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Editorial

& Analesde
a¥a Quimica

Miguel Angel Sierra

I\/le dala impresion de que tenemos un problema. No preten-
do plagiar la famosa frase de Tom Hanks en la pelicula Apolo X111,
que, por cierto, es erronea. Jack Swigert dijo: “Hemos tenido un
problema”, no “Tenemos un problema”. El por qué me extiendo
sobre esta trivialidad se debe a que nuestro problema es de len-
guaje y de traduccion. La situacion es cada vez mas seria: estamos
perdiendo nuestra capacidad para expresarnos correctamente
en quimica en espanol. Usaré indistintamente espanol como
hacen nuestros colegas hispanoamericanos o castellano como
hacemos en Espana. Tanto me da como que me da lo mismo.
No me perderé en nimiedades lingiiisticas de este tipo.

Antes de seguir adelante quiero dejar claro que no me
refiero a la “nomenclatura quimica”. Para eso esta la Union
Internacional de Quimica Pura y Aplicada, mds conocida por
sus siglas en inglés IUPAC (International Union of Pure and
Applied Chemistry), y muchos conocéis mi opinion sobre el
papel de esta organizacién en el siglo xx1. Nuestro problema
es hablar de quimica en castellano. Me limito al castellano por-
que, desgraciadamente, no hablo cataldn, ni gallego, ni euske-
ra... [Ya me gustaria!

El que un idioma cambie es inevitable. De hecho, el mes-
tizaje idiomatico (y el otro también) es fundamental para que
nuestra capacidad de expresarnos se enriquezca. Si esto no fue-
se asi, en el mejor de los casos seguiriamos hablando en latin, y
en el peor grunendo. Quien sabe si expresiones como “Mano-
lito shut up y vacua la carpeta” o “Mufo, favor de apagar el still
antes de marcharse” son el principio del nuevo idioma mestizo
espanol-ingles (no confundir con el espanglish) que hablaran
nuestros nietos. Esto, en mi opinién, no solo no es un proble-
ma, sino que es deseable. El problema al que me refiero es el
que impide a una parte importante de la comunidad quimica
hispanohablante comunicar su ciencia en su idioma.

Empecemos por aquellos, alumnos y profesores, que han
decidido que la norma basica sujeto-verbo-predicado ya no esta
vigente. No dudo de que la influencia del inglés nos lleve a hi-
pérbatos que envidiaria el propio Géngora, pero me temo que
éste no es el caso. Se trata de que el lenguaje en quimica no im-
porta, ni en los libros que usamos ni a los profesores que damos
clase (repito, no me refiero a la nomenclatura quimica). El re-
sultado es que aqui vale todo. Los que estudiamos un bachillera-
to premoderno, con técnicas pedagogicas que sin lugar a duda
“nos han traumatizado profundamente, incapacitindonos para
un desarrollo personal pleno”, recibiamos un buen repaso (en
el mejor de los casos verbal, en el peor fisico), cuando usabamos
la forma pasiva de un verbo en lugar de la pasiva refleja. Ahora,
sin duda, debido a la influencia inglesa, es mas dificil leer “se
hizo una reaccién” que el que a mi departamento le toque la lo-
teria de Navidad. “La reaccion ha sido hecha” es la forma actual
de nuestro lenguaje. No voy a seguir. No hace falta.

En paralelo a este descuido en nuestra forma de hablar y
de escribir en quimica, han irrumpido las asignaturas imparti-
das en inglés en nuestras universidades y colegios de ensenanza
superior. Esto seria fantastico si las impartieran quimicos cuya
lengua nativa fuese la inglesa. Pero no es asi. Mi inglés es “shes-
piliano” comparado con el de algunos profesores que impar-
ten esas asignaturas. Debo hacer notar que cuando hablo en
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inglés me entienden mi hija (por aquello del amor filial), los
indios (los de la India, con los otros no he probado) y algin
ciudadano del Bronx (esto no sé a qué se debe). Qué decir.
Me contaba una colega que un catedratico en una clase decia
un “silainder” refiriéndose a un “cylinder”. Esto es anecdético,
pero da idea del absurdo al que estamos llegando. Lo malo es
que esta moda contamina todavia mas nuestra forma de hablar
y escribir quimica en castellano.

Un ultimo detalle son las reuniones de quimica organizadas
por la Real Sociedad Espanola de Quimica y sus grupos espe-
cializados. {El idioma oficial es el inglés! No deja de ser llamati-
vo que un congreso de la Real Sociedad Espanola de Quimica
se haga en inglés. Los argumentos a favor de esta postura son
variados. Desde que el inglés es el idioma cientifico, que los
conferenciantes extranjeros tienen que enterarse de lo que se
dice, hasta que nuestros estudiantes se acostumbren a hablar
en inglés. El inglés se aprende en otros sitios y de otras formas.
Los conferenciantes extranjeros pueden seguir las charlas por
el lenguaje quimico universal que se indica en las proyecciones.
Para eso la quimica tiene un maravilloso lenguaje simbolico. He
tenido la suerte de asistir a reuniones de las sociedades quimicas
de distintos paises europeos y en la mayor parte se hablaba en el
idioma del pais al que pertenece la sociedad. En los congresos
nacionales de Hispanoamérica el lenguaje es por definicion el
espanol. Alli, desde Méjico a la Argentina no hay discusiones.

No quiero ser alarmista. Después de unos cuantos anos
como editor de Anales de Quimicay haber editado unos cuantos
articulos, tengo la certeza de que o nos ponemos a ello o per-
demos nuestra capacidad de hablar y escribir en quimica en
castellano. A lo mejor esto es bueno y el futuro de la quimica
espanola es escribir “ketono y magnesiano fueron reacciona-
dos en un flask redondo con estirréo for 12 horas”. Yo sincera-
mente no lo deseo.

Como ayuda, desde el primer numero de Anales de Quimica
de 2019, contaremos con un columnista fijo. El profesor Javier
de Mendoza nos deleitara con sus comentarios y opiniones
sobre distintos temas de la quimica. Podremos estar o no de
acuerdo con lo que escriba, pero una cosa es segura: sus co-
Iumnas estaran deliciosa y correctamente escritas en castellano.

Gracias por leer.

MIGUEL A. SIERRA
Editor General de Anales de Quimica
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Carta del Presidente

Antonio M. Echavarren

E stimados socios:

Nuestra sociedad ha continuado creciendo durante 2018:
ya somos unos 4.300 socios, lo que supone un notable incre-
mento, el 20% en los Gltimos seis anos. Aunque las cuotas
reducida y siper-reducida para los socios mds jovenes, sin
duda, han contribuido a este crecimiento, la consolidacion
a medio plazo se sustenta en un aumento de la visibilidad
de nuestra sociedad, a través de las actividades de Gruposy
Secciones en todo el territorio nacional.

Entre las actuaciones desarrolladas durante el ano 2018
cabe destacar la actualizacion de nuestros Estatutos, la
reorganizaciéon de algunas Secciones Territoriales y la me-
jora en la financiacién de Grupos y Secciones. Ademas del
moderado incremento en las subvenciones que se produjo
al comienzo de este ano, la financiacion directa a eventos
singulares se ha traducido en un aumento total en la fi-
nanciacién de Grupos y Secciones del 15%. De cara al afo
2019, el Equipo de Gobierno no solo tiene previsto conso-
lidar este incremento, sino que se propone aumentarlo en
un 20%. Este aumento en el presupuesto se dedicard, en
su mayor parte, a mejorar las subvenciones a las Secciones
Territoriales.

