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Resumen.

Los biosensores son instrumentos para la medicion de pardmetros bioldgicos. Suele
combinar un componente de naturaleza biolégica y otro fisico-quimico, logrando asi
obtenerse una sefial Optica o eléctrica medible. En la actualidad, constituyen una
herramienta eficaz para el diagnostico clinico en el campo de la medicina, la industria, etc.
En la oftalmologia, este recurso no ha tenido una explotacion visible, perdiéndose asi, esta
especialidad, las bondades de dicho dispositivo. Teniendo en cuenta las caracteristicas con
que son disefiados los biosensores, y la ventaja real, frente a los métodos diagndsticos
tradicionales, su uso en la deteccion de agentes causales de ulceras corneales, y la
identificacion de la capa de la pelicula lagrimal afectada en el ojo seco, ofreceria un
recurso de gran valor en la practica oftalmoldgica.
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l. Introduccion.

Un biosensor es una herramienta o sistema analitico compuesto por un material
biolégico inmovilizado (tal como una enzima, anticuerpo, célula entera, organulo o
combinaciones de los mismos), en intimo contacto con un sistema transductor adecuado
gue convierta la sefial bioquimica en una sefial eléctrica u Optica cuantificable. [1]

Los conocedores consideran a la progresiva expansion de estos pequefios dispositivos
como una revolucion comparable a la de los microprocesadores, que dieron lugar a la
informética, porque prometen las méas variadas aplicaciones como lo son: los analisis
clinicos, la terapéutica, veterinaria, agricultura, monitorizacién de procesos industriales y
control de polucion y medio ambiental. Tienen el atractivo de ser de bajo coste, pequefios,
sensibles, y faciles de usar. [2]
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Fig. 1 Esquema del funcionamiento de un biosensor.
Fuente: Bio-sens. Red de Biosensores. Ministerio de Educacion y Ciencias. Espafia.

La muestra a analizar se pone en contacto con el dispositivo, siendo posible detectar
solo al analito (+) para el que esta disefiado el receptor bioldgico. Cuando tiene lugar la
reaccion de reconocimiento bioldgico se producen una serie de cambios fisico-quimicos
detectados por el transductor, que produce una sefial cuantificable, directamente
proporcional a la concentracion del analito. [3]

Como indica la siguiente tabla, estos dispositivos pueden clasificarse en funcion de: el
tipo de interaccion que se establece entre el elemento de reconocimiento y el analito, el
método utilizado para detectar dicha interaccion, la naturaleza del elemento de
reconocimiento, o del sistema de transduccion.

Tabla 1. Criterios de clasificacion de los biosensores.

Tipo de Interaccion Deteccion de la interaccion
Biocatalitica Directa
Bioafinidad Indirecta

Elemento de Reconocimiento Sistema de Traduccion
Enzima Electroquimico
Anticuerpo Optico
Orgénulo, tejido o célula completa Piezoeléctrico
Receptor Bioldgico Termométrico
Acidos nucleicos Nanomecanico
PIM (Polimeros de impresién
molecular)
PNA (Acidos nucleicos peptidicos)
Aptamero (secuencia de ADN-ARN
sintetizada artificialmente)

I1. Caracteristicas buscadas en los Biosensores.

Alta sensibilidad para el anlisis de determinados analitos, como por ejemplo, muchos
compuestos xenobioticos con efectos toxicos sobre la salud humana y animal, incluso a
concentraciones de partes por billén (mg/l).



Alta selectividad para que el dispositivo interaccione exclusivamente con el
compuesto de interés y no con otras propiedades similares. Este se consigue mediante
elementos de reconocimiento muy especificos.

Alta fiabilidad. Los sistemas de transduccion se disefian de manera que no puedan ser
alterados (o lo sean minimamente) por la muestra y no tengan problemas de ruidos.

Tiempo de vida largo que no obligue al empleo del dispositivo tras un corto periodo
desde su fabricacién. La estabilidad quimica, fisica y mecénica del elemento de
reconocimiento condiciona su duracion.

Bajo coste de produccién. En general, estos sistemas se pueden fabricar a escala
industrial, lo cual redundaria en un mas que considerable abaratamiento de los costes de
produccidn. A pesar de ello, la disponibilidad limitada de algunas enzimas y la existencia
de fases criticas en su construccion (procesos de inmovilizacién) dificultan, en algunos
casos, la fabricacion de biosensores en masa.

Tiempo de andlisis corto que posibilite una actuacion rapida, en caso de detectar
problemas.

Portatiles para la realizacion de los analisis in situ.

Miniaturizables. Gracias al desarrollo de la microelectrénica y nanotecnologia se han
logrado reducir las dimensiones de estos dispositivos. Asi pueden ensamblarse varios de
ellos en un mismo sistema que realiza varias tareas a la vez y son aplicables a ensayos
donde el tamafio fisico del dispositivo, el volumen de la muestra o la localizacion de la
medida son factores limitantes.

Pocos requerimientos operativos y de almacenamiento que faciliten su empleo y no
supongan un coste adicional. Los biosensores que incorporan moléculas biomiméticas
suelen presentar estas caracteristicas.

Con capacidad multi-analisis. Ciertos biosensores llevan a cabo la determinacion de
diferentes analitos de forma simultanea.

Existe una amplia variedad de biosensores distintos, y no todos poseen cada una de las
caracteristicas citadas anteriormente. La combinacién de varias de ellas, podrian situar a
muchos de estos dispositivos en una posicion ventajosa frente a técnicas de analisis
convencionales. [4]

I11. Desarrollo.

