VP1(M. Xu et al., 2021).
-Antigenos-HIV gp36, gp41.
HIV-1y -2 Sangre, suero -rGlicoproteina de envoltura HIV-1y -2
(Martiskainen et al., 2021).
. -Nucleoproteinas virales de influenza Ay
Influenza A/B Nasofaringeo (nasal) B (Yoo et al., 2020).
Virus Chikungunya Suero -Proteina rCHIKV E1 (Suzuki et al., 2020).
Virus Dengue Sangre -3' UTR del genoma del virus del Dengue

Enfermedades

(Xiong et al., 2020).

virales e infecciones

relacionadas Virus Herpes

simple tipo 2

Plasma, suero

-Antigeno rHSV de gG2 (Goux et al., 2019).

SARS-CoV-2

Suero, sangre, saliva,
plasma

-proteina recombinante nucleocapside
SARS-CoV-2.

-fosfoproteina recombinante nucleocap-
side SARS-CoV-2.

-cDNA o de genes RdRp, ORF3a.
-anticuerpos anti-N y anti-S-RBD IgG/IgM.
-proteina recombinante de la nucleocap-
side SARS-CoV-2.

-anticuerpos IgA contra SARS-CoV-2.
-inmunoglobulinas totales contra protei-
na N de la nucleocapside del coronavi-
rus 2 (SARS CoV-2) (Cavalera et al., 2021;
Chen et al., 2020; Kim et al., 2021; Peng
et al., 2021; Roda et al., 2021; Wen et al.,
2020; Yu et al., 2020).
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Suero, plasma, sangre

Brucellosis - Brucella LPS (Zhu et al., 2019).
total
Helicobacter pylori Heces -antigeno HpSA (Han et al., 2020).
-Antigeno de basado en Streptococcus
Pneumococcal . .
. Fluido pleural pneumoniae (Romero Herrero et al,
pneumonia

2020).

Infeccidn por

Sangre total

-Antigeno Plasmodium falciparum HRP2
(Salminen et al., 2020).

Suero

-Anticuerpo IgG anti Orientia tsutsugamushi
(Lee et al., 2019).

Plasmodium
falciparum
Enfermedades Eltifus de las
. malezas
bacterianas e
infecciones Infeccién por

Sangre, orina, otros

-Polisacarido capsular (CPS) (J. Y. Choi et

relacionadas i

Burkholder/a. fluidos corporales al., 2020).

pseudomallei

Pneumocystis -Anticuerpos IgG e IgM anti- Pneumocys-

. Suero . = .

pneumonia tis jirovecii (Tomas et al., 2019).
-Anticuerpos anti-antigeno recombinante
de Strongyloides stercoralis.

Strongyloidiasis Suero -Anticuerpos anti Strongyloides stercora-

lis (Boonroumkaew et al., 2020; Sadaow,
Sanpool, et al., 2020).

Candidiasis Hisopo faringeo -Antigeno manano de Candida (Matsui et

al., 2020).

Histoplasmosis

-Antigeno galactomannan de Histoplasma

progrgswa Suero capsulatum (Caceres et al., 2020).
diseminada
-Anticuerpos anti TgGRA7, antigeno de
Toxoplasmosis Suero Toxoplasma gondii (Ybafiez & Nishikawa,
2020).
Aspergilosis -An‘Elgeno especifico Aspergillus. .
Antigeno galactomannan de Aspergillus.
broncopulmonar Suero : . il
alérgica -Anticuerpos IgG e IgM.antl-Aspergl us
(Hunter et al., 2020; Mercier et al., 2020).
Otras enfermedades -Antigeno via excretoria-secretoria de
infecciosas T Fasciola gigantica.
Fascioliasis suero -Antigeno cathepsin L1 (rFgCL) de Fasciola
gigantica (Sadaow, Yamasaki, et al., 2020).
Enfermedad de Suero -Proteinas quiméricas IBMP-8.1 y IBMP-
chagas 8.4 (Silva et al., 2020).
Andiostronailiasis -Antigeno recombinante galectin-2 (rAc-
9 cerebrgl Suero Gal2) de larvas de Angiostrongylus canto-
nensis (Somboonpatarakun et al., 2020).
Lupus eritematoso Suero -Anticuerpos  anti-nucleo-deteccién  del
sistémico centro de L-fucosa en IgG (Sun et al., 2020).
Sepsis Suero -Interleucina 6 (IL-6) (Huang et al., 2020).
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Hiperglicemia

-Glucosa, seroalbumina total y albumina
glicosilada.

aguday diabetes Suero -Seroalbumina total y albumina glicosi-
mellitus lada (Ki, Jang, et al., 2020; Ki, Oh, et al.,
2020).
Otras enfermedades ] - -
Retinopatia Orina -8-hydroxy-2'-deoxyguanosina (8-OHdG)
diabética (Hainsworth et al., 2020)

Alfa talasemia

Sangre total

-Hemoglobina H (Nelson et al., 2019).

