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Agenda del 
proceso de 
validación

1. Antecedentes
2. Producción científica
3. Desarrollo de producto Biomatest 
4. Diseño experimental: 
        Replicabilidad y reproducibilidad
5.   Variables evaluadas
6. Resultados
7. Conclusiones
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Primeros Acercamientos a Microbiota Intestinal

23 voluntarias Muestra coprológica

Proyecto: Microbiota intestinal de 
mujeres lactantes y gestantes

Extracción de AND
X2

Secuenciación Análisis de datos

Antecedentes
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¿Qué observamos?
Clasificación a nivel de filo 

replicable
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¿Cuál es la diversidad de las comunidades microbianas?

Diversidad Alpha entre voluntarias

Diversidad Alpha

Antecedentes
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Producción Científica

• Presentación en congresos 
• Manuscrito del paper
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• Proceso de 
alistamiento 
tecnológico 

• Resultados y 
protección de la 
invención: acta 
del secreto 

• Acuerdo de 
exclusividad 
con ABAD Lab

Desarrollo de Producto
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Desarrollo de Producto
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• Proceso de 
alistamiento 
tecnológico 

• Resultados y 
protección de la 
invención: acta 
del secreto 

• Acuerdo de 
exclusividad 
con ABAD Lab



Desarrollo de producto

Constitución de 
ASTROLAB BIOTECNOLOGÍA
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Diseño experimental

10



11

Cambiamos 4 
condiciones

Proceso de 
Validación

Cambio de 
Operario

x12

Repetibilidad A

Cambio de 
Horario

x6

Cambio de 
Laboratori

o
x10

Cambio de 
Equipo

x6

Reproducibilidad

X5 X5 X5

A: BT0023
B: BT0045
C: BT0048

B C



Variables evaluadas
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Abundancia relativa de los filos más representativos de la microbiota intestinal: Firmicutes, 
Bacteroidota, Actinobacteriota, Proteobacteria, Verrucromicrobiota.

1

2

Taxonomía bacteriana (Dominio|Filo|Clase|Orden|Familia|Género|Especie)

Radio Firmicutes/Bacteroidota

Relación de los filos más abundantes (~90%) de la microbiota intestinal humana1-2

Muestra la capacidad de tu microbiota para nutrirse equilibradamente de fibras, azúcares simples y 
proteínas

1. Magne, F et al., 2020. DOI: 10.3390/nu12051474 
2. Bervoets, L et al., 2013, DOI: 10.1186/1757-4749-5-10
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Un mayor número de comunidades de microorganismos diferentes, indican que tu intestino es más 
diverso, lo que permite que asimiles mejor la dieta.

3 Índice de Shannon (Riqueza en la comunidad intestinal)

1. Kim et al. (2017). https://doi.org/10.4014/jmb.1709.09027 
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Pruebas estadísticas 

Tomado de: Bautista-Díaz, et al. (2020). Pruebas estadísticas paramétricas y no paramétricas: su clasificación, objetivos y características. Educación y Salud Boletín Científico
Instituto de Ciencias de la Salud Universidad Autónoma del Estado de Hidalgo, 9(17), 78-81.

Particularmente en nuestra validación empleamos la prueba T y el test de Kruskal-Wallis, en ambos se halló el Valor-p para 
el conjunto de datos analizado. Estos se comparan con los valores de referencia (>0.05 para un 95% de confianza)



Es un valor entre 0-1, que significa la probabilidad de obtener, por azar, una diferencia tan grande o mayor de la 
observada, cumpliéndose que no haya diferencia real en la población de la que proceden las muestras.
• Si valor–p > nivel de significación (0.05) => No rechazo H0. ES ALTAMENTE PROBABLE QUE LAS DIFERENCIAS HALLADAS EN LOS 

RESULTADOS DE LA PRUEBA BIOMATEST AL VARIAR CONDICIONES DE PROCESO SE DEBAN AL AZAR. 
• Si valor–p < nivel de significación => rechazo H0. ES LO SUFICIENTEMENTE IMPROBABLE QUE LAS DIFERENCIAS OBSERVADAS AL 

VARIAR CONDICIONES DE PROCESO SE DEBAN AL AZAR, COMO PARA NO RECHAZAR CON UNA SEGURIDAD RAZONABLE LA H0. SE AFIRMA 
QUE LA DIFERENCIA ES REAL.
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Pruebas estadísticas 

