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Introducción.  

Cuando los microorganismos, ya sean, hongos, bacterias, virus o parásitos, 

sufren “cambios” provocando que los medicamentos o fármacos que hasta entonces 

eran eficaces contra ellos, dejen de serlo, a este suceso se le llama resistencia 

microbiana. El término más exacto para referirse a todo tipo de resistencia 

proveniente de un microorganismo es la resistencia a los antimicrobianos (RAM), 

ésta abarca medicamentos antibacterianos, antivirales, antiparasitarios y, por 

último, pero no menos importante, a fungicidas (Serra Valdés, M. 2017). Se 

considera como resistencia a los antimicrobianos cuando las bacterias permanecen 

refractarias a los efectos bactericidas o bacteriostáticos de los fármacos. El 

desarrollo de resistencia a los antibióticos es un proceso de evolución natural, la 

cual se puede clasificar en tres categorías: intrínseca, adaptativa o adquirida 

(Quiñones-Pérez, D. 2017.).   

La creciente resistencia de los microorganismos a los fármacos se considera un 

problema de salud pública a nivel mundial por las consecuencias que las RAM traen 

en la salud de la población. En respuesta a esta emergencia sanitaria a nivel global 

se han abordado diferentes estrategias para contrarrestar la resistencia de los 

microorganismos a los fármacos, entre estos enfoques, se ha optado por la 

investigación dosis-respuesta de los antibióticos administrados de manera individual 

o en conjunto, más en específico, se evalúa qué combinación es más eficaz (la 

Fuente-Salcido, D. y col. 2015); sin embargo, esta no es una opción permanente, 

debido a que se ya se han observado cepas que presentan resistencia a estas 

combinaciones así como a nuevos fármacos o moléculas, es por ello que se ha 

encontrado una oportunidad en el diseño y desarrollo de micro y nanoestructuras, 

que son una herramienta en el desarrollo de materiales y productos con propiedades 

antimicrobianas (Aguado, S. y col. 2014) y que actúan como acarreadores para 

dirigir o liberar sustancias activas (Pino, K., 2015), entre estos sistemas 

transportadores de antimicrobianos se pueden identificar, entre otros: puntos 

cuánticos (Quantum Dots) (Ding, C. y col., 2016), polímeros, liposomas (Oh, J., 

2017.), por mencionar algunas estructuras. Dentro de estos materiales destacan los 
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acarreadores metal orgánicos estructurados, también denominados por el acrónimo 

MOF, por sus siglas en inglés: Metal Organic Framework.  

La evaluación de la actividad antimicrobiana de estas estructuras que pueden 

obtenerse en función de su tamaño, en la escala micro o nanométrica, presenta un 

reto, ya que en las fases iniciales del desarrollo, muchas veces se logra sintetizar 

cantidades muy pequeñas y tienen un comportamiento diferente con respecto a los 

fármacos convencionales al estado puro, por lo que en este proyecto nos 

propusimos realizar una revisión bibliográfica sistematizada, acerca de la actividad 

antimicrobiana propia que se ha identificado en algunas de estas mencionadas 

MOF, así como en las MOF que son utilizadas para la encapsulación o carga de 

fármacos antimicrobianos y, particularmente, en los retos que representa la 

evaluación de su actividad con base a diversas técnicas in vitro, que se han 

publicado hasta la fecha para evaluar actividad antimicrobiana, pero que no 

necesariamente pueden ser aplicadas directamente en sistemas micro o 

nanoestructurados como son las MOF. 

Objetivo General 

• Realizar una revisión bibliográfica de las técnicas in vitro para la determinación 

de la actividad antimicrobiana de las MOF. 

Objetivos Específicos 

• Realizar una búsqueda sistemática utilizando términos específicos (palabras 

clave) y operadores booleanos en distintas bases de datos 

• Seleccionar los resultados que cumplan con los criterios de inclusión.  

• Clasificar los artículos según la técnica utilizada. 

• Describir las condiciones adecuadas para las pruebas microbiológicas  

• Analizar los artículos seleccionados. 

Metodología. 

Se realizó una búsqueda sistemática sobre las generalidades de las MOF´s y su 

aplicación biológica, en específico con actividad antimicrobiana y su evaluación, 
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donde se incluyeron los siguientes términos: MOF, antimicrobiano, antifúngico, 

antiviral en las bases de datos de la Biblioteca de la Universidad Autónoma 

Metropolitana Unidad Xochimilco (BiDi-UAMX) y Google Academico, ACS 

Publications, Wiley Online Library, Scielo, ScienceDirect, SpringerLink. De revistas 

como Chemical Society Reviews, Nano letters, Advanced, NanoBiomed Research, 

Ultrasonics Sonochemistry, Journal of Molecular Liquids, ChemNanoMat, Dalton 

Transactions, Journal of Drug Delivery Science and Technology. 

