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RESUMEN

El poliacido malico (PMA) es un poliéster soluble en agua formado por la repeticion
de unidades de acido malico mediante enlaces éster, mientras que el pululano es un
polisacarido también soluble en agua compuesto por unidades de maltotriosa unidas por
enlaces a(1—4) y a(1—6). Ambos compuestos pueden producirse por fermentacion
microbiana usando el hongo Aureobasidium pullulans.

Este estudio evalua la coproduccion de PMA y pululano a partir de residuos
azucarados de la industria confitera, mediante fermentacion y simulaciéon en SuperPro
Designer® v8.5, utilizando parametros cinéticos experimentales.

Con una concentracion inicial de 0.12 g/mL de azucares, tras 240 horas de
fermentacion se obtuvieron 0.034 g/mL de PMA y 0.031 g/mL de pululano. Los
rendimientos fueron de 0.611 g/g para PMA y 0.557 g/g para pululano, con
productividades de 0.1417 y 0.1292 g/L-h, respectivamente.

Econdmicamente, la inversion total fue de 40.78 millones de pesos, siendo los
equipos e infraestructura los principales costos. Los ingresos anuales alcanzaron 20.88
millones de pesos, de los cuales el 90.6% provino del pululano (811.64 MXN/kg) y el
9.4% del PMA (81.16 MXN/kg).

La tasa interna de retorno (TIR) fue del 11.34% vy el periodo de recuperacion de la
inversion fue de 5.8 afios (8 afos ajustado).

El analisis de sensibilidad revel6 que el proceso es sensible a la disponibilidad de
materia prima y al precio de venta, pero menos afectado por los costos de servicios. En
conjunto, el proyecto es una alternativa técnica y econédmicamente viable para valorizar

residuos industriales.

Palabras clave: Valorizacion de residuos alimentarios, acido malico, fermentacion
microbiana, economia de biopolimeros, Aureobasidium pullulans.
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ABSTRACT

Polymalic acid (PMA) is a water-soluble polyester formed by repeating malic acid
units through ester bonds, while pullulan is a water-soluble polysaccharide composed of
maltotriose units linked by a (1—4) and a (1—6) bonds. Both compounds can be
produced by microbial fermentation using the fungus Aureobasidium pullulans.

This study evaluates the co-production of PMA and pullulan from sugary waste from
the confectionery industry, through fermentation and simulation in SuperPro Designer®
v8.5, using experimental kinetic parameters.

With an initial concentration of 0.12 g/mL of sugars, 0.034 g/mL of PMA and 0.031
g/mL of pullulan were obtained after 240 hours of fermentation. The yields were 0.611 g/g
for PMA and 0.557 g/g for pullulan, with productivities of 0.1417 and 0.1292 g/L h,
respectively.

Economically, the total investment was 40.78 million pesos, with equipment and
infrastructure being the main costs. Annual revenue reached 20.88 million pesos, of which
90.6% came from pullulan (811.64 MXN/kg) and 9.4% from PMA (81.16 MXN/kg).

The internal rate of return (IRR) was 11.34%, and the payback period was 5.8 years
(8 years adjusted).

Sensitivity analysis revealed that the process is sensitive to raw material availability
and sales price, but less affected by service costs. Overall, the project is a technically and

economically viable alternative for recovering industrial waste.

Keywords: Circular economy, food waste valorization, malic acid, microbial
fermentation, biopolymer economy, pullulan, sustainable production, Aureobasidium
pullulans.
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INTRODUCCION

La produccion sostenible de compuestos quimicos a partir de residuos representa
una oportunidad crucial para abordar tanto los desafios ambientales como los
economicos, tal es el caso de la produccion de acido malico a partir de residuos con alto
contenido de azucares.

Inicialmente, el acido malico se reconocié en forma de acido de fruta y se aislé de la
fruta, es decir, de las manzanas. También se ha informado de la extraccion de acido
malico de otras frutas y cascaras de huevo. Sin embargo, la extraccion de acido malico
de frutas y cascaras de huevo era costosa y laboriosa.

El acido malico tiene numerosas aplicaciones en diversas industrias, principalmente
en las de alimentos y bebidas ya sea como acidulante y/o potenciador del sabor. Incluso
es Util para la industria de limpieza de metales, farmacéutica, textil y agricola (Yadav et
al., 2024). Ademas, sirve como precursor para la sintesis de PMA (acido polimalico) en
industrias quimicas, y a su vez el PMA puede ser sintetizado y posteriormente hidrolizado
para formar acido L-malico, dependiendo del uso que quiera darsele.

En general, los compuestos intermedios utilizados como materia prima para la
sintesis del acido malico (acido y anhidrido maleicos) se producen en la actualidad
exclusivamente a partir de recursos fosiles. Ademas, la creciente escasez de reservas
de petroleo crudo, junto con los esfuerzos para minimizar la contaminacion ambiental,
han impulsado avances en los sistemas de biorrefineria como alternativa a la produccion
de productos quimicos de plataforma como el acido L-malico (Ji et al., 2011).

Por lo tanto, la capacidad de producir acido L-malico mediante fermentacion
microbiana podria proporcionar varias ventajas, incluida una menor contaminacion, un
menor consumo de energia y, por lo tanto, menores costos de produccion, lo que mejora
acumulativamente la sostenibilidad y popularidad de estos enfoques.

Actualmente, los investigadores estan trabajando en posibilidades de enfoques
rentables y respetuosos con el medio ambiente para la produccion de acido malico
utilizando biomasa mas barata y también para la produccion fermentativa de acido malico
microbiano utilizando productos de desecho agricolas e industriales como sustrato

eficiente a menor costo (Yadav et al., 2024).



Cada ano, se generan toneladas de estos residuos con alto contenido de azucares
gue a menudo no se aprovechan, lo que no soélo representa una pérdida de recursos
valiosos, sino que también contribuye a problemas ambientales como la contaminacion
y el aumento de los residuos solidos. Por ejemplo, Huang (2024) subraya que estos
subproductos permiten transformar residuos en etanol, compuestos quimicos y
fertilizantes, representando una oportunidad tecnoldgica y econdmica que mejora la
eficiencia del uso de recursos y fomenta la sostenibilidad

Ademas de la produccién de acido malico, este estudio también aborda la generacion
de un coproducto valioso: el pululano. Este polisacarido es igualmente producido por
Aureobasidium pullulans. La fermentacion en suspensién es la técnica mas comun para
su obtencion, ya que facilita la transferencia de masa y permite alcanzar altos
rendimientos en biorreactores, hasta 62.5 g/L en sistemas optimizados (Aquinas et al.,
2024). Este polisacarido se ha utilizado ampliamente en aplicaciones alimentarias,
farmacéuticas, cosméticas y en el tratamiento de aguas, gracias a su biocompatibilidad
y versatilidad.

