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INTRODUCCIÓN 

 

Las especies reactivas del oxígeno (ERO) juegan un rol muy estudiado en la vida, el estrés y la 

muerte de las células. Las ERO en diferentes concentraciones provoca diferentes efectos en las células, 

desde mecanismos de señalización hasta la supervivencia de estas. A medida que se ha estudiado el efecto 

de las ERO en el cuerpo humano, se han desarrollado diversas técnicas para conocer su concentración o 

nivel relativo. En este contexto, la espectrofotometría, el uso de sondas de fluorescencia y 

quimioluminiscencia, y la resonancia de espín electrónico (ESR/EPR), han sido utilizados con éxito en la 

identificación directa de los diferentes tipos de radicales de oxígeno que constituyen las ERO. A pesar de 

la valiosa información obtenida con estas técnicas, las mismas presentan inconvenientes como el elevado 

costo, sus grandes dimensiones y la gran complejidad tecnológica. Para solucionar estos inconvenientes, 

recientes estudios han propuestos biosensores diseñados específicamente para determinar la concentración 

de las ERO. Dichos biosensores han ganado mayor atención debido a su operación simple y fácil, buena 

sensibilidad y alta selectividad con un tiempo analítico corto. Basado en lo anterior, el presente estudio 

realiza un análisis crítico de las características técnicas de biosensores electroquímicos como detectores de 

las ERO en el cuerpo humano. En dicho análisis se comparan y resumen parámetros de diseño, ventajas, 

y desventajas de estos biosensores, explorando su superioridad en relación con las técnicas tradicionales. 

Palabras clave— Bioelectrónica, Biosensores, especies reactivas de oxígeno. 
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CAPÍTULO I 

1.0 El Problema 

1.1 Antecedentes del Problema de Investigación 

Según la Organización Mundial de la Salud (OMS) en 2019, enfermedades crónicas no trasmisibles 

(ECNT) como las cardiovasculares, los accidentes cerebrovasculares, el cáncer, la enfermedad de Alzheimer 

y otras demencias fueron las causas más frecuentes de muerte en la población. Se estimo que 17,9 millones 

de personas murieron por Enfermedades Cardiovasculares (ECV) en 2019, lo que representa el 32% de todas 

las muertes mundiales, por otra parte, 6,6 millones de muertes fueron causadas específicamente por 

Enfermedades Cerebrovasculares (ECEV) en todo el mundo, siendo de ellas, 3,3 millones atribuibles al ictus 

isquémico, 2,9 millones a la hemorragia intracerebral y 0,4 millones a la hemorragia subaracnoidea [1]. Entre 

las enfermedades neurodegenerativas más comunes se encuentran la esclerosis lateral amiotrófica, la 

enfermedad de Parkinson y la enfermedad de Alzheimer [2]. En este contexto, solo la demencia afecta a más 

de 46,8 millones de personas en todo el mundo [3]. Los científicos han encontrado relación entre el estrés 

oxidativo y el aumento anormal de las especies reactivas de oxígeno (ERO), la disminución de antioxidantes 

y la aparición de ECNT [4]. Las ERO son definidas como un grupo de moléculas altamente inestables, su 

naturaleza se debe a la presencia de electrones extra no apareados en las capas externas y a su vida media [5]. 

La mayoría de estas especies son moléculas con vidas medias de nanosegundos [6], y baja concentración 

fisiológica [7]. Entre estas especies se encuentran radicales libres como el superóxido y el Hidroxilo y los no 

radicales como el Peróxido de Hidrógeno [8]. Las ERO desempeñan un papel crucial en los procesos 

biológicos, fisiológicos y fisiopatológicos de los organismos vivos [9]. En el cuerpo humano hay células 

particularmente sensibles a las ERO. Por ejemplo, las células neuronales son muy sensibles y susceptibles al 

estrés oxidativo, puesto que poseen un elevado consumo de oxígeno, en comparación con otros tejidos 

corporales normales [10]. Recientes estudios han planteado la posibilidad de que el estrés oxidativo inducido 

por las ERO pueda estar relacionado con enfermedades neurológicas como la esquizofrenia [11] [12]. Por 

otra parte, investigaciones han detectado un aumento de ERO en casi todos los cánceres, donde promueven 

muchos aspectos del desarrollo y la progresión tumoral [13]. 

 

1.2 Planteamiento del Problema 

Las ERO influyen en las enfermedades, puesto que actúan como moléculas señalizadoras y ejercen un 

efecto oxidante que afecta la supervivencia celular a causa del daño oxidativo [14]. La detección y 

cuantificación de las ERO probablemente ayude a prevenir estas enfermedades, sin embargo, han sido muchos 

los desafíos originados por su naturaleza [15]. Varios de los métodos analíticos utilizados para determinar 

ERO, aunque son simples, no son adecuados para una medición rápida y económica debido a que tienen baja 

sensibilidad y poca selectividad [16]. 

  

1.3 Justificación de la Investigación 

Los principales métodos utilizados para medir estas especies son la espectro fotometría [17], 

fluorescencia [18], electroquímica [19] y las trampas de espín con espectroscopia de resonancia 

paramagnética electrónica (EPR) [20] [21]. En los ´últimos años, las técnicas electroquímicas para la 

detección de ERO han ganado mayor atención debido a su operación simple y fácil, buena sensibilidad y alta 

selectividad con un tiempo analítico corto [22]. Por ese motivo, en esta revisión se analizará y comparará los 

principales elementos que componen un biosensor electroquímico. 
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1.4 Objetivos 

1.4.1 Objetivo general: 

● Identificar los parámetros de diseño esenciales para la elaboración de un biosensor 

electroquímico para la monitorización de Especies Reactivas de Oxígeno en el cuerpo humano.   