Se seleccionaron los artículos científicos de acuerdo con los siguientes criterios de 

inclusión:  

• Idioma inglés o español 

• Incluyan métodos cuantitativos o cualitativos de medición de la actividad 

antimicrobiana de alguna MOF  

• Evalúen la MOF como sistema de entrega de fármacos 

• Evalúen la actividad antimicrobiana de la MOF vacía 

• A partir del año 2010 al 2022 

Criterios de exclusión 

• No presenten una técnica microbiológica 

• Reviews 

• No evalúen una MOF 

Finalmente, con todo lo recopilado en cada aspecto, se elaboró un artículo de 

revisión mediante la información obtenida en las bases de datos. 

Resultados y meta alcanzados. 

En el Anexo 1. se presenta una revisión bibliográfica tipo artículo en donde se 

aborda todo lo esencial acerca de las MOF, seguido por sus aplicaciones como 

antimicrobianos y la carga de este tipo de fármacos, para finalizar con algunas 

técnicas de conteo microbiano. 

En donde se obtuvieron 107 artículos, obtenidos de diversas bases de datos, de los 

cuales se seleccionaron 64 con base a los criterios establecidos en la metodología. 
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Conclusiones 

Debido a la aparición de la resistencia antimicrobiana, el desarrollo de sistemas de 

entrega de fármacos se propone como estrategia para mejorar la eficacia 

terapéutica de los agentes antimicrobianos convencionales, sin embargo, la etapa 

de desarrollo y caracterización de la actividad antimicrobiana de dichos sistemas, 

así como de los fármacos encapsulados en las estructuras utilizadas requiere de la 

adaptación de los métodos convencionales de análisis microbiológico y 

farmacéutico con el fin de caracterizar apropiadamente el desempeño de las 

estructuras como las MOF para decidir si son aptas para ser utilizadas como sistema 

de entrega de fármacos antimicrobianos. La información publicada a la fecha es 

escasa en relación con la adaptación de los métodos convencionales de 

caracterización, por lo que sigue siendo un reto establecer un único método de 

avaluación de la actividad biológica de las MOF como sistemas de entrega de 

fármacos o sistemas acarreadores, Por lo que estamos frente a un campo de 

estudio novedoso y que aun tiene mucho por describirse.  
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Resumen: Las MOF, materiales de estructura organometálica, son materiales 
híbridos orgánico-inorgánico, con área superficial extensa, alta estabilidad, bajo 
costo de producción y alta porosidad, con diferentes aplicaciones biológicas. La 
resistencia a medicamentos antimicrobianos por parte de las bacterias se ha 
convertido en un problema de salud pública. Es por esta razón que este articulo 
presenta una revisión bibliográfica de la evaluación de las MOF como sistemas 
acarreadores de este tipo de fármacos y la actividad antimicrobiana de estas por 
sí mismas; además de explorar los aspectos a tomar en cuenta dentro de la 
síntesis de las MOF. Para finalizar con algunas técnicas para la evaluación de la 
actividad antimicrobiana.  
 

 

Introducción: 
Se considera como resistencia a antimicrobianos cuando las bacterias 

permanecen refractarias a los efectos bactericidas o bacteriostáticos de los 

fármacos. El desarrollo de resistencia a los antibióticos es un proceso de evolución 



8 
 

natural (Quiñones-Pérez, D. 2017).  Se ha encontrado una oportunidad para 

contrarrestar esta resistencia en el diseño y desarrollo de micro y nanoestructuras, 

dentro de las cuales destacan los acarreadores metal orgánicos estructurados, 

también denominadas por el acrónimo MOF, por sus siglas en inglés: metal organic 

framework. 

La evaluación de la actividad antimicrobiana de estas estructuras presenta un 

reto, debido a que la estabilidad de estas estructuras in vivo puede ser corta, por lo 

que debe ser evaluada previamente. Además, son rápidamente fagocitadas (Ha, L. 

y col. 2021), y en ocasiones presentan incompatibilidad fisiológica (Tan, G. y col. 

2020). Por lo que se propuso realizar una revisión bibliográfica acerca de las 

mencionadas MOF, haciendo énfasis en su síntesis y su posible e inherente 

actividad antimicrobiana, su capacidad de encapsulación de fármacos 

antimicrobianos y la evaluación de su actividad con base a diversas técnicas in vitro.  

1. ESTRUCTURAS METAL ORGÁNICAS 
Las MOF; materiales de estructura organometálica, son materiales híbridos 

orgánico-inorgánico novedosos, que dependen de los iones metálicos para formar 

enlaces con ligandos orgánicos. Se caracterizan por su área superficial extensa, 

alta estabilidad y su costo de producción bajo (Syed Rizvi y col. 2019), poros 

internos, que son abundantes, así como sus superficies de poros modificadas. Los 

usos actuales de las MOF son múltiples: se usan en reacciones de catálisis, como 

biosensoras, también para la entrega y liberación de fármacos (Meng Chen y col. 

2020). 