Dafo renal

Orina

-Kim-1 humana (E. Choi et al., 2020).

Gastrico

Plasma

-Pepsindgeno I (PG I) y pepsindgeno II
(PGII) (K. Li et al., 2019).

Cuello

Orina

-Onco-proteina E6 del papilomavirus hu-
mano (Oliveira et al., 2020).

Céncer Ovario

Suero

-Aberrante glicosilado, antigeno de can-
cer 125 (CA125) (Bayoumy et al., 2020).

Vejiga

Orina

-Fragmentos de citoqueratina 19 (Cyfra21-1)
(Lei etal., 2019).

Préstata

Orina

-Antigeno especifico de préstata en orina
(uPSA) (Di Nardo et al., 2020).

Concentraciones
de folato

Suero

-Acido félico (la versidn sintética de la vi-
tamina) (Rey et al., 2019).

Hormonas

Estado de salud

Saliva, orina, suero,
sangre

-Cortisona.

-Hormona luteinizante (LH)
na-3-alfa glucorénorido.
-Cortisona.
-Dehidroepiandrosterona (DHEA).
-Dehidroepiandrosterona (DHEA).
-Hormona estimulante de la tiroides
(TSH) (Di Nardo et al., 2019; Thakur et al.,
2020; Zangheri et al., 2019).

y Estro-

Ferritina,
Mioglobina

Suero

-dimero de Mioglobina D y proteina C-re-
activa.

-Péptido N-terminal pro-B-tipo natriuréti-
co (NT-proBNP).

-Troponina I cardiaca humana (cTnI).
-Ferritina (Byzova et al., 2019; Navarro et
al., 2020).

Monitoreo terapéuti-

. Tenofovir
co de farmacos

Orina

- Tenofovir.
-Tenofovir monohidrato (Cavalera et al.,
2020; Gandhi et al., 2020).

Fuente: (Di Nardo et al., 2021)

Aplicaciéon en medicina veterinaria

El enfoque antropocéntrico de la investigacion ha permitido que la salud humana

sea la mas estudiada; sin embargo, muchos de ellos pueden ser utilizados en la

salud animal. En el caso de las tiras reactivas tipo POC, se han adaptado poco a
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la salud animal; sin embargo, estos desarrollos se pueden trasladar rapidamente a
enfermedades infeccionas bacterianas, virales, hormonas, para ser monitoreadas
en animales de consumo humano o en animales de compafifa. Algunos ejemplos
de estos diagnosticos se enlistan en la Tabla 3. El monitoreo de los alimentos para
animales de granja/rancho puede ser también preponderante, para mejorar la cali-
dad de alimentos contaminados con hormonas, antibioticos, toxinas, bacterias, etc.

Existe un nicho de oportunidad en este sentido y dado que la crianza de animales
de consumo se realiza en grandes poblaciones, es posible hacer analisis diagnéstico
de igual manera en poblaciones o en muestras al azar. Poco trabajo se ha realizado
en el desarrollo de sistemas de diagnostico para animales en confinamiento tales
como zoolégicos y animales de compaiia, cuyo valor se ha incrementado sobre

todo en la cultura occidental y representa un nicho de mercado relevante.

Tabla 3. Sistemas de tiras reactivas para la aplicacion en la industria veterinaria

Tipo de enfermedad Blanco

Matrix de diagnéstico

Blanco de deteccién

Peste porcina
africana

Sangre, bazo, tejido

-gen p72 del virus de la peste porcina africana.
-gen B646L del virus de la peste porcina africana
(Miao et al., 2019; X. Wang et al., 2020).

Rabia

Tejido cerebral

-Nucleoproteina del virus de la rabia.
-RT-PCR (Kimitsuki et al., 2020; Tenzin et al., 2020).