Diversos estudios recientes han explorado la optimizaciéon de la produccién de
pululano, empleando estrategias como el disefio experimental (Plackett—Burman,
respuesta superficie), modelado con redes neuronales y técnicas de extraccion
integradas (extractive fermentation), logrando rendimientos superiores a 140g/L en
fermentaciones alimentadas en biorreactor (Aquinas et al., 2024). Ademas, procesos
innovadores, como la fermentacidén con membranas acuosas superpuestas (ATPS), han
permitido integrar la produccion y recuperacion continua del polisacarido, reduciendo los
costos y mejorando la economia del proceso (Badhwar et al., 2019).

Para disefar estos procesos a escala industrial es fundamental utilizar herramientas
de simulacién como SuperPro Designer®, que permiten realizar balances de masa y
energia, dimensionar equipos, planificar programacién de produccién, etc. Aunque la
mayoria de los estudios aplican este enfoque a compuestos como acido maldnico
(Loannidou et al., 2024), su estructura modular es totalmente aplicable a rutas
metabdlicas similares, como las del acido malico y el pululano.

El contexto econdmico del proyecto es igualmente critico. La evaluacién financiera
no solo considera la viabilidad técnica, sino también la rentabilidad y sostenibilidad

econdmica, especialmente en escenarios de incertidumbre de precios o costos
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operativos. SuperPro Designer® permite realizar analisis de sensibilidad y con esto,
generar proyecciones de indicadores econdmicos clave, como la tasa interna de retorno
y el tiempo de recuperacion del capital, ofreciendo una vision integral de la factibilidad
del proceso.

En conjunto, la presente investigacion busca integrar la produccion fermentativa de
acido malico y pululano. Esto, a partir de residuos con alto contenido de azucares,
especificamente residuos de la industria confitera, mediante el modelado de un proceso
completo en SuperPro Designer®. Se estudiara el proceso desde el pretratamiento de los
residuos hasta la separacion y purificacion de los bioproductos de interés. Para,
finalmente, llevar a cabo una evaluacién econémica que permita validar la escalabilidad,
rentabilidad y sostenibilidad del sistema.

Este enfoque multidimensional garantiza que, mas alla de probar la viabilidad
experimental, el trabajo contribuya al disefio industrial y econémico de un proceso
circular basado en bioproductos de alto valor a partir de residuos. El aprovechamiento
de estos residuos no sélo disminuira la cantidad de desperdicios generados y minimizara
los impactos ambientales, sino que también garantizara una fuente sostenible y

economicamente viable de acido malico y pululano para numerosas industrias.



1. ANTECEDENTES

1.1. IMPORTANCIA DEL ACIDO MALICO

El poliacido malico (PMA) ha recibido gran interés por su biocompatibilidad,
solubilidad en agua, biodegradabilidad y por poder obtenerse a partir de materias primas
sostenibles.

Actualmente, el PMA y sus derivados se aplican principalmente en biomedicina,
industrias como sistema de entrega de medicamentos. Incluso se podrian encontrar
aplicaciones en la produccion de detergentes, plasticos biodegradables u otros
biomateriales y acidos L-malico (Chi et al., 2016). La adicion de acido malico a los
caramelos proporciona un sabor acido. Se considera un acido que proporciona una
acidez suave, uniforme y persistente. El acido malico extiende la acidez cuando se usa
en alimentos en comparacion con el acido citrico y atenua los regustos causados por los
edulcorantes artificiales, mejorando los sabores de los alimentos y bebidas "dietéticos".
El acido malico se utiliza ademas para tratar afecciones de la piel, como el acné y las

verrugas (Chiriac et al., 2015).
1.2. METODOS DE OBTENCION DEL ACIDO MALICO

1.2.1. Métodos quimicos

El PMA se puede sintetizar quimicamente mediante varios métodos, tales como
polimerizacién con apertura de anillo o policondensacion directa a alta temperatura
(Portilla Arias et al., 2008). Asi que, principalmente, la produccién comercial de acido
malico se basa actualmente en rutas petroquimicas. Ejemplos de estos son la hidratacion
del anhidrido maleico generado a partir de la oxidacién de benceno o butano a alta
temperatura y presion, obteniéndose una mezcla racémica de acido D- y L-malico (Wei
et al., 2021). La sintesis quimica da como resultado el acido malico D-L racémico sin
diferencias en las propiedades cuando se utiliza como acidulante alimentario, excepto
por restricciones para su uso en alimentos para bebés (Deshpande, 2002). Sin embargo,
todos los procesos petroquimicos son demasiado complicados y cuestan energia, por lo

que sus condiciones de reaccion no son respetuosas con el medio ambiente. Por lo tanto,



es muy importante desarrollar algunos procesos econdmicos para la produccion de PMA

a partir de fuentes de carbono renovables mediante fermentacion en un solo paso.

1.2.2. Métodos biotecnolégicos

Es entonces que los microbios surgen como una alternativa atractiva frente a los
procesos quimicos tradicionales, ya que ofrecen multiples ventajas como un crecimiento
rapido, independencia de la temporada, eficiencia energética y un enfoque respetuoso
con el medio ambiente.

Se han reportado diversos microbios capaces de producir acidos organicos (Yadav
et al., 2024). Microrganismos como Asperqillus favus, Aspergillus oryzae, Aspergillus
niger, Rhizopus delemar, Rhizopus oryzae, Escherichia coli, Saccharomyces cerevisiae,
Zygosaccharomyces rouxii, y Ustilago trichophora. Estas son cepas de tipo salvaje para
la produccién de acido malico. En particular, la mayoria de las cepas naturales utilizadas
en la produccion de acido malico son hongos filamentosos (Wu et al., 2022).