1.4.2 Objetivos específicos: 

● Realizar una búsqueda extensiva del estado del arte de biosensores diseñados para la 

monitorización de Especies Reactivas de Oxígeno.   

● Analizar las ventajas y desventajas de los biosensores para la monitorización de Especies 

Reactivas de Oxígeno. 

● Identificar los criterios técnicos esenciales para el diseño de un biosensor electroquímico para 

la detección de Especies Reactivas de Oxígeno en el cuerpo humano. 

 

1.5 Alcance y límites de la investigación 

El alcance de esta investigación está marcado por la revisión de documentos propios de este campo 

en las diferentes bases de datos especializadas, cuyas bases se han elaborado entre 2016 y 2023; además, se 

prevé que contengan información relacionados con el biosensor electroquímico para monitorear especies 

reactivas de oxígeno en el cuerpo humano. 

            Los límites de esta investigación se fijan en la recopilación de documentación en bases de datos 

especializadas. 

 

1.6 Línea de investigación a la que pertenece el estudio 

            Se enmarca en la línea de Ciencias de la Salud. 
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CAPÍTULO II  

2.0 Marco Teórico 

2.1 Bases teóricas que sustentan la investigación 

2.1.1 Biosensor 

Un biosensor es un dispositivo que mide reacciones biológicas o químicas generando señales (ópticas, 

electroquímicas o de otro tipo) mediante un transductor, siendo estas proporcionales a la concentración de un 

analito en una muestra determinada [23] [24]. 

• Analito: Es una sustancia de interés que busca ser identificada y analizada. (por ejemplo, ERO, 

glucosa, calcio) [25]. 

 

• Bio-receptor: Es una biomolécula que puede identificar el analito biológico, puede ser una enzima, 

tejidos o células anticuerpos o incluso cualquiera de los ácidos nucleicos como ADN o ARN [24]. Los 

bio-receptores permiten la unión de analitos para producir una señal medible por el transductor. 

 

• Transductor: En un biosensor, la función del transductor es convertir la unión del analito con el bio-

receptor (señal biológica) en una señal mensurable [26]. En los biosensores electroquímicos los 

principales transductores son los potenciométricos, amperométricos y conductimétricas [27] [28]. El 

proceso de conversión de energía entre dos señales se conoce como señalización [24]. 

 

• Electrónica y Pantalla: La pantalla consta de un sistema de interpretación del usuario, las salidas 

mostradas en la pantalla pueden ser gráficas, imágenes o numéricas. Aunque la electrónica y pantalla 

es fundamental para un biosensor este artículo se basa en el bio-receptor y transductor. 

 

 

A. Parámetros de un Biosensor 

Los biosensores poseen parámetros generales que al ser optimizados muestran el rendimiento y 

capacidad del biosensor. Estas propiedades se resumen en la tabla 1. 

TABLA I 

PARÁMETROS DE UN BIOSENSOR 

Parámetros Definición Ref. 

Sensibilidad La sensibilidad del biosensor se define como la relación de la señal de respuesta 

generada por el transductor por cada unidad de concentración del analito. 

[29] 

[30] 

Selectividad La selectividad, es la característica más importante de un biosensor, ya que es 

la capacidad que tiene el bioreceptor de detectar un analito específico en una 

muestra compuesta por contaminantes y mezclas no deseadas sin necesidad de 

ser separadas. Representa una ventaja, en comparación con otros métodos de 

medición y debe ser la consideración principal al escoger un bio-receptor. 

[30] 

[31] 

Linealidad Se define como la señal de salida máxima que puede detectar un sensor. [32] 

Límite de 

detección (LOD) 

Se refiere a la cantidad más baja de analito que puede ser detectada en 

una muestra, sin necesariamente ser cuantificada, en condiciones 

experimentales establecidas. 

[33] 
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Rango de 

detección lineal 

Es un parámetro de compensación en comparación con la sensibilidad esto 

quiere decir que cuando el valor de sensibilidad es alto, el rango de detección 

será pequeño. Cuando el valor de sensibilidad sea bajo, el rango de detección 

será alto. 

[29] 

Reproducibilidad La Reproducibilidad de un biosensor es la capacidad que tiene para generar las 

mismas respuestas en experimentos distintos. 

[34] 

Estabilidad Es la capacidad que tiene un biosensor para soportar cambios en el rendimiento 

durante un periodo de tiempo como respuesta a interrupciones dadas por 

factores externos. 

[30] 

Tiempo de 

respuesta 

Cantidad de tiempo que el biosensor tarda en leer y producir una señal después 

de que el bio-receptor se haya unido al analito diana. 

[35] 

 

B. Tipos de Biosensor 

Los tipos de biosensores se pueden clasificar en función de los transductores que se utilizan para la 

fabricación de estos, algunos pueden ser electroquímicos [36], colorimétricos [37], ópticos [38]. El 

funcionamiento, ventajas y desventajas de estos biosensores son presentadas en la tabla 2. 

TABLA II 

TIPOS DE BIOSENSORES 

Tipos de 

Biosensores 

Funcionamiento Ventajas Desventajas Ref. 