Las MOF son “construidas” usando diversos ligandos y iones metálicos que 

determinan su estructura y características. Gracias a los iones metálicos y a los 

ligandos es amplia la variedad de MOF que se pueden sintetizar, aunque, se debe 

de tener en cuenta su biocompatibilidad y toxicidad; tanto los iones como los 

ligandos deben de ser no tóxicos y la estructura habrá de mantener un balance entre 

la degradación y la estabilidad biológica (He, S. y col. 2021). 
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1.1 BIOAPLICACIONES  

1.1.1 Nanoplataformas de bioimagen  

El rápido desarrollo de las tecnologías de bioimagen provee una gran importancia 

para explorar diversas patologías, así como las funciones metabólicas de los tejidos; 

lo que es muy alentador en el diagnóstico de enfermedades. Los agentes de 

imagen, como los son las pequeñas moléculas fluorescentes o los agentes de 

contraste de imagen son usados para generar la señal o mejorar el contraste de 

esta. Las MOF han sido usadas en las imágenes de fluorescencia, tomografía 

computarizada y resonancia magnética nuclear (Yang, J. y col. 2020). 

1.1.2 Biosensores  

Ante el aumento en la demanda de una eficiente detección de bioseñales 

anormales, se han desarrollado una gran variedad de materiales que actúan como 

sensores. Un buen sensor debe de ser capaz de detectar el analito con una gran 

sensibilidad y selectividad, además de que otros factores como la estabilidad y el 

reciclaje deben de ser considerados durante su desarrollo. En este terreno, las MOF 

han ganado una gran atención debido a su diseño estructural y la capacidad de 

ajuste de las propiedades. Las aplicaciones de las MOF como biosensores se 

especializan en la detección de biomoléculas, biomarcadores, fármacos y toxinas 

(Zhao, Y. y col. 2021).   

1.1.3 Entrega de fármacos 

Muchos principios activos tienen diversos inconvenientes, por ejemplo: una baja 

solubilidad y reducida estabilidad, baja biodisponibilidad, una vida media corta y una 

limitada permeabilidad de las membranas biológicas (Curcumina y 5-fluoroacilo, por 

mencionar algunos). Como una solución a las citadas dificultades se han empleado 

diversos nano-acarreadores, pero algunos de estos al final presentan problemas al 

momento de la entrega. En comparación con otros acarreadores orgánicos 

(polímeros, liposomas, micelas) e inorgánicos (sílica, carbón alótropo), las MOF 

presentan ventajas únicas: la alta y ajustable porosidad que ya se mencionó antes, 

también presentan una buena capacidad de carga y una multifunción controlable 

(Luo, Z. y col. 2019), que las vuelven una excelente opción como sistema de entrega 

de fármacos. 
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1.2 COMPONENTES ESTRUCTURALES DE LAS MOF CON APLICACIÓN BIOLÓGICA  

1.2.1 Iones metálicos  

Los iones más recomendados para la entrega de medicamentos con MOF´s se 

muestran en la Tabla 1, junto a las dosis máximas (DL50 (g/kg) en las que se pueden 

administrar. Las aplicaciones a las que están destinadas son, principalmente, a la 

entrega de medicamentos anticancerígenos, antibióticos y antivirales (He, S. y col. 

2021). 

Tabla 1. Iones y dosis letales en MOF (He, S. y col. 2021). 

Ion DL50 (g/kg) 

Potasio 0.215 

Zinc 0.35 

Zirconio 4.1 

Hierro 0.45 

 

1.2.2 Ligandos orgánicos 

Respecto a este tema, se brindan 2 posibilidades. La más común son los ligandos 

exógenos, estos son sintetizados a partir de compuestos naturales sin interferir en 

los ciclos del cuerpo. En la Tabla 2 se presentas los ligandos orgánicos más 

utilizados, junto con su respectivo valor de DL50. La segunda opción es el uso de 

ligandos endógenos, idealmente podría ser la ruta más usada para la entrega de 

fármacos, debido a que se podrían reutilizar por el cuerpo mismo; los más utilizados 

para la síntesis de MOF son aminoácidos, bases nitrogenadas y oligosacáridos 

(Sun, C. y col. 2013). 

Tabla 2. Principales ligandos orgánicos exógenos utilizados en el desarrollo de MOF como sistemas de 

entrega de fármacos y dosis letal (Sun, C. y col. 2013). 

Ligando DL50 (g/kg) 

2-metilimidazol 1.4 

Ácido trimesico 8.4 

Ácido 5-aminoisoftálico 1.6 

Ácido isonicotínico 5 
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1.2.3 Principios activos para encapsular     

1.2.3.1 Fármacos 

Las MOF han sido estudiadas como nano-acarreadoras de varios fármacos. Los 

fármacos se unen a las MOF mediante una encapsulación in situ o mediante 

modificaciones post-sintéticas. La encapsulación permite que los fármacos 

termoestables (DOX) superen la liberación prematura, además de ser un método 

sencillo para que los fármacos lleguen al sitio de acción sin sufrir degradación o 

metabolismo (Sun, Y. y col. 2020). Además, las MOF´s utilizadas como 

acarreadores o sistemas de entrega de fármacos son biodegradables frente a 

medios acuosos y dentro de las condiciones fisiológicas (Bieniek, A. y col. 2021), y 

presentan una gran capacidad de carga y un buen control de la liberación (Haydar, 

M. y col. 2017) y esta liberación lo hace en el sitio de acción (Chen, X. y col. 2018) 

1.2.3.2 Ácidos nucleicos  

Las MOF han sido usadas como acarreadoras de microARN para protegerlos 

contra la degradación antes de que tengan su efecto sobre la célula, también 

ayudan a incrementar el consumo de microARN y a ayudarlo a escapar de los 

endosomas para silenciar a los genes encargados de la multiresistencia hacia 

fármacos (Sun, Y. y col. 2020). 