Sin embargo, la complejidad de las rutas sintéticas s6lo permite obtener PMA en
pequenas cantidades, claramente insuficientes como para llevar a cabo estudios
extensivos sobre sus potenciales aplicaciones. Esta es la razén por la cual, se ha
buscado en la bioingenieria nuevas estrategias mas eficientes y econémicas. Hasta
ahora los dos microorganismos mas empleados en la produccion biotecnoldgica del PMA
son el mixomiceto Physarum polycephalumy el hongo Aureobasidium pullulans (Portilla
Arias et al., 2008).

En cuanto a Physarum, el PMA es sintetizado por polimerizacion enzimatica del acido
L-malico convenientemente activado. Este se genera a partir de la glucosa a través de la
glucdlisis y del ciclo de los acidos tricarboxilicos. Esta ruta es la que también ha sido
descrita para Aureobasidium (Portilla Arias et al., 2008).

Para el caso de este ultimo, sus cepas utilizan glucosa, sacarosa, fructosa, glucitol y
succinato como fuente de carbono. El rendimiento de la biosintesis puede oscilar entre
los 12 y los 60 g/L dependiendo de la naturaleza de la cepa. El PMA es secretado por el
hongo conjugado con glucanos, pero es liberado en el mismo caldo de cultivo cuando el
enlace con la glucosa es hidrolizado mediante la intervencion de las enzimas que el

propio hongo genera.
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Figura 1.1. Rutas bioquimicas para la produccion microbiana de acido malico.
Fuente: Adaptado de (lyyappan et al., 2019).

La Figura 1.1 muestra las principales rutas metabdlicas implicadas en la biosintesis
de acido malico (PMA) en microorganismos. Entre ellas destaca el ciclo del acido
tricarboxilico (TCA), donde el oxalacetato es convertido en L-malico mediante la accion
de la malato deshidrogenasa (MDH). Alternativamente, ciertas cepas utilizan rutas
modificadas como el ciclo TCA reductivo (rTCA), que permite una acumulacién mas
eficiente de malato mediante piruvato carboxilasa (PYC) y MDH, especialmente en
condiciones de bajo oxigeno o alta concentracién de carbonato. Algunas especies, como
Aureobasidium pullulans, también emplean variantes del ciclo de glioxilato para canalizar

intermediarios hacia el PMA.

1.2.2.1. Produccion de acido malico mediante Aureobasidium sp.

A propdsito del uso de cepas de Aureobasidium, Zou et al. (2013) informaron un

método de produccion de acido malico mediante fermentacion de glucosa, producciéon



de acido polimalico (PMA) e hidrdlisis sucesiva. Para esto, se aislo e investigo la cepa
microbiana productora de acido polimalico, es decir, Aureobasidium pullulans ZX-10. La
cepa microbiana seleccionada produjo PMA en forma de producto principal de
fermentacion. Los autores obtuvieron una concentracién final de 87.6 g/L para el acido
malico, con buena eficiencia de fermentacién empleando células libres, empleando un
biorreactor de tanque agitado. El proceso fue descrito como una via eficiente para la
produccion de PMA y acido malico con buenos resultados econdmico y aparentemente
prometedor para la aplicacion industrial

En 2015 se descubridé que la cepa Aureobasidium P6 aislada de un ecosistema de
manglares podria producir un alto nivel de PMA. Durante una fermentacion discontinua
de 10 L, cuando la concentracion de glucosa en medio de fermentacion era del 14.0 %,
se obtuvieron 118.0 g/L de Ca?*-PMA en el cultivo tras 168 h.

Esta misma cepa cultivada en un medio simple que sdlo contenia glucosa, CaCOs y
licor de maiz macerado era capaz de producir 153.4 g/L de Ca?*-PMA en 168 h. Era la
primera vez que se informaba que esta cepa de Aureobasidium sp. aislado del sistema
de manglares puede producir una cantidad tan alta de PMA (Yan et al., 2013).

Otra cepa de Aureobasidium pullulans var. pullulans MCW, también aislada del
ecosistema de manglares en el sur de China y cultivada en un medio que contiene sélo
140.0 g/L de glucosa, 65.0 g/L de CaCOs y 7.5 g/L de licor de maceraciéon de maiz,
produjo un alto nivel de Ca?*-PMA. Durante una fermentacién discontinua a 10 L, se
obtuvieron 152.52 g/L de Ca?*- PMA en el cultivo y 8.6 g/L de peso seco celular en 96 h,

dejando 4.5 g/L de azucar reductor en el medio fermentado (Yu-Kuang et al., 2015).

1.3. PULULANO: COPRODUCCION CON PMA, IMPORTANCIA Y PRODUCCION

Sin embargo, el hongo levaduriforme Aureobasidium pullulans no solo tiene la
capacidad de producir PMA, sino que también se ha comprobado su excelente
disposicion para la biosintesis de pululano bajo condiciones adecuadas de cultivo.

En este sentido, la investigacidn de Li et al., (2024) sefala que, en cepas silvestres
de Aureobasidium pullulans, la produccién de poliacido L-malico (PMA) se acompana
naturalmente de la sintesis de otros metabolitos secundarios como pululano. Este es un
polisacarido extracelular ampliamente reconocido por sus propiedades funcionales como

alta solubilidad en agua, baja viscosidad, estabilidad térmica y biodegradabilidad. Estas
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caracteristicas lo hacen adecuado para multiples aplicaciones tecnoldgicas en diversas
industrias (Sarup-Singh et al., 2023).

En particular, el pululano representa un subproducto importante durante la
fermentacion de PMA, lo que complica la obtencién de un polimero de poliacido malico
altamente puro.

Esto se refuerza con estudios como el de Manitchotpisit et al. (2012), en los que se
evalué la capacidad de produccion de PMA usando 56 cepas de A. pullulans
provenientes de diversas fuentes. Los resultados revelaron que muchas de estas cepas
producen simultaneamente PMA y pululano durante la fermentacion en medio liquido.
Esto sugiere que la coproduccién es una caracteristica comun en esta especie. En este
mismo estudio se reportaron concentraciones de PMA de hasta 71 g/L en condiciones
no optimizadas y se observé que, durante la purificacion del PMA, era frecuente
encontrar hasta un 12 % de pululano como contaminante.

Este hallazgo resaltd la necesidad de optimizar tanto el proceso de fermentacion
como las etapas de separacion y purificacion cuando se busca obtener uno de los
productos con alta pureza.