Electroquímico 

(EC) 

Detectan el potencial de 

reacción oxidación y la 

reducción de las enzimas 

asociadas y transmiten una 

señal electroquímica para 

la detección de la 

concentración de ese 

analito. 

Detección en tiempo real 

en sistemas complejos y 

selectividad, capacidad 

de detección in vivo. 

 

Las propiedades 

dependen de los 

electrodos. 

 

[7] 

[39] 

[40] 

[41] 

Colorimétrico Son utilizados para detectar 

un analito concreto 

mediante cambios de color 

fácilmente a simple vista. 

Exactitud, rapidez de 

respuesta, facilidad de 

uso y bajo coste. 

 

Poca sensibilidad. [42] 

[43] 

Fluorescentes Funcionan principalmente 

convirtiendo las señales 

luminosas en señales 

eléctricas, su actividad es 

basada en la interacción del 

campo óptico con un bio-

receptor. 

Respuesta rápida, 

funcionamiento sencillo, 

alta selectividad, alta 

sensibilidad, respuesta 

rápida, análisis múltiple. 

 

Sufren interferencias 

por los cambios en las 

condiciones 

ambientales. 

 

[7] 

[44] 

[45] 
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2.1.2 Analito 

Las especies reactivas de oxígeno (ERO) es un término colectivo que describe a las especies químicas 

reactivas que se forman del oxígeno, incluyendo principalmente al anión superóxido, peróxido de hidrógeno 

y radical hidroxilo [46]. Cabe destacar, que aunque usualmente se colocan en un mismo grupo, las ERO no 

poseen las mismas propiedades ni desempeñan el mismo papel en el entorno celular. Las estructuras 

moleculares de las ERO se muestran en la figura 1. De ellos, el peróxido de hidrógeno es el más abundante 

en las células eucariotas, con una concentración en estado estacionario entre 1-10 nM [47]. 

 

Fig. 1. Estructuras moleculares de las ERO 

Las mitocondrias son una fuente principal de ERO endógeno debido a su papel principal en la 

producción de ATP oxidativo, en el que el oxígeno molecular (O2) se reduce a agua (H2O) durante el 

proceso de fosforilación oxidativa en la cadena de transporte de electrones (ETC) [48] [49]. Otro lugar de 

producción de ROS en la mitocondria es el ciclo catalítico del citocromo (CYP) [49]. Las enzimas CYP 

metabolizan una amplia gama de sustratos orgánicos (lípidos, hormonas esteroides, xenobióticos y otros) 

para dar lugar a radicales superóxidos y H2O2 como subproductos [49]. El superóxido es la primera especie 

producida en la ETC, esta es una molécula relativamente inestable, con una vida media de 1- 4 x 10-9 s 

[50], sus niveles están limitados in vivo por dos tipos de enzimas, el superóxido reductasa (SOR) y el 

superóxido dismutasa (SOD) [51]. Esta última, convierte el radical superóxido en peróxido de hidrógeno 

[52], la cual es relativamente estable con una vida media celular de unos 10- 3 s, por su difusividad y su 

reactividad selectiva, el H2O2 se presenta a menudo como la molécula de señalización redox más 

importante [53]. En presencia de iones ferrosos, puede generar el radical hidroxilo (-OH) a partir de la 

reacción Fenton [54]. También se forma cuando el O2 reacciona con el H2O2 en la reacción de Haber-

Weiss, en la que el O2 dona un electrón al H2O2 [55]. El -OH es indiscriminadamente reactivo y tiene una 

gran afinidad por los sitios ricos en electrones, como las proteínas y el ADN [56]. En la figura 2 se 

representa la formación y descomposición de las ERO. 

 

Fig. 2. Proceso de Formación y descomposición de las ERO 
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En la tabla 3, se podrá encontrar un análisis comparativo de las ERO, incluyendo origen, tipo, medio de 

acción, vida media, ventajas y desventajas. 

TABLA III 

ANÁLISIS DESCRIPTIVO DE LAS ERO 

Especie 

Reactiva 

Tipo de 

Especie 

Reactiva 

Origen de la 

Especie Reactiva 

Vida 

media 

Modo de Acción Ventajas Desventajas Ref. 

Superóxido Radical 

Libre 

Las principales vías 

de producción de 

Superóxido son las 

reacciones que 

implican radiación 

ionizante o 

ultravioleta y la 

reducción de un 

electrón de oxígeno 

iniciada por metales 

de transición o 

radicales 

reductores. NADPH 

oxidasa. 

1-4 x 

10-9 s 

Es toxico porque 

reacciona y daña a 

los centros de las 

proteínas Fe-S 

como aconitasa, el 

succinato 

deshidrogenasa. 

 

La reactividad 

del anión 

superóxido no 

siempre produce 

un efecto 

perjudicial sobre 

las biomoléculas, 

ya que también 

puede ayudar a 

combatir el daño 

oxidativo. 

 

O2•– no es un 

buen reductor ni 

un buen oxidante 

para la mayoría 

de los sustratos 

biológicos 

debido a los 

bajos valores de 

la constante de 

velocidad. 

 

[51] 

[50] 

Peróxido de 

Hidrógeno 

No 

radical 

Convertido a partir 

de O-2 por la 

enzima superóxido 

dismutasa (SOD), 

 

10-3 s Reacciona con el 

ADN. 