1.2.3.3 Proteínas 

La unión de las MOF y proteínas con actividad biológica no ha sido 

completamente integrada, de tal manera que hay sin estudiar muchas propiedades 

interesantes de los compuestos proteína-MOF. La preparación de estos 

compuestos supone un gran reto debido al gran tamaño de las proteínas. Pero si 

bien este es un reto, si se logra, estos compuestos tendrán un uso muy amplio en 

áreas como el bioanálisis, biocatálisis y la ingeniería enfocada a la biomedicina (Lyu, 

F. y col. 2014). 

1.3 MECANISMOS DE ENTREGA DE FÁRMACOS 

1.3.1 Entrega controlada 

Las MOF proveen de un control espacial y temporal sobre la liberación del fármaco 

hasta el punto o sitio de acción, así mismo, proveen control de la dosificación de los 

fármacos. El diseño de los complejos proteína-MOF debe de estar basado en un 
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total entendimiento de señales de estímulo y los mecanismos de liberación (Carrillo-

Carrión, C. 2020). La Tabla 3 muestra algunos ejemplos de este tipo de sistema de 

entrega. 

Tabla 3. Ejemplos de MOF´s con sistema de entrega controlable de fármacos 

Controlable Nombre Fármaco Condiciones de 
liberación 

Fuente 

Si CAF@UiO-66s Cafeína Se liberó entre un 85-
93% en 12 h. 

Sarker, M. y 
col. 2019 

Si ZIF-8@alginate 
NP 

Metformina Un 84% se liberó 
después de 8 h a un pH 
de 8 en un medio PBS 

Vahed, T. y 
col. 2019 

 

1.3.2 Liberación dependiente de estímulos 

Algunos materiales han recibido una atención especial en el terreno de las 

bioaplicaciones. Las MOF han sido estudiadas como candidatas para la liberación 

controlada de fármacos con base a un estímulo-respuesta. Usualmente se pueden 

dividir en dos categorías; los que responden a un solo estímulo y las que lo hacen 

a varios. Estas MOF son capaces de lograr una entrega o liberación regulada de 

fármacos tras recibir la activación por uno o más estímulos como pueden ser: pH, 

temperatura, luz, presión, campo magnético o iones por mencionar solo algunos 

(Wu, M. y col. 2017) como lo muestra la Tabla 4.  

Tabla 4. MOF´s dependientes de un solo estímulo 
 

Estimulo Nombre Fármaco Condiciones de 
liberación 

Fuente 

pH Zn-MOF-74 Arsénico 
trióxido 

A un pH de 6.0 a 37°C, 
se liberó un 94.3% 
después de 24 h. 

Schnabel, J. 
y col. 2020 

Humedad HKUST-1(Cu) Isotiocianato 
de alilo volátil 

(AITC) 

Frente a una HR entre 
95 y 100%, libero entre 
un 70 y 90% de todo el 

AITC cargado 

Cai, W., 
Wang, J y 
col. 2019 

Temperatura (ZIF-8,Tb20) 
@AuNP 

5-FU Bajo una radiación de 
524.5nm, la liberación 

alcanzó un 40% a los 30 
min. en un pH por 

debajo de 7. 

Karimzadeh, 
S. y col. 

2021 
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1.3.3 Dependiendo del nivel de complejidad 

Debido a la gran variedad y funcionalidad de las MOF´s, un nivel alto de 

complejidad se puede lograr con un diseño cuidadoso de los componentes que 

conforman la estructura de las MOF´s y sus modificaciones post-sintéticas. Las 

MOF´s pueden ser diseñadas para responder a un gran número de estímulos (Tabla 

5.) o a uno simple. Generalmente un alto nivel de complejidad implica un mayor 

control sobre el sistema (Carrillo-Carrión, C. 2020). 

Tabla 5. Ejemplos de MOF´s dependientes de multi-estímulos  
 

Doble estimulo Nombre Fármaco Condiciones de 
liberación 

Bibliografía 

pH/ATP ZIF-90(Zn) DOX En 2 h, se liberó un 
70.2% en un pH bajo y 
una alta concentración 

de ATP 

Wen, T. y col. 
2021 

pH/REDOX ZIF-8 DOX Gracias a GSH, se 
liberó un 81.2% a un pH 

de 5 

Nirosha-
Yalamandala, 

y col. 2021 

pH/NIR CSD-MOF DOX Con una irradiación 
laser de 1.6 W cm−2 

por 240 min y un pH de 
5 se liberó un 40% 

Liu, W. y col. 
2019 

 