También hemos conseguido que el Ministerio de Edu-
cacion y Formacion Profesional cubra parte de los gastos
de la organizacion de las Olimpiadas Nacionales e Inter-
nacionales de Quimica, tras un desafortunado periodo de
dejadez sobre este tema por parte de nuestra administra-
cion. Esto ha sido posible gracias a las acciones conjuntas
con las Reales Sociedades de Fisica y Matematicas, aunque
ain queda mucho trabajo que hacer en este tema. Como
primer paso, recientemente hemos creado la Comision de
Olimpiadas y en linea con nuestra vocacién de vertebrar la
quimica a nivel nacional, tenemos la intenciéon de liderar
la organizacion de las Olimpiadas de Quimica, desde las
fases locales hasta las internacionales en toda Espana. Para
ello queremos contar con toda la comunidad docente de la
quimica, coordinando estas actividades a través de nuestras
Secciones Territoriales.

El préximo ano internacional de la Tabla Peri6dica de
los Elementos Quimicos supone una magnifica oportuni-
dad para aumentar la visibilidad de la Quimica y de nues-
tra sociedad. Con este fin, confiamos en que durante el
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ano 2019 se organice en todas las Secciones Territoriales
una jornada cientifica dedicada a la Tabla Periédica que
cuente con, al menos, una conferencia de divulgacion. La
proxima Bienal de San Sebastidn, que se celebrara en el
mes de mayo de 2019 y en la que debemos lograr un nuevo
éxito de participacion, sera también una buena oportuni-
dad para proyectar la investigaciéon en quimica a la socie-
dad espanola.

Todas las actividades que hemos realizado son natural-
mente fruto de un trabajo colectivo, mas alla del propio
Equipo de Gobierno y los equipos anteriores, que incluye
a todos los miembros de la Junta de Gobierno, las distintas
juntas de Grupos y Secciones Territoriales y a nuestro per-
sonal administrativo. A todos quiero dar las gracias. Final-
mente, dadas las fechas, querria aprovechar esta oportu-
nidad para felicitar las fiestas navidenas a todos los socios,
con los mejores deseos para 2019.

ANTONIO M. ECHAVARREN
Presidente de la Real Sociedad Espanola de Quimica
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Cartas al editor

& Anales de
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An Open Letter from Researchers to European Funding Agencies,
Academies, Universities, Research Institutions, and Decision Makers

Dear Editor:

We support open access (OA) and Plan S is probably
written with good intentions. However, Plan S!, as cu-
rrently presented by the EU (and several national funding
agencies) goes too far, is unfair for the scientists involved
and is too risky for science in general. Plan S has far- rea-
ching consequences, takes insufficient care of the desires
and wishes of the individual scientists and creates a range
of unworkable and undesirable situations:

legal access to most RSC journals®. Fully banning even
more society journals is completely unacceptable and
unworkable.

We expect that a large part of the world will not (fu-
lly) tie in with Plan S. The USA, China and the rest
of Asia highly value the existing (society) journals, in
particular (for chemistry) the ACS journals and (for
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The complete ban on hybrid (society) journals of
high quality is a big problem, especially for chemis-
try. Apart from the fact that we won’t be allowed to
publish in these journals anymore, the direct effect
of Plan S and the way in which some national funding
agencies and academic/research institutions seem to
want to manage costs may eventually even lead to a
situation where we won’t even be able to legally read
the most important (society) journals of for example
the ACS, RSC and ChemPubSoc anymore. Note that in
their announcement of Plan S, the Dutch funding or-
ganisation NWO (for example) wrote that they expect
to cover the high article processing charges (APCs)
associated with the desired Gold OA publishing mo-
del from money freed by disappearing or stopped
subscriptions to existing journals?. As such, Plan S
may (eventually) forbid scientists access to (and pu-
blishing in) >85% of the existing and highly valued
(society) journals! So effectively Plan S would block
access to exactly those journals that work with a valua-
ble and rigorous peer-review system of high quality. As
a second note on this aspect: In the Netherlands, al-
ready for more than 6 months, researchers don’t have

' https://www.scienceeurope.org/coalition-s/
2 https://www.folia.nl/actueel /123528 /volledig-open-access-

in-2020-6-vragen-en-antwoorden

physics) the APS journals. Germany and Switzerland
already indicated they will not conform to the plans
as currently formulated. Belgium will also not join-in
and independently introduced a different OA policy.
Spain is also out, at least for the time being. A transi-
tion period for the rest of the world will surely take a
long time, and a total global ban on hybrid (society)
journals being taken up as a global initiative seems very
improbable. Therefore, Plan S has the risk of splitting
the global scientific community into two separate sys-
tems: cOAlition S grantees vs. the rest of the world, with
all associated negative consequences. If that happens,
this will have a strong negative effect on collaborations
between the cOAlition S countries and the rest of the
world, because joint publications in the highest quality
selective journals, based on rigorous peer review and
quality control procedures, with the highest standing in
the community, won’t be possible anymore (e.g. JACS,
Science, Nature, Nature Chemistry, ACS Catalysis and
Angewandte Chemie are all forbidden under Plan S!).
This will also have a strong negative impact on the in-
ternationalization of PhD students and postdocs. Why
would someone with academic ambitions come to e.g.
the Netherlands or Sweden to obtain a PhD or obtain

# https://vsnu.nl/en_GB/news-items/nieuwsbericht/394-no-

agreement-with-the-royal-society-of-chemistry-publishing % C2%A0.
html

Las cartas al editor no requieren invitacion y deben enviarse directamente a Miguel A. Sierra: sierraor@ucm.es
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postdoc experience if they are not allowed to publish in
journals that are important for their career progression,
on the international landscape, and would make them
therefore uncompetitive if they want to leave cOAlition
S countries? Students in our universities are already
starting to wonder if it is wise to do a PhD in a cOAli-
tion S country, or rather move to another country to in-
crease their chances of a successful (academic) career.
Furthermore, if Plan S succeeds in splitting the global
research system, it puts the willingness of scientists to
do something for anyone in “the other system”, such as
acting as a peer reviewer for manuscripts and research
proposals, under pressure. These are all highly undesi-
rable developments that will hurt science as a whole.

We fully appreciate and agree with ongoing concerns
about the exploding costs of journal subscriptions.
However, with its strong focus on the Gold OA publi-
cation model, in which researchers pay high APCs for
each publication, the total costs of scholarly dissemi-
nation will likely rise instead of reduce under Plan S.
Furthermore, it will not eliminate the so-called publica-
tion “paywall”, but rather simply shifts it from reading
to publishing. Tying in with this, the strong focus of
Plan S to support in particular for-profit Gold OA-jour-
nals (at the expense of high quality non-profit Society
journals4) has a serious risk that it leads to a surplus of
papers of low quality/originality/newsworthiness and
that research groups are confronted with high APCs.
After all, this system is coupled to perverse financial in-
centives: Stimulate accepting as many papers as possi-
ble-regardless of their quality—and keep increasing the
already high APCs in more selective journals.

Plan S ignores the existence of large differences bet-
ween different research fields. Plan S has (probably) a
much larger negative effect on chemistry than on some
other fields. A one-size-fits-all approach, as presented
in Plan S, is therefore a bad idea. The “mountain of
feathers” effect that Plan S can trigger will likely quickly
result in lower international ranking and standing of in-
dividual cOAlition S researchers, most certainly if little
changes elsewhere.