 

Poco reactivo, 

mayor cantidad 

en el organismo, 

vida media más 

larga. 

Debido a su lenta 

cinética de 

reacción con las 

moléculas, es 

relativamente 

poco reactivo. 

[50] 

[53] 

Hidroxilo Radical 

Libre 

Se produce en la 

reacción de Haber-

Weiss a partir de O-

2H2O2 NADPH 

oxidasa Reacción 

de Fenton. 

10-9 s Reacciona 

Rápidamente con 

el ADN, lípidos y 

proteínas. 

 

El radical 

hidroxilo es el 

oxidante más 

potente entre los 

ROS. 

 

Necesidad de un 

Ion Fe para ser 

formada, vida 

media muy 

corta. 

[50] 

[57] 

 

2.1.3. COMPONENTES DE UN BIOSENSOR 

A. Electrodo 

La peroxidasa de rábano es un elemento de reconocimiento biológico comúnmente utilizado en 

biosensores para detectar H202 [58]. A pesar de los grandes avances las enzimas como HRP, estas sufren de 

varias deficiencias, como la fácil desnaturalización por cambios ambientales, estabilidad deficiente a largo 

plazo y coste elevado por lo que los investigadores desarrollaron enzimas artificiales basadas en 

nanomateriales [59] que en los biosensores electroquímicos son utilizadas como electrodos. 

 

• Nanomateriales basados en Carbono 

En los últimos años, se ha explorado una gran cantidad de alótropos de carbono, incluidas las fases 

alotrópicas del grafito, y el diamante, hasta los recién descubiertos grafeno, óxido de grafeno, oxido de 

grafeno reducido y tecnología cuántica [60]. La biocompatibilidad de estos nanomateriales ha 

revolucionado el campo de la detección electroquímica [61]. Se han utilizado diversas nanopartículas 

metálicas y nanopartículas de óxidos metálicos, como grafeno, nanotubos de carbono (de una o varias 
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paredes) y puntos cuánticos de carbono [62]. El grafeno, un nanomaterial bidimensional compuesto por 

átomos de carbono unidos por enlaces sp2, posee una serie de extraordinarias propiedades electrónicas, 

ópticas, térmicas y mecánicas [63]. Los biosensores basados en grafeno son capaces de detectar 

biomarcadores-indicadores de enfermedades, además, permiten estudiar procesos que ocurren en células 

vivas a nivel molecular, por ejemplo, la formación de especies reactivas de oxígeno [64]. Las principales 

ventajas estos biosensores son su bajo precio, sensibilidad y rapidez. Sin embargo, el desprendimiento de 

nanomateriales de carbono puede disminuir la en la superficie de detección y reducir la conductividad 

electrónica del sensor. El óxido de grafeno (OG) es un material similar al grafeno pero que contiene grupos 

funcionales basados en oxígeno en su estructura [65]. La síntesis de óxido de grafeno se realiza 

principalmente mediante la oxidación del grafito, que es una forma multicapa del grafeno [66]. Su función 

principal en los biosensores es la amplificación de la señal y el enriquecimiento del área de superficie de 

detección, además, posee mejor solubilidad que el grafeno bajo ciertas condiciones experimentales [67]. 

Cuando se sintetiza el OG se puede producir daño en el plano sp2 del grafeno debido a los grupos 

funcionales que contienen oxígeno, esto provoca una disminución en la conductividad lo que genera un 

problema para los biosensores electroquímicos [67]. Este problema fue resuelto eliminando de manera 

incompleta los óxidos superficiales dando como un resultado el ´oxido de grafeno reducido (OGr) [68]. 

Otro material basado en carbono con propiedades similares al grafeno son los “Graphene quantum dots” 

estos también se han utilizado ampliamente como materiales de electrodos activos en el campo de los 

sensores electroquímicos [69]. Los GQD han reemplazado a la HRP al poder con estos llevar a cabo la 

determinación de analitos de forma más rápida y menos costosa [70]. 

 

• Nanomateriales basados en metales de transición 

En comparación con el grafeno, los metales de transición exhiben una amplia gama de propiedades 

como propiedades metálicas, semimetálicas, semiconductoras y aislantes [71]. El Disulfuro de Molibdeno 

es el metal de transición más estudiado actualmente, debido a su alta conductividad y capacidad de carga 

[72]. MoS2 tiene dos ventajas principales con referencia a los biosensores electroquímicos, proporcionar 

sitios electroquímicamente activos adicionales y poder mejorar las propiedades del transductor al 

acomodar elementos adicionales como nanopartículas metálicas [73]. En particular, el MoS2 es un 

material útil para la inmovilización de enzimas, la principal limitación de los biosensores basados en 

enzimas es que varios factores pueden degradar la actividad enzimática, como la temperatura y el pH [74]. 

 

• Nanomateriales basados en Metales Nobles 

Los metales nobles son elementos metálicos (por ejemplo, rutenio, rodio, paladio, platino, oro y plata) 

con una extraordinaria resistencia a las altas temperaturas, a las reacciones químicas, pequeño tamaño, 

biocompatibilidad y fácil acceso para su modificación [75]. Las Nanopartículas de Oro (AuNPs) son las 

nanopartículas metálicas más utilizadas en biosensores electroquímicos debido a su biocompatibilidad 

inusual y su fácil funcionalidad proteica [41]. Para mejorar el rendimiento electroquímico, se han 

introducido otros compuestos como dióxido de titanio, óxido de hierro u oxido de cobre lo que permite 

generar propiedades físicas, químicas y electrónicas únicas [76]. Las NPs de plata (AgNPs) que son más 

asequibles que las AuNPs y también se han utilizado en la construcción de biosensores [77]. 