En el campo de la medicina, especificamente en la oftalmologia, el uso de los
biosensores no ha tenido una participacién notable. Su uso se ha visto reducido solo a la
determinacion del pH de la pelicula lagrimal, utilizado para pruebas relacionadas con la
evoluciéon de quemaduras corneales ya sean por sustancias &cidas o alcalinas (cemento,
cal, o sosa caustica).

En la practica diaria del oftalmdlogo, este realiza un conjunto de pruebas que si
contaran con el apoyo o empleo de biosensores, los diagnosticos serian mas eficientes y
rpidos y por lo tanto se mejoraria el servicio, pues el tratamiento comenzaria de
inmediato. Este es el caso de las Ulceras corneales.

La cornea es el area transparente de la parte frontal del globo ocular. Una Ulcera
corneal es una erosién o Ulcera abierta en la capa externa de la cdrnea, que esta asociada
con infeccion por bacterias, virus, hongos o parésitos. [56,7] Los métodos para
diagnosticos usados comunmente, consisten en tomar muestras de la lesion y realizar
tincion y cultivo, este proceso podria demorar desde varias horas hasta 7 dias en el caso
del cultivo. El tratamiento de las Ulceras y las infecciones corneales depende de la causa y
debe hacerse lo mas pronto posible para prevenir lesiones mayores en la cornea. A los
pacientes generalmente se les indica tratamiento con antibiéticos de amplio espectro y, tan



pronto como se identifiqgue la causa de la Ulcera, se prescriben antibidticos mas
especificos, antivirales o antimicoticos.

Para los oftalmélogos seria mas sencillo el diagnéstico de este tipo de lesiones si
contaran con la ayuda de esta herramienta, la cual les permitiria orientarse en cuanto al
posible germen causante de la infeccidn, a la vez que encaminaria el diagnostico a través
de estudios mas especificos y comenzar un tratamiento inmediato.

Otras de las enfermedades en que el oftalmo6logo se veria beneficiado por el uso de los
biosensores es el sindrome del ojo seco la cual es una enfermedad caracterizada por la
secrecion insuficiente de lagrimas y/o por una evaporacion excesiva de las mismas.

La lagrima estd compuesta en su mayor parte por agua, siendo los otros componentes
lipidos y proteinas. La alteracion cuantitativa o cualitativa de cualquiera de estos tres
elementos provoca que la pelicula lagrimal no se reparta homogéneamente sobre el ojo
apareciendo zonas secas expuestas. Esto conduce a la aparicion de las lesiones en
conjuntiva y cornea, tipicas del sindrome de o0jo seco.

La pelicula lagrimal es una formacion de tres capas extremadamente delgadas que
cubren y protegen el ojo:

1. La capa externa o lipidica, secretada por las glandulas palpebrales, provee una
superficie oleosa que retarda la evaporacion de la lagrima. Si esta pelicula no existe, la
lagrima podria evaporarse de 10 a 20 veces mas rapidamente.

2. La capa intermedia 0 acuosa incluye sales y proteinas en una base que consta de
98% de agua Yy es secretada por la glandula lagrimal principal y las accesorias.

3. La capa maés interna o de mucina, es secretada por las glandulas conjuntivales, esta
cubre directamente la superficie del ojo permitiendo que las otras capas formen una
pelicula. [8,9]

Capa lipidica
Capa acuosa
Capa de Mucina
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Fig. 2 Estructura de la pelicula lagrimal.
Fuente: Centro Oftalmoloégico. Dr. Morbelli. www.mioculista.com

Para establecer la terapéutica adecuada es importante determinar que capa de la
pelicula lagrimal se encuentra afectada. Existen variados test que orientan el diagndstico,
pero estos solo brindan datos en cuanto a calidad y cantidad de la lagrima. Los dos més
utilizados son: el test de Schirmer y el tiempo de ruptura de la pelicula lagrimal, el resto
de las pruebas son mas complejas, ya que se precisan equipos de laboratorios
especializados.[10] Un biosensor capaz de determinar la capa de la pelicula lagrimal
afectada, se hace muy sugerente en estos casos para llevar a cabo un diagnostico eficaz
con el consiguiente tratamiento especifico. Por su facil realizacion e interpretacion deberia
incorporarse como un elemento més de estudio en el diagndstico de 0jo seco, un biosensor
que calcule variaciones en las composiciones de la pelicula lagrimal, como la osmolaridad,
proteinas como la lactoferrina y la lecitina por solo citar algunas, que influyen en la
integridad de la pelicula lagrimal.
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V. Conclusiones.

Es indiscutible el auge que esta tomando, desde hace ya algunos afios, el uso de los
biosensores, todo esto se debe gracias a caracteristicas propias de este, que lo hacen muy
factible y econdémico a emplear. Teniendo gran participacion en las diversas ramas de la
industria, la medicina, etc. La oftalmologia es una de las especialidades que si se indaga lo
suficiente, posee muchos métodos de diagnostico de patologias, que al contar con la
participacion de los biosensores se acortarian los tiempos en cuanto al diagndstico, por lo
que se iniciarian tratamientos mas rapidos y especificos. En el presente trabajo se
proponen el uso de biosensores en dos de las enfermedades mas frecuentes del ojo y las
ventajas que aportaria en la practica médica.
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Control semantico.

Compuestos xenobidticos: Se aplica a los compuestos cuya estructura quimica en la
naturaleza es poco frecuente o inexistente debido a que son compuestos sintetizados por el
hombre en el laboratorio. La mayoria han aparecido en el medio ambiente durante los
ultimos 100 afios.

Orgéanulo: Son las diferentes estructuras suspendidas en el citoplasma de la célula
eucariota, que tienen una forma y unas funciones especializadas bien definidas,
diferenciadas y que presentan su propia envuelta de membrana lipidica.
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