Taken together, Plan S is a serious violation of academic
freedom: Strongly reduced access to (and possibilities to
publish in) suitable scientific journals of high quality, with
a direct consequence that it also strongly restricts our choi-
ce of countries with which we can conveniently collaborate
with or sustain lasting exchange programs. There are also
issues with the copyright model (CC-BY) demanded by Plan
S. A full ban on publishing in hybrid journals with impo-
sed sanctions also feels as a serious degradation of existing
rights. Most problematically, less radical and cheaper solu-

* https://www.timeshighereducation.com/news/plan-s-
could-prove-fatal-learned-societies
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tions are certainly possible. See for example the suggestions
presented here:®. In addition, more and more journals (for
example, JACS® and Elsevier” journals) are allowing resear-
chers to not only deposit preprints of their work but also
updating with each round of peer review until the decision
letter is issued such that the research becomes immediately
available via the pre-print server. However, as currently fra-
med, Plan S sees such modes of dissemination as only being
of archival value and this type of Green OA publishing is
non-compliant under the current 10 rules of Plan S.

Researchers should have the freedom to choose publi-
cation venue, and while complying with Open Access man-
dates to also choose how papers are made Open Access, in
a way that contributes to minimal increased costs for the
publishing system while not impinging on academic free-
dom or jeopardizing internationalization in research and
higher education. We call on both funding agencies who
are already part of cOAlition S and those who have not
(yet?) signed up, to take into account the full landscape
of ways that papers can be made Open Access, and not just
the very narrow definition provided by Plan S (including
the hybrid ban, and the fact that peer reviewed pre-prints
such as allowed by the ACS are currently not an obvious
compliant solution). In addition, we demand that cOAli-
tion S signatories take responsibility for the implications
and risks Plan S may have for the European research lands-
cape, and to therefore take every possible action in the im-
plementation stage to prevent these potential and uninten-
ded consequences.

Abbreviations

ACS: American Chemical Society.

APC: Article Processing Charge.

APS: American Physical Society.

ChemPubSoc: Partnership of 16 continental European chemical
societies nurturing a family of high-quality chemistry journals

EU: European Union.

JACS: Journal of the American Chemical Society.

NWO: Netherlands Organisation for Scientific Research.

OA: Open Access (no costs for reading).

Gold OA: OA model where the publications are immediately avai-
lable from the publisher, usually upon author payment of an
APC fee to get their paper published.

Green OA: Subscription journals accepting depositing a pre- or
post-print in a repository. Platinum OA: Fully free to publish
and read.

RSC: Royal Society of Chemistry.

VSNU: Vereniging van Samenwereknde Nederlandse Universiteiten.

BAS DE BRUIN
Y OTROS 1.556 INVESTIGADORES

5 https://forbetterscience.com/2018/09/11/response-to-
plan-s-from-academic-researchers-unethical-too-risky/

° https://pubs.acs.org/page/jacsat/submission/prior.html

7 https://www.elsevier.com/about/policies/sharing#preprint
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La honestidad de los investigadores

Javier de Mendoza

Dedicado a_José Elguero, mi amigo y maestro, ejemplo de la
humildad del sabio, ademds de ser el cientifico mas generoso
y honesto que he conocido.

I\/l e resulta dificil escribir sobre un tema tantas veces
tratado, y por personas mucho mds capacitadas y presti-
giosas que yo pero, desde mi contemplativa (y cémoda)
perspectiva de jubilado, ya lejos del mundanal ruido,
quiero soltar sin cortapisas algunas cosas que pienso.
Para los politicos esparioles, dimitir es un nombre ruso. Du-
rante la ultima década, esta frase ha corrido entre nosotros
de boca en boca. Citabamos con envidia los casos de un
ministro inglés que habia tenido que renunciar a su car-
go por una multa de trafico que habia endosado a su ex
esposa para escurrir el bulto, o los de un par de ministros
alemanes que habian dimitido por plagiar parte de sus tesis
doctorales. Poniamos el acento en que se trataba de peque-
nas faltas, casi nimias, que en otros paises se juzgaban con
rigor mientras que en Espana un servidor publico podia
robar millones o ser corrupto hasta el tuétano de los hue-
sos sin que ocurriera nada. Pues bien, para mi estd claro
que intentar escamotear una multa no es de lo mas edifi-
cante, pero minimizar lo del plagio me parece mucho mas
grave y, como cientifico, me irrita profundamente que esa
practica sea considerada casi como un pecado venial, de
esos que tras confesarlos se purgaban con tres avemarias,

Catedratico jubilado de Quimica Orgénica

(Universidad Auténoma de Madrid).

Profesor Emérito, Instituto Catalan de Investigacion Quimica
(ICIQ, Tarragona).

C-e: jmendoza@iciq.es

Recibido: 31/10/2018. Aceptado: 26/11/2018.

J. de Mendoza
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ademas de, por supuesto, un propésito de enmienda que
nunca se cumplia.

Ahora parece que la tradicional tolerancia de nuestro
pais frente a la corrupcién, de pronto desaparece. Bien-
venido sea este giro en la actitud social, que ademas estd
causando profundos cambios politicos y sociales. En una
carrera regeneracionista a la que todos nos hemos apun-
tado, revisamos con urgencia nuestros propios curriculos
en busca de alguna expresion, exageraciéon o simple men-
tirjjilla que nos pudiera llevar a la guillotina. Por supuesto,
nadie espera que, en un abrir y cerrar de ojos, vayamos a
acabar en Espana con lo de ¢con factura o sin factura?, pues
me temo que eso forma ya parte de nuestro ADN medi-
terraneo, pero resulta curioso que en materia académica
todo el mundo opine ahora con solvencia y autoridad so-
bre temas como software anti-plagio, normas universitarias
de difusion de documentacién, o autorias y co-autorias de
tesis, llegando incluso algunos a afirmar, también lo hemos
leido, que una tesis doctoral es flojita porque fue calificada
solo con Apto cum laude en vez de Sobresaliente cum lau-
de,'"! o porque se habia conseguido terminar en s6lo dos
anos en vez de los seis anos habituales. En cualquier caso,
es de alabar que por fin se preste atencion a la extendida
practica de engordar el curriculo, mientras las universidades y
la sociedad en su conjunto se dedicaban a mirar para otro
lado. De hecho, las multiples normativas sobre evaluacion
y calificacion de tesis doctorales que se han ido promulgan-
do no han evitado el rutinario cum laude, indicando con
ello que el problema no es tanto de forma como de fondo.
Cualquier método de evaluacién que conduzca a calificar
sistemdticamente a los alumnos con la maxima nota es per-
verso y discriminatorio, pues no sélo condena al infierno

An. Quim., 114 (4), 2018, 212-216



213 LA HONESTIDAD DE LOS INVESTIGADORES

& Anales de
a% Quimica

a quienes no la obtengan sino que impide identificar a los
mejores, en un circulo vicioso que, una vez establecido, pa-
rece imposible de romper. El problema surge, por ejemplo,
al otorgar anualmente los Premios Extraordinarios de Doc-
torado, que obligan a elegir entre trabajos de especialida-
des distintas, forzando a los evaluadores a comparar man-
zanas cum laude con peras cum laude. Una tarea imposible,
que se suele zanjar acudiendo al nimero de publicaciones
a que haya dado lugar cada tesis, aspecto bastante critica-
ble, como veremos luego, o favoreciendo a los aspirantes
que siguen en el mundo académico, argumento injusto
y endogamico que he oido varias veces. En otros paises,
como Holanda, el numero de menciones honorificas cum
laude que se otorgan anualmente a las tesis es estrictamente
limitado, y para optar a ellas se requiere un informe previo
sobre la memoria doctoral presentada, emitido por espe-
cialistas internacionales de prestigio. Parece sencillo, y no
seria malo ni tan dificil copiar alguna vez aqui lo que bien
funciona fuera.