Algunos nanomateriales se combinan para mejor sus propiedades como es el caso del Sulfuro de 

Molibdeno con nanopartículas de metales nobles como nanopartículas de oro (AuNP), nanopartículas de 

platino (PtNP) y nanopartículas de plata (AgNP) para construir nano sondas con un mejor rendimiento 

[72]. 
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Autores como Wang [36] han realizado nanobiosensores electroquímicos para medir ERO en células 

cancerosas, en este estudio se ha diseñado un electrodo de nano cables SiC@C para el análisis 

electroquímico. Los autores [58] fabricaron un biosensor electroquímico compuesto por nanopartículas 

proteicas encapsuladas con peroxidasa de rábano picante (HRP) como elemento de reconocimiento 

biológico para la detección de H2O2. Este biosensor mostró un buen desempeño en muestras de suero de 

sangre por lo que se concluyó que podría ser utilizado en aplicaciones clínicas. Otro biosensor 

electroquímico de H202 fue diseñado por [78] este modelo utilizaba un electrodo de fibra de carbono 

nanoporoso (CFE), se compararon los CFE normales con los modificados, estos últimos demostraron un 

cambio de corriente dependiente de la concentración de la muestra. Siguiendo la línea de estudio anterior, 

el autor [79] propuso un biosensor con electrodo de sílice nanoporosa platinizada (Pt@SNM) para la 

detección de H2O2, sus conclusiones indican que la estructura porosa puede confinar eficazmente la 

electrodeposición de nanoestructuras de Pt y, al mismo tiempo, impedir la adsorción del peróxido de 

hidrógeno en el electrodo subyacente. 

 

Fig. 3. Nanomateriales utilizados en Biosensores electroquímicos 

 

B. Transductor 

Los tipos de transductores utilizados en los biosensores electroquímicos son diferentes según el analito 

objetivo y pueden ser transductores potenciómetros, amperométricos, conductos métricos o de tipo efecto de 

campo. 

 

• Potenciométricos 

Estos biosensores determinan la concentración del analito midiendo la diferencia entre los electrodos 

de trabajo y de referencia a distintas concentraciones (analito) [80] [22]. El electrodo de trabajo suele ser 

modificado para que los cambios en el potencial se correlacionen con los cambios en la concentración del 

analito, y electrodo de referencia debe permanecer constante [81].El autor [82] ha realizado un biosensor 

potenciométrico que muestra una respuesta rápida al peróxido de hidrógeno, se menciona que no 

experimenta interferencias con la albúmina sérica bovina, una importante proteína al detectar ERO, 

detectó ERO dentro de un rango amplio de concentraciones biológicamente relevantes, además, de ser 

capaz de distinguir entre las ERO y el hipoclorito. 
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• Amperométricos/Voltamperométricos 

Un biosensor amperométrico es un dispositivo que mide la corriente resultante de la oxidación [33]. 

La sensibilidad de un biosensor amperométrico se determina comparando la corriente obtenida para las 

diferentes concentraciones de analito [83]. Los autores desarrollaron [84] un biosensor amperométrico 

que mostró una buena conductividad para la detección de H2O2 con un amplio rango lineal 0,01-29 nM 

y una alta sensibilidad 575,75 A mM- 1 cm-2. El biosensor amperométrico CuCr2O4/GCE fabricado por 

el autor [85] mostró una sensibilidad de 886 A mM- 1 cm- 2, detección lineal de 0,3 M - 8,1 mM con un 

límite de detección de 160 nM, el cual es muy bajo, cabe destacar que la muestra utilizada en este biosensor 

fue suero de leche. 

 

• Transductor de Efecto de Campo 

Los Transductores de efecto de Campo (FET) están siendo testigos de avances interesantes, con un 

enorme potencial para mejorar su rendimiento [86]. Los autores [87] desarrollaron un biosensor FET, lo 

más destacado de este estudio es la especificidad del biosensor para detectar H2O2 en muestras biológicas 

complejas que contienen otras especies que podrían interferir con su detección como el ácido ascórbico 

(AA), el ácido úrico (UA), glutamato (Glu), glicina (GLY), clorhidrato de noradrenalina (NE), L-

glutamina (L-GA). 

 

• Fotoelectroquímico 

Comparado con otros tipos de biosensores, los biosensores fotoelectroquímicos han probado tener una 

alta selectividad y sensibilidad [88]. Este tipo de biosensor ofrece una técnica de bioanálisis, donde los 

portadores de carga fotogenerados pueden aumentar significativamente la señal eléctrica desencadenada 

por el analito fotoactivo. El análisis PEC es técnica reciente que posee propiedades como baja señal de 

fondo, alta sensibilidad, funcionamiento sencillo y amplio de respuesta dinámica [89]. 

El autor [88] realizó un biosensor fotoelectroquímico (PEC) que logro excluir las interferencias de otras 

especies reactivas, este biosensor fue basado en un semiconductor tipo p. Este biosensor demostró tener  

una alta sensibilidad y un rápido tiempo de respuesta, además, un amplio rango de detección. Se desarrolló 

un biosensor PEC [90] el cual mostró un amplio rango lineal de 0,1-50000 nM y un bajo límite de 

detección de 0,025 nM para el H2O2. El objetivo final de este biosensor era medir el Anión superóxido 

pero debido a la rápida conversión de este, se mide H2O2 aunque puede monitorizar indirectamente el 

Anión superóxido. 