Diarrea
epidémica
porcina

Calostro, heces

-Anticuerpos especificos para la immunoglobuli-
na A secretoria (SIgA) anti virus de la diarrea epi-
démica porcina.

-Virus de la diarrea epidémica porcina (J. Liu et
al., 2020; F. Xu et al., 2020).

Rotavirus bovino Heces -Rotavirus bovino (Z. Li et al., 2019).
Enfermedades virales .
. . Virus de la , L. .
e infecciones ; . -proteina de la capside p27 del virus de la leuco-
X leucosis sarcoma Meconium - .
relacionadas aviar sis sarcoma aviar (H. Wang et al., 2019).
Virus de la Garganta, cloaca de -RT-PCR del virus de la bronquitis aviar (I.-L. Liu

bronquitis aviar

pollo

etal., 2019).

Enfermedad de
Newcastle

Suero de pollo

- Anticuerpos anti-virus de la enfermedad de
Newcastle (F. Yang et al., 2020).

Virus de patasy
boca

Suero, diversos tejidos

-Anticuerpo del serotipo O del virus de las patas
y boca.

-virus del serotipo O del virus de las patas y boca
(Hou et al., 2020; M. Yang et al., 2019).

Adenovirus
canino

Suero, muestra rectal

-Adenovirus canino 2 (CAdV-2) (S. Wang et al.,
2019).
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Brucellosis

Suero

-Proteina G (Manasa et al., 2019).

Enfermedad de
gumboro

Aves de corral

-IgY anti virus contagioso de la bursa (Syahruni
et al., 2021).

Enfermedades
bacterianas e
infecciones
relacionadas

Mastitis bovina

Leche

-Proteina L7/L12 anti-ribosomal de Staphylococ-
cus aureus.

-Enzima mieloperoxidasa (MPO) en neutroéfilos
de leche.

-Amplificacion de genes de E. coli: PhoA, K. pneu-
moniae: UreD, Staph. aureus: nuc y Streptococcus
spp.: 16S rRNA (Alhussien & Dang, 2020; Griffioen
et al., 2020; Nagasawa et al., 2020).

Infeccion por

Suero, Sangre total,

-Anticuerpos contra M. bovis.

Mycobacterium <uero de iabali -Anticuerpos especificos vs M. bovis,antigeno MPB83
bovis J (Ashford et al., 2020; Fresco-Taboada et al., 2019).
Brucellosis Suero de dromedario - Brucella melitensis abortus (Serhan et al., 2019).
-C-terminal de proteina asociada a roptrina de
B. bigemina (RAP-1/CT17) y cuerpo esférico de la
Babesiosis Sanare proteina 4 de B. bovis (SPB-4).
bovina 9 -PCR de la regién especie especifica del gen apo-

citochromo b de B. bovis y B. bigemina (Ganzinelli
et al., 2020; Stuart Tayebwa et al., 2020).

Otras enfermedades  Tripanosomosis

Suero equino

-Anticuerpos anti-Trypanosoma (Kumar et al.,
2020).

infecciosas
Fascioliasis

Suero de borrego

-Proteina rCatL1D (Xifeng et al., 2020).

Leishmaniasis
visceral canina

Suero

-Proteina de fusién rk26/rK39.
-Proteina r21-kDa de L. infantum (Garcia et al.,
2020; Karimi Kakh et al., 2020).

Toxoplasmosis

Suero de gato

-Antigeno GRA7 de T. gondii (TgGRA7) (YBANEZ et
al., 2020).

Amiloide A

Suero de caballo

- Amiloide A (Oertly et al., 2021).

Estado de salud Progesterona

Suero de ganado

-Progesterona (Masello et al., 2020).

Chlorpheniramina

Tés de hierbas

- Chlorpheniramina (Lan et al., 2020).

Conclusiones

Fuente: (Di Nardo et al., 2021)

El uso de inmunoensayos de flujo lateral tiene un gran potencial para el diagnostico

y detecciéon de biomarcadores con un impacto en la salud humana. Su desarrollo

experimental involucra un gran numero de variables, que incluyen desde los mate-

riales seleccionados para su fabricacion, la muestra bioldgica a analizar, el tipo de

usuario y la aplicacion final; asi como los reactivos.

El desarrollo experimental se basa en un procedimiento de prueba y error, por lo

que el disefio dirigido por herramientas de modelado matematico puede optimizar

y reducir el nimero de experimentos para un disefio 6ptimo.
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