No voy a extenderme mucho mas en el tema de las te-
sis doctorales, pues por otra parte las diferencias entre las
de ciencias experimentales y las demads son abismales. Por
ejemplo, en quimica (mi especialidad y la de mis supuestos
lectores) no conozco ningun caso de alguien que encargue
a otro la escritura de una tesis que no haya hecho personal-
mente, aunque alguin director intervenga a veces mas de
la cuenta en la redaccién, sobre todo en la introduccién y
las conclusiones. Tampoco nunca nadie se present6 en mi
laboratorio con un tema de tesis bajo el brazo proponien-
do un proyecto o en busca de un director que le guiaray
corrigiera, como ocurre en otras disciplinas. En cuanto al
contenido, las tesis de ciencias contienen una extensa par-
te experimental y suelen proponer alguna idea novedosa y
de resultados publicables.

Sin embargo, aunque la elaboracion de tesis doctora-
les no constituya el tema central de este ensayo, si quiero
indicar que yo concibo la tesis como una etapa de ma-
duracioén cientifica y formacion interdisciplinar. No tanto
por el conocimiento que se adquiere, sino por la toma de
decisiones, la independencia y la iniciativa, en definitiva,
el saber discernir entre lo relevante y lo accesorio o ruti-
nario. He conocido estudiantes cientificamente muy ma-
duros, que se comportaban como doctores mucho antes
de obtener el titulo, junto a otros incapaces de elaborar
un proyecto o discutir una idea, tras haberlo obtenido.
Me he encontrado incluso con quienes, durante la defen-
sa de su tesis, no alcanzaban a mencionar otros grupos
que trabajaran en su tema, o en qué aspectos su propio
trabajo se diferenciaba del de sus competidores. Para mi,
la madurez deberia ser como una senal que indicara cuan-
do alguien podria ya ser doctor, por encima de alcanzar
plenamente los objetivos planteados o resultados publi-
cables, que con frecuencia alargan la tesis de forma exa-
gerada. Soy consciente de que lo que digo puede resultar
polémico, pero estaremos al menos de acuerdo en que si
los resultados fueran siempre predecibles no mereceria la
pena investigar.
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Y es en este punto de la construccion curricular y de la
publicacién de resultados en el que deseo concentrar el
resto de mi breve ensayo. Al comienzo de su tesis, un inves-
tigador® es todo ilusién, creatividad y entusiasmo. Desea
no sélo conocer y comprender, sino sobre todo demostrar
que es capaz de aportar al mundo descubrimientos relevan-
tes. Pero la experimentacion cientifica es casi siempre frus-
trante, lo sabemos bien los quimicos, y la falta de resulta-
dos positivos pronto genera depresion y angustia. El joven
investigador se torna primero autocritico, culpabilizandose
de todo lo que le va mal al comprobar que otros proyectos
del grupo avanzan a la par que el suyo se atasca. Mas tarde,
tras una etapa en la que su director se convierte en el malo,
por haberle dado un proyecto que no sale, aparecen los pri-
meros resultados (los esperados u otros de igual o mayor
relevancia), y entonces se olvidan de golpe las criticas y el
mal ambiente, todo el mundo es bueno y se comienza a
hablar de como y donde publicar. Y ahi suele surgir la pri-
mera fisura ética, cuando el joven cientifico constata que
en el articulo que se va a enviar se han incluido algunos
co-autores que a su juicio han participado en los resultados
de forma marginal o simplemente no han hecho nada. En
ese momento, aparte del natural disgusto, su liston ético
corre peligro de bajar considerablemente cuando su jefe le
dice que no se preocupe, que también él figurara en otros
trabajos del grupo cuando se publiquen. De ese modo tan
simple se engordan muchos curriculos, una férmula alta-
mente eficaz y rentable para la productividad del grupo
que asi actia. ¢Para qué copiar y plagiar, si firmarlo todo es
mucho mas sencillo para prosperar? Todos para uno y uno
para todos, como los mosqueteros de Alejandro Dumas.
Ocurre incluso que en algunos lugares también aparece
sistemdticamente como autor, no solo el jefe directo, sino
el director de todo el departamento, que ademas lleva el
asterisco que le identifica como autor principal, aunque no
sepa ni de qué va el tema, lo cual él mismo suele justificar
con el curioso argumento de que gracias a sus esfuerzos se
financian y promueven todas las actividades del grupo y de
sus componentes. Qué hermoso ¢no?

Por supuesto, hay mds formas de engordar la produc-
cién cientifica. Una muy corriente es mediante la fragmen-
tacion de la publicacién de resultados. En lugar de esperar
a publicar hasta tener un conjunto de resultados coheren-
te, se va sacando cada cosa con cuentagotas, en cuanto apa-
rece, con la consecuente repeticiéon en cada publicacién de
antecedentes, autocitas de resultados propios anteriores, e
incluso de metodologia experimental, pero asi se consigue
que el numero de publicaciones aumente. Es obvio que
un trabajo bien elaborado y completo podria publicarse
en una revista de mayor prestigio e impacto, pero cuando
lo importante es la cantidad frente a la calidad esas estra-
tegias son muy rentables. Los organismos publicos de los
que depende la investigacion, asi como los comités que se
constituyen en las universidades para cualquier cosa suelen
aplicar baremos para casi todo, con lo que dan una imagen
de ecuanimidad y objetividad, sin caer en que, intentando
ser justos, no existe nada mas injusto que la aplicacion de
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criterios aditivos como los baremos. Veamos un caso extre-
mo: si una revista puntia con uno y otra con diez, el bare-
mo indica que diez trabajos en la revista de rango inferior
equivalen a uno en la de prestigio, lo cual es obviamente
falso, pues un investigador o grupo pueden pasar anos pu-
blicando en revistas de nivel bajo, sin que ello les garantice
que sean algtun dia capaces de producir algo aceptable en
una del maximo nivel. Y si en lugar de comparar publica-
ciones nos fijamos en cémo se aplican los baremos para
adjudicar plazas permanentes, en los que la labor cientifica
y los méritos estrictamente profesionales son superados fa-
cilmente por los anos de antigiiedad en puestos interinos
(casi siempre obtenidos a dedo) y por otros criterios endo-
gamicos, tendremos una fotografia mas real e inquietante
del panorama existente y del futuro que se ofrece a los ojos
de nuestros futuros cientificos.'”

La disyuntiva calidad-cantidad merece una conside-
racion aparte. Los organismos de los que depende la fi-
nanciacion de la investigacion emiten al respecto senales
contradictorias. Siguiendo la estela de los paises punteros,
buscamos premiar la originalidad, creatividad y novedad de
las investigaciones. Sin embargo, en los formularios de soli-
citud de proyectos se pregunta explicitamente (o al menos
se preguntaba en mis tiempos en activo) por la experiencia
previa del grupo en el tema objeto del proyecto. ;En qué
quedamos? Si yo mismo hubiera presentado un proyecto
sobre, digamos, quimica de productos naturales o sintesis,
habria sido rechazado de inmediato, sin mas considera-
ciones, pues nunca trabajé sobre esos temas. En nuestro
pais, un investigador de la talla de W. Clark Still, profesor
de la Universidad de Columbia, por ejemplo, jamas habria
obtenido financiacién, pues de la sintesis total de produc-
tos naturales complejos pasé al analisis conformacional y
a los estudios de mecanismos de reaccion, a trabajos pio-
neros sobre quimica combinatoria, o incluso al diseno de
programas computacionales, como el popular Macromodel,
aunque muchos quimicos jévenes s6lo le conozcan por su
sencillo método de separacion y purificacion de productos
conocido como cromatografia flash. Nada de eso habria
sido descubierto. Lo mismo podria decirse de otros gran-
des cientificos interdisciplinares, como George Whitesides,
de la Universidad de Harvard.