 

• Impedimétricos 

Los biosensores impedimétricos miden los cambios en la conductancia de carga y la capacitancia en 

la superficie del biosensor a medida que se produce la unión entre el analito y el bioreceptor [91]. Los 

biosensores impedimétricos electroquímicos tienen el inconveniente de que su rendimiento se degrada 

con el tiempo y el flujo de corriente puede verse obstaculizado [92]. Los biosensores impedimétricos que 

utilizan EIS como principal técnica de detección son el foco actual de atención de esta tecnología porque 

es un método no destructivo [92]. 

La literatura muestra otros tipos de transductores como los basados en transistores electroquímicos 

orgánicos (OECT), los cuales tienen ventajas inherentes de peso molecular, síntesis a escala conveniente 

y buena reproducibilidad de su rendimiento [93]. 

La tabla 4 muestra la comparación de distintos electrodos y sus propiedades de detección 

electroquímica. Seguido, la tabla 5 muestra un resumen entre los transductores electroquímicos. 
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TABLA IV 

COMPARACIÓN DE DISTINTOS ELECTRODOS Y SUS PROPIEDADES DE DETECCIÓN 

ELECTROQUÍMICA. 

No. Elemento de 

Reconocimiento/Electrodo 

ERO Sensibilidad 

(Acm2 

mM1) 

Límite de 

detección 

(M) 

Rango de 

detección (M) 

Ref. 

1 Peroxidasa de Hidrogeno H202 6149.2, 

155.74 

0.028 0.1 - 1 

1 - 600 

[94] 

2 Microelectrodo modificado con nano 

enzimas duales mediante el 

recubrimiento de fibra de carbono (CF) 

con nanopartículas de aleación de 

AuPd. 

H202 371 0.5 1.0 - 18440 [59] 

3 Estructura jerárquica núcleo-cáscara de 

láminas 2D de carbono dopado con 

VS2@VC@N decoradas con 

nanopartículas ultrafinas de Pd 

(PdNPs). 

H202 152.7 0.05 Arriba de 

17684 

[95] 

4 Microelectrodo de fibra de carbono 

modificado con nanopartículas de Pt 

H202 1381 ± 72 0.86 ± 0.19 0.8 - 8600 [96] 

5 Pt-Pd bimetálico nanocoral H202 11.6 0.42 5 – 3920 [97] 

6 N-C/AuNPs/DNA/MCH/GCE -OH N/E 25 50 – 500 [98] 

7 HRP/ Ti3C2/Nafion/GCE (Human 

Serum) 

H202 N/E 1 5 - 8000 [99] 

8 Co₃O₄/NiCo₂O₄ H202 N/E 0.258 0.05 – 41700 [100] 

9 MoS ₂ -Au-Ag H202 405,24 7.19 50 - 20000 [101] 

10 HPCN/ SPCE -O2 607.4 0.615 0 - 338 

338 - 1098 

[102] 

11 SPCE ELM-12 NS/LIG -O2 0.014 3.01 310 – 1200 [103] 

12 CuO nanoflower H202 1097.633 

203.41 

0.066 0.2–132.4 

132.4–1332.4 

[88] 
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TABLA V 

TIPOS DE TRANSDUCTORES ELECTROQUÍMICOS 

Transductor Funcionamiento Analitos 

Objetivos 

Técnicas de 

medición 

 

Ventajas Desventajas Ref. 

Potenciométrico Funciona con un sistema dos electrodos, un 
electrodo sensor y un electrodo de 

referencia, lo que permite la detección de 

objetivos mediante la medición de la señal 
de potencial relacionada con el cambio de 

carga de la superficie al reconocer el analito 
en el electrodo sensor. 

Electrolitos Potenciometría Bajo Costo, sensibilidad, 
simplicidad. 

 

Requiere de 
mucho tiempo, 

tiene un costo 

elevado. Falta 
de selectividad. 

 

[27] 
[83] 

[104] 

[105] 
[106] 

 

Amperométrico Los biosensores amperométricos y 

voltamperométricos funcionan con un 

sistema de tres electrodos, que contiene un 
biosensor como electrodo de trabajo (WE) 

para el reconocimiento del objetivo, un 

contraelectrodo como fuente de corriente y 
un electrodo de referencia para aplicar un 

potencial estable. Las señales de corriente 

son generadas por reacciones 
electroquímicas en el WE bajo un potencial 

aplicado para la cuantificación del objetivo. 

Metabolitos 

(Glucosa, 

lactato, ácido 
úrico) 

 

Voltamperometría 

cíclica cíclico 

(CV) y 
espectroscopia de 

impedancia 

electroquímica 
(EIS) 

Voltamperometría 

cíclica rápida 
(FCV). 

 

Robustez rápida, 

portabilidad, alta 

sensibilidad, bajo costo y 
bajo límite de detección. 

 

La especificidad 

y selectividad de 

esta técnica 
pueden ser 

insuficientes 

para 
aplicaciones que 

requieren alta 

sensibilidad. 