En respuesta a este desafio, el estudio realizado por Xia et al. (2017) desarrollé un
sistema economico de coproduccién de PMA y pululano utilizando tubérculos de
topinambur (Jerusalem artichoke). Esta materia prima fue fermentada empleando la cepa
Aureobasidium pullulans HA-4D. A diferencia del uso de glucosa pura, la hidrélisis del
topinambur (100 g/L de azucares) en un medio simplificado, afiadiendo solo CaCO; y
NaNO3, permitié alcanzar 114.4 g/L de PMA y 14.3 g/L de pululano en un biorreactor de
5L. La produccion se mantuvo eficiente a escala piloto, produciendo 117.5 g/L de PMA
y 15.2 g/L de pululano.

¢ Importancia del pululano

En la industria alimentaria, el pululano se utiliza como agente formador de peliculas
comestibles, conservante y estabilizante. Gracias a su resistencia a la permeabilidad del
oxigeno, permite prolongar la vida util de alimentos frescos, al tiempo que cumple con
requisitos de inocuidad y sostenibilidad (Rensink et al., 2024). En la industria
farmacéutica y biomédica, este biopolimero ha sido investigado ampliamente como

portador en sistemas de liberacion controlada, tanto orales como dérmicos y oculares.



Ademas, se utiliza en la elaboracion de hidrogeles para ingenieria de tejidos y
recubrimientos para capsulas y vacunas (Sarup-Singh et al., 2021).

El pululano también posee importancia en cosmética, donde se aplica en
formulaciones como cremas, lociones y productos capilares, sirviendo como vehiculo de
liberacidn controlada de activos y como agente estructurante (Sarup-Singh et al., 2023).

En conjunto, el pululano se presenta como un biopolimero altamente versatil y
sostenible, cuyas aplicaciones abarcan desde el sector alimentario y farmacéutico hasta
la medicina regenerativa, la agricultura y la industria ambiental.

Sin embargo, aunque este biopolimero posee una gran variedad de aplicaciones, su
principal desventaja radica en su alto costo, el cual supera al de otros polisacaridos
comunes como el xantano y el dextrano (Nagendranatha-Reddy et al., 2022). Su
relevancia en la actualidad no sélo se basa en sus propiedades fisicoquimicas, sino
también en su potencial para integrarse en procesos biotecnologicos sustentables,
utilizando materias primas de bajo costo y bajo impacto ambiental.

e Métodos tradicionales de produccién de pululano

Los primeros procesos industriales se basaron en la fermentacién sumergida en
medios convencionales, utilizando azucares purificados como glucosa o maltosa en
condiciones controladas de pH (6.0-6.5), temperatura (26—30 °C) y fuentes nitrogenadas
como extracto de levadura o sulfato de amonio. Estos sistemas permitieron alcanzar
rendimientos muy elevados, incluso superiores a 162 g/L, pero a expensas de un alto
costo asociado al uso de insumos refinados (West, 2022).

Otro enfoque tradicional fue la produccion en matraces con agitacion basal, donde
se lograron concentraciones entre 6 y 25 g/L en 48—-96 horas. Posteriormente, el uso de
biorreactores tipo lecho fluidizado o columna de burbujeo permitié mejorar la aireacion y
escalar el proceso, alcanzando producciones de hasta 35g/L en 120 horas bajo
condiciones mas eficientes (West, 2022).

e Métodos biotecnolégicos de produccion de pululano

Desde el punto de vista de la biotecnologia ambiental, el pululano ha sido producido
con éxito utilizando residuos agroindustriales como sustrato, lo cual promueve
estrategias de valorizacion de residuos y economia circular. Su produccion puede

alcanzar valores de hasta 162 g/L con glucosa pura y mas de 125 g/L con sustratos



residuales, lo que lo posiciona como una alternativa econdmica viable (Rensink et al.,
2024).

Residuos como bagazo de cafia, melaza, almidon de patata o cebada han sido
empleados como fuentes de carbono alternativas. Estos estudios reportan producciones
entre 11y 28 g/L en fermentaciones en matraz o biorreactor, lo que representa un avance
importante hacia la valorizacién de residuos y sostenibilidad del proceso (Rensink et al.,
2024).

Incluso se ha recurrido a la ingenieria genética y regulacidon metabdlica para
optimizar la produccién. Por ejemplo, el ajuste del pH, la adicién de DTT o la utilizacion
de cepas mutantes con menor produccién de pigmentos han permitido mejorar

rendimientos en medios con xilosa, alcanzando hasta 28 g/L (Chen et al., 2014).

1.4. IMPORTANCIA ECONOMICA DEL ACIDO MALICO Y EL PULULANO

Desde una perspectiva global, se estimé que el tamafo del mercado mundial de
acido malico era de USD 239.3 millones en 2024 y se proyecta que alcance los USD
324.7 millones para 2030, con una tasa de crecimiento anual del 5.2 % entre 2025 y 2030
(Horizon Grand View Research, 2025).

En mercados regionales como Latinoamérica, se espera que el mercado de acido
malico alcance unos ingresos proyectados de USD 17.2 millones para 2030. Se espera
una tasa de crecimiento anual del 5.3% del mercado de acido malico en América Latina
entre 2025 y 2030 (Horizon Grand View Research, 2025).

En el caso especifico de México el mercado de acido malico generd ingresos de USD
7.4 millones en 2024 y se espera que alcance unos ingresos proyectados de USD 9.8
millones para 2030 con una tasa de crecimiento anual del 4.9% de 2025 a 2030. En
términos de ingresos, México representd el 3.1% del mercado mundial de acido malico
en 2024 (Horizon Grand View Research, 2025).

Sin embargo, Estados Unidos y China son hasta la actualidad los principales
mercados de acido malico. Para muestra, la Figura 1.2 muestra la evolucién durante el
periodo diciembre-2023 a marzo-2025. En este tiempo, los precios del acido malico en
Estados Unidos y China han mostrado una tendencia ciclica con una baja progresiva
durante 2024 y una recuperacion en el primer trimestre de 2025. En Estados Unidos, el
precio aumenté de 1,870 USD/tonelada (dic-23) a 1,910 USD/tonelada (mar-24), pero
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cayo a 1,737 USD/tonelada en dic-24, antes de recuperarse nuevamente a
1,910 USD/tonelada en mar-25. Esta variacién puede atribuirse a factores estacionales,
ajustes en la demanda o costos de insumos.