Tampoco contribuye a la creatividad y originalidad
premiar de forma prioritaria las solicitudes de grupos
numerosos, en funcién del namero EJC (equivalentes de
jornada completa) o parametros similares que se requie-
ran en la solicitud. Aunque es obvio que algunas investi-
gaciones, como la secuenciaciéon del genoma humano,
han requerido del esfuerzo de innumerables cientificos y
muchos laboratorios, las grandes ideas, fruto de la medita-
cion y la inspiracion, suelen nacer en soledad. Nunca me
he sentido fascinado por las sesiones de brain storming, y
para defender mis convicciones suelo decir que no sé de la
existencia de convenciones de pintores, escultores o com-
positores. Como anécdota contaré que una vez tuve que
evaluar un proyecto de quimica de coordinacién en el que
se pretendian estudiar complejos de determinados ligan-
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dos con diversos metales, y para ello se incluia un nimero
anormalmente abultado de colaboradores. Ironicé en mi
informe sobre si pretendian utilizar un colaborador para
cada elemento del sistema periédico, lo cual sospecho que
no contribuy6 positivamente a aumentar el nimero de mis
admiradores. En otra ocasion, presenté un proyecto a la
Comunidad de Madrid con un solo colaborador, que fue
obviamente rechazado al instante por no incluir suficiente
personal. A pesar de ello, lo hicimos, tirando de otros fon-
dos del grupo, y con ese tinico investigador, pues la idea no
requeria de mds. Salié6 como esperabamos y los resultados
fueron publicados en una muy buena revista.

La mayoria de proyectos europeos se basan en la co-
laboracién entre grupos de diversos paises que, ademds
de su aportacion cientifica, refuerzan de este modo la
construcciéon de la Union Europea, como ha conseguido
hacerlo el maravilloso programa Erasmus de intercambio
de estudiantes universitarios. Idealmente, los grupos par-
ticipantes, ademads de presentar un buen balance entre
paises, deben ser equilibrados entre laboratorios del sur
y del norte, ricos y menos ricos y, sobre todo, ser com-
plementarios en cuanto a especialidades y conocimientos.
Hay colegas expertos en conseguir financiacion europea,
pues manejan con maestria todas esas sutilezas, pero mas
frecuentemente los proyectos nacen de la unién entre
grupos afines, es decir, de la misma especialidad, que se
complementan con otros grupos distintos al redactar la
propuesta. Asi, si el nicleo original es de quimicos sin-
téticos, se juntan varios de ellos de distintos paises y al
proyecto se le anaden otros grupos de quimicos teoricos,
espectroscopistas o industriales (muy buena opcién esa
para garantizar el éxito). Paradéjicamente, en los proyec-
tos internacionales se busca creatividad y originalidad,
pero se fuerzan la cooperacion y los intercambios de in-
formacion y de resultados, a base de reuniones conjuntas
y viajes, muchos viajes, lo que a los responsables cientifi-
cos de cada grupo, celosos de proteger sus ideas, no les
gusta demasiado. Mi anorado amigo Marcial Moreno Ma-
nas, Catedratico de la Universidad Autonoma de Barcelo-
na, solia decir que en los proyectos europeos te forzaban
a colaborar con tus competidores.™ Como consecuencia,
en las reuniones de proyecto a las que yo asistia no se so-
lian contar todos los resultados, a menos que estuvieran
ya aceptados o a punto de ser publicados, y a menudo se
instruia a los mads jovenes para no hablar demasiado con
sus colegas de otros grupos durante las salidas nocturnas
alrededor de unas cervezas. Vana ilusion, ellos son jove-
nes y hablan légicamente de todo, sobre todo si estan de
estancia prolongada en otro laboratorio, lo cual es mara-
villoso para la investigacion cientifica, aunque no sea muy
del agrado de sus vanidosos y celosos jefes.

En Estados Unidos y en Asia las cosas son algo distintas
de lo que ocurre en Europa. En el sistema mas individualis-
ta de Estados Unidos, las colaboraciones entre competido-
res son menos frecuentes, como es légico. La originalidad
y creatividad de las propuestas es fundamental. Para ob-
tener un puesto permanente en una universidad de élite
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hay que presentar un proyecto propio que no guarde re-
lacion directa con lo realizado durante la tesis doctoral o
incluso con los estudios post-doctorales. Tampoco es bien
visto optar a una plaza en la misma universidad en la que
se haya formado el candidato. En China, que va camino de
adelantar a todos en estos temas, si es que no lo ha hecho
ya, ningun joven quimico puede esperar que se le ofrezca
una plaza como profesor o investigador independiente si
no consigue publicar, en un plazo razonable pero limitado,
al menos un articulo en revistas del nivel de JACS o Angew.
Chem. en el que figure como autor principal o primer au-
tor. Ni que decir tiene que si la publicacién es en Nature o
Science, se le abren todas las puertas. Me parece exagerado.
Cuando he tenido ocasion, les he contado a mis colegas chi-
nos que el descubrimiento de los criptatos, que le dieron
el Premio Nobel a Jean-Marie Lehn, se publicé (jen fran-
cés!) en Tetrahedron Letters, una revista muy clasica de qui-
mica orgdnica, pero de indice de impacto bastante bajo.!
En cualquier caso, por muy original, creativa y espectacular
que sea la idea en la que se ponga el joven investigador
chino a trabajar, ¢quién es capaz de garantizarle que los
resultados deseados se podran alcanzar? Ademas, también
en China, cuando se presenta un proyecto, hay que justi-
ficar su viabilidad, que al estar directamente relacionada
con los antecedentes del tema, va l6gicamente en contra
de la originalidad. De la habilidad y capacidad del candi-
dato en encontrar el justo equilibrio entre originalidad y
viabilidad, ademas de cruzar los dedos para que los resulta-
dos acompanen, depende por tanto el futuro de los jovenes
chinos que han hecho de la investigacién su proyecto vital.

Los ejemplos de Estados Unidos y China que acabo de
mencionar muestran un modelo cientifico bastante indivi-
dualista, mas basado en la competitividad que en la coope-
racion y que, entre otras virtudes, premia a los cientificos
mas preparados, creativos e innovadores. El resultado es
que estos paises, y otros que fomentan modelos similares,
estan a la cabeza de la ciencia mundial. Pero todo tiene su
lado oscuro en sus implicaciones éticas. Entre las sombras
hay que destacar la lucha descarnada por destacar, por ser
el mejor, atin a costa de apropiarse a veces de las ideas de
otros, de la falta de informacién entre grupos rivales, de la
multiplicaciéon de esfuerzos y de recursos entre laborato-
rios que trabajan esencialmente en lo mismo, compitien-
do ferozmente y haciendo carreritas por ser los primeros en
llegar a la meta. Tal parece que el objetivo sea mas el quién
lo ha hecho que lo que ha hecho. Desde el punto de vista de
la ciencia esa motivacién egélatra me parece una defor-
macion. A la teoria de la relatividad le resulta indiferente
que su descubridor se llamara Einstein o Pérez, por decir
algo. Einstein era un genio, sin duda, pero era cuestiéon de
tiempo, tal vez de pocos anos, para que otro cientifico, tal
vez Pérez, llegara a las mismas conclusiones y a las famosas
ecuaciones que €l estableci6.