[27] 

[83] 

[26] 
 

Voltamperio 
métrico 

Al igual que los amperométricos, estos 
detectan el analito mediante el cambio de 

corriente en función del voltaje, es decir, 

miden tanto la corriente como el voltaje. 
 

Proteínas y 
ácidos 

nucleicos. 

 

Voltamperometría 
diferencial de 

impulsos (DPV), 

CV, 
voltamperometría 
de onda cuadrada 

(SWV) y 

Voltametría de 

drenaje lineal 
(LSV) 

 

Excelente sensibilidad y un 
menor tiempo de análisis. 

 

Falta de 
selectividad, los 

analitos deben 

ser redox 
activos en el 

rango potencial 

dado. 
 

[27] 
[83] 

[107] 

 

Impedimétrico Construidas mediante la inmovilización de 

elementos de reconocimiento biológico en 

la superficie de un electrodo. 

 

ADN, 

Enzimas. 

Espectroscopia de 

impedancia 

electroquímica 

(EIS). 
 

Funcionamiento sin 

electrodos de referencia, 

compatibilidad para operar 

con voltajes alternos de 
baja amplitud, 

insensibilidad a la luz y 

fácil integración y 
miniaturización. 

Dificultad para 

ser realizado. 

 

[27] 

[83] 

[26] 

 

Fotoelectroquímico Funcionan con un sistema de tres 

electrodos, en el que la WE se modifica con 

el elemento de reconocimiento para que 
sirva como electrodo biosensor. 

 

Pequeñas 

Moléculas, 

proteínas, 
Ácidos 

Nucleicos. 

 

Transferencia de 

energía por 

resonancia de 
fluorescencia 

(FRET). 

 

Los sensores PEC 

presentan una alta 

sensibilidad a bajo 
potencial de aplicación y 
pueden 

inhibir reacciones 

secundarias sin dañar los 

materiales fotosensibles ni 
las biomoléculas. 

Es una 

tecnología en 

desarrollo. 
 

[27] 

[108] 

 

FET Los FET se componen principalmente de 

tres electrodos (puerta, fuente y drenaje), 
una capa aislante y una capa 

semiconductora. El dispositivo sólo se 

”activa” cuando la tensión de puerta 
alcanza la ”tensión umbral” (Vth). 

 

Bio moléculas - Respuesta rápida, una fácil 

miniaturización e 
integración para el cribado 

de alto rendimiento tienen 

amplios rangos lineales, 
sensibilidades increíbles y 

pueden miniaturizarse de 

forma fácil y económica. 

Al igual que los 

biosensores 
Fotoelectroquím

icos es una 

tecnología en 
desarrollo. 

 

[109] 

[110] 
[111] 
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2.1.4 RELACIÓN DE LAS ERO CON LAS ENFERMEDADES 

 

Fig. 4. Relación del incremento de ERO con las enfermedades. 

La monitorización de los cambios de ERO puede mejorar el conocimiento de las manifestaciones 

clínicas de las enfermedades, lo que será beneficioso para el diagnóstico de estas y la mejora de la eficacia 

del tratamiento. La exposición a niveles elevados de ERO que no pueden ser detoxificados por los 

antioxidantes celulares provoca un desequilibrio del estado redox celular, al que se conoce como ”estrés 

oxidativo”. Las concentraciones superiores a 0,1-1 mM desencadenan respuestas de estrés que provocan 

daños en el ADN, la detención del ciclo celular y la apoptosis. Este es un proceso nocivo que puede afectar 

negativamente a varias estructuras celulares, como los lípidos, las proteínas, las lipoproteínas y el ácido 

desoxirribonucleico (ADN) provocando diversas enfermedades, como cáncer, enfermedades 

cardiovasculares, neurodegenerativas, respiratorias, metabólicas, así como el envejecimiento. En la figura 4, 

se muestran algunas enfermedades en las que las ERO desempeñan un papel significativo, a continuación, 

se describen algunas: 

 

• Cáncer 

El cáncer es una de las enfermedades más mortales de los últimos tiempos que provoca muchas 

muertes todos los años. Se estima que en 2020 se produjeron en todo el mundo 19,3 millones de nuevos 

casos de cáncer y casi 10 millones de muertes por cáncer [112]. Las ERO son indispensables en la 

comprensión de la patología y la bioquímica del cáncer [13]. En comparación con las células normales, 

las células cancerígenas poseen niveles elevados de ERO [36] [113] [114], estas están asociadas con el 

inicio, la progresión y la metástasis de los tumores, donde contribuye a la mutación del ADN 

promoviendo así el desarrollo de esta enfermedad [5] [115] [114] [116]. Por lo tanto, monitorear los 

cambios de ERO puede mejorar el conocimiento de las manifestaciones clínicas de la enfermedad lo que 

sería beneficioso para el diagnóstico temprano del cáncer y así mejorar la eficiencia del tratamiento. 

 

• Enfermedades Cardiovasculares 

La mayoría de las enfermedades cardiovasculares enfermedades están asociadas con una producción 

excesiva de ERO en la célula, lo que resulta en condiciones fisiopatológicas en el corazón [113]. El EO 
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puede contribuir al desarrollo y progresión de enfermedades Cerebrovasculares, como la arteriosclerosis 

y la enfermedad cardiaca coronaria [117] [118]. 