Significado del Valor-p en la validación estadística*

Hipótesis Nula (H0)
“Los cambios hallados en las variables que mide 
la prueba Biomatest se deben al azar y no a un 

efecto de las variaciones en el proceso” 

Hipótesis Alternativa (H1)
“Los cambios hallados en las variables que mide la 
prueba Biomatest NO se deben al azar y existe un 

efecto de las variaciones en el proceso” 

*Molina Arias M. ¿Qué significa realmente el valor de p?. Rev Pediatr Aten Primaria. 2017;19:377-81.



Resultados 
Repetibilidad
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Repetibilidad - Abundancia relativa a nivel de filo 

Fig.1 Barplot con la abundancia relativa a nivel de filo para las réplicas evaluadas del voluntario BT0023.

Se consideró para el total de los datos de cada voluntario un n=5 datos cambiando las condiciones de extracción. se
realizó un análisis paramétrico Prueba T hallando cada P-valor para un 95% de confianza.

p-value = 0.206 
>>> 0.05

Estas pequeñas 
variaciones no 

cambian la 
conclusión clínica
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Repetibilidad - Abundancia relativa a nivel de filo 

Fig.2 Barplot con la abundancia relativa a nivel de filo para las réplicas evaluadas del voluntario BT0045.

Se consideró para el total de los datos de cada voluntario un n=5 datos cambiando las condiciones de extracción. se
realizó un análisis paramétrico Prueba T hallando cada P-valor para un 95% de confianza.

p-value = 0.463 
>>> 0.05

Estas pequeñas 
variaciones no 

cambian la 
conclusión clínica
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Repetibilidad - Abundancia relativa a nivel de filo 

Fig.3 Barplot con la abundancia relativa a nivel de filo para las réplicas evaluadas del voluntario BT0048.

Se consideró para el total de los datos de cada voluntario un n=5 datos cambiando las condiciones de extracción. se
realizó un análisis paramétrico Prueba T hallando cada P-valor para un 95% de confianza.

p-value = 0.450 
>>> 0.05

Estas pequeñas 
variaciones no 

cambian la 
conclusión clínica
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P-valor=0.206

P-valor = 0.463 P-valor=0.45

Índice F/B e Índice de Shannon (Repetibilidad)

Fig.4 Barplot del índice Firmicutes/Bacteroidota en cada voluntario y el índice de Shannon para cada voluntario. 
Se calculó el p-value para ambas variables y es >> 0.05, indicando que no hay diferencia estadísticamente significativa con el 95% de confianza.

P-valor=0.465 P-valor=0.099
P-valor=0.202

No hay diferencia estadísticamente significativa



Las variaciones del índice F/B y el índice de Shannon 
calculados para cada muestra, al extraerla cinco veces 

seguidas bajo las mismas condiciones, NO SON 
ESTADISTICAMENTE SIGNIFICATIVAS, denotando una 
repetibilidad en los resultados con un 95% de confianza
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Resultados 
Reproducibilidad
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La abundancia relativa de los filos es 
única para cada uno de los individuos (así 
como una huella dactilar).

BT0023: Dermatitis atópica severa
BT0045: Ninguna enfermedad crónica 
reportada
BT0048: Dislipidemia

1. Abundancia relativa a nivel de filo

Fig.5 Barplot con la abundancia relativa a nivel de filo por cada voluntario.
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1. Abundancia relativa a nivel de filo por voluntario y cambio de condición

El cambio de condición no afecta 
significativamente la composición 
taxonómica de una muestra a nivel 

de filo 

Fig.6 Barplot con la abundancia relativa a nivel de filo e indicando el cambio de condición para el voluntario BT0023.
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p-value = 0.2828 
>>> 0.05

Estas pequeñas 
variaciones no 

cambian la 
conclusión clínica



1. Abundancia relativa a nivel de filo

Fig.7 Barplot con la abundancia relativa a nivel de filo e indicando el cambio de condición para el voluntario BT0045.

