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Respuesta: el sol se convertirá en una gigante roja en 
5.000 millones de años, es decir, 5*103 * 106 = 5*109 

años. Como un año tiene 3.2 *107 segundos ≈ 2*107 se-
gundos, el Sol se convertirá en una gigante roja en aproxi-
madamente 1017 segundos.

Segunda pregunta: ¿cuánto tiempo falta para que se des-
aparezca el Universo?

Respuesta: entre 1014 y 1032 años. Es decir, según el 
razonamiento anterior, entre 1021 y 1039 segundos.

Tercera pregunta: ¿cuántas moléculas hay ahora?
Respuesta: ahora hay algo menos de 200 millones = 2*108.
Cuarta pregunta (múltiple): ¿Cuántas moléculas podrán sin-

tetizar los humanos? ¿A qué velocidad las pueden prepa-
rar?

Respuesta: supongamos, como hipótesis atrevida, que to-
dos los humanos pueden sintetizar unas 103 moléculas por 
segundo. En ese caso, podemos combinar los siguientes 
cálculos:

a) El Sol engulle a la Tierra (s) x moléculas s–1 = 1020 

moléculas
b) El Universo se extingue (s) x moléculas s–1 = entre 

1024 y 1042 moléculas, en promedio 1041. 

Por tanto, entre cuando ya no queden humanos y cuan-
do ya no quede nada (sopa isótropa) se habrán preparado 
entre 1020 y 1041 moléculas.

Quinta pregunta (múltiple): ¿cuántas moléculas quedarán 
por descubrir? ¿Hay un número finito o infinito de molécu-
las posibles? ¿Es el infinito únicamente un concepto mate-
mático?

Respuesta: Se han sintetizado moléculas enormes tales 
como el genoma de una bacteria con unos 600.000 pa-
res de bases (enlaces P-O). También se ha secuenciado 
una molécula de 2,3 *106 bases. La cuestión de si hay 
un número finito o infinito de moléculas posibles tiene una 
respuesta trivial: dado que el número de partículas elemen-
tales es finito (unas 1080) no se pueden preparar un número 
infinito de moléculas. En una publicación de 2006 nosotros 
razonamos así.[7] Copio la introducción:

A simple comparison between a CnH2n+2 alkane and its 
superior homologue C(n+1)H2(n+1)+2 allows to reach the fo-
llowing conclusions: the stability of, for instance, the 
central C-C bond cannot be identical for both molecules 
because only identical molecules have identical proper-
ties. It can increase monotonously, even by a minute 
amount, but this can be excluded a priori because it 
will lead to the absurd situation of an infinitely stable 
C-C bond. It can decrease and with a number n suffi-
ciently big, the bond would be no longer stable and 
the unquestioned paradigm would prove wrong. The 
possibility of an alternation, say even/odd, so common 
in chemistry has no consequences for the problem since 
it corresponds to compare CnH2n+2 with C(n+2)H2(n+2)+2.

En última instancia este razonamiento es una falacia, 
pues queda una tercera posibilidad que es la conclusión 

a la que llegamos y que recuerda la paradoja de Zenón 
de Aquiles y la tortuga: «cuando el número de carbonos 
aumenta, la energía de disociación del enlace CC cen-
tral tiende asintóticamente aun valor constante» (es fácil 
de comprender: el enlace CC central de un alcano de un 
millón de átomos de carbono no se va a ver modificado 
por añadir un CH3 al final de la cadena). Llamémoslo osci-
lación amortiguada.

Por tanto, como conclusión podemos afirmar: «hay un 
número infinito de moléculas teóricamente posibles, cuya 
síntesis efectiva solo está limitada por la cantidad de ma-
teria disponible».

Antes de concluir esta parte, vale la pena recordar los 
trabajos del químico suizo Jean-Louis Reymond (Universi-
dad de Berna).[8] Este autor se ha preguntado cómo están 
distribuidas las moléculas (limitadas a 17 átomos de C, 
N, O, S y los halógenos) en el espacio de muchas dimen-
siones que las caracterizan . Con ese «minúsculo» sub-
conjunto, ha generado 2 * 1011 moléculas (200 billones 
americanos). Un análisis en componentes principales para 
reducirlas a dos dimensiones muestra la distribución muy 
desigual de las moléculas, agrupadas en «clusters» y con 
enormes zonas vacías que reflejan más la historia de la 
química que una exploración racional. 

Recordemos que el número de moléculas que podemos 
preparar antes de desaparecer está comprendido entre 
1020 y 1042, números gigantescos si se comparan con las 
conocidas (108) y con las del conjunto de Reymond (1011).

Un hidrocarburo de talla relativamente modesta, 
C167H336 tiene más de 1080 isómeros. Relativamente mo-
desta porque se han sintetizado el C384H770 (lineal) y el 
C288H576 (anillo). Con 15 hexágonos se pueden construir 
74.107.910 bencenos condensados. Cuesta imaginarse 
las consecuencias de la explosión combinatoria.

Contar isómeros no es tarea de químicos teóricos sino 
de matemáticos o de químicos matemáticos, que tienen en 
Match una de sus principales revistas. El gran referente 
en este campo es George Pólya, un matemático húnga-
ro,[9] aunque contribuciones muy importantes son debidas 
a Alexandru T. Balaban.[10]

En este escenario tan general, podemos concluir que 
es tarea de los químicos teóricos predecir las propieda-
des de las moléculas desconocidas, de tal manera que se 
sinteticen aquellas que tengan las propiedades deseadas, 
de modo que el factor limitante no será la capacidad de 
síntesis (mil por segundo) sino la capacidad de cálculo 
(¿millones por segundo?).

Como ya hemos comentado en la Figura 6 la capa-
cidad de predicción es extremadamente variable. Pero 
tenemos millones de años por delante, salvo, claro, que 
cometamos un terrible error.

Lo que les pido no es nada fuera de lugar. Llevamos 
mucho tiempo haciendo predicciones, por ejemplo, usando 
modelos extratermodinámicos (Hammett, Taft, Kamlet, Ab-
boud, Elguero...)[11] que son a la química cuántica lo que 
el Calendario Zaragozano es al superordenador Cirrus de 
la AEMET (Figura 7).
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Para empezar y contrariamente a otras disciplinas de la 
química con nombres bien definidos reflejados en sus prin-
cipales revistas, como es el caso, por ejemplo, de la quí-
mica orgánica (J. Org. Chem., Eur. J. Org. Chem., Org. 
Lett., Org. Biomol. Chem., Beilstein J. Org. Chem.) o la 
inorgánica ( Inorg. Chem., Inorg. Chim. Acta, Eur. J. Inorg. 
Chem.) esta rama de la química tiene tres nombres: quí-
mica computacional (J. Comput. Chem.), química teórica 
(Theor. Chem. Acc.) y química cuántica (Int. J. Quantum. 
Chem.), que se usan indistintamente, al menos cuando uno 
elige donde publicar, pero que son diferentes (¿qué tiene 
de cuántica la dinámica molecular en sí misma o parte del 
premio Nobel a Martin Karplus aparte del uso de paráme-
tros para los campos de fuerza basados en cálculos cuán-
ticos?). Incluso los hay híbridos (Comput. Theor. Chem., 
J. Chem. Theor. Comput.) lo cual demuestra que son térmi-
nos diferentes: cuántica es el más pequeño y definido, teóri-
ca es mayor y casi se confunde con el siguiente (¿cómo ha-
cer teoría sin un ordenador?) y computacional es el mayor 
(Figura 1). Así que el nombre del Grupo está bien elegido.

La conferencia empezaba con un poco de historia, 
como no podría ser de otra manera dada la edad del 
conferenciante. Recordaba que en los veinte años que 
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trabajé en Montpellier no hubo ningún químico teórico ni 
en la Universidad, ni en la Escuela Superior de Ingenieros 
Químicos, ni en el CNRS, problema que no se resolvió 
hasta la llegada de Odile Eisenstein en 1996. 

En el curso de mi tesis (1961) se planteó el problema 
de la tautomería anular de los pirazoles (en rojo), proble-
ma que pronto se extendió a todos los azoles (Figura 2), 
dando lugar a una publicación de 1969 (Figura 3).

En el célebre libro de 1939, The Nature of the Chemi-
cal Bond,[1] Linus Pauling ya discute la tautomería de los 
pirazoles que, con los imidazoles y los bencimidazoles, 
pertenecen al grupo de la tautomería degenerada o autó-
tropa (ambos tautómeros son idénticos salvo si llevan un 
sustituyente en la posición adecuada; en el caso de Pau-
ling, el 3(5)-metil-1H-pirazol).

ensayo

CUÁNTICA TEÓRICA COMPUTACIONAL

Figura 1. Los tres nombres de unas disciplinas relacionadas. Figura 2. Los cinco azoles y los tres benzazoles.

La revista de la Real Sociedad Española de Química

J. Elguero Bertolini

Hace unos días, durante la reunión virtual del Grupo de Química y Computación de la RSEQ, 
pronuncié una charla titulada «Cara y cruz de la química computacional»; al final de ella, Fer-
nando Cossío, más por amistad que por otra cosa, sugirió que se podría publicar en Anales si los 
censores lo consideran oportuno. Es evidente que no se trata de poner una tras otra las imágenes 
acompañadas de unos pequeños textos, así que esto es un intento de metaconferencia. 

La revista de la Real Sociedad Española de Química

Contaminantes emergentes en nuestras aguas

En las últimas décadas, la contaminación del agua se ha con-
vertido en una de las principales preocupaciones a nivel mun-
dial. A pesar de la instalación de estaciones depuradoras de 
aguas residuales (EDARs, 2950 EDARs con una capacidad de 
depuración de 4000 Hm3 al año, según los datos del Ministe-
rio de Agricultura, Alimentación y Medio Ambiente del Gobier-
no de España en el año 2016),[1] la contaminación del agua 
sigue aumentando de forma drástica año tras año. A medida 
que se producen y aplican nuevas sustancias químicas en di-
ferentes sectores (industria, medicina, etc.), los contaminantes 
presentes en aguas residuales también se vuelven diversos.[2]

Son especialmente preocupantes los denominados contam-
inantes orgánicos emergentes (COEs), término que se usa no 
sólo para incluir a las especies contaminantes ya conocidas, 
sino también a compuestos desarrollados recientemente con 
potenciales efectos negativos para el medio ambiente y la 

salud humana.[3] Los COEs se encuentran por centenares en 
los recursos hídricos e incluyen una amplia gama de compues-
tos, como por ejemplo productos farmacéuticos y de cuidado 
personal, plaguicidas, productos veterinarios, compuestos y 
subproductos industriales, aditivos alimentarios y nanomateri-
ales artificiales. Los COEs entran en el medio ambiente desde 
una gran variedad de fuentes y vías: EDARs que no están 
equipadas para eliminarlos, efluentes de plantas de tratamien-
to municipales, fosas sépticas, efluentes hospitalarios, activi-
dades ganaderas, almacenamientos subterráneos de residuos 
domésticos e industriales, entre otros.[3] Entre los sistemas de 
eliminación de contaminantes actuales se encuentran el trata-
miento biológico (común en plantas de tratamiento que cuentan 
con sistema terciario), los sistemas de oxidación avanzados y 
los procesos de separación con membrana (ósmosis inversa, 
nanofiltración, etc.) entre otros. Aunque estos últimos métodos 
han resultado ser eficaces en la eliminación de COEs, su gran 
demanda energética sumado al elevado coste de aplicación, 

Resumen: Los contaminantes orgánicos emergentes (COEs) son una clase de contaminantes generados 
por la actividad humana (ej. agroquímicos, productos farmacéuticos y de cuidado personal). Los COEs 
se liberan directamente al medioambiente tras pasar por las plantas de tratamiento de aguas residuales 
(no equipadas para eliminarlos), lo que implica un grave riesgo para la salud y el medioambiente. 
Recientemente, las redes metal-orgánicas o MOFs (del inglés, Metal-Organic Frameworks) se han pro-
puesto como materiales para la eliminación de COEs. Esta revisión describe las diferentes estrategias 
basadas en MOFs para la eliminación de estos contaminantes en agua (adsorción y/o (foto)catálisis), 
y cita algunos de los trabajos más destacados.

Palabras clave: Redes metal-orgánicas, descontaminación de aguas, contaminantes orgánicos emergentes 

Abstract: Emerging organic pollutants (EOCs) are a class of pollutants generated by human activity (e.g., 
agrochemicals, pharmaceuticals, and personal care products). EOCs are released directly into the en-
vironment after passing through wastewater treatment plants (not equipped to remove them), posing a 
serious risk to health and environment. Recently, metal-organic frameworks or MOFs have been proposed 
as materials for the removal of EOCs. This review describes the different strategies based on MOFs for 
the efficient removal of these pollutants in water (adsorption and/or (photo)catalysis) and cites some of 
the most prominent works.

Keywords: Metal-organic frameworks, water decontamination, emerging organic contaminants
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nanciados por persona con 100.000 € en el ámbito de 
la biomedicina, con 40.000 € en química orgánica y con 
20.000 € en química teórica. 

La frugalidad de la QT ha llevado a muchos países, 
modestos científicamente, a tener una actividad en química 
teórica, medida en publicaciones, considerable. Algunas 
son repeticiones de trabajos anteriores calculados a mejor 
nivel. En todo caso, no es bueno para la imagen de la 
disciplina.

Obliteración. Un trabajo teórico, cuando es repetido a 
nivel superior, deja de ser citado. Ya nadie cita los trabajos 
de Pujol. Los azoles han sido calculados muchas veces, 
cada vez a nivel más elevado. Para ser citados no basta 
ser los primeros ni que cualitativamente los resultados sean 
correctos. Hay que aportar algo más, aunque no sea muy 
original: efectos de disolvente específicos, estados excita-
dos, nuevas metodologías… A continuación, algunos datos 
relevantes:

Tabla 2. Desaparición paulatina de la citabilidad de la publicación teórica original sobre los azoles.

Año Nivel de teoría Comentarios

1970 LCAO-SCF Roche & Pujol

1984 INDO, STO-3G Citan a Pujol

1986 6-31G*/6-31G No citan a Pujol

1998 6-31G* No citan a Pujol

2006 MP2/6-311++G(d,p) No citan a Pujol

2010 M06-2X/6-311++G(d,p) No citan a Pujol

2013 MP2/6-311++G(d,p) No citan a Pujol

2020 DZVP-MOLOPT-SR-GTH No citan a Pujol

Quitando la publicación de 1984, que es nuestra,[3] 
muchos trabajos han estudiado el mismo problema olvidan-
do que fueron Pujol y Roche los primeros en investigarlo. 

Ahora una característica de la QT que es en parte cara 
y en parte cruz.

El peligro de la predicción. A los sintéticos no les gustará 
hacer la química que los teóricos hayan predicho. Hoy día 
ya es frecuente que no citen, como trabajo previo, una 
predicción teórica. Imagínense que Castells y Serratosa, en 
vez de estudiar y publicar el C60H60 (el perhidrofullereno) 
en 1983, hubiesen dicho que el C60 debía ser estable y 
(con la ayuda de Santiago Olivella, por ejemplo) hubie-
sen calculado sus espectros que, probablemente, hubiesen 
coincidido con los medidos por Kroto, Curl y Smalley en 
1985, lo que les valió el premio Nobel en 1996 (Figura 5). 

No es lo mismo encontrar una cosa buceando en lo des-
conocido que sintetizar una cosa predicha ab initio para 
verificar si se cumplen las predicciones. Como ha escrito 
el gran Aleksander Isaakovich Kitaigorodskii «A first-rate 
theory predicts; a second-rate theory forbids and a third-rate 
theory explains after the facts».[5]

A esta definición hay que añadir una dimensión más: la 
dificultad intrínseca del problema (Figura 6). Cuanto más 
complejo es el problema más tarde llegarán las teorías que 
predicen.

Finalmente, paso a comentar la que, en mi opinión, 
es la cara más interesante en favor de la química teórico-
computacional. Es un razonamiento un tanto largo, pero 
les invito a que lo recorran conmigo a través de una serie 
de preguntas y respuestas.