1.4 Parámetros para realizar una encapsulación  
La manera en que los agentes terapéuticos se pueden incorporar dentro de la 

estructura de las MOF puede ser de diversas maneras, tal como se presentan a 

continuación: 

1.4.1 Adsorción de superficie 

Debido a que las MOF tienen una gran porosidad y área superficial, las moléculas 

pueden ser adsorbidas en la superficie. Usualmente la adsorción se logra agitando 

las MOF con una solución de moléculas con alguna actividad farmacéutica. Las 

fuerzas que hacen posible esta absorción son: interacciones de Van der Waals, 

puentes de hidrógeno o interacciones π–π. Es una estrategia sencilla, por lo que no 

es necesario un diámetro de poro en particular o que las MOF tengan algún grupo 

funcional en específico (Sun, Y. y col. 2020).  
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1.4.2 Encapsulación en los poros 

Las MOF con cavidades mesoporosas representan una notable clase de material 

para la inmovilización de fármacos, estos poros presentan algunas ventajas: una 

amplia variedad de fármacos que pueden albergar por el volumen y tamaño del 

poro, por ejemplo; las enzimas se pueden adsorber dentro del poro, lo que 

contribuye a una mejorar la estabilidad y la reducción de la lixiviación con el uso 

constante, el tamaño del poro provee selectividad respecto al tamaño frente a 

substratos específicos. Los metales trivalentes brindan estabilidad química a las 

MOF frente a soluciones acuosas y se pueden acomodar en grupos con buena 

simetría, lo que sitúa a los iones trivalentes como el componente metálico dominante 

de las MOF mesoporosas (Lian, X. y col. 2017). 

1.4.3 Enlaces covalentes 

La superficie de las MOF, por su ligando orgánico, tiene una gran variedad de 

grupos funcionales, tales como; grupos amino, carboxilo e hidroxilo, estos grupos 

se pueden utilizar para formar enlaces covalentes con el sitio de acción del objetivo. 

Los grupos carboxilo y amino del ligando orgánico pueden ser usados para 

coordinarse con algunas enzimas como la glucosa oxidasa. Además de los ligandos 

orgánicos, los metales inorgánicos proveen diferentes sitios de acción a las MOF 

para formar un enlace covalente (Sun, Y. y col. 2020). Estos sitios de acción también 

pueden ser definidos como “Sitios metálicos abiertos” (Imagen 1) que son como su 

nombre lo dice, sitios metálicos pero que son insaturados o sitios que se comportan 

como ácido-base de Lewis, con el objetivo de que tengan pares de electrones libres 

que interactúen con el centro metálico u otras especies deficientes de electrones, 

con el propósito de tener una mayor sensibilidad en el reconocimiento molecular 

(Villegas-Fernández, M.).  
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Imagen 1. Sitios metálicos abiertos en una MOF (tomado y modificado de He, C y col. 2020). 

1.4.4 Moléculas funcionales como bloque de construcción 

Algunas de las moléculas más usadas como componentes de construcción de 

MOF’s son: bifenilos, trifenilos, metalo-porfirinas, oligoarenos/heteroarenos, 

trifenilarenos. Todas estas moléculas han sido modificadas de tal manera que 

brinden estabilidad química y térmica, respuesta a estímulos, fotoconmutabilidad, y 

una conductividad eléctrica especifica. Lo que les ha brindado un enfoque especial 

en el desarrollo de estructuras con redes cristalinas porosas tales como lo son las 

MOF (Hassan, Z. y col. 2020). En la Tabla 6. Se muestran algunos ejemplos de las 

condiciones de encapsulación de las MOF. 

1. MOF con actividad antimicrobiana  

1.1 MOF sin un fármaco encapsulado.  
Se habla mucho de que las MOF son buenas en el transporte de fármacos, pero no 

solo son buenas para esto, si no también que estas mismas tienen actividad 

antimicrobiana por sí mismas, es por eso por lo que a continuación se presentan 

algunos ejemplos de esta característica:  

En un estudio se demostró la actividad antimicrobiana de Cu-MOF (Imagen 2) 

usando 5 cepas diferentes de microorganismos: una bacteria gram positiva 

(Staphylococcus aureus), una levadura (Candida spp.) y tres bacilos gram negativos 

(E. coli, Pseudomonas y Klebsiella spp.). Los resultados mostraron que la actividad 

de Cu-MOF es igual o superior en comparación con los fármacos habitualmente 

usados contra varios patógenos a una concentración es 50 µg.mL-1. También se 
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demostró que la eficacia es mayor cuando la dosificación incrementa (Sheta, S. y 

col. 2018).   

Tabla 6. Ejemplos de condiciones de encapsulación de MOF’s 

Fármaco 
encapsulado 

MOF Condiciones de 
encapsulación 

Porcentaje de 
encapsulación 

Porcentaje de 
liberación 

Referencia 

Insulina NU-1000 El principio activo se 
absorbe en 30 min. a 

temperatura 
ambiente y a una 
concentración de 

4x10-4 g/L 

40% A un pH de 1.29, el % 
de liberación es del 

10% en 1 h y lo hace 
mediante condiciones 

físicas. 