En China, el comportamiento fue similar, aunque con una caida mas pronunciada:
de 1,750 USD/tonelada (dic-23) a 1,478 USD/tonelada (dic-24), lo que representa una
disminucién del 15.5%. En mar-25, el precio repunté a 1,770 USD/tonelada, lo que
podria indicar una reactivacion del mercado o una estabilizacion de inventarios.

Durante todo el periodo, los precios en EE. UU. se mantuvieron por encima de los
de China, con una diferencia promedio de 100 a 160 USD/tonelada, posiblemente debido
a mayores costos logisticos o menor oferta local. A pesar de las variaciones, el precio
del acido malico se ha mantenido en un rango estable entre 1,600 y 1,900 USD/tonelada,

lo que confirma su valor comercial.
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Figura 1.2. Evolucion trimestral del precio del acido malico en Estados Unidos y China (dic-
2023 a mar-2025). Fuente: (Market Research Company, 2025)

Este comportamiento refuerza su atractivo como producto objetivo en procesos
biotecnoldgicos, especialmente si se logra una produccién eficiente y sostenible que
reduzca los costos por debajo de los precios de mercado.

El pululano, por su parte, también destaca por su creciente valor econdmico en
sectores de alta especializacion. El mercado de pululano se valoré en aproximadamente
USD 285 millones en 2024 y se prevé que alcance los USD 485 millones para 2033, con
una tasa de crecimiento anual del 6.1% entre 2025 y 2033. El crecimiento del mercado

se debe principalmente a la creciente demanda de materiales de envasado naturales y
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biodegradables y al crecimiento de las aplicaciones en las industrias farmacéutica y
nutraceutica. El sector de alimentos y bebidas representa el mayor segmento de
aplicacion, con mas del 40% de la cuota de mercado total. Esto, seguido de las industrias
farmacéutica y cosmética (DataHorizon Research, 2025).

Ademas, el pululano ha ganado atencion en aplicaciones biomédicas e industriales
de alta tecnologia. Se ha utilizado en la formulacion de nanoparticulas para liberacion
controlada de farmacos, en sistemas anticancerigenos, biopeliculas para regeneracion
de tejidos y, mas recientemente, en tratamiento de aguas contaminadas mediante
hidrogeles con capacidad adsorbente de metales pesados (Aquinas et al., 2024).

Ademas, la creciente demanda de las economias emergentes impulsa el mercado.
Tal es el caso de la region de Ameérica Latina cuyo mercado junto con el de otras regiones

del mundo se aprecia en la Tabla 1.1.

Tabla 1.1 Tamaro del mercado regional de pululano en 2024 y 2033.

Regién Tamaﬁ_o del mercado Tamaﬁ_o del mercado
2024 (millones de USD) | 2033 (millones de USD)
América del Norte 68.4 116.2
Europa 74.1 126.0
Asia Pacifico 114.0 194.0
Ameérica Latina 17.1 29.1
Oriente Medio y Africa 11.4 19.4

Fuente: (DataHorizon Research, 2025)

A pesar de que su produccién industrial todavia presenta un costo elevado, de al
menos 30 USD/kg, el crecimiento sostenido del interés por polimeros biodegradables y
la presion regulatoria contra plasticos sintéticos han impulsado su adopcion en envases
ecoldgicos, medicina personalizada y cosmética natural, sectores donde se proyecta que
su participacion seguira aumentando significativamente (Mishra et al., 2023).

En resumen, tanto el acido malico como el pululano representan compuestos de alto
valor estratégico en el contexto actual de transicion hacia procesos mas sustentables y
biocompatibles. Sus multiples aplicaciones y la evolucién de sus mercados globales

consolidan su importancia econdmica dentro de la biotecnologia industrial moderna.
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1.5. PRODUCCION DE ACIDO MALICO A PARTIR DE RESIDUOS

1.5.1. Residuos agroindustriales (paja, batata, melaza, etc.)

Ya que la glucosa es un azucar comestible, su produccion requiere tierras de cultivo
valiosas y su costo es generalmente alto para un sustrato industrial, esto lo que la hace
inadecuada para sistemas de produccion microbiana destinados a reemplazar procesos
quimicos a gran escala.

En vista de lo anterior, muchos investigadores se han dado a la tarea de buscar
productos de desecho o subproductos del procesamiento de alimentos que podrian
explotarse para la sintesis microbiana directa y de bajo costo de acido L-malico (Wu et
al., 2022). Tal es el caso de la paja de maiz hidrolizada que, por medio del hongo
zigomiceto R. delemar HF-121, en un estudio realizado por Li et al. (2014) utilizando
mutagénesis aleatoria y procesos de deteccidn, se encontré que podria producir mas de
120 g/L de acido malico, en un fermentador a escala piloto en una fermentacién durante
60 h. Ademas, exhibié la mayor productividad de acido malico reportada hasta la fecha,
alcanzando 2.03 g/L*h.

Ademas de la glucosa como fuente de carbono, también se ha usado hidrolizado de
restos de camote crudo, la cual es una materia prima renovable de bajo costo, para la
produccion de PMA mediante células inmovilizadas de A. pullulans en un sistema de
biorreactor de lecho fibroso aerdbico (AFBB). En tales condiciones, la produccion
maxima de PMA y la productividad de A. pullulans CCTCC M2012223 en la AFBB ha
sido de 57.5 g/L y 0.34 g/L*h (Zhanquan y Xiang, 2013).

Entre otros subproductos alimentarios, la melaza es un residuo de la cristalizacion
de sacarosa del jugo de la cafa de azucar. La melaza de cafa de azucar puede ser
utilizada como sustrato econdmico por A. pullulans sin ningun tratamiento previo ni
suplemento de nutrientes (Wu et al., 2022). Este subproducto fue utilizado como fuente
de carbono en el estudio realizado por (Feng et al.,, 2018), en el cual se estudid la
produccion de PMA y acido malico a partir de sacarosa y melaza de cafia de azucar
fermentada por la cepa modificada A. pullulans FJ-PYC. Utilizando la fermentacion por
lotes alimentados de FJ-PYC, se obtuvieron las concentraciones de PMA de 81.5 g/L y
94.2 g/L de &cido malico después de 140 horas de fermentacion con un rendimiento de

acido malico correspondiente de 0.62 g/g y una productividad de 0.67 g./L*h.
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Esta evidencia demuestra el potencial de residuos ricos en azucares para ser
empleados como sustratos econdmicos y eficientes en procesos fermentativos de alta

productividad.