La alternativa es el modelo europeo que también he
comentado, basado en incentivar la colaboracion y coope-
racion entre grupos y laboratorios, como ocurre en Fran-
cia, Italia, Espana y otros paises en los que sus cientificos

An. Quim., 114 (4), 2018, 212-216

WWW.rseq.org

son funcionarios jerarquizados, que cobran esencialmente
lo mismo en cada uno de los escalones de sus respectivos
paises. Los recursos se optimizan, sin duda, y se fomentan
valores y actitudes positivas, como compartir resultados o
intercambiar profesores y estudiantes, pero también en ese
modelo el ego, el quién en vez de el quése manifiesta, incluso
de forma mas injusta, en grupos muy numerosos de cien-
tificos permanentes, doctores y estudiantes de doctorado,
con estructuras piramidales en las que el jefe supremo (lla-
mese catedrdtico, director de investigacion o investigador
principal) se lleva siempre la mayor parte o la totalidad del
crédito y la gloria. Los demas, eso si, hacen curriculo.

Queda un ultimo apartado por comentar, las revistas.
Todas sin excepcion intentan aumentar su posicion en el
escalafon (indice de impacto) incrementando el nivel cien-
tifico de los articulos que publican, para lo que extreman
el rigor de los censores (referees), al tiempo que disminuyen
sus porcentajes de admision de manuscritos, buscando el
interés de una mayoria de lectores. Y eso, que en principio
es positivo, tiene también sus defectos, pues las de mayor
prestigio tienden a priorizar contribuciones de gran impac-
to, incluso estético, que a veces merecen los honores de
figurar en la portada, en detrimento de otras menos impac-
tantes. Asi, es mas facil conseguir una portada en Nature,
por ejemplo, con la estructura de rayos X de una bella y
espectacular molécula que con un concienzudo y novedoso
estudio sobre interacciones débiles, mecanismos de reac-
cién o aportaciones teéricas. La financiacion y superviven-
cia de las revistas depende de ello. Un ejemplo mds de que
los indices de impacto, los factores 2y demds herramientas
bibliométricas que tanto se han puesto de moda, condicio-
nan el progreso cientifico y dictan incluso los temas sobre
los que es mas rentable investigar.

¢Qué se puede hacer? La verdad es que no demasiado,
pero se me ocurren algunas propuestas sencillas que pue-
den contribuir a remar en la buena direccién. Los codigos
éticos de revistas, universidades, centros de investigacion y
de los propios cientificos deberian ser mucho mas estric-
tos. Habria que luchar de forma mads activa en el control de
articulos con multiples firmas, exigiendo de forma genera-
lizada una declaracion explicita sobre las contribuciones
individuales de cada co-autor, como ya hacen algunas revis-
tas. También seria bueno solicitar sistemdticamente de los
autores y de los censores una justificacion sobre el grado de
fraccionamiento en relacién con otras publicaciones del
grupo investigador. En cuanto a los formularios de presen-
tacion de proyectos, sugiero las siguientes tres preguntas
de respuesta obligada:

1. :Qué problema pretende usted resolver?

2. ¢Es eso realmente un problema? (Antecedentes, es-
tado del problema, no del tema).

3. :Qué soluciéon novedosa propone?

Queda el tema de la evaluacion y promocion de los pro-
pios investigadores, siempre espinoso en paises como el
nuestro, pero que no parece constituir ningin problema
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en otros lugares, como por ejemplo, Estados Unidos. A mi
juicio eso es, simplemente, porque no parece que, a dife-
rencia de ellos, tengamos ninguna liga que ganar. Nadie
se imagina al Real Madrid o al Barcelona fichando a un
jugador porque sea pariente o amigo de un directivo, y
aunque a veces haya fichajes que causen sorpresa, por lo
general todos quieren tener a los mejores. Eso ocurre en
las universidades americanas, pues los mejores atraen mas
fondos, mas donaciones, mejores contratos y mejores alum-
nos, en definitiva, mads prestigio. ;Ocurre eso entre noso-
tros? Evidentemente no. Por mucho que uno publique, por
prestigio que alcance, seguira cobrando lo mismo, aunque
es seguro que despertard mas envidias entre sus colegas y
recibird mds zancadillas. Asi pues, lo mejor para nuestro
pais seria dejar la seleccion de profesores e investigadores
estrictamente en manos de especialistas externos, por el
método que cada institucion estime mas adecuado, pero
sin ninguna participaciéon de sus propios miembros. Todo
lo demads, y mira que se han probado cosas, actuara en fa-
vor de la sostenibilidad, pero no del planeta, sino de la en-
dogamia y el amiguismo.

REFERENCIAS Y NOTAS

1 Ambas han sido calificaciones maximas segun la normativa vi-
gente en su momento.

21

(3]

[4]

[5]

Los lectores y lectoras habran ya observado que practico el
masculino genérico en mis escritos. En este sentido, soy un
admirador (perdon, follower) de Arturo Pérez Reverte, aunque
no solo por eso. Aunque procurara no abusar, se me haria im-
posible y sumamente indigesto escribir de otro modo. Todos y
todas entenderan que cuando menciono candidatos, profeso-
res e investigadores me estoy refiriendo obviamente a ambos
géneros, a ellos y a ellas.

Hace poco, en Baleares, donde resido, no pudieron cubrirse
algunas plazas de médicos o profesores de lenguas extranjeras
(aleman o inglés) en hospitales y centros de ensefnanza, res-
pectivamente, por no presentarse candidatos con el nivel exi-
gido de catalan, que incluso se planteaba como un requisito y
no como un mérito. En el primer caso, ante la falta creciente
de médicos, se tuvieron que aplazar o suavizar algunas de esas
medidas.

Marcial, en otro contexto, pero también relacionado con la
creatividad, me dijo en cierta ocasion: Javier, a medida que me
hago mayor, sé cada vez mejor lo que quiero hacer y cada vez peor como
hacerlo. Esa frase (jcitando siempre su procedencia!) la he he-
cho mia desde entonces.

(a) B. Dietrich, J.-M. Lehn, ]J.-P. Sauvage, Diaza-polyoxa-macro-
cycles et macrobicycles, Tetrahedron Lett. 1969, 10, 2885. (b) Les
Cryptates, Tetrahedron Lett. 1969, 10, 2889. Uno de los co-autores
del trabajo fue Jean-Pierre Sauvage, que también recibi6 el
Premio Nobel recientemente (2016), aunque por otro descu-
brimiento.
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*Excluldos: miembros de Juntas de Goblerne de Ia RSEQ, Grupos y Secciones.

attng
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Cosas que perturban mi relacion con la Ciencia
al final de mi vida cientifica

(I) De una gallina que sale, a las que entran
Pablo Espinet

En noviembre de 2015 “El Roto” publicaba en El Pais
una de sus terriblemente exactas vinetas. Tres gallinas con-
versan y mientras picotean el suelo una comenta a otra:
“A mi hijo le exigen dinero por formar parte del menu”.
Y la tercera se queja: “jEsto ya es la hostia!”