Chen, Y. y 
col. 2018 

Doxorrubicina DOX@ZIF-
8 

Se mezcló durante 
un total de 16 min. 
usando agua des 
ionizada y se dejó 

secar a temperatura 
ambiente 

20% La liberación es 
dependiente de pH, 
en menos de 1 h se 

libera todo el 
contenido, a un pH de 

5-7.4 

Zheng, H. y 
col. 2018 

Verde de 
indocianina 

(ICG) 

MOF@HA
@ ICG NPs 

Se mezcló por 24h a 
una concentración 

de 150 μg/mL, 
protegiendo dicha 
mezcla de la luz. 

42% La luz es un factor 
desencadenante, la 
liberación no se ve 

afectada por pH entre 
5.5-7.4 después de 60 

h. 

Cai, W. y 
col. 2017 

Curcumina MCH NPs Curcumina se 
disolvió en etanol y 
mezclada con MIL-
100, se incubó a 37 

°C por 12 h. 

30.6 EL factor liberador es 
el pH, a un pH de 5.6 

se obtiene una 
liberación del 62% 
después de 72 h. 

Zhang, Y. y 
col. 2018 

  

 

 

 

 

 

 

Imagen 2. Cu-MOF vista a través de un microscopio electrónico de transmisión (tomado y modificado de 
Sheta, S. y col. 2018). 
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La actividad antibacteriana de Zn-MOF (Imagen 3) se determinó a una dilución 

de 0.006 a 0.1 g/ 100 mL. Los resultados se evaluaron en 45 tubos con diferentes 

concentraciones de Zn-MOF, se encontró crecimiento microbiano en 8 tubos y en 

37 no se encontró crecimiento; incrementando la concentración de 0.006 a 0.1 g/ 

100 mL se presenta una diferencia significativa en la frecuencia del crecimiento 

bacteriano y la falta de este, a una concentración más alta la inhibición es más 

efectiva. Dicha actividad se midió frente a Acinetobacter baunannii, Salmonella 

entérica, E. coli, Bacillus subtilus, Saphylococcus aureus y K. neumoniae 

(Akbarzadeh, F. y col. 2020). 

 

Imagen 3. Zn-MOF a través de una microscopía electrónica de barrido, se aprecia la estructura 
mesoporosa de la MOF (tomado y modificado de Akbarzadeh, F. y col. 2020). 

 

En otro estudio se evaluó la actividad antimicrobiana de Cu-MOF (Imagen 4), una 

MOF a base de cobre, sobre tres bacterias gram positivas; Bacillus subtilis, 

Lactobacillus cereus, dos gram negativas; Salmonella enterica y Escherichia coli y 

finalmente sobre un hongo: Aspergillus niger. Cu-MOF demostró tener una actividad 

insignificante cuando se le comparó con el ácido tereftálico (fármaco potenciador de 

antimicrobianos) frente a las cinco especies bacterianas. Pero demostró tener un 

gran efecto inhibitorio frente a Aspergillus niger (Abdelmoaty, A. y col. 2022). 
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Imagen 4. Cu-MOF. Imagen tomada con un microscopio electrónico de transmisión, se aprecia los espacios 
en los que pude ser incorporado un fármaco. (tomado y modificado de Abdelmoaty, A. y col. 2022). 

1.2 MOF conteniendo un fármaco con actividad antimicrobiana 
Como se ha expresado anteriormente, las MOF son utilizadas con frecuencia 

para el transporte de fármacos. En la Tabla 7 se muestran algunos ejemplos acerca 

de la actividad de las MOF como sistemas acarreadores de fármacos 

antimicrobianos.  

Tabla 7. Eficiencia de algunas MOF utilizadas como acarreadores de fármacos antimicrobianos 

MOF Fármaco Especie Eficiencia Bibliografía 
Cu(AZPY)-MOF 4,4-Azopiridina C. albicans 98-99.6% con una 

concentración de 0.35, 
0.5 mg/ml 

Yang, S. y 
col. 2022 

A. niger 97-99.6% con una 
concentración de 0.35, 

0.5 mg/ml 
Ag@MOF-5 Nanoparticulas 

de plata 
E. coli Mostró un diámetro de 

inhibición de 16.05 mm 
Hu, Y. y col. 

2021 

S. auerus Mostró un diámetro de 
inhibición de 14.62 mm 

MOF-
53(Fe)@Van 

Vancomicina S. auerus Con un 95% de Van. 
liberado, la actividad fue 

de 99.3% 

Zhao, W. y 
col. 2021 

Cu-BTC@SSD Sulfadiazina de 
plata 

E. coli Se alcanzó un 100% de 
inhibición en 10 h. 

Soltani, S. y 
col. 2022 

S. aureus Se alcanzó un 99.99% 
de inhibición en 10 h. 

MIL-
101(Fe)@Ag 

Iones de plataXi Acinetobacter 

cereus 

El diámetro de inhibición 
fue de 11 cm 

Xi, L. y col. 
2022 

V-ZIF-II Voriconazol C. albicans A una MFC de 0.10 se 
logró reducir 4 unidades 
logarítmicas de biofilm 

Su, L. y col. 
2020 



19 
 

2. Técnicas in vitro de la evaluación de la actividad 

antimicrobiana  

2.1 Conteo de UFC 
El número de unidades formadoras de colonias o UFC es tomado en cuenta para 

cumplir con los estándares en el área de alimentos, el área de la salud, en el análisis 

de agua, aire y suelo entre otros. Estos estándares son establecidos por la 

normatividad vigente existente en cada país (Sánchez, E. y col. 2017). La tabla 8 

muestra las ventajas y desventajas de usar está técnica.  