1.5.2. Uso de residuos de la industria confitera para la produccién de PMA

En este sentido, un tipo de residuo con alto contenido de azucares simples y
complejos proviene de la industria confitera, la cual tiene una sélida presencia econdémica
en México.

Tan es asi, que en México la industria confitera representa un sector dinamico y en
crecimiento dentro del panorama agroindustrial. De acuerdo con el Instituto Nacional de
Estadistica y Geografia (INEGI), esta industria esta compuesta principalmente por
pequefias y medianas empresas (pymes), aunque las medianas y grandes concentran la
mayor parte del valor de la produccién bruta. En 2021 y 2022, el valor de la produccion
de la industria del chocolate y confiteria, en términos reales, alcanzé niveles superiores
a los que se tenian antes de la pandemia del COVID-19. En 2022, las exportaciones de
chocolate y materias primas derivadas del cacao crecieron 14.3 % respecto a 2021 y las
de la confiteria, 25.7 por ciento. En 2021, México ocupd6 el primer lugar en las
exportaciones mundiales de cacao en polvo con adicién de azucar u otro edulcorante y
el cuarto lugar en las exportaciones de confiteria. (INEGI, 2023). En la Figura 1.3 se
aprecia la evolucion de la produccion en miles de millones de pesos de la industria

confitera en los ultimos anos.

62

60.8

Miles de millones de pesos

2018 2019 2020 2021 2022
Ano

Figura 1.3. Evolucién de la produccion de la industria del chocolate y confiteria. Fuente:
(INEGI, 2023).
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No obstante, este crecimiento también ha derivado en una problematica ambiental
asociada a la generacion de residuos sélidos y liquidos. Diversos estudios indican que la
industria confitera puede generar hasta un 10 % de residuos respecto a su volumen de
produccion, lo cual incluye productos defectuosos, etiquetado erréneo, excedentes de
mezcla, fragmentos de chocolate, jarabes azucarados y material de empaque dafado
(Pilarska et al., 2018). Tradicionalmente, estos residuos han sido gestionados mediante
incineracion, vertido o reciclaje parcial, lo que conlleva emisiones contaminantes y
desaprovechamiento de recursos con alto contenido energético.

Frente a este escenario, han surgido multiples estrategias enfocadas en la
valorizacion biotecnoldgica de residuos confiteros. Una de las mas destacadas es su uso
como sustrato para procesos fermentativos, gracias a su elevado contenido en
carbohidratos simples como dextrosa, sacarosa y maltosa. Investigaciones recientes ya
han demostrado que los jarabes industriales azucarados obtenidos como subproducto
en plantas de confiteria pueden emplearse como fuente alternativa de carbono para la
produccion de compuestos de valor agregado, como el acido lactico o, en este caso, el
acido malico y polisacaridos microbianos como el pululano (Pilarska et al., 2018).

Estas estrategias estan alineadas con los Objetivos de Desarrollo Sostenible (ODS).
En particular, con la meta 12.3 que propone reducir a la mitad el desperdicio de alimentos
para 2030, asi como con los principios de economia circular, donde los residuos se
transforman en materias primas para nuevos procesos productivos (Bekavac et al.,
2025).

1.5.3 Valorizacion de residuos confiteros: estudio base para esta investigacion

En 2020, Ponce Amador realizé un estudio enfocado en el aprovechamiento de
residuos ricos en azucares fermentables, provenientes de la industria confitera. Para ello,
se empled la cepa Aureobasidium pullulans, la cual mostré un crecimiento robusto y un
perfil metabdlico adecuado para la bioconversidn bajo las condiciones planteadas.

Los experimentos iniciales se llevaron a cabo en un medio modelo que contenia
glucosa y sacarosa como principales fuentes de carbono. Se evaluaron diferentes
concentraciones y condiciones, obteniéndose rendimientos que oscilaron entre 0.2 y 0.4
g de poliacido malico (PMA) por gramo de sustrato, segun la proporcion de azucares y

otros factores del disefio experimental, como la adicién de citrato y malato de sodio.
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Posteriormente, el estudio avanzé hacia un escalado de laboratorio a nivel piloto, con
el objetivo de validar la factibilidad del proceso en condiciones mas cercanas a las
industriales. Para ello, se utilizé un biorreactor tipo batch con capacidad de 3 litros,
empleando jarabes reales obtenidos de residuos de confiteria. Estos jarabes
presentaban altas concentraciones de azucares fermentables, principalmente glucosa y
sacarosa, con un contenido de solidos solubles en el rango de 60 a 70 °Brix.

Durante la fermentacién, se utilizaron volumenes de medio de 1.75 L, con un pH
ajustado entre 5.5 y 6.0, temperaturas entre 25 y 28 °C, y tasas de aireaciéon de 0.5 a 1
VVM. Estas condiciones se optimizaron para favorecer tanto el crecimiento microbiano
como la produccion de PMA, en un proceso que tuvo una duracion de 240 horas.

Los resultados obtenidos en el escalado fueron significativamente superiores a los
del laboratorio. Se alcanzé un rendimiento final de 0.81 gema/g de sustrato, lo que
evidencia la eficacia del uso de jarabes de confiteria como materia prima, asi como la
adecuacion de las condiciones operativas a nivel piloto. La productividad fue de 0.56
g/L*h, un valor competitivo frente a otros procesos que emplean sustratos como melazas
u olotes, los cuales suelen requerir etapas adicionales o mayores costos operativos. El
crecimiento de A. pullulans y la generacion de biomasa fueron consistentes con lo
esperado, confirmando que la cepa mantiene su capacidad metabdlica al escalar el
proceso.

Una de las ventajas observadas durante el escalado fue el adecuado control de las
condiciones mediante la operacion batch, asimismo el disefo del reactor resulté eficaz
para garantizar una aireacion y mezcla homogéneas. No obstante, se identificd la
necesidad de implementar un control mas preciso de la temperatura y el pH en sistemas
de mayor escala, con el fin de evitar posibles inhibiciones en el crecimiento microbiano.
Ademas, aunque los residuos de confiteria presentan un alto contenido de azucares, su
variabilidad composicional podria requerir ajustes en el proceso para mantener la
consistencia en los resultados.