La química computacional y el final de la ciencia. Vamos a em-
pezar preguntándonos cuántas moléculas sintetizarán los 
humanos antes de extinguirse. Los números no hay que 
tomárselos demasiado en serio. Son como los relativos a 
la conocida pregunta de si hay en el universo otras civili-
zaciones inteligentes. Son tantas las aproximaciones que 
cuando se multiplican el resultado es totalmente incierto. 
Multiplicar un número gigantesco por uno infinitesimal da 
cualquier resultado. La famosa ecuación de Drake[6] da, 
o bien menos de una, o bien un millón de civilizaciones 
inteligentes. 

Primera pregunta: ¿cuánto tiempo falta para que se extin-
gan los humanos?

Figura 5. La publicación de Castells y Serratosa sobre el C60H60.
[4] 

Figura 6. La complejidad del problema influye en el carácter predictivo de una teoría.
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20.000 € en química teórica. 

La frugalidad de la QT ha llevado a muchos países, 
modestos científicamente, a tener una actividad en química 
teórica, medida en publicaciones, considerable. Algunas 
son repeticiones de trabajos anteriores calculados a mejor 
nivel. En todo caso, no es bueno para la imagen de la 
disciplina.

Obliteración. Un trabajo teórico, cuando es repetido a 
nivel superior, deja de ser citado. Ya nadie cita los trabajos 
de Pujol. Los azoles han sido calculados muchas veces, 
cada vez a nivel más elevado. Para ser citados no basta 
ser los primeros ni que cualitativamente los resultados sean 
correctos. Hay que aportar algo más, aunque no sea muy 
original: efectos de disolvente específicos, estados excita-
dos, nuevas metodologías… A continuación, algunos datos 
relevantes:

Tabla 2. Desaparición paulatina de la citabilidad de la publicación teórica original sobre los azoles.

Año Nivel de teoría Comentarios

1970 LCAO-SCF Roche & Pujol

1984 INDO, STO-3G Citan a Pujol

1986 6-31G*/6-31G No citan a Pujol

1998 6-31G* No citan a Pujol

2006 MP2/6-311++G(d,p) No citan a Pujol

2010 M06-2X/6-311++G(d,p) No citan a Pujol

2013 MP2/6-311++G(d,p) No citan a Pujol
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Quitando la publicación de 1984, que es nuestra,[3] 
muchos trabajos han estudiado el mismo problema olvidan-
do que fueron Pujol y Roche los primeros en investigarlo. 

Ahora una característica de la QT que es en parte cara 
y en parte cruz.

El peligro de la predicción. A los sintéticos no les gustará 
hacer la química que los teóricos hayan predicho. Hoy día 
ya es frecuente que no citen, como trabajo previo, una 
predicción teórica. Imagínense que Castells y Serratosa, en 
vez de estudiar y publicar el C60H60 (el perhidrofullereno) 
en 1983, hubiesen dicho que el C60 debía ser estable y 
(con la ayuda de Santiago Olivella, por ejemplo) hubie-
sen calculado sus espectros que, probablemente, hubiesen 
coincidido con los medidos por Kroto, Curl y Smalley en 
1985, lo que les valió el premio Nobel en 1996 (Figura 5). 

No es lo mismo encontrar una cosa buceando en lo des-
conocido que sintetizar una cosa predicha ab initio para 
verificar si se cumplen las predicciones. Como ha escrito 
el gran Aleksander Isaakovich Kitaigorodskii «A first-rate 
theory predicts; a second-rate theory forbids and a third-rate 
theory explains after the facts».[5]

A esta definición hay que añadir una dimensión más: la 
dificultad intrínseca del problema (Figura 6). Cuanto más 
complejo es el problema más tarde llegarán las teorías que 
predicen.

Finalmente, paso a comentar la que, en mi opinión, 
es la cara más interesante en favor de la química teórico-
computacional. Es un razonamiento un tanto largo, pero 
les invito a que lo recorran conmigo a través de una serie 
de preguntas y respuestas.

La química computacional y el final de la ciencia. Vamos a em-
pezar preguntándonos cuántas moléculas sintetizarán los 
humanos antes de extinguirse. Los números no hay que 
tomárselos demasiado en serio. Son como los relativos a 
la conocida pregunta de si hay en el universo otras civili-
zaciones inteligentes. Son tantas las aproximaciones que 
cuando se multiplican el resultado es totalmente incierto. 
Multiplicar un número gigantesco por uno infinitesimal da 
cualquier resultado. La famosa ecuación de Drake[6] da, 
o bien menos de una, o bien un millón de civilizaciones 
inteligentes. 
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gan los humanos?

Figura 5. La publicación de Castells y Serratosa sobre el C60H60.
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Figura 6. La complejidad del problema influye en el carácter predictivo de una teoría.

hacen que su implementación en las EDARs sea difícil.[4] Final-
mente, teniendo en cuenta el estrés hídrico que sufren amplias 
zonas del planeta (entre ellas el sur de Europa), el tratamiento 
adecuado de las aguas residuales debe de convertirse en un 
importante recurso hídrico, siendo su reutilización una cuestión 
crucial que debe de abordarse con eficacia.

Contaminantes orgánicos emergentes (COEs): ojos que 
no ven, corazón que SI siente

Cada día miles de nuevos productos químicos entran en el 
mercado a nivel mundial. A pesar de que existen más de 50 
millones de productos químicos comerciales, tan solo el 1% 
están inventariados o regulados por ley, y la mayoría de ellos 
acaban en nuestras fuentes de agua potable sin información 
acerca de su potencial toxicidad.[5] Hay que matizar que no 
todas las sustancias introducidas en el medio acuático son 
contaminantes, pero sí lo son aquellas que puede tener efectos 
perjudiciales para la salud humana o el medio ambiente. Las 
graves consecuencias de verter aguas residuales no tratadas 
o tratadas inadecuadamente incluyen efectos nocivos para la 
salud humana, grave impacto ambiental y repercusiones neg-
ativas en actividades económicas relevantes. Sin embargo, la 
presencia de COEs no indica necesariamente que la ingestión 
de agua conlleve un riesgo para la salud, ya que también 
intervienen otros factores en la toxicidad de un compuesto 
(concentración, tiempo de exposición, estabilidad, coexisten-
cia con otros contaminantes, etc.). El gran problema de los 
COEs es el desconocimiento de su impacto a medio o largo 
plazo en la salud humana y el medio ambiente.

Redes Metal-Orgánicas (MOFs) como materiales 
excepcionales para la remediación ambiental

En los últimos años, se han publicado numerosos estudios 
relacionados con el desarrollo de nuevos procesos para la 
eliminación de COEs. Algunos ejemplos son la ozoniza-
ción,[6] cloración,[7] sonodegradación,[8] biodegradación,[9] 
catálisis inorgánica,[10] o tratamiento con carbón activado.
[11] Entre todas estas tecnologías, las redes metal-orgánicas 
o MOFs (del inglés, Metal-Organic Frameworks) han sido 
recientemente propuestas para la eliminación de contami-
nantes en agua.[12] Los MOFs son una clase de polímeros de 
coordinación porosos constituidos por nodos inorgánicos (ej. 
átomos, clústers, cadenas) y ligandos enlazadores orgáni-
cos (ej. carboxilatos, fosfonatos, azolatos) que se ensamblan 
formando una red periódica multidimensional.[13] Estos mate-
riales se han propuesto para diversas aplicaciones, como la 
adsorción,[14] separación,[15] detección,[16] catálisis,[17] pilas 
de combustible,[18] administración de fármacos,[19] tratamiento 
de sobredosis,[20] biocatálisis,[21] etc. Los MOFs presentan 
características que los hacen materiales prometedores para 
la eliminación de contaminantes en agua: i) gran superficie 
específica (Brunaeur-Emmett-Teller (SBET) hasta 7000 m2·g-1) 

y volumen de poro (Vp) asociados a altas capacidades de 
adsorción, ii) centros activos donde los contaminantes pue-
den ser quimisorbidos y/o degradados; iii) algunos son muy 
estables en el agua; iv) tienen cavidades fácilmente funciona-
lizables y adaptables, donde pueden tener lugar interaccio-
nes específicas entre el anfitrión y el huésped; v) se pueden 
sintetizar a gran escala; y vi) pueden estar conformados en 
forma de monolitos,[22] gránulos, membranas o columnas,[23] 
adaptadas a los dispositivos que se utilizan en EDARs.

Por otro lado, si los comparamos con otros adsorbentes 
orgánicos (carbones) o inorgánicos (zeolitas o sílices), los 
MOFs presentan varias ventajas para la eliminación de una 
gran variedad de contaminantes: i) una composición, que 
permite combinaciones casi infinitas, ii) una gran variabilidad 
estructural, iii) una porosidad muy alta con un gran panel de 
tamaños y formas de poros, que van desde los microporos 
hasta los mesoporos, y iv) una fácil modulación de sus propie-
dades fisicoquímicas mediante una simple funcionalización 
del enlazador orgánico, adsorción de un modulador en su 
porosidad, o incluso la transmetalación parcial de nodos 
metálicos.[24] 

Recientemente, los materiales MOF se han estudiado en 
remediación ambiental, no sólo como adsorbentes selectivos 
de COEs (Esquema 1), sino también como plataforma para su 
degradación mediante procesos catalíticos. Desde el primer 
MOF reportado en la adsorción de un colorante (naranja de 
metilo-MO) en agua en el año 2010,[25] o el primer MOF en 
la degradación catalítica de un producto industrial (fenol-
PH) en agua en el año 2007,[26] se han publicado una gran 
cantidad de trabajos relacionados con el uso de MOFs para 
la eliminación de una amplia variedad de contaminantes 
incluyendo tintes,[27] especies metálicas,[28] productos farma-
céuticos,[29] plastificantes,[30] agroquímicos,[31] y productos in-
dustriales,[32] entre otros. Asimismo, se han dedicado grandes 
esfuerzos a la modificación de las propiedades adsorbentes y 
catalíticas de los MOFs mediante el control de su tamaño de 
poro (añadiendo grupos funcionales, creando defectos…) o a 
través de la preparación de materiales composite a base de 
MOF (asociados con partículas metálicas, óxido de grafito, 
perovskitas, etc.), con el fin de obtener adsorbentes y/o cata-
lizadores mejorados para el tratamiento de aguas contamina-
das. En este trabajo, se citarán algunos ejemplos destacados 
en el uso de los mejores MOFs tridimensionales (3D)-MOFs 
y composites basados en MOFs probados hasta la fecha 
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Esquema 1. Esquema del uso de los MOFs como materiales adsorbentes de COEs.
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Respuesta: el sol se convertirá en una gigante roja en 
5.000 millones de años, es decir, 5*103 * 106 = 5*109 

años. Como un año tiene 3.2 *107 segundos ≈ 2*107 se-
gundos, el Sol se convertirá en una gigante roja en aproxi-
madamente 1017 segundos.

Segunda pregunta: ¿cuánto tiempo falta para que se des-
aparezca el Universo?

Respuesta: entre 1014 y 1032 años. Es decir, según el 
razonamiento anterior, entre 1021 y 1039 segundos.

Tercera pregunta: ¿cuántas moléculas hay ahora?
Respuesta: ahora hay algo menos de 200 millones = 2*108.
Cuarta pregunta (múltiple): ¿Cuántas moléculas podrán sin-

tetizar los humanos? ¿A qué velocidad las pueden prepa-
rar?

Respuesta: supongamos, como hipótesis atrevida, que to-
dos los humanos pueden sintetizar unas 103 moléculas por 
segundo. En ese caso, podemos combinar los siguientes 
cálculos:

a) El Sol engulle a la Tierra (s) x moléculas s–1 = 1020 

moléculas
b) El Universo se extingue (s) x moléculas s–1 = entre 

1024 y 1042 moléculas, en promedio 1041. 

Por tanto, entre cuando ya no queden humanos y cuan-
do ya no quede nada (sopa isótropa) se habrán preparado 
entre 1020 y 1041 moléculas.

Quinta pregunta (múltiple): ¿cuántas moléculas quedarán 
por descubrir? ¿Hay un número finito o infinito de molécu-
las posibles? ¿Es el infinito únicamente un concepto mate-
mático?

Respuesta: Se han sintetizado moléculas enormes tales 
como el genoma de una bacteria con unos 600.000 pa-
res de bases (enlaces P-O). También se ha secuenciado 
una molécula de 2,3 *106 bases. La cuestión de si hay 
un número finito o infinito de moléculas posibles tiene una 
respuesta trivial: dado que el número de partículas elemen-
tales es finito (unas 1080) no se pueden preparar un número 
infinito de moléculas. En una publicación de 2006 nosotros 
razonamos así.[7] Copio la introducción:

A simple comparison between a CnH2n+2 alkane and its 
superior homologue C(n+1)H2(n+1)+2 allows to reach the fo-
llowing conclusions: the stability of, for instance, the 
central C-C bond cannot be identical for both molecules 
because only identical molecules have identical proper-
ties. It can increase monotonously, even by a minute 
amount, but this can be excluded a priori because it 
will lead to the absurd situation of an infinitely stable 
C-C bond. It can decrease and with a number n suffi-
ciently big, the bond would be no longer stable and 
the unquestioned paradigm would prove wrong. The 
possibility of an alternation, say even/odd, so common 
in chemistry has no consequences for the problem since 
it corresponds to compare CnH2n+2 with C(n+2)H2(n+2)+2.

En última instancia este razonamiento es una falacia, 
pues queda una tercera posibilidad que es la conclusión 

a la que llegamos y que recuerda la paradoja de Zenón 
de Aquiles y la tortuga: «cuando el número de carbonos 
aumenta, la energía de disociación del enlace CC cen-
tral tiende asintóticamente aun valor constante» (es fácil 
de comprender: el enlace CC central de un alcano de un 
millón de átomos de carbono no se va a ver modificado 
por añadir un CH3 al final de la cadena). Llamémoslo osci-
lación amortiguada.

Por tanto, como conclusión podemos afirmar: «hay un 
número infinito de moléculas teóricamente posibles, cuya 
síntesis efectiva solo está limitada por la cantidad de ma-
teria disponible».

Antes de concluir esta parte, vale la pena recordar los 
trabajos del químico suizo Jean-Louis Reymond (Universi-
dad de Berna).[8] Este autor se ha preguntado cómo están 
distribuidas las moléculas (limitadas a 17 átomos de C, 
N, O, S y los halógenos) en el espacio de muchas dimen-
siones que las caracterizan . Con ese «minúsculo» sub-
conjunto, ha generado 2 * 1011 moléculas (200 billones 
americanos). Un análisis en componentes principales para 
reducirlas a dos dimensiones muestra la distribución muy 
desigual de las moléculas, agrupadas en «clusters» y con 
enormes zonas vacías que reflejan más la historia de la 
química que una exploración racional. 

Recordemos que el número de moléculas que podemos 
preparar antes de desaparecer está comprendido entre 
1020 y 1042, números gigantescos si se comparan con las 
conocidas (108) y con las del conjunto de Reymond (1011).

Un hidrocarburo de talla relativamente modesta, 
C167H336 tiene más de 1080 isómeros. Relativamente mo-
desta porque se han sintetizado el C384H770 (lineal) y el 
C288H576 (anillo). Con 15 hexágonos se pueden construir 
74.107.910 bencenos condensados. Cuesta imaginarse 
las consecuencias de la explosión combinatoria.

Contar isómeros no es tarea de químicos teóricos sino 
de matemáticos o de químicos matemáticos, que tienen en 
Match una de sus principales revistas. El gran referente 
en este campo es George Pólya, un matemático húnga-
ro,[9] aunque contribuciones muy importantes son debidas 
a Alexandru T. Balaban.[10]

En este escenario tan general, podemos concluir que 
es tarea de los químicos teóricos predecir las propieda-
des de las moléculas desconocidas, de tal manera que se 
sinteticen aquellas que tengan las propiedades deseadas, 
de modo que el factor limitante no será la capacidad de 
síntesis (mil por segundo) sino la capacidad de cálculo 
(¿millones por segundo?).