Tabla 8. Ventajas y desventajas del conteo de UFC para ensayos de actividad antimicrobiana 
 

Ventajas Desventajas Bibliografía 

• Provee una medida 

general de calidad 

higiénica 

• Permite el conteo de y 

detección de 

diferentes sustancias 

• Estudia diversas 

sustancias y 

microorganismos  

• Desgastante para el 

analista 

• Consume grandes 

cantidades de tiempo 

• Los resultados varían 

por analista  

• Tiene un valor de 

diagnóstico limitado 

de identificación 

Sánchez, E. y col. 2017. 

Ruiz-Cortés, T. y col. 2012 

Martín, J. y col. 2022 

 

2.2 Recuento de placa 
Es uno de los métodos más utilizados para determinar el número de 

microorganismos viables dentro de un medio líquido. Se utiliza para hacer un 

análisis cuantitativo de cultivos puros y mixtos, el método está basado en hacer una 

serie de diluciones de una muestra y hacer un recuento de UFC al final. Se divide 

en 2 tipos: el primero es por una siembra en profundidad, utilizado en conteo de 

microorganismos anaerobios facultativos o microaerofilos, y el segundo es por 

siembra en superficie, especializado en el conteo de bacterias aerobias (Ramírez, 

J. y col. 2017). La tabla 9 muestra las ventajas y desventajas de usar está técnica.  
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Tabla 9. Ventajas y desventajas de la técnica de recuento de placa en ensayos para determinar 
crecimiento microbiano mediante Unidades Formadoras de Colonias (UFC) 

 
Ventajas Desventajas Bibliografía 

• Buen límite de 
detección 

• Amplio límite de 
detección 

• Permite procesar varias 
muestras 

• La muestra se utiliza tal 
cual 

• Consume mucho 
material 

• Requiere periodos 
largos para su 
ejecución 

Corral-Lugo, A. y col. 2012 
Acosta-Diaz, A y col. 2020 
 

 

2.3 Colorimetría con alamar azul 
El reactivo rezasurina, también conocido como alamar azul, es un compuesto 

sólido de color azul (no fluorescente) y cuando es reducido a resofurina se vuelve 

un compuesto de color rosado (altamente fluorescente) por acción de 

oxidorreductasas, como se muestra en la Imagen 5. Estas se encuentran en la 

mitocondria de células viables, en donde el nitrógeno de la rezasurina se reduce lo 

que forma la resofurina. Esta última se secreta al medio lo que permite de manera 

indirecta por medio de la intensidad de fluorescencia el monitoreo de la proliferación 

o citotoxicidad que tiene alguna sustancia sobre células viables que pueden ser 

tanto humanas como animales, bacterias inclusive hongos (Escobar, L. y col. 2010). 

Las ventajas y desventajas de realizar el conteo microbiano por Alamar azul se 

muestran en la Tabla 10. 

 

 

Imagen 5. Reacción de resazurina a resofurina. Se muestra el mecanismo de la reducción del reactivo 
alamar azul a un compuesto fluorescente. (tomado y modificado de Coelho, L., 2018). 
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Tabla 10. Ventajas y desventajas de la técnica microbiológica de Alamar azul 
 

Ventajas Desventajas Bibliografía 

• Lectura directa 

• Sensibilidad y especificidad 
del 98% 

• Uso de diferentes 
concentraciones 

• Bajo costo 

• Biodisponibilidad de 
reactivos 

• Buena reproducibilidad para 
INH (Isoniazida) y RIF 
(Rifampicina) 

• Resultados rápidos 

• Determina la inhibición 

• Infraestructura 

• Personal entrenado 

• Bioseguridad 

• No hay resultados 
contundentes para 
antibióticos 
bacteriostáticos 

Cuevas-Córdoba, B. y col. 
2010 

Secretaria de Salud 
Cho, S. y col. 2015 

 

2.4 Ensayo de reducción metabólica del Bromuro de 3- (4,5dimetiltiazol-2-ilo)-

2,5-difeniltetrazol (MTT) y sales de tetrazolio relacionadas 
Bromuro de tetrazolio es una de las sales más usadas en bioensayos en donde 

se pretende probar viabilidad celular o citotoxicidad, así como actividad citostática 

son ampliamente usadas en las líneas celulares de mamíferos, bacterias y hongos. 