La vineta aludia, supongo, a las miserables condiciones
de las ofertas de trabajo del momento. La conservo en la
pantalla de mi ordenador porque ya en aquel momento me
di cuenta de que representa, todavia con mas literal exac-
titud que al asunto en el que pensaba Maximo, a nuestra
situacion como investigadores: trabajadores voluntarios sin
sueldo de las editoriales, ahora sometidos a la presion de
que nuestros trabajos se publiquen en OPEN. Literalmen-
te, nosotros hemos de pagar por estar en el menu.

Quienes tengan alguna edad, tampoco demasiada, re-
cordaran que hace treinta anos era frecuente recibir tarje-
tas de solicitud de separatas de los articulos publicados. Las
habia de dos tipos: las de quienes querian que supieras que
habian visto tu articulo, y las de quienes, trabajando en pai-
ses apenas emergentes, no podian acceder al mismo. Hace
por lo menos veinte anos que no recibo ninguna solicitud
de este segundo tipo vy, sin descartar totalmente que mi in-
vestigacion pueda no interesar a nadie, pienso mas bien
que aquellos a quienes si interesa tienen fdcil acceso a ella.

No alcanzo a comprender cual es la l6gica generosa
que hay detrds de las politicas nacionales y transnaciona-
les de obligar a que mi investigacion esté en acceso abier-
to, bien pagando los costes de esa forma de publicacion
en revista, o bien porque subiendo un archivo parecido a

Catedratico de Quimica Inorgénica

Universidad de Valladolid

sl C-e: espinet@qi.uva.es

P. Espinet Recibido: 22/11/2018. Aceptado: 12/12/2018.
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un repositorio de libre acceso, esquivo lo mejor posible
las restricciones de la revista. Imagino que las autoridades
que me conminan a ello tienen la hipétesis (que no anali-
zan criticamente) de que el acceso libre a la informacién
de mi ciencia provoque que los ciudadanos de los paises
que no tienen acceso a ella la lean. Asi, en algin tiempo,
los pobres de la Tierra se elevaran sobre sus miserias y se
conviertirdn en ciudadanos présperos de paises ricos en
un mundo mads justo. Yo agradezco que esas autoridades
me tengan en tanta consideracién en cuanto a mi capa-
cidad de cambiar el mundo, pero..., ¢a que es ridiculo,
ademas de estéril?

Puestos a ello, ¢por qué nuestro Gobierno no obliga a
los cineastas y los escritores a dejar sus peliculas y libros
en abierto y sin derechos para sus herederos, y conminan
a Arguinano a que, a cambio de subvencionarle su pro-
yecto de mend, invite en su restaurante a quienes tengan
mas hambre de comer que de saber (que por cierto son
muchos mas en el mundo)? jAh, perdén es que toda esa
gente es respetable y tiene que hacer dinero con ello y
los que hacemos Ciencia (al menos quienes vivimos de
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ser docentes) ya hace mucho que aceptamos regalar el
tiempo que dedicamos a la Ciencia que hacemos y ademas
el de redactores en inglés, maquetadores, correctores, di-
bujantes, drbitros, y compradores de la revista! Regalar, es
posible si, pero pagar por estar en el menu, NO.Y ¢cudn-
tas veces hay que pagar, por escribir y ademads por leer?

Porque ademas, ad maiorem stultitia, el Ministerio nos
requiere que el acceso a nuestras publicaciones esté libre a
los seis meses, lo que es incompatible con los periodos de
embargo (un ano) de las revistas que publican con compro-
misos de tipo “Open Green”, que todavia no exigen tasas
de publicacion, y que son las mejores de sus especialidades.
Asi, pongamonos en el pellejo de un pequeno grupo que
recibe un proyecto equivalente a 60.000 délares. Suponga-
mos que consiguen realizar y ver aceptadas en publicacio-
nes de la American Chemical Society (ACS) 6 articulos. El
coste de la publicacion “Open” de un ano seria de 24.000
dolares. O sea, 36.000 dolares para realizar el proyecto y
24.000 para financiar a la ACS. Y eso, suponiendo que no
tengan que adquirir ningin acceso a consulta de publica-
ciones que, en la misma revista, no estén OPEN, que son 40
délares por articulo durante 48 horas. Teniendo en cuenta
que, ademads, en Espana ni siquiera tenemos revistas que
puedan beneficiarse de esa politica, no cabe duda de que
los cerebros de nuestras instituciones gubernamentales se
han vuelto locos.

Pongamos otro supuesto. Supongamos que el grupo de
los 60.000 doélares tiene mds éxito que yo y hay dos perso-
nas de paises pobres que quieren acceder a la lectura de
sus articulos. No sé para qué, porque si no pueden acceder
asu lectura ni solicitar por e-mail una separata al grupo au-
tor, si ni siquiera conocen Sci-Hub, es sumamente improba-
ble que puedan sacar provecho de la lectura y que dispon-
gan de un laboratorio donde poner en practica lo leido.
Pero aceptemos que siendo una aspiracion solo intelectual
merece satisfaccion. La ACS les dard un acceso de 48 ho-
ras por 40 doélares. Solo si mas de 100 personas quisieran
acceder por esa via, se igualaria el coste del «open access».
No hay tal mercado. Un permiso de cargar a los proyectos
la subvencion caritativa de esos solicitantes permitiria al

Www.rseq.org

grupo gastar en ello 480 dolares en vez de 24.000 dolares y
disponer de 59.520 doélares para realizar su proyecto.

Es lamentable, aunque frecuente, que tengamos que
defendernos de nuestras propias administraciones. Sobre
la base de estas estipidas ideas del “Open Access”, que
hace anos nacieron con la ingenua intencién de controlar
el enriquecimiento abusivo de las empresas editoriales a
costa de nuestro generoso trabajo, se han montado en el
altimo lustro decenas de editoriales que consisten en un
ordenador, una pagina web, un nombre que se parezca al
de una revista de cierto prestigio y una cuenta corriente
donde ingresar al coste editorial del “Open”. En general
los contenidos de estas son perfectamente prescindibles
para la Ciencia. Todas las semanas los pollos recibimos
invitaciones a escribir, enviar articulos, hacer de editores
de numeros especiales o editar libros. Hace algun tiempo
tuve un pensamiento premonitorio: Antes de ser llevado al
crematorio llegaria alguien con poder y sin cerebro que,
de modo perentorio, me haria alimentar a un punetero re-
positorio y a las florecientes nuevas revistas de poco animo
cientifico y mucho danimo recaudatorio. Ademas de estd-
pido, es notorio que resulta vejatorio dejarse poner tal su-
positorio. No parece en absoluto que vaya a ser transitorio
¢Ta lo ves asi, Gregorio?

Yo mismo estoy considerando la posibilidad de pasar de
pollo a cocinero en cuanto pase a Profesor Emérito (tam-
bién actividad gratuita en Valladolid), en vez de seguir pro-
duciendo Ciencia. En vez de al repositorio, me dedicaré a
mi emporio. Con la escasa inversiéon necesaria, ese negocio
editorial “Open” no puede resultar sino econémicamente
positivo, a pocos pollos que piquen. Y si ademas ofrezco
correccion o traduccion al inglés, mis revistas tendran una
ventaja competitiva en el mercado de los pollos incompe-
tentes, que son mayoria (alguien contabilizé que son mas
que botellines de cerveza) ;Senores pollos, atentos a mi oferta:
directo del laboratorio a la cazuela en un solo click! Ya estoy
tardando.