Como ya hemos comentado en la Figura 6 la capa-
cidad de predicción es extremadamente variable. Pero 
tenemos millones de años por delante, salvo, claro, que 
cometamos un terrible error.

Lo que les pido no es nada fuera de lugar. Llevamos 
mucho tiempo haciendo predicciones, por ejemplo, usando 
modelos extratermodinámicos (Hammett, Taft, Kamlet, Ab-
boud, Elguero...)[11] que son a la química cuántica lo que 
el Calendario Zaragozano es al superordenador Cirrus de 
la AEMET (Figura 7).
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Respuesta: el sol se convertirá en una gigante roja en 
5.000 millones de años, es decir, 5*103 * 106 = 5*109 

años. Como un año tiene 3.2 *107 segundos ≈ 2*107 se-
gundos, el Sol se convertirá en una gigante roja en aproxi-
madamente 1017 segundos.

Segunda pregunta: ¿cuánto tiempo falta para que se des-
aparezca el Universo?

Respuesta: entre 1014 y 1032 años. Es decir, según el 
razonamiento anterior, entre 1021 y 1039 segundos.

Tercera pregunta: ¿cuántas moléculas hay ahora?
Respuesta: ahora hay algo menos de 200 millones = 2*108.
Cuarta pregunta (múltiple): ¿Cuántas moléculas podrán sin-

tetizar los humanos? ¿A qué velocidad las pueden prepa-
rar?

Respuesta: supongamos, como hipótesis atrevida, que to-
dos los humanos pueden sintetizar unas 103 moléculas por 
segundo. En ese caso, podemos combinar los siguientes 
cálculos:

a) El Sol engulle a la Tierra (s) x moléculas s–1 = 1020 

moléculas
b) El Universo se extingue (s) x moléculas s–1 = entre 

1024 y 1042 moléculas, en promedio 1041. 

Por tanto, entre cuando ya no queden humanos y cuan-
do ya no quede nada (sopa isótropa) se habrán preparado 
entre 1020 y 1041 moléculas.

Quinta pregunta (múltiple): ¿cuántas moléculas quedarán 
por descubrir? ¿Hay un número finito o infinito de molécu-
las posibles? ¿Es el infinito únicamente un concepto mate-
mático?

Respuesta: Se han sintetizado moléculas enormes tales 
como el genoma de una bacteria con unos 600.000 pa-
res de bases (enlaces P-O). También se ha secuenciado 
una molécula de 2,3 *106 bases. La cuestión de si hay 
un número finito o infinito de moléculas posibles tiene una 
respuesta trivial: dado que el número de partículas elemen-
tales es finito (unas 1080) no se pueden preparar un número 
infinito de moléculas. En una publicación de 2006 nosotros 
razonamos así.[7] Copio la introducción:

A simple comparison between a CnH2n+2 alkane and its 
superior homologue C(n+1)H2(n+1)+2 allows to reach the fo-
llowing conclusions: the stability of, for instance, the 
central C-C bond cannot be identical for both molecules 
because only identical molecules have identical proper-
ties. It can increase monotonously, even by a minute 
amount, but this can be excluded a priori because it 
will lead to the absurd situation of an infinitely stable 
C-C bond. It can decrease and with a number n suffi-
ciently big, the bond would be no longer stable and 
the unquestioned paradigm would prove wrong. The 
possibility of an alternation, say even/odd, so common 
in chemistry has no consequences for the problem since 
it corresponds to compare CnH2n+2 with C(n+2)H2(n+2)+2.

En última instancia este razonamiento es una falacia, 
pues queda una tercera posibilidad que es la conclusión 

a la que llegamos y que recuerda la paradoja de Zenón 
de Aquiles y la tortuga: «cuando el número de carbonos 
aumenta, la energía de disociación del enlace CC cen-
tral tiende asintóticamente aun valor constante» (es fácil 
de comprender: el enlace CC central de un alcano de un 
millón de átomos de carbono no se va a ver modificado 
por añadir un CH3 al final de la cadena). Llamémoslo osci-
lación amortiguada.

Por tanto, como conclusión podemos afirmar: «hay un 
número infinito de moléculas teóricamente posibles, cuya 
síntesis efectiva solo está limitada por la cantidad de ma-
teria disponible».

Antes de concluir esta parte, vale la pena recordar los 
trabajos del químico suizo Jean-Louis Reymond (Universi-
dad de Berna).[8] Este autor se ha preguntado cómo están 
distribuidas las moléculas (limitadas a 17 átomos de C, 
N, O, S y los halógenos) en el espacio de muchas dimen-
siones que las caracterizan . Con ese «minúsculo» sub-
conjunto, ha generado 2 * 1011 moléculas (200 billones 
americanos). Un análisis en componentes principales para 
reducirlas a dos dimensiones muestra la distribución muy 
desigual de las moléculas, agrupadas en «clusters» y con 
enormes zonas vacías que reflejan más la historia de la 
química que una exploración racional. 

Recordemos que el número de moléculas que podemos 
preparar antes de desaparecer está comprendido entre 
1020 y 1042, números gigantescos si se comparan con las 
conocidas (108) y con las del conjunto de Reymond (1011).

Un hidrocarburo de talla relativamente modesta, 
C167H336 tiene más de 1080 isómeros. Relativamente mo-
desta porque se han sintetizado el C384H770 (lineal) y el 
C288H576 (anillo). Con 15 hexágonos se pueden construir 
74.107.910 bencenos condensados. Cuesta imaginarse 
las consecuencias de la explosión combinatoria.

Contar isómeros no es tarea de químicos teóricos sino 
de matemáticos o de químicos matemáticos, que tienen en 
Match una de sus principales revistas. El gran referente 
en este campo es George Pólya, un matemático húnga-
ro,[9] aunque contribuciones muy importantes son debidas 
a Alexandru T. Balaban.[10]

En este escenario tan general, podemos concluir que 
es tarea de los químicos teóricos predecir las propieda-
des de las moléculas desconocidas, de tal manera que se 
sinteticen aquellas que tengan las propiedades deseadas, 
de modo que el factor limitante no será la capacidad de 
síntesis (mil por segundo) sino la capacidad de cálculo 
(¿millones por segundo?).

Como ya hemos comentado en la Figura 6 la capa-
cidad de predicción es extremadamente variable. Pero 
tenemos millones de años por delante, salvo, claro, que 
cometamos un terrible error.

Lo que les pido no es nada fuera de lugar. Llevamos 
mucho tiempo haciendo predicciones, por ejemplo, usando 
modelos extratermodinámicos (Hammett, Taft, Kamlet, Ab-
boud, Elguero...)[11] que son a la química cuántica lo que 
el Calendario Zaragozano es al superordenador Cirrus de 
la AEMET (Figura 7).

para la eliminación de COEs del agua mediante procesos 
de adsorción o catálisis, concretamente en la eliminación de 
fármacos y plaguicidas.

Estrategias basadas en MOFs para la descontaminación 
de agua

Adsorción

De entre los nuevos métodos utilizados en la eliminación 
de COEs en agua, los protocolos basados en adsorción han 
sido extensamente estudiados, ya que son procesos econó-
micos, simples y que requieren poca energía. Recientemente, 
se han descrito los distintos mecanismos que controlan los 
procesos de adsorción de COEs utilizando MOFs.[33] Es im-
portante el conocimiento derivado del estudio de estos meca-
nismos de adsorción para el diseño de nuevos materiales con 
propiedades mejoradas. Además de la porosidad accesible 
y el tamaño de poro de los MOFs, la adsorción de COEs 
en este tipo de materiales viene controlada principalmente 
por una combinación de efectos entre el adsorbato y el ad-
sorbente, como las interacciones electrostáticas, el balance 
hidrofílico-lipofílico, interacciones ácido-base, interacciones 
π-π, y posibles enlaces de hidrógeno (Esquema 2).

Dado el gran número de estudios publicados en este cam-
po, en esta revisión se destaca solo un ejemplo de cada uno 
de estos mecanismos de adsorción. La modificación superfi-
cial de los MOFs se utiliza normalmente para incrementar las 
interacciones electrostáticas entre adsorbato y adsorbente. 
Por ejemplo, el MOF UiO-66 (UiO = Universitetet i Oslo, Figura 
1), [Zr6O4(OH)4(BDC)6], SBET ≈ 1100 m2·g- 1, con cavidades 
octaédricas y tetraédricas de ~11 y ~8 Å, respectivamente, 
accesibles a través de microporos de aprox. 5–7 Å),[34,35] 
basado en Zr(IV) y el ligando ácido 1,4-benceno-dicarboxíli-

co (H2BDC) ha sido descrito para la eliminación del antibióti-
co sulfametazina en agua.[36] Su capacidad de adsorción 
de sulfametazina (tan solo 3.5% en 24 h) se ha mejorado 
gracias a la funcionalización de su porosidad, utilizando en 
ligando H2BDC funcionalizado con diferentes grupos (-NH2, 
-OH), siendo el derivado UiO-66-NH2 el mejor adsorbente 
de sulfametazina (28% en 24 h) de toda la serie. La modifi-
cación del equilibrio hidrofílico-lipofílico también se ha utiliza-
do para mejorar las propiedades adsorbentes de los MOFs. 
Recientemente, se ha descrito la modificación postsintética 
del MOF UiO-67 [Zr6O4(OH)4(BPDC)6] (H2BPDC = ácido bife-
nilo-4,4’-dicarboxílico, SBET ≈ 1900 m2·g-1, tamaños de poro 
~16 y ~12Å) con ácido perfluorooctanoico para eliminar 
por primer vez contaminantes de tipo hidrocarburo en aguas 
utilizando MOFs.[37] Este material hidrofóbico compuesto por 
UiO-67 y el ácido perfluorooctanoico, con un ángulo de con-
tacto con agua de 141º, es capaz de absorber hasta 6.60 ± 
0.06 mL·g- 1 de aceite de motor. Las interacciones ácido-base 
también se han utilizado para la eliminación de COEs con 
MOFs. Un ejemplo es la modificación del MOF MIL-101(Cr) 
o [Cr3O(F/OH)(H2O)2(BCD)3] (MIL = Matériaux Institut Lavoi-
sier, SBET ≈ 4100 m2·g- 1, Vp = 2.02 cm3 g− 1, tamaño de poro 
29–34 Å) mediante el tratamiento con ácido aminometa-
nosulfónico o etilendiamina para la generación de grupos 
ácido (-SO3H) o grupos básicos (-NH2), respectivamente, y 
su efecto en la eliminación de fármacos ácidos selecciona-
dos como modelo de COEs el antiinflamatorio naproxeno 
y el ácido clofíbrico, utilizado para disminuir los niveles de 
triglicéridos.[38] Los resultados demuestran que el derivado 
MIL-101(Cr) con grupos básicos es 1.17 y 1.10 veces más 
efectivo que el material MIL-101(Cr) original en la adsorción 
de naproxeno y ácido clofíbrico, respectivamente, ponien-
do de manifiesto el efecto de las interacciones ácido-base 
en los procesos de adsorción de COEs. En otro trabajo se 
describe el nuevo MOF YCM-101 o [In(OH)(BDC-F4)] (YCM = 
Youngstown Crystalline Material), sintetizado a base de InCl3 

Esquema 2. Esquema de los posibles mecanismos de adsorción de COEs mediante MOFs.
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nanciados por persona con 100.000 € en el ámbito de 
la biomedicina, con 40.000 € en química orgánica y con 
20.000 € en química teórica. 

La frugalidad de la QT ha llevado a muchos países, 
modestos científicamente, a tener una actividad en química 
teórica, medida en publicaciones, considerable. Algunas 
son repeticiones de trabajos anteriores calculados a mejor 
nivel. En todo caso, no es bueno para la imagen de la 
disciplina.

Obliteración. Un trabajo teórico, cuando es repetido a 
nivel superior, deja de ser citado. Ya nadie cita los trabajos 
de Pujol. Los azoles han sido calculados muchas veces, 
cada vez a nivel más elevado. Para ser citados no basta 
ser los primeros ni que cualitativamente los resultados sean 
correctos. Hay que aportar algo más, aunque no sea muy 
original: efectos de disolvente específicos, estados excita-
dos, nuevas metodologías… A continuación, algunos datos 
relevantes:

Tabla 2. Desaparición paulatina de la citabilidad de la publicación teórica original sobre los azoles.

Año Nivel de teoría Comentarios

1970 LCAO-SCF Roche & Pujol

1984 INDO, STO-3G Citan a Pujol

1986 6-31G*/6-31G No citan a Pujol

1998 6-31G* No citan a Pujol

2006 MP2/6-311++G(d,p) No citan a Pujol

2010 M06-2X/6-311++G(d,p) No citan a Pujol

2013 MP2/6-311++G(d,p) No citan a Pujol

2020 DZVP-MOLOPT-SR-GTH No citan a Pujol

Quitando la publicación de 1984, que es nuestra,[3] 
muchos trabajos han estudiado el mismo problema olvidan-
do que fueron Pujol y Roche los primeros en investigarlo. 

Ahora una característica de la QT que es en parte cara 
y en parte cruz.

El peligro de la predicción. A los sintéticos no les gustará 
hacer la química que los teóricos hayan predicho. Hoy día 
ya es frecuente que no citen, como trabajo previo, una 
predicción teórica. Imagínense que Castells y Serratosa, en 
vez de estudiar y publicar el C60H60 (el perhidrofullereno) 
en 1983, hubiesen dicho que el C60 debía ser estable y 
(con la ayuda de Santiago Olivella, por ejemplo) hubie-
sen calculado sus espectros que, probablemente, hubiesen 
coincidido con los medidos por Kroto, Curl y Smalley en 
1985, lo que les valió el premio Nobel en 1996 (Figura 5). 

No es lo mismo encontrar una cosa buceando en lo des-
conocido que sintetizar una cosa predicha ab initio para 
verificar si se cumplen las predicciones. Como ha escrito 
el gran Aleksander Isaakovich Kitaigorodskii «A first-rate 
theory predicts; a second-rate theory forbids and a third-rate 
theory explains after the facts».[5]

A esta definición hay que añadir una dimensión más: la 
dificultad intrínseca del problema (Figura 6). Cuanto más 
complejo es el problema más tarde llegarán las teorías que 
predicen.

Finalmente, paso a comentar la que, en mi opinión, 
es la cara más interesante en favor de la química teórico-
computacional. Es un razonamiento un tanto largo, pero 
les invito a que lo recorran conmigo a través de una serie 
de preguntas y respuestas.

La química computacional y el final de la ciencia. Vamos a em-
pezar preguntándonos cuántas moléculas sintetizarán los 
humanos antes de extinguirse. Los números no hay que 
tomárselos demasiado en serio. Son como los relativos a 
la conocida pregunta de si hay en el universo otras civili-
zaciones inteligentes. Son tantas las aproximaciones que 
cuando se multiplican el resultado es totalmente incierto. 
Multiplicar un número gigantesco por uno infinitesimal da 
cualquier resultado. La famosa ecuación de Drake[6] da, 
o bien menos de una, o bien un millón de civilizaciones 
inteligentes. 

Primera pregunta: ¿cuánto tiempo falta para que se extin-
gan los humanos?

Figura 5. La publicación de Castells y Serratosa sobre el C60H60.
[4] 

Figura 6. La complejidad del problema influye en el carácter predictivo de una teoría.
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nanciados por persona con 100.000 € en el ámbito de 
la biomedicina, con 40.000 € en química orgánica y con 
20.000 € en química teórica. 

La frugalidad de la QT ha llevado a muchos países, 
modestos científicamente, a tener una actividad en química 
teórica, medida en publicaciones, considerable. Algunas 
son repeticiones de trabajos anteriores calculados a mejor 
nivel. En todo caso, no es bueno para la imagen de la 
disciplina.

Obliteración. Un trabajo teórico, cuando es repetido a 
nivel superior, deja de ser citado. Ya nadie cita los trabajos 
de Pujol. Los azoles han sido calculados muchas veces, 
cada vez a nivel más elevado. Para ser citados no basta 
ser los primeros ni que cualitativamente los resultados sean 
correctos. Hay que aportar algo más, aunque no sea muy 
original: efectos de disolvente específicos, estados excita-
dos, nuevas metodologías… A continuación, algunos datos 
relevantes:

Tabla 2. Desaparición paulatina de la citabilidad de la publicación teórica original sobre los azoles.