Usualmente las sales de tetrazolio en solución son incoloras, se forman cristales 

color violeta al entrar en contacto con NADH. En el caso de células eucariotas la 

reducción se lleva a cabo en el retículo endoplásmico gracias a la producción de 

NADH glucolítico, mientras que, en el caso de las células procariotas, la NADH 

deshidrogenasa de la membrana es la que reduce a MTT (Grela y col. 2018), las 

ventajas y desventajas de MTT se aprecian en la tabla 11. 

Tabla 11. Ventajas y desventajas de la técnica MTT 
 

Ventajas Desventajas Bibliografía 
• Barato y simple 

• Rápido 

• Obtiene resultados 
similares al conteo de 
placa 

• Útil en ensayos de 
detección 

• No toxico 

• Alta especificidad 

• No tiene un protocolo 
establecido 

• El mecanismo de 
acción es células 
procariotas es escaso 

• Hay interacciones en 
los resultados a altas 
concentraciones 

 

(Grela y col. 2018) 
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2.5 ISYP 
Integral System Yeasts Plus (ISYP) es una prueba para identificación de efecto 

antifúngico, el sistema contiene sustratos bioquímicos y antimicóticos en 24 pozos 

que están basados en reacciones de carboxilatos y crecimiento o inhibición de 

levaduras en medios de cultivos con agentes antimicóticos. La evaluación se realiza, 

de acuerdo con la observación del cambio de color, lo que hace referencia a una 

buena asimilación de cada azúcar. La identificación de cada especie se hace 

mediante una tabla de códigos de acuerdo con la características diferenciales y 

morfología. El cambio de color a rojo muestra un crecimiento inhibido de la levadura, 

uno a naranja un crecimiento parcialmente inhibido y por último uno amarillo 

demuestra un buen crecimiento (Bicmen, C. y col. 2012). La técnica ISYP tiene 

ventajas y desventajas que se enlistan en la Tabla 12.  

Tabla 12. Ventajas y desventajas de ISYP 
 

Ventajas Desventajas Bibliografía 

• Método rápido 

• Simple identificación 

• Los resultados 
dependen de la certeza 
del código 

• El código debe de ser 
actualizado  

Milanov, D. y col. 2014 
Barati, M. y col. 2018 
 

3. Técnicas in vitro utilizadas para la evaluación de la actividad 

antimicrobiana de una MOF  
Ag-MOF, es una MOF a base de plata cargada con AgNO3, está demostró tener 

buena actividad antibiótica frente a P. aeruginosa y E. coli, a una MIC de 39 y 20 

ppm respectivamente y esto se comprobó mediante el método de difusión en disco 

(Pettinari, C. y col. 2021).   

El método recuento en placa se usó para evaluar la actividad antimicrobiana de 

la MOF-5-NCs, la actividad se evaluó frente a P. aeruginosa, demostrando que la 

MIC es de 12.5 mg/ml (Pezeshkpour, V. y col. 2018). 
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Por medio del ensayo alamar azul, NH2-MIL-125, una MOF a base de Titanio, 

demostró tener actividad antibacteriana y antibiofilmica frente a S. aureus con una 

concentración minina inhibitoria de 5 mg/ml (Khan, Z. y col. 2021). 

Aunque el método de recuento de placa es un método sencillo, barato y el cual 

no requiere una gran preparación, se considera que el tiempo empleado para este 

método es demasiado largo, además otro de los inconvenientes de esta técnica es 

que llegado a un punto se vuelve muy difícil hacer el conteo de las bacterias, dando 

como resultado el termino TMTC (significa: “demasiados para contarlos” del inglés: 

Too Many To Count)”.por sus siglas en inglés) haciendo referencia a que son 

demasiadas colonias para contar, infiriendo que no es una metodología muy exacta. 

Si bien el alamar azul como método de evaluación de la actividad antimicrobiana 

es un método rápido, simple y semiautomático, este mismo presenta problemas 

como que las bacterias no metabolizan de la misma manera y algunas veces el 

requerimiento de concentraciones altas es necesario para que las bacterias generen 

una señal, esto puede afectar la calidad de la señal dentro de los resultados, en 

adición el método no ha sido estandarizado en ensayos con MOF por las dificultades 

técnicas que presentan estos materiales y las pequeñas cantidades que se 

sintetizan en su fase de desarrollo.  

4. Conclusión 
Se encontró que hay múltiples estudios que demuestran la capacidad 

antimicrobiana de las MOF ya sea como sistemas acarreadores de moléculas 

antimicrobianas o por sí mismas.  

Además, las MOF suelen presentar buenos resultados en contra de bacterias gram 

positivas y gram negativas, es por esto por lo que se recomienda el escalamiento 

para la producción de cantidades mayores.  

Con relación a la evaluación de la actividad antimicrobiana de las MOF, la técnica 

de Alamar Azul presenta cierta ventaja en sencillez y bajo costo sobre otros métodos 

para evaluar la actividad antimicrobiana de estas micro estructuras. Sin embargo, 

presenta limitaciones en cuanto a que se requiere evaluar para cada tipo de MOF 
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la factibilidad de su uso como técnica de determinación de la MIC, ya sea solas o 

como acarreadoras de antimicrobianos; por lo que son escasos los trabajos con 

MOF que incluyen esta técnica colorimétrica.  
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