En conclusion, el estudio demuestra la viabilidad técnica y econdmica del uso de
residuos de confiteria para la produccion escalada de PMA, con rendimientos y
productividades competitivas. Este enfoque no solo representa una alternativa sostenible

para la obtencion de poliacido malico, sino que también ofrece una solucién innovadora
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para la valorizacion de residuos industriales, con importantes beneficios tanto

econdmicos como ambientales.

1.6 ESTUDIOS DE FACTIBILIDAD ECONOMICA

Sin embargo, para poder competir con la actual produccién industrial de acido malico,
la produccion fermentativa de acido malico deberia tener un coste eficaz, para esto, se
deben realizar en detalle analisis econdmicos relacionados con el uso de sustratos

alternativos de bajo costo, modos de fermentacién y procesamiento posterior.

1.6.1 Jugo de cana de azucar, glucosa y almidén de maiz como sustratos

En la literatura se reportan estudios como el realizado por Wei et al. (2017), cuyo
analisis de proceso y costos se basd en una planta con una produccién anual de 2,500
toneladas métricas, utilizando los siguientes parametros de fermentacion:

e Concentracion de azucar: 150 g/L

¢ Rendimiento de PMA: 0.5 g/g de azucar
e Productividad: 0.5 g/L*h

e Concentracion obtenida de PMA: 75 g/L.

Se compararon los costos de produccion usando jugo de cafia de azucar, glucosa y
almidon de maiz como sustratos. El jugo de cafia de azucar es la materia prima mas
econdomica (USD 0.178/kg) en comparacion con la glucosa (USD 0.50/kg) y el almidén
de maiz (USD 0.344/kg). El costo estimado del producto (PMA) es de USD 1.33/kg para
el jugo de cana de azucar, USD 1.73/kg para almidén de maiz y USD 1.96/kg para la
dextrosa. Segun este analisis el costo del producto podria variar con la escala de
produccion y el rendimiento del producto, la productividad y concentracién final de PMA
obtenido en la fermentacién. Por ejemplo, el costo de produccion de PMA podria
aumentar a USD 1.94/kg para jugo de cana de azucar y USD 2.24/kg para almidén de
maiz si el tamafio de la planta se redujera a 1,000 ton. Asi, como el costo de las materias
primas representa entre el 40% y el 60% del costo del producto final, el costo de
produccion de PMA es muy sensible al rendimiento del producto. Por ejemplo, aumentar
el rendimiento del producto de 0,5 g/g a 0,7 g/g reduciria el costo del producto en un
19.3% a USD 1.45/kg para el almidén de maiz y un 8% a USD 1.23/kg para el jugo de

cana de azucar. La productividad del reactor también tiene importantes impactos en el
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costo del producto, ya que afecta el tamafio del reactor y la inversion de capital. Si la
productividad del reactor cayera a 0.3 g/L*h, el costo de produccién de PMA a partir de
jugo de cafa de azucar aumentaria un 20% a USD 1.60/kg. Del mismo modo, la
concentracion del producto procedente de la fermentacion también tiene un efecto
econdmico importante, ya que el consumo de energia en el procesamiento posterior
aumentaria inversamente proporcional a la concentracion final del producto. El costo del
producto PMA a partir de jugo de cafia de azucar aumentaria a USD 1.68/kg (26.3%), si
la concentracion final de PMA de la fermentacion cayera a 50 g/L. Por lo tanto, es
importante tener una alta productividad (>0.5 g/L*h), rendimiento (>0.5 g/g) y
concentracion (>75 g/L) en la fermentacion de PMA. Este estudio demuestra que la
produccion de PMA a partir de jugo de caha de azucar sigue siendo un proceso

econdmicamente atractivo para el PMA a un precio de venta de USD 3.0/kg.

1.6.2 Melaza de soya, cascara de soya y maiz como sustrato

De igual manera, la melaza de soya es una fuente de diversos azucares,
potencialmente utilizables para su fermentacion y obtencién de PMA, tal como se
muestra en el estudio realizado por (Cheng et al., 2017) en el que se analizan los costos
de produccion de acido malico a partir de maiz, cascara de soja y melaza de soja basado
en una produccion anual de acido malico de 5,000 TM con los siguientes parametros de
fermentacion:

¢ Rendimiento de acido malico: 0.50 g/g de azucar
e Productividad volumétrica: 0.5 g/L*h
e Concentracion final: 40 g/L.

Los costos de producciéon de acido malico son de USD 1.37/kg para el maiz, USD
1.75/kg para la cascara de soja y USD 1.10/kg para la melaza soja. Claramente, la
melaza de soja, que es la materia prima mas barata tiene la mejor economia para
aplicacion comercial. Primeramente, el costo de produccion aumentaria
significativamente si la tasa de producciéon anual fuera menor que 5,000 ton, mientras
que aumentar aun mas la tasa mas alla de 5,000 ton tendria pequefios beneficios de
costos. Dado que el costo de la materia prima representa la mayor parte del costo del
producto final, el rendimiento en la fermentacién tendria un efecto importante en la

economia. Por ejemplo, si el rendimiento del producto aumenta un 40%, de 0.5 g/ga 0.7
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g/g, el costo unitario de produccion de acido malico disminuiria 10%, de USD 1.10/kg a
USD 0.99/kg para la melaza de soya, y 15.5%, de USD 1.75 a USD 1.47/kg para la
cascara de soya lo que también convertiria a esta ultima en una materia prima
economicamente atractiva. Una concentracion de producto mas alto también ayuda a
reducir el costo de produccion porque no sélo puede reducir el tamafio del reactor y, por
lo tanto, el costo de capital, sino que también simplifica la separacién posterior y reduce
el costo de energia en la recuperacién y purificacion del producto. Es especialmente
importante conseguir una concentracion de producto decente (>40 g/L) en la
fermentacion ya que un nivel bajo aumentaria la cantidad de agua que se eliminara en la
ultrafiltracién y aumentaria el costo exponencialmente. Por ejemplo, si la productividad
se duplica a 1.0 g/L*h, el volumen del fermentador se reducira en un 50% y el costo del
fermentador en 36%. Y ya que los fermentadores representan entre el 50% y el 60% del
costo total del equipo, la inversion de capital total podria reducirse en 20%, lo que
aumentaria el retorno de la inversion ROI en 25% y reduciria el periodo de recuperacion
en aproximadamente 20%.