 

• Enfermedades Neurodegenarativas 

Estas enfermedades son un grupo heterogéneo de enfermedades complejas caracterizadas por 

perdida neuronal y degeneración progresiva de diferentes áreas del sistema nervioso [119]. Debido a la 

gran cantidad de oxígeno que consumen las células cerebrales son más propensas al EO [113] donde un 

alto consumo de oxígeno provoca una producción excesiva de ERO [113] [119]. Esto se ha asociado con 

diversas enfermedades como el Alzheimer, Parkinson, Esquizofrenia, Huntington y la esclerosis lateral 

amiotrófica [120] [119]. 

 

• Envejecimiento 

Aunque el envejecimiento en sí mismo no es una enfermedad, las ERO mantienen una relación 

estrecha, el Doctor Denham Harman propuso por primera vez la teoría de los radicales libres en 1956, 

indicando que el envejecimiento es causado por la acumulación progresiva e irreversible de ERO en las 

células [113]. El consenso actual es que ERO provocan EO dañando las mitocondrias y provocando una 

crisis energética que desencadena y acelera el envejecimiento [121]. 
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CAPÍTULO III  

3.0 Marco Metodológico 

3.1 Tipo y diseño de la investigación 

El método en esta investigación se realizó la búsqueda en diferentes bases de datos especializadas: 

PubMed, Google Scholar, Elsevier, MDPI, Springer y en la página de internet de la Organización Mundial de 

la Salud. Se realizó una búsqueda de artículos teóricos y estudios experimentales (in vitro e in vivo), 

publicados en inglés y/o español, relacionados con biosensor electroquímico para monitorear especies 

reactivas de oxígeno en el cuerpo humano entre los años 2016 y 2023. Dentro de los motores de búsqueda se 

utilizaron palabras claves como: Electrochemical Biosensors, Monitoring ROS, Reactive Oxygen Species, 

ROS Disease, todas estas palabras clave dio como resultado más de 300,000 artículos, donde luego se 

utilizaron operadores booleanos para tener una búsqueda mucho más específica: Biosensors And 

Electrochemical And ROS, Biosensor Electrochemical And Monitoring ROS, Reactive Oxygen Species And 

Cardiovascular Disease, Reactive Oxygen Species And Cancer, Reactive Oxygen Species And 

Neurodegenerative Diseases, Reactive Oxygen Species And Metabolic Diseases, con todas estas búsquedas 

se excluyeron este tipo de palabras Reactive Nitrogen Species (RNS) ya que están fuera del alcance de la 

investigación.  

 

La última fecha de búsqueda se realizó el 22 de enero de 2024. Después, se evaluó cuidadosamente 

de forma independiente los artículos seleccionados donde se tomaron en cuenta los artículos que fuesen no 

mayor a 7 años, los artículos que tenían mejores referencias y el factor de impacto de la revista, dando como 

resultado la recopilación de un total de 178 artículos de los cuales se seleccionaron 121 artículos para la 

investigación. 
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CAPÍTULO IV 

4.0 Análisis y resultados (Propuesta de biosensor electroquímico) 

La literatura muestra que la ERO más estudiada y con las condiciones más óptimas para poder se 

medida es el Peróxido de Hidrógeno, ya que tiene la vida más larga entre las ERO, además, de ser la más 

abundante en el cuerpo humano. En cuanto al electrodo proponemos electrodos bimetálicos de Pd/Au. El uso 

de Nano partículas bimetálicas ha contribuido al desarrollo de biosensores electroquímicos para la detección 

de H2O2 en muestras biológicas, como células cancerosas humanas, sueros y orina humanos. En nuestra 

comparación en la tabla 3 se demuestra que el uso de nano partículas bimetálicas mejora el rendimiento del 

biosensor ya que poseen una mayor conductividad, mayor selectividad, buena sensibilidad, amplio rango de 

detección y un bajo límite de detección. Añadir MoS2 sería una gran opción, ya que, este es un material útil 

para la inmovilización de enzimas, en la literatura se menciona la capacidad del MoS2 para mejorar los 

biosensores teniendo una ventaja principal al poder mejorar las propiedades del transductor acomodando 

elementos adicionales como nanopartículas metálicas. Para el transductor optaría por un transductor 

fotoelectroquímico este tipo de transductor tiene un funcionamiento sencillo, los estudios que se han realizado 

con la técnica PEC han demostrado tener una baja señal de fondo y altas sensibilidades, también, pueden 

inhibir reacciones secundarias sin dañar las biomoléculas. Un aspecto muy importante en los biosensores de 

H2O2 es la capacidad de filtrar otras especies biológicas que puedan interferir con la medición, la literatura 

muestra que solo los transductores de efecto de campo y los fotoelectroquímico logran este objetivo. 
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CONCLUSIONES 

 

A partir del análisis de la literatura, se concluye que el peróxido de hidrógeno (H₂O₂) es la especie 

reactiva de oxígeno más adecuada para la monitorización electroquímica, debido a su mayor vida media y 

abundancia fisiológica. Asimismo, el uso de electrodos bimetálicos Pd/Au, especialmente cuando se 

combinan con materiales como MoS₂, permite mejorar significativamente parámetros clave del desempeño 

del biosensor, tales como la sensibilidad, selectividad y el límite de detección. Los transductores 

fotoelectroquímicos se identifican como la alternativa más prometedora para la reducción de interferencias 

biológicas, lo que respalda la viabilidad técnica de la propuesta de biosensor presentada. No obstante, se 

requiere la validación experimental futura para confirmar su desempeño en aplicaciones clínicas reales. 
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