Año Nivel de teoría Comentarios

1970 LCAO-SCF Roche & Pujol

1984 INDO, STO-3G Citan a Pujol

1986 6-31G*/6-31G No citan a Pujol

1998 6-31G* No citan a Pujol

2006 MP2/6-311++G(d,p) No citan a Pujol

2010 M06-2X/6-311++G(d,p) No citan a Pujol

2013 MP2/6-311++G(d,p) No citan a Pujol

2020 DZVP-MOLOPT-SR-GTH No citan a Pujol

Quitando la publicación de 1984, que es nuestra,[3] 
muchos trabajos han estudiado el mismo problema olvidan-
do que fueron Pujol y Roche los primeros en investigarlo. 

Ahora una característica de la QT que es en parte cara 
y en parte cruz.

El peligro de la predicción. A los sintéticos no les gustará 
hacer la química que los teóricos hayan predicho. Hoy día 
ya es frecuente que no citen, como trabajo previo, una 
predicción teórica. Imagínense que Castells y Serratosa, en 
vez de estudiar y publicar el C60H60 (el perhidrofullereno) 
en 1983, hubiesen dicho que el C60 debía ser estable y 
(con la ayuda de Santiago Olivella, por ejemplo) hubie-
sen calculado sus espectros que, probablemente, hubiesen 
coincidido con los medidos por Kroto, Curl y Smalley en 
1985, lo que les valió el premio Nobel en 1996 (Figura 5). 

No es lo mismo encontrar una cosa buceando en lo des-
conocido que sintetizar una cosa predicha ab initio para 
verificar si se cumplen las predicciones. Como ha escrito 
el gran Aleksander Isaakovich Kitaigorodskii «A first-rate 
theory predicts; a second-rate theory forbids and a third-rate 
theory explains after the facts».[5]

A esta definición hay que añadir una dimensión más: la 
dificultad intrínseca del problema (Figura 6). Cuanto más 
complejo es el problema más tarde llegarán las teorías que 
predicen.

Finalmente, paso a comentar la que, en mi opinión, 
es la cara más interesante en favor de la química teórico-
computacional. Es un razonamiento un tanto largo, pero 
les invito a que lo recorran conmigo a través de una serie 
de preguntas y respuestas.

La química computacional y el final de la ciencia. Vamos a em-
pezar preguntándonos cuántas moléculas sintetizarán los 
humanos antes de extinguirse. Los números no hay que 
tomárselos demasiado en serio. Son como los relativos a 
la conocida pregunta de si hay en el universo otras civili-
zaciones inteligentes. Son tantas las aproximaciones que 
cuando se multiplican el resultado es totalmente incierto. 
Multiplicar un número gigantesco por uno infinitesimal da 
cualquier resultado. La famosa ecuación de Drake[6] da, 
o bien menos de una, o bien un millón de civilizaciones 
inteligentes. 

Primera pregunta: ¿cuánto tiempo falta para que se extin-
gan los humanos?

Figura 5. La publicación de Castells y Serratosa sobre el C60H60.
[4] 

Figura 6. La complejidad del problema influye en el carácter predictivo de una teoría.

y ácido tetrafluorotereftálico (H2BDC-F4) en la eliminación del 
antibiótico tetraciclina vía apilamiento π–π.[39] A pesar de 
que el YCM-101 no es poroso, es capaz de eliminar hasta 
32 mg de fármaco por gramo de MOF. Además, gracias al 
análisis mediante difracción de rayos X en monocristal, se 
comprobó que el YCM-101 es capaz de establecer inter-
acciones π-π entre la red y moléculas de benceno, lo que 
soportaría la eliminación de tetraciclina gracias a interac-
ciones de tipo π-π. Finalmente, en otro trabajo significativo, 
los enlaces de hidrógeno se propusieron como mecanismo 
principal en la adsorción de cinco sustancias utilizadas como 
modelo de COEs (los bactericidas cloroxilenol y triclosán, 
los antiinflamatorios ketoprofeno y naproxeno, y bisfenol-A 
utilizado principalmente para la preparación de plásticos), 
mediante el MOF MIL-101(Cr) original o funcionalizado con 
grupos -OH.[40] En este trabajo los autores demostraron que a 
medida que aumentaba el número de H-aceptores (oxígenos 
en los COEs) y aumentaba el número de grupos -OH en el 
MOF, la cantidad de COE adsorbida se incrementaba de 
forma proporcional.

Además de todas estás interacciones, las ventajas del 
uso de MOFs frente a otros adsorbentes son sus propiedades 
texturales únicas (ej. grandes áreas superficiales, porosidad 
adaptable, tortuosidad, conectividad, etc.). De forma gener-
al, cuanto mayor sea el área superficial de un MOF, mayor 
será su capacidad de adsorber COEs. Algunos de los MOFs 
descritos que presentan una porosidad récord son el DUT-
32 o [Zn4O(BPDC)(BTCTB)4/3], (DUT = Dresden University of 
Technology) basado en el ligando ditópico H2BPDC y el ligan-
do tritópico 4,4’,4’’-(benceno-1,3,5-trioltris(carbonilimino))
trisbenzoato (H3BTCTB) y con una SBET de 6411 m2 g- 1;[41] o 
el MOF-210 basado en el clúster metálico Zn4O(CO2)6 y los 

ligandos 4,4’,4’’-(benceno-1,3,5-triil-tris(etino-2,1-diil))triben-
zoato y H2BPDC con una SBET de 6240 m2 g− 1.[42] 

(Foto)catálisis

En los últimos años, el uso de MOFs en procesos de 
oxidación avanzada (como la fotocatálisis, reacciones de 
Fenton y oxidaciones mediadas por radicales sulfato) para la 
degradación de contaminantes en agua han destacado por 
su simplicidad y reproducibilidad.[43] Especies muy reactivas, 
como el peróxido de hidrógeno (H2O2) y los radicales sulfato, 
se utilizan en combinación con los MOFs para producir ra-
dicales (OH• o SO4•-) con el fin de mejorar la oxidación de 
COEs a productos menos tóxicos.[44,45] El papel de los MOFs 
en la fotodegradación de COEs se basa en dos aspectos 
principales: i) los MOFs pueden exhibir actividad catalítica 
intrínseca, o ii) pueden volverse catalíticamente activos al 
ser modificados. Por ejemplo, catalizadores homogéneos 
pueden incorporarse a los MOFs (durante su síntesis o post-
sintéticamente), haciéndolos no sólo catalíticamente activos, 
sino también integrando una degradación de COEs selectiva 
en cuanto a forma, tamaño, reactividad o isómero presente 
gracias a la porosidad/tortuosidad del MOF. Además, la 
existencia de centros metálicos coordinativamente insatura-
dos (CUS) u otras especies activas (ej. grupos funcionales, 
especies metálicas)[46] fisica- o químicamente absorbidos en 
su porosidad y/o defectos estructurales, desempeñan un pa-
pel crucial en el rendimiento catalítico. Finalmente, los MOFs 
se pueden recuperar fácilmente y reutilizar, lo que resulta muy 
atractivo en la eliminación de contaminantes en condiciones 
reales, en las que la separación y la eliminación de residuos 
pueden ser costosas.

Eliminación de COEs utilizando MOFs

En esta revisión se presentan algunos de los resultados más 
destacados en la aplicación de los MOFs en la eliminación 
de COEs presentes en aguas contaminadas. En concreto, se 
hará referencia a la eliminación de fármacos y plaguicidas, 
utilizados como modelos de COEs, por ser los grupos de con-
taminantes detectados en mayor concentración en sistemas 
acuáticos (ej. se han detectado concentraciones 8, 12, 16 
and 25 veces más altas de los herbicidas oxadiazón, pretila-
chlor, bentazon, y ácido (4-cloro-2-metilfenoxi)acético-MCPA- 
en el río Ródano (Francia) en comparación con los estándares 
de calidad del agua establecidos por la Unión Europea (UE), 
respectivamente;[47] o hasta 32.9 ng de quinolonas en un litro 
de agua del grifo de Barcelona).[48] 

Fármacos

Este grupo de compuestos engloba todas aquellas sus-
tancias utilizadas para prevenir, tratar o aliviar los síntomas 
causados por una enfermedad o dolencia (antinflamatorios, 
antiepilépticos, estatinas, hormonas, betabloqueantes, an-

a)

b)

Figura 1. Estructura 3D de los MOF (a) UiO-66 y (b) MIL-125-NH2.
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Respuesta: el sol se convertirá en una gigante roja en 
5.000 millones de años, es decir, 5*103 * 106 = 5*109 

años. Como un año tiene 3.2 *107 segundos ≈ 2*107 se-
gundos, el Sol se convertirá en una gigante roja en aproxi-
madamente 1017 segundos.

Segunda pregunta: ¿cuánto tiempo falta para que se des-
aparezca el Universo?

Respuesta: entre 1014 y 1032 años. Es decir, según el 
razonamiento anterior, entre 1021 y 1039 segundos.

Tercera pregunta: ¿cuántas moléculas hay ahora?
Respuesta: ahora hay algo menos de 200 millones = 2*108.
Cuarta pregunta (múltiple): ¿Cuántas moléculas podrán sin-

tetizar los humanos? ¿A qué velocidad las pueden prepa-
rar?

Respuesta: supongamos, como hipótesis atrevida, que to-
dos los humanos pueden sintetizar unas 103 moléculas por 
segundo. En ese caso, podemos combinar los siguientes 
cálculos:

a) El Sol engulle a la Tierra (s) x moléculas s–1 = 1020 

moléculas
b) El Universo se extingue (s) x moléculas s–1 = entre 

1024 y 1042 moléculas, en promedio 1041. 

Por tanto, entre cuando ya no queden humanos y cuan-
do ya no quede nada (sopa isótropa) se habrán preparado 
entre 1020 y 1041 moléculas.

Quinta pregunta (múltiple): ¿cuántas moléculas quedarán 
por descubrir? ¿Hay un número finito o infinito de molécu-
las posibles? ¿Es el infinito únicamente un concepto mate-
mático?

Respuesta: Se han sintetizado moléculas enormes tales 
como el genoma de una bacteria con unos 600.000 pa-
res de bases (enlaces P-O). También se ha secuenciado 
una molécula de 2,3 *106 bases. La cuestión de si hay 
un número finito o infinito de moléculas posibles tiene una 
respuesta trivial: dado que el número de partículas elemen-
tales es finito (unas 1080) no se pueden preparar un número 
infinito de moléculas. En una publicación de 2006 nosotros 
razonamos así.[7] Copio la introducción:

A simple comparison between a CnH2n+2 alkane and its 
superior homologue C(n+1)H2(n+1)+2 allows to reach the fo-
llowing conclusions: the stability of, for instance, the 
central C-C bond cannot be identical for both molecules 
because only identical molecules have identical proper-
ties. It can increase monotonously, even by a minute 
amount, but this can be excluded a priori because it 
will lead to the absurd situation of an infinitely stable 
C-C bond. It can decrease and with a number n suffi-
ciently big, the bond would be no longer stable and 
the unquestioned paradigm would prove wrong. The 
possibility of an alternation, say even/odd, so common 
in chemistry has no consequences for the problem since 
it corresponds to compare CnH2n+2 with C(n+2)H2(n+2)+2.

En última instancia este razonamiento es una falacia, 
pues queda una tercera posibilidad que es la conclusión 

a la que llegamos y que recuerda la paradoja de Zenón 
de Aquiles y la tortuga: «cuando el número de carbonos 
aumenta, la energía de disociación del enlace CC cen-
tral tiende asintóticamente aun valor constante» (es fácil 
de comprender: el enlace CC central de un alcano de un 
millón de átomos de carbono no se va a ver modificado 
por añadir un CH3 al final de la cadena). Llamémoslo osci-
lación amortiguada.

Por tanto, como conclusión podemos afirmar: «hay un 
número infinito de moléculas teóricamente posibles, cuya 
síntesis efectiva solo está limitada por la cantidad de ma-
teria disponible».

Antes de concluir esta parte, vale la pena recordar los 
trabajos del químico suizo Jean-Louis Reymond (Universi-
dad de Berna).[8] Este autor se ha preguntado cómo están 
distribuidas las moléculas (limitadas a 17 átomos de C, 
N, O, S y los halógenos) en el espacio de muchas dimen-
siones que las caracterizan . Con ese «minúsculo» sub-
conjunto, ha generado 2 * 1011 moléculas (200 billones 
americanos). Un análisis en componentes principales para 
reducirlas a dos dimensiones muestra la distribución muy 
desigual de las moléculas, agrupadas en «clusters» y con 
enormes zonas vacías que reflejan más la historia de la 
química que una exploración racional. 

Recordemos que el número de moléculas que podemos 
preparar antes de desaparecer está comprendido entre 
1020 y 1042, números gigantescos si se comparan con las 
conocidas (108) y con las del conjunto de Reymond (1011).

Un hidrocarburo de talla relativamente modesta, 
C167H336 tiene más de 1080 isómeros. Relativamente mo-
desta porque se han sintetizado el C384H770 (lineal) y el 
C288H576 (anillo). Con 15 hexágonos se pueden construir 
74.107.910 bencenos condensados. Cuesta imaginarse 
las consecuencias de la explosión combinatoria.

Contar isómeros no es tarea de químicos teóricos sino 
de matemáticos o de químicos matemáticos, que tienen en 
Match una de sus principales revistas. El gran referente 
en este campo es George Pólya, un matemático húnga-
ro,[9] aunque contribuciones muy importantes son debidas 
a Alexandru T. Balaban.[10]

En este escenario tan general, podemos concluir que 
es tarea de los químicos teóricos predecir las propieda-
des de las moléculas desconocidas, de tal manera que se 
sinteticen aquellas que tengan las propiedades deseadas, 
de modo que el factor limitante no será la capacidad de 
síntesis (mil por segundo) sino la capacidad de cálculo 
(¿millones por segundo?).

Como ya hemos comentado en la Figura 6 la capa-
cidad de predicción es extremadamente variable. Pero 
tenemos millones de años por delante, salvo, claro, que 
cometamos un terrible error.

Lo que les pido no es nada fuera de lugar. Llevamos 
mucho tiempo haciendo predicciones, por ejemplo, usando 
modelos extratermodinámicos (Hammett, Taft, Kamlet, Ab-
boud, Elguero...)[11] que son a la química cuántica lo que 
el Calendario Zaragozano es al superordenador Cirrus de 
la AEMET (Figura 7).

13 IRENE RINCÓN, JESSICA GARCÍA-GONZÁLEZ Y SARA ROJAS
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Respuesta: el sol se convertirá en una gigante roja en 
5.000 millones de años, es decir, 5*103 * 106 = 5*109 

años. Como un año tiene 3.2 *107 segundos ≈ 2*107 se-
gundos, el Sol se convertirá en una gigante roja en aproxi-
madamente 1017 segundos.

Segunda pregunta: ¿cuánto tiempo falta para que se des-
aparezca el Universo?

Respuesta: entre 1014 y 1032 años. Es decir, según el 
razonamiento anterior, entre 1021 y 1039 segundos.

Tercera pregunta: ¿cuántas moléculas hay ahora?
Respuesta: ahora hay algo menos de 200 millones = 2*108.
Cuarta pregunta (múltiple): ¿Cuántas moléculas podrán sin-

tetizar los humanos? ¿A qué velocidad las pueden prepa-
rar?

Respuesta: supongamos, como hipótesis atrevida, que to-
dos los humanos pueden sintetizar unas 103 moléculas por 
segundo. En ese caso, podemos combinar los siguientes 
cálculos:

a) El Sol engulle a la Tierra (s) x moléculas s–1 = 1020 

moléculas
b) El Universo se extingue (s) x moléculas s–1 = entre 

1024 y 1042 moléculas, en promedio 1041. 

Por tanto, entre cuando ya no queden humanos y cuan-
do ya no quede nada (sopa isótropa) se habrán preparado 
entre 1020 y 1041 moléculas.