El cambio de condición no afecta 
significativamente la composición 
taxonómica de una muestra a nivel 

de filo 
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p-value = 0.3551 
>>> 0.05

Estas pequeñas variaciones no 
cambian la conclusión clínica

Hallazgo:
el Filo Actinobacteriota 

(en morado) parece favorecerse del ciclo 
circadiano (luz solar durante el día). En 

nuestro análisis el cambio de horario actúa 
como una interferencia que puede 

controlarse al fijar el horario de extracción 
del ADN.



1. Abundancia relativa a nivel de filo

Fig.8 Barplot con la abundancia relativa a nivel de filo e indicando el cambio de condición para el voluntario BT0048.

El cambio de condición no afecta 
significativamente la composición 
taxonómica de una muestra a nivel 
de filo 

p-value = 0.3549 
>>> 0.05

Estas pequeñas variaciones no 
cambian la conclusión clínica



La variabilidad individual NO ES ESTADISTICAMENTE 
SIGNIFICATIVA al cambiar condiciones de procesamiento

28

De acuerdo con los resultados de esta validación, se fijan los 
horarios y equipos de extracción* para minimizar interferencias 

halladas (e.g aparición de Cianobacterias). Aún así las 
variaciones siguen siendo NO SIGNIFICATIVAS 
ESTADÍSTICAMENTE al cambiar condiciones.

* El protocolo de extracción de ADN se fija para que siempre se realice entre 6AM-12M y en los equipos del laboratorio de Biología Molecular Investigación EAFIT.



2. Radio Firmicutes/Bacteroidota por voluntario

P-valor=0.2558
P-valor = 0.3551

P-valor=0.2738

Fig.9 Promedio del índice Firmicutes/Bacteroidota para cada voluntario. Se consideró para el total de los
datos de cada voluntario el siguiente n poblacional (BT0023 n=11, BT0045n=12, BT0048 =11) se realizó
un análisis no-paramétrico Kruskal-wallis hallando cada P-valor para un 95% de confianza.
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2. Radio Firmicutes/Bacteroidota por condición y por voluntario

P-valor=0.2731 P-valor=0.3551 P-valor=0.2792

P-valor=0.3257 P-valor=0.3551 P-valor=0.259

Fig.10 Stripplot de la abundancia relativa del filo Bacteroidota y el filo Firmicutes para cada voluntario, teniendo en cuenta su cambio de condición. 
Se calculó su P-valor y tal como se muestra no hay diferencia estadísticamente significativa.
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La variabilidad del cambio de condición en cada voluntario NO 
ES ESTADÍSTICAMENTE SIGNIFICATIVA para el Índice F/B 
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3. Índice de Shannon por voluntario

P-valor=0.4405

P-valor = 0.4433
P-valor=0.4410 

Fig.11 Promedio del índice de Shannon para cada voluntario. Se consideró para el total de los
datos de cada voluntario el siguiente n poblacional (BT0023 n=11, BT0045n=12, BT0048 =11) se
realizó un análisis no-paramétrico Kruskal-wallis hallando cada P-valor para un 95% de confianza.
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3. Índice de Shannon por condición y por voluntario

Fig.12 Stripplot del índice de Shannon para cada voluntario, teniendo en cuenta su cambio de condición. Se calculó su P-valor y tal como se muestra no hay 
diferencia estadísticamente significativa.
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P-valor=0.5076 P-valor = 0.3413 P-valor=0.3198 



Individualidad del 
resultado clínico (biológico) 
de la prueba BIOMATEST
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Conclusión: las variaciones individuales de la microbiota hacen que sea una medida clínica ÚNICA para cada Usuario. Las 
variaciones técnicas NO INTERFIEREN EN ESA MEDIDA CLÍNICA de acuerdo con lo que se muestra en esta validación

p-value=0.0063 <<< 0.05 (Esta diferencia estadística, refleja que la microbiota de cada 
persona es tan única como una huella dactilar 

Diversidad Alpha entre voluntarias Diversidad Beta entre voluntarias



Conclusiones



• Las variaciones en las cuatro condiciones de obtención de índices de los 
voluntarios BT0023, BT0045 y BT0048, NO PRESENTAN CAMBIOS 
ESTADÍSTICAMENTE SIGNIFICATIVOS

• Las variables que medimos en el informe de Biomatest SON 
REPLICABLES para cada uno de los usuarios evaluados lo cual cumple 
apropiadamente con el proceso de validación.
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Gracias