Si bien hay varios informes bibliograficos sobre la fermentacion del acido malico,
todavia son muy pocos los informes que cubren el analisis econémico de la produccién
de acido malico. Esto representa una brecha significativa en la literatura actual, ya que
el analisis econdmico es crucial para evaluar la viabilidad comercial de la produccion a

escala industrial.

19



2. JUSTIFICACION E HIPOTESIS

Justificacion

La creciente necesidad de adoptar procesos productivos sostenibles impulsa la
busqueda de alternativas tecnoldgicas que permitan reducir el impacto ambiental y
optimizar el uso de recursos. En este contexto, el aprovechamiento de residuos
agroindustriales con alto contenido de azucares, como los generados por la industria
confitera, representa una oportunidad estratégica, tanto desde el punto de vista
ambiental como econdémico. Estos residuos suelen ser subutilizados o eliminados
mediante procesos contaminantes y pueden ser transformados en sustratos
fermentables de bajo costo para obtener productos de alto valor agregado.

Entre los compuestos de interés destacan el acido malico, ampliamente utilizado en
las industrias alimentaria, farmacéutica y quimica, asi como el pululano, un polisacarido
con aplicaciones en las industrias de alimentos, cosmética y biomédica. La produccion
simultanea de ambos compuestos, a través de fermentacion microbiana con
Aureobasidium pullulans, ofrece una ruta biotecnolégica con potencial para integrarse en
esquemas de biorrefineria, maximizando el aprovechamiento de los residuos y
diversificando los productos obtenidos.

Sin embargo, para que esta alternativa sea viable a escala industrial, es necesario
evaluar su factibilidad técnica y econdmica de manera integral. En este sentido, la
simulacién de procesos mediante herramientas como SuperPro Designer® permite
analizar, bajo condiciones realistas, el comportamiento del sistema, dimensionar los
equipos requeridos y estimar los costos asociados, asi como realizar proyecciones
financieras confiables. Asimismo, la validacion experimental en medios reales permite
establecer con mayor certeza los parametros cinéticos y rendimientos del sistema.

Este proyecto busca entonces demostrar que los residuos de la industria confitera
pueden ser valorizados eficientemente mediante un proceso fermentativo optimizado y
econdmicamente rentable, promoviendo un modelo de economia circular aplicable a
otras cadenas productivas. De este modo, se contribuye tanto al disefio de procesos
biotecnoldgicos sostenibles como a la reduccion del impacto ambiental asociado a la

generacion de residuos azucarados.
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Hipotesis

Los residuos azucarados de la industria confitera pueden ser utilizados como
sustrato alternativo para la produccion simultanea de acido malico y pululano mediante
fermentacion con Aureobasidium pullulans, alcanzando rendimientos y productividades
técnicas suficientes para justificar, a través de modelado y simulacion de procesos, su

factibilidad econdmica a escala industrial.
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3. OBJETIVOS

3.1 OBJETIVO GENERAL

Evaluar la viabilidad técnico-econdmica de la produccion simultanea de acido malico
y pululano a partir de residuos azucarados de la industria confitera mediante
fermentacidon microbiana con Aureobasidium pullulans, integrando validacion
experimental y simulacién de procesos en SuperPro Designer® para estimar el potencial

de escalamiento industrial.

3.2 OBJETIVOS ESPECIFICOS

1. Realizar fermentaciones en medio modelo y medio real con Aureobasidium
pullulans para estimar los rendimientos y productividades de acido malico y
pululano.

2. Modelar y simular el proceso completo en SuperPro Designer®, incluyendo
las etapas de pretratamiento, fermentacion y recuperacién de productos.

3. Estimar los costos de produccion y evaluar la rentabilidad del proceso

mediante indicadores financieros como TIR, VPN y POT.

4. Realizar un andlisis de sensibilidad econémico para identificar los parametros

criticos que afectan la factibilidad del proceso.
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CONCLUSIONES

El presente trabajo demostrd la viabilidad técnica y econdmica de producir
simultdneamente acido malico (PMA) y pululano mediante fermentacion microbiana con
Aureobasidium pullulans, empleando como sustrato residuos azucarados provenientes
de la industria confitera. A través de una estrategia integral que combiné experimentacion
en laboratorio, modelado cinético y simulacion de procesos en SuperPro Designer®, se
logré establecer un esquema productivo factible, sustentado en principios de economia
circular y valorizacion de residuos.

Desde el punto de vista experimental, se verifico que A. pullulans es capaz de crecer
de manera sostenida en medios elaborados con jarabes industriales, alcanzando
concentraciones de biomasa de hasta 0.02 g/mL y manteniendo su viabilidad celular
durante 240 horas de fermentacion. Los rendimientos obtenidos para el PMA en estos
medios fueron de hasta 0.036 g/mL, con productividades cercanas a 0.15 g/L-h, mientras
que el pululano se produjo en proporciones menores pero complementarias, con
rendimientos promedio de 0.196 g/g. Los datos experimentales confirmaron el potencial
del residuo como sustrato.

La simulacion del proceso permiti6 modelar cada etapa productiva, desde el
pretratamiento de la merma hasta la recuperacion de productos, integrando balances de
materia y estimaciones economicas. Los resultados proyectaron una inversion total de
capital de 40.78 millones de pesos mexicanos, con ingresos anuales por 20.88 millones
y una TIR del 11.34 %. El analisis de sensibilidad identifico la disponibilidad de materia
prima y el precio de venta como los principales factores de riesgo, mientras que los
costos de servicios mostraron un impacto menor sobre la rentabilidad.

En conjunto, los resultados obtenidos validan que el uso de residuos confiteros no
solo es viable desde el punto de vista técnico y biotecnolégico, sino también competitivo
en términos econdmicos. La produccion conjunta de PMA y pululano en un esquema de
biorrefineria representa una estrategia innovadora para reducir la carga ambiental de la
industria alimentaria y diversificar la oferta de bioproductos de alto valor. Ademas, este
enfoque puede ser escalado y adaptado a otras fuentes de residuos ricos en azucares,
abriendo nuevas posibilidades para el disefio de procesos sostenibles en el contexto de

la bioeconomia.
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