Quinta pregunta (múltiple): ¿cuántas moléculas quedarán 
por descubrir? ¿Hay un número finito o infinito de molécu-
las posibles? ¿Es el infinito únicamente un concepto mate-
mático?

Respuesta: Se han sintetizado moléculas enormes tales 
como el genoma de una bacteria con unos 600.000 pa-
res de bases (enlaces P-O). También se ha secuenciado 
una molécula de 2,3 *106 bases. La cuestión de si hay 
un número finito o infinito de moléculas posibles tiene una 
respuesta trivial: dado que el número de partículas elemen-
tales es finito (unas 1080) no se pueden preparar un número 
infinito de moléculas. En una publicación de 2006 nosotros 
razonamos así.[7] Copio la introducción:

A simple comparison between a CnH2n+2 alkane and its 
superior homologue C(n+1)H2(n+1)+2 allows to reach the fo-
llowing conclusions: the stability of, for instance, the 
central C-C bond cannot be identical for both molecules 
because only identical molecules have identical proper-
ties. It can increase monotonously, even by a minute 
amount, but this can be excluded a priori because it 
will lead to the absurd situation of an infinitely stable 
C-C bond. It can decrease and with a number n suffi-
ciently big, the bond would be no longer stable and 
the unquestioned paradigm would prove wrong. The 
possibility of an alternation, say even/odd, so common 
in chemistry has no consequences for the problem since 
it corresponds to compare CnH2n+2 with C(n+2)H2(n+2)+2.

En última instancia este razonamiento es una falacia, 
pues queda una tercera posibilidad que es la conclusión 

a la que llegamos y que recuerda la paradoja de Zenón 
de Aquiles y la tortuga: «cuando el número de carbonos 
aumenta, la energía de disociación del enlace CC cen-
tral tiende asintóticamente aun valor constante» (es fácil 
de comprender: el enlace CC central de un alcano de un 
millón de átomos de carbono no se va a ver modificado 
por añadir un CH3 al final de la cadena). Llamémoslo osci-
lación amortiguada.

Por tanto, como conclusión podemos afirmar: «hay un 
número infinito de moléculas teóricamente posibles, cuya 
síntesis efectiva solo está limitada por la cantidad de ma-
teria disponible».

Antes de concluir esta parte, vale la pena recordar los 
trabajos del químico suizo Jean-Louis Reymond (Universi-
dad de Berna).[8] Este autor se ha preguntado cómo están 
distribuidas las moléculas (limitadas a 17 átomos de C, 
N, O, S y los halógenos) en el espacio de muchas dimen-
siones que las caracterizan . Con ese «minúsculo» sub-
conjunto, ha generado 2 * 1011 moléculas (200 billones 
americanos). Un análisis en componentes principales para 
reducirlas a dos dimensiones muestra la distribución muy 
desigual de las moléculas, agrupadas en «clusters» y con 
enormes zonas vacías que reflejan más la historia de la 
química que una exploración racional. 

Recordemos que el número de moléculas que podemos 
preparar antes de desaparecer está comprendido entre 
1020 y 1042, números gigantescos si se comparan con las 
conocidas (108) y con las del conjunto de Reymond (1011).

Un hidrocarburo de talla relativamente modesta, 
C167H336 tiene más de 1080 isómeros. Relativamente mo-
desta porque se han sintetizado el C384H770 (lineal) y el 
C288H576 (anillo). Con 15 hexágonos se pueden construir 
74.107.910 bencenos condensados. Cuesta imaginarse 
las consecuencias de la explosión combinatoria.

Contar isómeros no es tarea de químicos teóricos sino 
de matemáticos o de químicos matemáticos, que tienen en 
Match una de sus principales revistas. El gran referente 
en este campo es George Pólya, un matemático húnga-
ro,[9] aunque contribuciones muy importantes son debidas 
a Alexandru T. Balaban.[10]

En este escenario tan general, podemos concluir que 
es tarea de los químicos teóricos predecir las propieda-
des de las moléculas desconocidas, de tal manera que se 
sinteticen aquellas que tengan las propiedades deseadas, 
de modo que el factor limitante no será la capacidad de 
síntesis (mil por segundo) sino la capacidad de cálculo 
(¿millones por segundo?).

Como ya hemos comentado en la Figura 6 la capa-
cidad de predicción es extremadamente variable. Pero 
tenemos millones de años por delante, salvo, claro, que 
cometamos un terrible error.

Lo que les pido no es nada fuera de lugar. Llevamos 
mucho tiempo haciendo predicciones, por ejemplo, usando 
modelos extratermodinámicos (Hammett, Taft, Kamlet, Ab-
boud, Elguero...)[11] que son a la química cuántica lo que 
el Calendario Zaragozano es al superordenador Cirrus de 
la AEMET (Figura 7).

tibióticos, antidepresivos, agentes de contraste, fármacos 
veterinarios, etc.).[49,50] Bajas concentraciones de estos 
compuestos, así como sus metabolitos o productos de de-
gradación, son capaces de afectar fisiológicamente a los or-
ganismos que viven en aguas contaminadas pudiendo llegar 
a afectar a los humanos,[51] lo que los convierte en sustancias 
prioritarias en procesos de descontaminación. 

Los MOFs han resultado ser eficientes en la eliminación 
de fármacos de aguas contaminadas, principalmente me-
diante procesos de adsorción, pero también (foto)catálisis. 

Adsorción

Como ya se ha mencionado, generalmente cuanto mayor 
sea la porosidad de un MOF, mayor será su capacidad de 
adsorción de fármacos. Entre todos los MOFs reportados en 
procesos de adsorción de fármacos para la descontaminación 
de agua, destacan los MOFs micro y nano particulados de 
la familia UiO-66, ya que presentan una gran área superficial 
y gran estabilidad en agua. Dadas sus propiedades excep-
cionales, estos materiales se han descrito en la eliminación 
de una gran variedad de fármacos. Por ejemplo, mediante 
procesos de adsorción el MOF UiO-66 es capaz de eliminar 
el broncodilatador clembuterol (160 mg·g- 1 en 1 h),[52] el fár-
maco anticonvulsivo carbamazepina (37.2 mg·g-1 en 5 h),[53] 
los antiinflamatorios diclofenaco (189 mg·g-1),[54] ibuprofeno 
(≈ 600 mg·g-1 en 57 h y quetoprofeno (≈ 640 mg·g-1 en 
50 h),[55] o los antibióticos sulfacloropiridazina (417 mg·g-1 
en 10 min)[56] y tetraciclina (23.1 mg·g-1 en 50 min), entre 
algunos de los ejemplos reportados. Además, como ya se 
ha mencionado, algunos de sus derivados, muestran una 
mejora en la capacidad de adsorción de este tipo de com-
puestos orgánicos respecto al MOF original. Por ejemplo, 
los derivados UiO-66-NH2 y UiO-66-SO3H son capaces de 
adsorber hasta 555 y 263 mg·g-1 de diclofenaco, respectiv-
amente, mejorando los resultados obtenidos para el UiO-66.
[54,57] En relación con la potencial aplicación de los MOFs 
de esta familia en condiciones reales, recientemente se ha 
publicado la generación in situ del UiO-66 en matrices de lu-
men alineados de madera.[58] La membrana UiO-66@madera 
resultante contiene la estructura mesoporosa del UiO-66, así 
como muchos lúmenes alargados y abiertos en la dirección 
del crecimiento de la madera. Esta característica estructural 
única mejora la transferencia de masa de los COEs y aumen-
ta la probabilidad de contacto de estos contaminantes con el 
UiO-66 a medida que el agua fluye a través de la membra-
na, mejorando así la eficacia de la eliminación (96% para 
sustancias orgánicas, como el betabloqueante propranolol).

También hay que destacar los trabajos de eliminación 
de fármacos en aguas contaminadas utilizando el MOF PCN-
222(Zr) ([Zr6(μ3-OH)8(OH)8(TCPP)2], PCN = Porous Coordina-
tion Network, H2TCPP: tetraquis(4-carboxifenil)porfirina, SBET 
≈ 2330 m2 g− 1, Vp ≈ 1.03 cm3 g− 1, tamaño de poro ≈ 36 Å). 
El PCN-222(Zr) ha demostrado excelentes capacidades de 
adsorción de una gran variedad de COEs, entre ellos algunos 
fármacos utilizados como modelo de contaminante, como 
por ejemplo los antibióticos cefradina (330 mg·g- 1 en 4 h)

[59] y cloranfenicol (370 mg·g- 1 en < 1 min).[60] Con vistas a 
su potencial aplicación en condiciones reales, una de las 
ventajas del uso del PCN-222(Zr) en la eliminación de ce-
fradina es su capacidad de reutilización (hasta 4 ciclos de 
adsorción de cefradina en agua), por lo que a pesar del coste 
de los reactivos necesarios para su síntesis, este MOF resulta 
económicamente interesante para esta aplicación concreta.

Catálisis

Aunque la mayor parte de estudios de eliminación de 
COEs se basan en procesos de adsorción, el uso de MOFs 
en la degradación de fármacos en agua mediante procesos 
de catálisis o fotocatálisis es una alternativa eficaz. 

Entre los MOFs utilizados para de degradación (foto)
catalítica de fármacos en agua, queremos destacar los ma-
teriales de la familia MIL. Un ejemplo es el trabajo publicado 
por Lu y colaboradores en el que MOF flexible MIL-53(Fe)-NH2 
o [Fe(OH)(BDC-NH2)] (tamaño de poro máximo ≈ 8 Å) forma 
un material compuesto con nitruro de carbono (g-C3N4) y el 
polímero diimida piromelítica (PDI). Este composite presen-
ta una capacidad fotocatalítica superior en la degradación 
del anticonvulsivo carbamazepina (78% en 2.5 h) o el an-
tibiótico tetraciclina (>90% en 1 h).[61] En otro trabajo se 
describe el potencial de un composite basado en el MOF MIL-
101(Fe) y TiO2 en la degradación de COEs.[62] En concreto, 
el MIL-101(Fe)@TiO2 es capaz de degradar hasta 92% de la 
tetraciclina presente en agua en tan solo 10 min cuando la 
suspensión es irradiada con una lámpara de 300 W Xe/Hg.

En cuanto a la potencial aplicación en condiciones reales 
de los MOFs como materiales para la degradación catalítica 
de fármacos, queremos destacar dos trabajos publicados re-
cientemente por nuestro grupo de investigación y colaborado-
res. En el primero, se preparó un composite de MOF basado 
en nanoclústers de plata (AgNCs) monodispersos soportados 
en el MOF poroso con actividad fotocatalítica MIL-125-NH2 
(Figura 1 y 2) o [Ti8O8(OH)4(BDC-NH2)6] (SBET ≈ 1500 m2 g-1, 
Vp ≈ 0.65 cm3 g-1 con cavidades octaédricas (≈ 12.5 Å) y 
tetraédricas (≈ 6 Å), accesibles a través de ventanas de 5-7 
Å).[46] Además de demostrar su eficacia mejorada en la foto-
degradación de COEs (96% de sulfametazina en 30 min en 
agua de grifo) y su gran estabilidad (2% de degradación en 
2 h), se desarrolló de forma original un dispositivo basado en 
este composite para la degradación fotocatalítica en continuo 
de sulfametazina. Utilizando tan solo 10 mg de AgNC@MIL-
125-NH2, se consiguió eliminar un 70% de la sulfametazina 
presente en agua contaminada durante dos horas utilizando 
las mismas condiciones que se utilizan normalmente en plan-
tas depuradoras de aguas (flujos, tiempos de retención, etc.), 
demostrando una posible aplicación real de los MOFs en el 
tratamiento de aguas.

En otro trabajo, se han estudiado diversos MOFs fotoca-
talíticos basados en Ti para el tratamiento de agua contami-
nada con el antibiótico sulfametazina y el betabloqueante 
atenolol también en condiciones reales (misma concentración 
de fármacos que la encontrada normalmente en ríos, luz so-
lar simulada, agua del grifo, etc.).[63] En este caso, hay que 
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nanciados por persona con 100.000 € en el ámbito de 
la biomedicina, con 40.000 € en química orgánica y con 
20.000 € en química teórica. 

La frugalidad de la QT ha llevado a muchos países, 
modestos científicamente, a tener una actividad en química 
teórica, medida en publicaciones, considerable. Algunas 
son repeticiones de trabajos anteriores calculados a mejor 
nivel. En todo caso, no es bueno para la imagen de la 
disciplina.

Obliteración. Un trabajo teórico, cuando es repetido a 
nivel superior, deja de ser citado. Ya nadie cita los trabajos 
de Pujol. Los azoles han sido calculados muchas veces, 
cada vez a nivel más elevado. Para ser citados no basta 
ser los primeros ni que cualitativamente los resultados sean 
correctos. Hay que aportar algo más, aunque no sea muy 
original: efectos de disolvente específicos, estados excita-
dos, nuevas metodologías… A continuación, algunos datos 
relevantes:

Tabla 2. Desaparición paulatina de la citabilidad de la publicación teórica original sobre los azoles.

Año Nivel de teoría Comentarios

1970 LCAO-SCF Roche & Pujol

1984 INDO, STO-3G Citan a Pujol

1986 6-31G*/6-31G No citan a Pujol

1998 6-31G* No citan a Pujol

2006 MP2/6-311++G(d,p) No citan a Pujol

2010 M06-2X/6-311++G(d,p) No citan a Pujol

2013 MP2/6-311++G(d,p) No citan a Pujol

2020 DZVP-MOLOPT-SR-GTH No citan a Pujol

Quitando la publicación de 1984, que es nuestra,[3] 
muchos trabajos han estudiado el mismo problema olvidan-
do que fueron Pujol y Roche los primeros en investigarlo. 

Ahora una característica de la QT que es en parte cara 
y en parte cruz.

El peligro de la predicción. A los sintéticos no les gustará 
hacer la química que los teóricos hayan predicho. Hoy día 
ya es frecuente que no citen, como trabajo previo, una 
predicción teórica. Imagínense que Castells y Serratosa, en 
vez de estudiar y publicar el C60H60 (el perhidrofullereno) 
en 1983, hubiesen dicho que el C60 debía ser estable y 
(con la ayuda de Santiago Olivella, por ejemplo) hubie-
sen calculado sus espectros que, probablemente, hubiesen 
coincidido con los medidos por Kroto, Curl y Smalley en 
1985, lo que les valió el premio Nobel en 1996 (Figura 5). 

No es lo mismo encontrar una cosa buceando en lo des-
conocido que sintetizar una cosa predicha ab initio para 
verificar si se cumplen las predicciones. Como ha escrito 
el gran Aleksander Isaakovich Kitaigorodskii «A first-rate 
theory predicts; a second-rate theory forbids and a third-rate 
theory explains after the facts».[5]

A esta definición hay que añadir una dimensión más: la 
dificultad intrínseca del problema (Figura 6). Cuanto más 
complejo es el problema más tarde llegarán las teorías que 
predicen.

Finalmente, paso a comentar la que, en mi opinión, 
es la cara más interesante en favor de la química teórico-
computacional. Es un razonamiento un tanto largo, pero 
les invito a que lo recorran conmigo a través de una serie 
de preguntas y respuestas.

La química computacional y el final de la ciencia. Vamos a em-
pezar preguntándonos cuántas moléculas sintetizarán los 
humanos antes de extinguirse. Los números no hay que 
tomárselos demasiado en serio. Son como los relativos a 
la conocida pregunta de si hay en el universo otras civili-
zaciones inteligentes. Son tantas las aproximaciones que 
cuando se multiplican el resultado es totalmente incierto. 
Multiplicar un número gigantesco por uno infinitesimal da 
cualquier resultado. La famosa ecuación de Drake[6] da, 
o bien menos de una, o bien un millón de civilizaciones 
inteligentes. 

Primera pregunta: ¿cuánto tiempo falta para que se extin-
gan los humanos?

Figura 5. La publicación de Castells y Serratosa sobre el C60H60.
[4] 

Figura 6. La complejidad del problema influye en el carácter predictivo de una teoría.
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20.000 € en química teórica. 

La frugalidad de la QT ha llevado a muchos países, 
modestos científicamente, a tener una actividad en química 
teórica, medida en publicaciones, considerable. Algunas 
son repeticiones de trabajos anteriores calculados a mejor 
nivel. En todo caso, no es bueno para la imagen de la 
disciplina.

Obliteración. Un trabajo teórico, cuando es repetido a 
nivel superior, deja de ser citado. Ya nadie cita los trabajos 
de Pujol. Los azoles han sido calculados muchas veces, 
cada vez a nivel más elevado. Para ser citados no basta 
ser los primeros ni que cualitativamente los resultados sean 
correctos. Hay que aportar algo más, aunque no sea muy 
original: efectos de disolvente específicos, estados excita-
dos, nuevas metodologías… A continuación, algunos datos 
relevantes:

Tabla 2. Desaparición paulatina de la citabilidad de la publicación teórica original sobre los azoles.

Año Nivel de teoría Comentarios

1970 LCAO-SCF Roche & Pujol

1984 INDO, STO-3G Citan a Pujol

1986 6-31G*/6-31G No citan a Pujol

1998 6-31G* No citan a Pujol

2006 MP2/6-311++G(d,p) No citan a Pujol

2010 M06-2X/6-311++G(d,p) No citan a Pujol

2013 MP2/6-311++G(d,p) No citan a Pujol

2020 DZVP-MOLOPT-SR-GTH No citan a Pujol

Quitando la publicación de 1984, que es nuestra,[3] 
muchos trabajos han estudiado el mismo problema olvidan-
do que fueron Pujol y Roche los primeros en investigarlo. 

Ahora una característica de la QT que es en parte cara 
y en parte cruz.

El peligro de la predicción. A los sintéticos no les gustará 
hacer la química que los teóricos hayan predicho. Hoy día 
ya es frecuente que no citen, como trabajo previo, una 
predicción teórica. Imagínense que Castells y Serratosa, en 
vez de estudiar y publicar el C60H60 (el perhidrofullereno) 
en 1983, hubiesen dicho que el C60 debía ser estable y 
(con la ayuda de Santiago Olivella, por ejemplo) hubie-
sen calculado sus espectros que, probablemente, hubiesen 
coincidido con los medidos por Kroto, Curl y Smalley en 
1985, lo que les valió el premio Nobel en 1996 (Figura 5). 

No es lo mismo encontrar una cosa buceando en lo des-
conocido que sintetizar una cosa predicha ab initio para 
verificar si se cumplen las predicciones. Como ha escrito 
el gran Aleksander Isaakovich Kitaigorodskii «A first-rate 
theory predicts; a second-rate theory forbids and a third-rate 
theory explains after the facts».[5]

A esta definición hay que añadir una dimensión más: la 
dificultad intrínseca del problema (Figura 6). Cuanto más 
complejo es el problema más tarde llegarán las teorías que 
predicen.

Finalmente, paso a comentar la que, en mi opinión, 
es la cara más interesante en favor de la química teórico-
computacional. Es un razonamiento un tanto largo, pero 
les invito a que lo recorran conmigo a través de una serie 
de preguntas y respuestas.

La química computacional y el final de la ciencia. Vamos a em-
pezar preguntándonos cuántas moléculas sintetizarán los 
humanos antes de extinguirse. Los números no hay que 
tomárselos demasiado en serio. Son como los relativos a 
la conocida pregunta de si hay en el universo otras civili-
zaciones inteligentes. Son tantas las aproximaciones que 
cuando se multiplican el resultado es totalmente incierto. 
Multiplicar un número gigantesco por uno infinitesimal da 
cualquier resultado. La famosa ecuación de Drake[6] da, 
o bien menos de una, o bien un millón de civilizaciones 
inteligentes. 
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gan los humanos?

Figura 5. La publicación de Castells y Serratosa sobre el C60H60.
[4] 

Figura 6. La complejidad del problema influye en el carácter predictivo de una teoría.

destacar que por primera vez se evaluó la degradación simul-
tanea de dos COEs utilizando un MOF como fotocatalizador. 
De entre todos los MOFs estudiados, destaca el MIL-100(Ti), 
que es capaz de degradar de forma simultánea el 100% de 
sulfametazina y atenolol en agua contaminada bajo radia-
ción visible tras 2 y 4 h, respectivamente, manteniéndose 
estable tanto química (aprox. <2% del MOF se degrada) 
como estructuralmente. Además, mediante espectrometría de 
masas se demostró que los productos de degradación de los 
COEs generados son menos tóxicos que la sulfametazina y 
el atenolol, mejorando por tanto la calidad del agua.

Agroquímicos

Los agroquímicos son sustancias químicas empleadas 
en agricultura con el fin de mantener y conservar los cul-
tivos vegetales. Estos compuestos son de vital importancia 
ya que se utilizan en todo el mundo para aumentar la pro-
ducción agrícola y satisfacer la demanda de alimentos. Los 
agroquímicos pueden dividirse en plaguicidas (insecticidas, 
herbicidas, fungicidas, rodenticidas, alguicidas, molusquici-
das y nematicidas), fertilizantes (que aportan principalmen-
te macronutrientes: N, P y K), acondicionadores del suelo 
(que mejoran las cualidades físicas y mecánicas del suelo), 
agentes encalantes (Ca y Mg) y acidificantes, y reguladores 
del crecimiento vegetal (también conocidos como fitohormo-
nas). Estos compuestos pueden ser sustancias contaminantes 
y acabar en las aguas superficiales por escorrentía o en 
las subterráneas por filtración, con una concentración que 
variará a lo largo del año debido a la periodicidad de su 
uso como consecuencia de la estacionalidad de los cultivos.

En el periodo de 2011-2018, las ventas de plaguicidas 
aumentaron hasta las 360000 toneladas anuales solo en la UE 
y los principales grupos vendidos fueron fungicidas, herbicidas 
y bactericidas.[64] Aunque la fuente principal de exposición a los 
plaguicidas para la población general es la ingestión de alimen-
tos (principalmente de origen vegetal), la mayor exposición se 
produce en los trabajadores agrícolas de invernaderos cubier-
tos de plástico para el cultivo de hortalizas de forma intensiva.
[65,66] En este sentido, la superficie total de invernaderos ha 

aumentado en todo el mundo, alcanzando en 2019 aproxi-
madamente el medio millón de hectáreas.[67] Según el Mapa 
Vegetal Mundial del año 2018, España es el segundo país 
del mundo, después de China, en cuanto a superficie de suelo 
agrícola dedicado a invernaderos con cubierta de plástico para 
la producción de cultivos hortícolas. De las 70000 ha estimadas 
en España, más de 44000 se encuentran en Andalucía,[68] la 
mayoría de ellas en la provincia de Almería. 

En relación con la toxicidad en humanos producida por 
plaguicidas, muchos manifiestan su toxicidad a través de 
acciones bioquímicas y funcionales en el sistema nervioso 
central y periférico. Además, estudios previos relacionan la 
exposición a agroquímicos a largo plazo con enfermedades 
crónicas, como trastornos dérmicos, respiratorios, hepáticos 
y renales,[69] problemas de fertilidad,[70,71] trastornos repro-
ductivos y anomalías congénitas masculinas,[72] epilepsia,[73] 
y cáncer (por ejemplo, sarcoma, pulmón, cerebro, gónadas, 
hígado, sistema digestivo y tracto urinario).[74,75] 

Los estudios relacionados con la aplicación de MOFs en 
procesos de descontaminación de plaguicidas, aunque no 
son muy numerosos, muestran de forma efectiva la elimina-
ción/degradación de este tipo de contaminantes mediante 
procesos de adsorción y/o catálisis. 

Adsorción

Los MOFs han demostrado ser materiales porosos efi-
caces en la eliminación de plaguicidas a través de pro-
cesos de adsorción. De nuevo, destacan MOFs con una 
gran porosidad y estabilidad en agua. Un ejemplo es el 
UiO-67, que en agua contaminada es capaz de eliminar los 
herbicidas glifosato (537 mg·g-1, mejorando a otros mate-
riales adsorbentes como la montmorillonita, 50 mg·g- 1)[76] 
y glufosinato (360 mg·g- 1 en tan solo 5 h).[77] También se 
ha descrito el uso de UiO-66 en la rápida eliminación del 
herbicida atrazina (6.78 mg·g- 1 en 2 min),[78] o los insec-
ticidas diclorvos y metrifonato (571.43 mg·g- 1 y 378.78 
mg·g-1, respectivamente, en aproximadamente 3 h).[79] 
Otro MOF basado en Zr comúnmente utilizado en la elim-
inación de COEs, y en concreto de plaguicidas, es el NU-
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Figura 2. (a) Vista esquemática del sistema de flujo continuo basado en AgNC@MIL-125-NH2. (b) Efecto del tiempo sobre la sulfametazina restante (círculos 
rojos, eje y) y degradación del MOF (lixiviación ligando) en un reactor de AgNC@MIL-125-NH2 trabajando a flujo continuo de 30 mL h-1 con una concentración de 

10 ppm de sulfametazina en agua. Reproducido de la ref.[46] con el permiso de la Royal Society of Chemistry.
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Respuesta: el sol se convertirá en una gigante roja en 
5.000 millones de años, es decir, 5*103 * 106 = 5*109 

años. Como un año tiene 3.2 *107 segundos ≈ 2*107 se-
gundos, el Sol se convertirá en una gigante roja en aproxi-
madamente 1017 segundos.

Segunda pregunta: ¿cuánto tiempo falta para que se des-
aparezca el Universo?

Respuesta: entre 1014 y 1032 años. Es decir, según el 
razonamiento anterior, entre 1021 y 1039 segundos.

Tercera pregunta: ¿cuántas moléculas hay ahora?
Respuesta: ahora hay algo menos de 200 millones = 2*108.
Cuarta pregunta (múltiple): ¿Cuántas moléculas podrán sin-

tetizar los humanos? ¿A qué velocidad las pueden prepa-
rar?

Respuesta: supongamos, como hipótesis atrevida, que to-
dos los humanos pueden sintetizar unas 103 moléculas por 
segundo. En ese caso, podemos combinar los siguientes 
cálculos:

a) El Sol engulle a la Tierra (s) x moléculas s–1 = 1020 

moléculas
b) El Universo se extingue (s) x moléculas s–1 = entre 

1024 y 1042 moléculas, en promedio 1041. 

Por tanto, entre cuando ya no queden humanos y cuan-
do ya no quede nada (sopa isótropa) se habrán preparado 
entre 1020 y 1041 moléculas.

Quinta pregunta (múltiple): ¿cuántas moléculas quedarán 
por descubrir? ¿Hay un número finito o infinito de molécu-
las posibles? ¿Es el infinito únicamente un concepto mate-
mático?

Respuesta: Se han sintetizado moléculas enormes tales 
como el genoma de una bacteria con unos 600.000 pa-
res de bases (enlaces P-O). También se ha secuenciado 
una molécula de 2,3 *106 bases. La cuestión de si hay 
un número finito o infinito de moléculas posibles tiene una 
respuesta trivial: dado que el número de partículas elemen-
tales es finito (unas 1080) no se pueden preparar un número 
infinito de moléculas. En una publicación de 2006 nosotros 
razonamos así.[7] Copio la introducción:

A simple comparison between a CnH2n+2 alkane and its 
superior homologue C(n+1)H2(n+1)+2 allows to reach the fo-
llowing conclusions: the stability of, for instance, the 
central C-C bond cannot be identical for both molecules 
because only identical molecules have identical proper-
ties. It can increase monotonously, even by a minute 
amount, but this can be excluded a priori because it 
will lead to the absurd situation of an infinitely stable 
C-C bond. It can decrease and with a number n suffi-
ciently big, the bond would be no longer stable and 
the unquestioned paradigm would prove wrong. The 
possibility of an alternation, say even/odd, so common 
in chemistry has no consequences for the problem since 
it corresponds to compare CnH2n+2 with C(n+2)H2(n+2)+2.

En última instancia este razonamiento es una falacia, 
pues queda una tercera posibilidad que es la conclusión 

a la que llegamos y que recuerda la paradoja de Zenón 
de Aquiles y la tortuga: «cuando el número de carbonos 
aumenta, la energía de disociación del enlace CC cen-
tral tiende asintóticamente aun valor constante» (es fácil 
de comprender: el enlace CC central de un alcano de un 
millón de átomos de carbono no se va a ver modificado 
por añadir un CH3 al final de la cadena). Llamémoslo osci-
lación amortiguada.

Por tanto, como conclusión podemos afirmar: «hay un 
número infinito de moléculas teóricamente posibles, cuya 
síntesis efectiva solo está limitada por la cantidad de ma-
teria disponible».

Antes de concluir esta parte, vale la pena recordar los 
trabajos del químico suizo Jean-Louis Reymond (Universi-
dad de Berna).[8] Este autor se ha preguntado cómo están 
distribuidas las moléculas (limitadas a 17 átomos de C, 
N, O, S y los halógenos) en el espacio de muchas dimen-
siones que las caracterizan . Con ese «minúsculo» sub-
conjunto, ha generado 2 * 1011 moléculas (200 billones 
americanos). Un análisis en componentes principales para 
reducirlas a dos dimensiones muestra la distribución muy 
desigual de las moléculas, agrupadas en «clusters» y con 
enormes zonas vacías que reflejan más la historia de la 
química que una exploración racional. 

Recordemos que el número de moléculas que podemos 
preparar antes de desaparecer está comprendido entre 
1020 y 1042, números gigantescos si se comparan con las 
conocidas (108) y con las del conjunto de Reymond (1011).

Un hidrocarburo de talla relativamente modesta, 
C167H336 tiene más de 1080 isómeros. Relativamente mo-
desta porque se han sintetizado el C384H770 (lineal) y el 
C288H576 (anillo). Con 15 hexágonos se pueden construir 
74.107.910 bencenos condensados. Cuesta imaginarse 
las consecuencias de la explosión combinatoria.

Contar isómeros no es tarea de químicos teóricos sino 
de matemáticos o de químicos matemáticos, que tienen en 
Match una de sus principales revistas. El gran referente 
en este campo es George Pólya, un matemático húnga-
ro,[9] aunque contribuciones muy importantes son debidas 
a Alexandru T. Balaban.[10]

En este escenario tan general, podemos concluir que 
es tarea de los químicos teóricos predecir las propieda-
des de las moléculas desconocidas, de tal manera que se 
sinteticen aquellas que tengan las propiedades deseadas, 
de modo que el factor limitante no será la capacidad de 
síntesis (mil por segundo) sino la capacidad de cálculo 
(¿millones por segundo?).

Como ya hemos comentado en la Figura 6 la capa-
cidad de predicción es extremadamente variable. Pero 
tenemos millones de años por delante, salvo, claro, que 
cometamos un terrible error.

Lo que les pido no es nada fuera de lugar. Llevamos 
mucho tiempo haciendo predicciones, por ejemplo, usando 
modelos extratermodinámicos (Hammett, Taft, Kamlet, Ab-
boud, Elguero...)[11] que son a la química cuántica lo que 
el Calendario Zaragozano es al superordenador Cirrus de 
la AEMET (Figura 7).
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Respuesta: el sol se convertirá en una gigante roja en 
5.000 millones de años, es decir, 5*103 * 106 = 5*109 

años. Como un año tiene 3.2 *107 segundos ≈ 2*107 se-
gundos, el Sol se convertirá en una gigante roja en aproxi-
madamente 1017 segundos.

Segunda pregunta: ¿cuánto tiempo falta para que se des-
aparezca el Universo?

Respuesta: entre 1014 y 1032 años. Es decir, según el 
razonamiento anterior, entre 1021 y 1039 segundos.

Tercera pregunta: ¿cuántas moléculas hay ahora?
Respuesta: ahora hay algo menos de 200 millones = 2*108.
Cuarta pregunta (múltiple): ¿Cuántas moléculas podrán sin-

tetizar los humanos? ¿A qué velocidad las pueden prepa-
rar?

Respuesta: supongamos, como hipótesis atrevida, que to-
dos los humanos pueden sintetizar unas 103 moléculas por 
segundo. En ese caso, podemos combinar los siguientes 
cálculos:

a) El Sol engulle a la Tierra (s) x moléculas s–1 = 1020 

moléculas
b) El Universo se extingue (s) x moléculas s–1 = entre 

1024 y 1042 moléculas, en promedio 1041. 

Por tanto, entre cuando ya no queden humanos y cuan-
do ya no quede nada (sopa isótropa) se habrán preparado 
entre 1020 y 1041 moléculas.

Quinta pregunta (múltiple): ¿cuántas moléculas quedarán 
por descubrir? ¿Hay un número finito o infinito de molécu-
las posibles? ¿Es el infinito únicamente un concepto mate-
mático?

Respuesta: Se han sintetizado moléculas enormes tales 
como el genoma de una bacteria con unos 600.000 pa-
res de bases (enlaces P-O). También se ha secuenciado 
una molécula de 2,3 *106 bases. La cuestión de si hay 
un número finito o infinito de moléculas posibles tiene una 
respuesta trivial: dado que el número de partículas elemen-
tales es finito (unas 1080) no se pueden preparar un número 
infinito de moléculas. En una publicación de 2006 nosotros 
razonamos así.[7] Copio la introducción:

A simple comparison between a CnH2n+2 alkane and its 
superior homologue C(n+1)H2(n+1)+2 allows to reach the fo-
llowing conclusions: the stability of, for instance, the 
central C-C bond cannot be identical for both molecules 
because only identical molecules have identical proper-
ties. It can increase monotonously, even by a minute 
amount, but this can be excluded a priori because it 
will lead to the absurd situation of an infinitely stable 
C-C bond. It can decrease and with a number n suffi-
ciently big, the bond would be no longer stable and 
the unquestioned paradigm would prove wrong. The 
possibility of an alternation, say even/odd, so common 
in chemistry has no consequences for the problem since 
it corresponds to compare CnH2n+2 with C(n+2)H2(n+2)+2.

En última instancia este razonamiento es una falacia, 
pues queda una tercera posibilidad que es la conclusión 

a la que llegamos y que recuerda la paradoja de Zenón 
de Aquiles y la tortuga: «cuando el número de carbonos 
aumenta, la energía de disociación del enlace CC cen-
tral tiende asintóticamente aun valor constante» (es fácil 
de comprender: el enlace CC central de un alcano de un 
millón de átomos de carbono no se va a ver modificado 
por añadir un CH3 al final de la cadena). Llamémoslo osci-
lación amortiguada.

Por tanto, como conclusión podemos afirmar: «hay un 
número infinito de moléculas teóricamente posibles, cuya 
síntesis efectiva solo está limitada por la cantidad de ma-
teria disponible».

Antes de concluir esta parte, vale la pena recordar los 
trabajos del químico suizo Jean-Louis Reymond (Universi-
dad de Berna).[8] Este autor se ha preguntado cómo están 
distribuidas las moléculas (limitadas a 17 átomos de C, 
N, O, S y los halógenos) en el espacio de muchas dimen-
siones que las caracterizan . Con ese «minúsculo» sub-
conjunto, ha generado 2 * 1011 moléculas (200 billones 
americanos). Un análisis en componentes principales para 
reducirlas a dos dimensiones muestra la distribución muy 
desigual de las moléculas, agrupadas en «clusters» y con 
enormes zonas vacías que reflejan más la historia de la 
química que una exploración racional. 

Recordemos que el número de moléculas que podemos 
preparar antes de desaparecer está comprendido entre 
1020 y 1042, números gigantescos si se comparan con las 
conocidas (108) y con las del conjunto de Reymond (1011).

Un hidrocarburo de talla relativamente modesta, 
C167H336 tiene más de 1080 isómeros. Relativamente mo-
desta porque se han sintetizado el C384H770 (lineal) y el 
C288H576 (anillo). Con 15 hexágonos se pueden construir 
74.107.910 bencenos condensados. Cuesta imaginarse 
las consecuencias de la explosión combinatoria.

Contar isómeros no es tarea de químicos teóricos sino 
de matemáticos o de químicos matemáticos, que tienen en 
Match una de sus principales revistas. El gran referente 
en este campo es George Pólya, un matemático húnga-
ro,[9] aunque contribuciones muy importantes son debidas 
a Alexandru T. Balaban.[10]

En este escenario tan general, podemos concluir que 
es tarea de los químicos teóricos predecir las propieda-
des de las moléculas desconocidas, de tal manera que se 
sinteticen aquellas que tengan las propiedades deseadas, 
de modo que el factor limitante no será la capacidad de 
síntesis (mil por segundo) sino la capacidad de cálculo 
(¿millones por segundo?).

Como ya hemos comentado en la Figura 6 la capa-
cidad de predicción es extremadamente variable. Pero 
tenemos millones de años por delante, salvo, claro, que 
cometamos un terrible error.

Lo que les pido no es nada fuera de lugar. Llevamos 
mucho tiempo haciendo predicciones, por ejemplo, usando 
modelos extratermodinámicos (Hammett, Taft, Kamlet, Ab-
boud, Elguero...)[11] que son a la química cuántica lo que 
el Calendario Zaragozano es al superordenador Cirrus de 
la AEMET (Figura 7).

1000 ([Zr6(μ3-O)4(μ3- OH)4(– OH)4(– OH2)4(PyTBA)2]; PyTBA 
= 4,4’,4’’,4’’’-(pirene-1,3,6,8-tetrail)tetrabenzoato; SBET ≈ 
2100 m2·g- 1; tamaño de poro ≈ 12 y 30 Å, NU = North-
western University). Este MOF ha demostrado su potencial en 
la adsorción de plaguicidas tan diversos como los herbicidas 
atrazina (93% ó 36 mg·g- 1 en tan solo 1 min)[80] y glifosato 
(100% ó 1516.02 mg·g- 1 en 20 min),[81] o el nematicida 
fenamifos (6400 mg·g- 1 en 2 h),[82] consiguiendo resultados 
espectaculares. Finalmente, nos gustaría destacar el trabajo 
publicado recientemente en la adsorción de agroquímicos 
mediante el uso de una serie de MOFs derivados a base de 
furano tiofeno y el material MIL-101(Cr).[83] Estos derivados 
son capaces de eliminar el 96% de los herbicidas ensaya-
dos cuando se encuentran en concentraciones muy pequeñas 
(30 ppm). En concreto, el derivado MIL-101(Cr)-C5 demostró 
ser el mejor adsorbente, con una capacidad de eliminación 
de los herbicidas diuron, alacloro y tebutiuron de 186.4, 
150.2 y 95.2 mg·g- 1, respectivamente. 

(Foto)catálisis

La eliminación de plaguicidas mediante procesos catalí-
ticos, aunque menos común que los procesos de adsorción, 
es una alternativa eficaz en procesos de descontaminación. 
En este proceso destaca la eliminación de los herbicidas iso-
proturón y 2,4-diclorofenol mediante el uso de composites 
basados en una enzima y un MOF de Zr.[84] El MOF jerarqui-
zado sintetizado mediante la estrategia “defecto cristalino” 
H-MOF(Zr) posee mesoporos y microporos capaces de alojar a 
enzimas o sustratos, respectivamente.[85] En concreto, los ma-
teriales compuestos basados en la enzima cloroperoxidasa H-
MOF(Zr)@CPO y peroxidasa de rábano H-MOF(Zr)@HRP son 
capaces de degradar el 100% de ambos herbicidas presentes 
en aguas naturales en tan solo 15 min. Finalmente, en otro 
estudio, Koning y colaboradores compararon la capacidad 
de degradación catalítica del insecticida paraoxón mediante 
el uso de diferentes MOFs basados en Zr (NU-1000, PCN-777, 
MOF-808 y UiO-66-NH2).[86] Los resultados obtenidos en agua 
Milli-Q demuestran que de entre todos los MOFs de Zr utili-
zados, solo el UiO-66-NH2 es capaz de degradar paraoxón 
(75%), obteniendo un tiempo de vida media de 35 min. 

Retos del uso de los MOFs en la descontaminación de 
aguas

Los MOFs han demostrado un gran potencial en la elimina-
ción de COEs de agua a través de procesos de adsorción, 
pero también de catálisis (Figura 3). Sin embargo, previo a 
su potencial uso, se debe determinar su estabilidad en las 
condiciones de trabajo, ya que es un parámetro fundamental 
para su futura aplicación en condiciones reales. A pesar 
de que hay una gran cantidad de estudios en remediación 
ambiental basados en MOFs o derivados, algunos de estos 
materiales están formados por metales y/o ligandos nocivos, 
que pueden liberarse al medio aumentando así el problema 

de la contaminación del agua. Por lo tanto, es fundamental, 
seleccionar MOFs que sean muy estables en las condiciones 
de trabajo y/o que estén basados en moléculas/metales que 
no sean tóxicos, y estudiar su estabilidad en las condiciones 
de trabajo (aguas reales, concentraciones de contaminantes 
encontradas en ríos, mezclas de contaminantes, etc.).

Aplicaciones

Limitaciones

Seguridad
Estabilidad en agua

Reutilización duradera
Cinética lenta

Eliminación incompleta
Elevado coste

22Degradación
de COEs

Adsorción 
selectiva

Detección
de COEs

Reciclabilidad

Estudios futuros

Agua real
Mezcla de contaminantes

Flujo continuo
Implementación industrial

Adsorción 
competitiva

Figura 3. Esquema sobre las aplicaciones, limitaciones y estudios futuros de los MOFs en la eliminación 
de COEs en agua.

Resulta necesario considerar las condiciones de trabajo 
para la aplicación real de los MOFs. La gran mayoría de 
trabajos publicados describen el efecto de cambios de pH, 
temperatura, y concentración de COEs en la capacidad de 
eliminación de estos por los MOFs. Sin embargo, solo algu-
nos estudios trabajan con concentraciones de COEs que se 
encuentran normalmente en nuestras aguas o incluso con 
mezclas de contaminantes. Asimismo, los experimentos rea-
lizados en condiciones estáticas proporcionan información 
básica acerca del comportamiento de estos materiales como 
adsorbentes y/o catalizadores de COEs, pero debemos tener 
en cuenta que la eliminación de COEs es diferente cuando 
se trabaja en flujos continuos o discontinuos. Por lo tanto, es 
fundamental estudiar diversos factores que afectan la capa-
cidad de los MOFs en la descontaminación de agua, como 
son i) el uso de aguas residuales reales, ii) concentraciones 
reales de COEs en aguas contaminadas, iii) la influencia en 
la capacidad de eliminación en mezclas de contaminantes, 
iv) cambios de pH y temperatura en aguas reales, v) tu poten-
cial reutilización, y vi) trabajar en las mismas condiciones de 
flujo continuo que se van a utilizar a escala real.

Relacionado también con su estabilidad, es fundamen-
tal estudiar la reutilización y fatiga de estos materiales, de 
forma que, a pesar de ser materiales caros en comparación 
con otros materiales porosos (como por ejemplo algunos 
carbones), su uso a largo plazo resulte rentable además de 
efectivo. Con el objetivo de conseguir su aplicación real a 
escala industrial, la reciclabilidad de estos materiales debe 
realizarse mediante el uso de disolventes baratos y verdes. 
Además, sería económicamente muy atractivo la posibilidad 
de poder recuperar los COEs previamente adsorbidos o sus 
productos de degradación para su purificación y reutiliza-
ción. Finalmente, con el fin de abaratar la preparación de los 
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nanciados por persona con 100.000 € en el ámbito de 
la biomedicina, con 40.000 € en química orgánica y con 
20.000 € en química teórica. 

La frugalidad de la QT ha llevado a muchos países, 
modestos científicamente, a tener una actividad en química 
teórica, medida en publicaciones, considerable. Algunas 
son repeticiones de trabajos anteriores calculados a mejor 
nivel. En todo caso, no es bueno para la imagen de la 
disciplina.

Obliteración. Un trabajo teórico, cuando es repetido a 
nivel superior, deja de ser citado. Ya nadie cita los trabajos 
de Pujol. Los azoles han sido calculados muchas veces, 
cada vez a nivel más elevado. Para ser citados no basta 
ser los primeros ni que cualitativamente los resultados sean 
correctos. Hay que aportar algo más, aunque no sea muy 
original: efectos de disolvente específicos, estados excita-
dos, nuevas metodologías… A continuación, algunos datos 
relevantes:

Tabla 2. Desaparición paulatina de la citabilidad de la publicación teórica original sobre los azoles.

Año Nivel de teoría Comentarios

1970 LCAO-SCF Roche & Pujol

1984 INDO, STO-3G Citan a Pujol

1986 6-31G*/6-31G No citan a Pujol

1998 6-31G* No citan a Pujol

2006 MP2/6-311++G(d,p) No citan a Pujol

2010 M06-2X/6-311++G(d,p) No citan a Pujol

2013 MP2/6-311++G(d,p) No citan a Pujol

2020 DZVP-MOLOPT-SR-GTH No citan a Pujol

Quitando la publicación de 1984, que es nuestra,[3] 
muchos trabajos han estudiado el mismo problema olvidan-
do que fueron Pujol y Roche los primeros en investigarlo. 

Ahora una característica de la QT que es en parte cara 
y en parte cruz.

El peligro de la predicción. A los sintéticos no les gustará 
hacer la química que los teóricos hayan predicho. Hoy día 
ya es frecuente que no citen, como trabajo previo, una 
predicción teórica. Imagínense que Castells y Serratosa, en 
vez de estudiar y publicar el C60H60 (el perhidrofullereno) 
en 1983, hubiesen dicho que el C60 debía ser estable y 
(con la ayuda de Santiago Olivella, por ejemplo) hubie-
sen calculado sus espectros que, probablemente, hubiesen 
coincidido con los medidos por Kroto, Curl y Smalley en 
1985, lo que les valió el premio Nobel en 1996 (Figura 5). 

No es lo mismo encontrar una cosa buceando en lo des-
conocido que sintetizar una cosa predicha ab initio para 
verificar si se cumplen las predicciones. Como ha escrito 
el gran Aleksander Isaakovich Kitaigorodskii «A first-rate 
theory predicts; a second-rate theory forbids and a third-rate 
theory explains after the facts».[5]

A esta definición hay que añadir una dimensión más: la 
dificultad intrínseca del problema (Figura 6). Cuanto más 
complejo es el problema más tarde llegarán las teorías que 
predicen.

Finalmente, paso a comentar la que, en mi opinión, 
es la cara más interesante en favor de la química teórico-
computacional. Es un razonamiento un tanto largo, pero 
les invito a que lo recorran conmigo a través de una serie 
de preguntas y respuestas.

La química computacional y el final de la ciencia. Vamos a em-
pezar preguntándonos cuántas moléculas sintetizarán los 
humanos antes de extinguirse. Los números no hay que 
tomárselos demasiado en serio. Son como los relativos a 
la conocida pregunta de si hay en el universo otras civili-
zaciones inteligentes. Son tantas las aproximaciones que 
cuando se multiplican el resultado es totalmente incierto. 
Multiplicar un número gigantesco por uno infinitesimal da 
cualquier resultado. La famosa ecuación de Drake[6] da, 
o bien menos de una, o bien un millón de civilizaciones 
inteligentes. 

Primera pregunta: ¿cuánto tiempo falta para que se extin-
gan los humanos?

Figura 5. La publicación de Castells y Serratosa sobre el C60H60.
[4] 

Figura 6. La complejidad del problema influye en el carácter predictivo de una teoría.
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nanciados por persona con 100.000 € en el ámbito de 
la biomedicina, con 40.000 € en química orgánica y con 
20.000 € en química teórica. 

La frugalidad de la QT ha llevado a muchos países, 
modestos científicamente, a tener una actividad en química 
teórica, medida en publicaciones, considerable. Algunas 
son repeticiones de trabajos anteriores calculados a mejor 
nivel. En todo caso, no es bueno para la imagen de la 
disciplina.

Obliteración. Un trabajo teórico, cuando es repetido a 
nivel superior, deja de ser citado. Ya nadie cita los trabajos 
de Pujol. Los azoles han sido calculados muchas veces, 
cada vez a nivel más elevado. Para ser citados no basta 
ser los primeros ni que cualitativamente los resultados sean 
correctos. Hay que aportar algo más, aunque no sea muy 
original: efectos de disolvente específicos, estados excita-
dos, nuevas metodologías… A continuación, algunos datos 
relevantes:

Tabla 2. Desaparición paulatina de la citabilidad de la publicación teórica original sobre los azoles.

Año Nivel de teoría Comentarios

1970 LCAO-SCF Roche & Pujol

1984 INDO, STO-3G Citan a Pujol

1986 6-31G*/6-31G No citan a Pujol

1998 6-31G* No citan a Pujol

2006 MP2/6-311++G(d,p) No citan a Pujol

2010 M06-2X/6-311++G(d,p) No citan a Pujol

2013 MP2/6-311++G(d,p) No citan a Pujol

2020 DZVP-MOLOPT-SR-GTH No citan a Pujol

Quitando la publicación de 1984, que es nuestra,[3] 
muchos trabajos han estudiado el mismo problema olvidan-
do que fueron Pujol y Roche los primeros en investigarlo. 

Ahora una característica de la QT que es en parte cara 
y en parte cruz.

El peligro de la predicción. A los sintéticos no les gustará 
hacer la química que los teóricos hayan predicho. Hoy día 
ya es frecuente que no citen, como trabajo previo, una 
predicción teórica. Imagínense que Castells y Serratosa, en 
vez de estudiar y publicar el C60H60 (el perhidrofullereno) 
en 1983, hubiesen dicho que el C60 debía ser estable y 
(con la ayuda de Santiago Olivella, por ejemplo) hubie-
sen calculado sus espectros que, probablemente, hubiesen 
coincidido con los medidos por Kroto, Curl y Smalley en 
1985, lo que les valió el premio Nobel en 1996 (Figura 5). 

No es lo mismo encontrar una cosa buceando en lo des-
conocido que sintetizar una cosa predicha ab initio para 
verificar si se cumplen las predicciones. Como ha escrito 
el gran Aleksander Isaakovich Kitaigorodskii «A first-rate 
theory predicts; a second-rate theory forbids and a third-rate 
theory explains after the facts».[5]

A esta definición hay que añadir una dimensión más: la 
dificultad intrínseca del problema (Figura 6). Cuanto más 
complejo es el problema más tarde llegarán las teorías que 
predicen.

Finalmente, paso a comentar la que, en mi opinión, 
es la cara más interesante en favor de la química teórico-
computacional. Es un razonamiento un tanto largo, pero 
les invito a que lo recorran conmigo a través de una serie 
de preguntas y respuestas.

La química computacional y el final de la ciencia. Vamos a em-
pezar preguntándonos cuántas moléculas sintetizarán los 
humanos antes de extinguirse. Los números no hay que 
tomárselos demasiado en serio. Son como los relativos a 
la conocida pregunta de si hay en el universo otras civili-
zaciones inteligentes. Son tantas las aproximaciones que 
cuando se multiplican el resultado es totalmente incierto. 
Multiplicar un número gigantesco por uno infinitesimal da 
cualquier resultado. La famosa ecuación de Drake[6] da, 
o bien menos de una, o bien un millón de civilizaciones 
inteligentes. 

Primera pregunta: ¿cuánto tiempo falta para que se extin-
gan los humanos?

Figura 5. La publicación de Castells y Serratosa sobre el C60H60.
[4] 

Figura 6. La complejidad del problema influye en el carácter predictivo de una teoría.

MOFs, es necesario el desarrollo de nuevas rutas sintéticas 
que eviten el uso de reactivos caros y peligrosos.

La comunidad científica ha conseguido grandes avances 
en la aplicación de MOFs en la descontaminación de agua. 
A pesar de su gran potencial, algunos parámetros cruciales, 
como la estabilidad y el estudio en condiciones reales requie-
ren un estudio más amplio y en profundidad. Por otro lado, las 
tecnologías tradicionales que se utilizan para la eliminación 
de contaminantes en agua han demostrado ser ineficientes 
frente a la eliminación de este nuevo tipo de contaminantes. 
Los MOFs han demostrado ser una plataforma multifuncional, 
ya que no solo se pueden usar para la eliminación de conta-
minantes, sino también para su detección,[87] microextracción 
y separación,[88] e incluso como agentes detoxificantes para el 
tratamiento de sobredosis de fármacos.[20,89] Finalmente, como 
habitantes de la tierra, es nuestra obligación salvaguardar 
nuestro planeta, reduciendo la cantidad de COEs que verte-
mos al medio ambiente. En este sentido, los MOFs también 
deben jugar un papel importante en el desarrollo inteligente 
de fármacos o agroquímicos,[90,91] preparando formulaciones 
donde se requieran dosis menores de compuesto activo para 
conseguir los mismos efectos. 
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Respuesta: el sol se convertirá en una gigante roja en 
5.000 millones de años, es decir, 5*103 * 106 = 5*109 

años. Como un año tiene 3.2 *107 segundos ≈ 2*107 se-
gundos, el Sol se convertirá en una gigante roja en aproxi-
madamente 1017 segundos.

Segunda pregunta: ¿cuánto tiempo falta para que se des-
aparezca el Universo?

Respuesta: entre 1014 y 1032 años. Es decir, según el 
razonamiento anterior, entre 1021 y 1039 segundos.

Tercera pregunta: ¿cuántas moléculas hay ahora?
Respuesta: ahora hay algo menos de 200 millones = 2*108.
Cuarta pregunta (múltiple): ¿Cuántas moléculas podrán sin-

tetizar los humanos? ¿A qué velocidad las pueden prepa-
rar?

Respuesta: supongamos, como hipótesis atrevida, que to-
dos los humanos pueden sintetizar unas 103 moléculas por 
segundo. En ese caso, podemos combinar los siguientes 
cálculos:

a) El Sol engulle a la Tierra (s) x moléculas s–1 = 1020 

moléculas
b) El Universo se extingue (s) x moléculas s–1 = entre 

1024 y 1042 moléculas, en promedio 1041. 

Por tanto, entre cuando ya no queden humanos y cuan-
do ya no quede nada (sopa isótropa) se habrán preparado 
entre 1020 y 1041 moléculas.

Quinta pregunta (múltiple): ¿cuántas moléculas quedarán 
por descubrir? ¿Hay un número finito o infinito de molécu-
las posibles? ¿Es el infinito únicamente un concepto mate-
mático?

Respuesta: Se han sintetizado moléculas enormes tales 
como el genoma de una bacteria con unos 600.000 pa-
res de bases (enlaces P-O). También se ha secuenciado 
una molécula de 2,3 *106 bases. La cuestión de si hay 
un número finito o infinito de moléculas posibles tiene una 
respuesta trivial: dado que el número de partículas elemen-
tales es finito (unas 1080) no se pueden preparar un número 
infinito de moléculas. En una publicación de 2006 nosotros 
razonamos así.[7] Copio la introducción:

A simple comparison between a CnH2n+2 alkane and its 
superior homologue C(n+1)H2(n+1)+2 allows to reach the fo-
llowing conclusions: the stability of, for instance, the 
central C-C bond cannot be identical for both molecules 
because only identical molecules have identical proper-
ties. It can increase monotonously, even by a minute 
amount, but this can be excluded a priori because it 
will lead to the absurd situation of an infinitely stable 
C-C bond. It can decrease and with a number n suffi-
ciently big, the bond would be no longer stable and 
the unquestioned paradigm would prove wrong. The 
possibility of an alternation, say even/odd, so common 
in chemistry has no consequences for the problem since 
it corresponds to compare CnH2n+2 with C(n+2)H2(n+2)+2.

En última instancia este razonamiento es una falacia, 
pues queda una tercera posibilidad que es la conclusión 

a la que llegamos y que recuerda la paradoja de Zenón 
de Aquiles y la tortuga: «cuando el número de carbonos 
aumenta, la energía de disociación del enlace CC cen-
tral tiende asintóticamente aun valor constante» (es fácil 
de comprender: el enlace CC central de un alcano de un 
millón de átomos de carbono no se va a ver modificado 
por añadir un CH3 al final de la cadena). Llamémoslo osci-
lación amortiguada.

Por tanto, como conclusión podemos afirmar: «hay un 
número infinito de moléculas teóricamente posibles, cuya 
síntesis efectiva solo está limitada por la cantidad de ma-
teria disponible».

Antes de concluir esta parte, vale la pena recordar los 
trabajos del químico suizo Jean-Louis Reymond (Universi-
dad de Berna).[8] Este autor se ha preguntado cómo están 
distribuidas las moléculas (limitadas a 17 átomos de C, 
N, O, S y los halógenos) en el espacio de muchas dimen-
siones que las caracterizan . Con ese «minúsculo» sub-
conjunto, ha generado 2 * 1011 moléculas (200 billones 
americanos). Un análisis en componentes principales para 
reducirlas a dos dimensiones muestra la distribución muy 
desigual de las moléculas, agrupadas en «clusters» y con 
enormes zonas vacías que reflejan más la historia de la 
química que una exploración racional. 

Recordemos que el número de moléculas que podemos 
preparar antes de desaparecer está comprendido entre 
1020 y 1042, números gigantescos si se comparan con las 
conocidas (108) y con las del conjunto de Reymond (1011).

Un hidrocarburo de talla relativamente modesta, 
C167H336 tiene más de 1080 isómeros. Relativamente mo-
desta porque se han sintetizado el C384H770 (lineal) y el 
C288H576 (anillo). Con 15 hexágonos se pueden construir 
74.107.910 bencenos condensados. Cuesta imaginarse 
las consecuencias de la explosión combinatoria.

Contar isómeros no es tarea de químicos teóricos sino 
de matemáticos o de químicos matemáticos, que tienen en 
Match una de sus principales revistas. El gran referente 
en este campo es George Pólya, un matemático húnga-
ro,[9] aunque contribuciones muy importantes son debidas 
a Alexandru T. Balaban.[10]

En este escenario tan general, podemos concluir que 
es tarea de los químicos teóricos predecir las propieda-
des de las moléculas desconocidas, de tal manera que se 
sinteticen aquellas que tengan las propiedades deseadas, 
de modo que el factor limitante no será la capacidad de 
síntesis (mil por segundo) sino la capacidad de cálculo 
(¿millones por segundo?).

Como ya hemos comentado en la Figura 6 la capa-
cidad de predicción es extremadamente variable. Pero 
tenemos millones de años por delante, salvo, claro, que 
cometamos un terrible error.

Lo que les pido no es nada fuera de lugar. Llevamos 
mucho tiempo haciendo predicciones, por ejemplo, usando 
modelos extratermodinámicos (Hammett, Taft, Kamlet, Ab-
boud, Elguero...)[11] que son a la química cuántica lo que 
el Calendario Zaragozano es al superordenador Cirrus de 
la AEMET (Figura 7).
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Respuesta: el sol se convertirá en una gigante roja en 
5.000 millones de años, es decir, 5*103 * 106 = 5*109 

años. Como un año tiene 3.2 *107 segundos ≈ 2*107 se-
gundos, el Sol se convertirá en una gigante roja en aproxi-
madamente 1017 segundos.

Segunda pregunta: ¿cuánto tiempo falta para que se des-
aparezca el Universo?

Respuesta: entre 1014 y 1032 años. Es decir, según el 
razonamiento anterior, entre 1021 y 1039 segundos.

Tercera pregunta: ¿cuántas moléculas hay ahora?
Respuesta: ahora hay algo menos de 200 millones = 2*108.
Cuarta pregunta (múltiple): ¿Cuántas moléculas podrán sin-

tetizar los humanos? ¿A qué velocidad las pueden prepa-
rar?

Respuesta: supongamos, como hipótesis atrevida, que to-
dos los humanos pueden sintetizar unas 103 moléculas por 
segundo. En ese caso, podemos combinar los siguientes 
cálculos:

a) El Sol engulle a la Tierra (s) x moléculas s–1 = 1020 

moléculas
b) El Universo se extingue (s) x moléculas s–1 = entre 

1024 y 1042 moléculas, en promedio 1041. 

Por tanto, entre cuando ya no queden humanos y cuan-
do ya no quede nada (sopa isótropa) se habrán preparado 
entre 1020 y 1041 moléculas.

Quinta pregunta (múltiple): ¿cuántas moléculas quedarán 
por descubrir? ¿Hay un número finito o infinito de molécu-
las posibles? ¿Es el infinito únicamente un concepto mate-
mático?

Respuesta: Se han sintetizado moléculas enormes tales 
como el genoma de una bacteria con unos 600.000 pa-
res de bases (enlaces P-O). También se ha secuenciado 
una molécula de 2,3 *106 bases. La cuestión de si hay 
un número finito o infinito de moléculas posibles tiene una 
respuesta trivial: dado que el número de partículas elemen-
tales es finito (unas 1080) no se pueden preparar un número 
infinito de moléculas. En una publicación de 2006 nosotros 
razonamos así.[7] Copio la introducción:

A simple comparison between a CnH2n+2 alkane and its 
superior homologue C(n+1)H2(n+1)+2 allows to reach the fo-
llowing conclusions: the stability of, for instance, the 
central C-C bond cannot be identical for both molecules 
because only identical molecules have identical proper-
ties. It can increase monotonously, even by a minute 
amount, but this can be excluded a priori because it 
will lead to the absurd situation of an infinitely stable 
C-C bond. It can decrease and with a number n suffi-
ciently big, the bond would be no longer stable and 
the unquestioned paradigm would prove wrong. The 
possibility of an alternation, say even/odd, so common 
in chemistry has no consequences for the problem since 
it corresponds to compare CnH2n+2 with C(n+2)H2(n+2)+2.

En última instancia este razonamiento es una falacia, 
pues queda una tercera posibilidad que es la conclusión 

a la que llegamos y que recuerda la paradoja de Zenón 
de Aquiles y la tortuga: «cuando el número de carbonos 
aumenta, la energía de disociación del enlace CC cen-
tral tiende asintóticamente aun valor constante» (es fácil 
de comprender: el enlace CC central de un alcano de un 
millón de átomos de carbono no se va a ver modificado 
por añadir un CH3 al final de la cadena). Llamémoslo osci-
lación amortiguada.

Por tanto, como conclusión podemos afirmar: «hay un 
número infinito de moléculas teóricamente posibles, cuya 
síntesis efectiva solo está limitada por la cantidad de ma-
teria disponible».

Antes de concluir esta parte, vale la pena recordar los 
trabajos del químico suizo Jean-Louis Reymond (Universi-
dad de Berna).[8] Este autor se ha preguntado cómo están 
distribuidas las moléculas (limitadas a 17 átomos de C, 
N, O, S y los halógenos) en el espacio de muchas dimen-
siones que las caracterizan . Con ese «minúsculo» sub-
conjunto, ha generado 2 * 1011 moléculas (200 billones 
americanos). Un análisis en componentes principales para 
reducirlas a dos dimensiones muestra la distribución muy 
desigual de las moléculas, agrupadas en «clusters» y con 
enormes zonas vacías que reflejan más la historia de la 
química que una exploración racional. 

Recordemos que el número de moléculas que podemos 
preparar antes de desaparecer está comprendido entre 
1020 y 1042, números gigantescos si se comparan con las 
conocidas (108) y con las del conjunto de Reymond (1011).

Un hidrocarburo de talla relativamente modesta, 
C167H336 tiene más de 1080 isómeros. Relativamente mo-
desta porque se han sintetizado el C384H770 (lineal) y el 
C288H576 (anillo). Con 15 hexágonos se pueden construir 
74.107.910 bencenos condensados. Cuesta imaginarse 
las consecuencias de la explosión combinatoria.

Contar isómeros no es tarea de químicos teóricos sino 
de matemáticos o de químicos matemáticos, que tienen en 
Match una de sus principales revistas. El gran referente 
en este campo es George Pólya, un matemático húnga-
ro,[9] aunque contribuciones muy importantes son debidas 
a Alexandru T. Balaban.[10]

En este escenario tan general, podemos concluir que 
es tarea de los químicos teóricos predecir las propieda-
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