Hay mads cosas que me perturban, pero esta es urgente.
Quienes compartan mi modo de ver el asunto, que protes-
ten y se rebelen.
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El extrano caso del Norgamen
y del Revercan

José Elguero

PRELIMINARES

En el campo de los compuestos anticancerigenos, a prin-
cipios de los ochenta se publicaron una serie de trabajos
segun los cuales la adiciéon de una sal férrica a la adriamici-
na (doxorubicina) disminuia considerablemente sus noci-
vos efectos cardiovasculares.!"** El producto era un polvo
amorfo al que sus descubridores llamaron quelamicina por
su supuesta estructura de quelato.

COCH,0H
“"OH

| R
“H

OH O 0 6,
- ._O.__CHg
(i

jou

Adriamicina Quelamicina
(doxorubicina) Cancer o
Cancer OH Toxicidad cardiaca reducida HZN"""Ee(III)

Gosavez, 1978

Su estructura real era desconocida, ya que no era posi-
ble obtener monocristales, y sus descubridores se limitaban
a postular una estructura con dos Fe (III) en forma quelada
y el tercero unido al aminoazicar, la L-daunosamina. Para
determinar su estructura el doctor Mario Gosalvez (1940-
2014) de la Clinica Puerta de Hierro de Madrid contact6
con nosotros en el Instituto de Quimica Médica (IQM) del

Profesor de Investigacion

"Ad Honorem"

Instituto de Quimica Médica, CSIC
C-e: igmbe17@igm.csic.es

Recibido: 12/11/2018. Aceptado: 22/11/2018.

J. Elguero
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CSIC. Era el ano 1980 y los medios de que disponiamos
para estudiar s6lidos amorfos no eran los adecuados y fue
un grupo de Polonia, en colaboracién con el doctor Gosal-
vez, el que realizo6 el primer trabajo, que no result6 entera-
mente satisfactorio.™

Trabajos posteriores aportaron mds informacién,!®%7
pero lo mas importante a nivel estructural es que en so-
lucion acuosa la quelamicina es una mezcla de adriamicina
y de oxihidréxidos de hierro(III) poliméricos.’™ A nivel
farmacolégico la disminuciéon de la cardiotoxicidad no se
pudo confirmar, a la vez que aparecian otros efectos inde-
seables.[™

Hoy dia la quelamicina ha caido en el olvido.

Sirvan estos preliminares para explicar como conoci-
mos al doctor Mario Gosalvez y porque iniciamos una cola-
boracién en el campo de los antitumorales.

EL NORGAMEN Y EL REVERCAN

La historia del Norgamen y del Revercan es muy diferente.
La quelamicina correspondia a una manera de reducir la
peligrosidad (la famosa “muerte roja”) de un firmaco muy
conocido, la doxorubicina. Donde ahora nos adentramos
constituy6 una verdadera revolucion conceptual.

En el ano 1980 la mayoria de los diarios espanoles dedi-
caron muchas paginas a un anticanceroso revolucionario,
no solo curaba el cancer de piel, sino que revertia la en-
fermedad. Invitamos al doctor Gosdlvez, al que ya cono-
ciamos por la quelamicina, a dar una charla en el IQM. En
dicha charla mostré unas imagenes atroces, obtenidas por
el doctor Brugarolas, de pacientes con canceres en la caray
cuello que tratados con Norgamen recuperaban su aspecto
normal. Tal fue la impresion causada que le propusimos
sintetizar nuevas moléculas que €l habia disenado.

Quimica
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acido (R)-tiazolidin-4-carboéxilico  4,5-dihidrotiazol-2-amina
(L-tioprolina) (2-aminotiazolina)
Norgamen Revercan
Cancer de la piel Cancer de vejiga

Norgamen (tioprolina)®1%'"12l v Revercan (2-aminotiazo-
lina) "1 se desarrollaron en paralelo.

La tioprolina era un compuesto muy conocido que se
usaba en Francia desde 1964 con el nombre de Hepaldine
para el tratamiento de desérdenes hepaticos y biliares,®!
bien que moderadamente toxica en muchos aspectos (epi-
lepsia, sordera, temblores, toxicidad renal).1%1%!

Al principio aparecieron publicaciones demostrando
su citotoxicidad in vitro en linfocitos,!""'®19 pero pronto
surgieron muchos trabajos indicando que no solo no rever-
tia el cancer de piel, sino que carecia totalmente de activi-
dad anticancerosa.[!%16:20:21.22.23]

Sin embargo, el hecho de que la tioprolina es un po-
tente antioxidante y un secuestrante de radicales 6xido
nitrico (NO-, relacionados con las diferentes isoformas de
la NOS) llevé a estudiar su papel en un tipo de cancer, el
adenocarcinoma esofagico;**#! también ha sido senalado
que las personas que ingieren leguminosas que contienen
tioprolina muestran proteccion frente al cancer de estoma-
go.%! Derivados de la tioprolina (2-aril-4-carboxamidas)
han mostrado ser eficaces frente a melanomas. 272

La 2-aminotiazolina es también un compuesto muy
comun (neutro o en forma de sales). Su uso como anti-
canceroso ha sido mucho mas limitado y ha despertado
mucha menos controversia. El Revercan tiene actividad
antitumoral pero carece de propiedades de transforma-
cién reversa.®!

>

B
HsC N CH,CH,0OH
o
2-(2-hidroxietil)-6-metilpiridina 1-6xido
Sinapet (otro medicamento

lleva ese nombre)
Obesidad

X
| 4 X-
N CO.H
NH,
1-amino-2-carboxypyridinio

|

X

| CAS RN = 120332-59-4

+/
N~ >Coy

|
NH,
1-aminopiridinio-2-carboxilato

HZN‘N
&

tiazolidin-3-amina
SciFinder =0

Www.rseq.org

LAS NUEVAS MOLECULAS

Conservo en una carpeta una serie de moléculas, solo una
de ellas con una actividad definida (probablemente, las
otras también la tenian, pero no lo recuerdo). Varias co-
rresponden a estructuras desconocidas y algunas claramen-
te extranas.

El N-6xido de piridina, al que el doctor Gosalvez bau-
tiz6 como Sinapet por su supuesto cardcter de inhibidor
del apetito, no es conocido (hay un medicamento con ese
nombre y esa indicaciéon pero con una estructura total-
mente diferente). La N-aminotiazolidina es una hidracina
cuya estructura parece sencilla y facil de preparar pero
que no es conocida. La fenantrolina es comercial pero
no hay ninguna referencia sobre ella en la base de datos
Scifinder. El producto mds corriente es el N-aminopiridi-
nio en forma de zwitterion.®**! Finalmente, aunque los
quimicos son capaces de sintetizar cualquier molécula, in-
cluidas las que violan alguna regla empirica, la sal de dia-
zonio de un compuesto azo parece una estructura poco
atractiva, tanto desde el punto de vista quimico como far-
macolégico.

¢Ensayara alguien algin dia las nuevas moléculas del
doctor Mario Gosalvez?

CONCLUSIONES

Quiza si el Norgameny el Revercan no hubiesen despertado
tanta esperanzas (en 1980 el cancer era mucho mas te-
mible que hoy dia) y se hubiesen seguido los protocolos
bien establecidos para el desarrollo de cualquier medica-
mento, la decepcion no hubiese sido tan terrible y quiza,
convenientemente modificados, se hubiese podido llegar
a algo util.

CH,CH,0H

1,10-fenantrolin-3-etanol
CAS RN = 1000550-65-1
Comercial

+

i

(E)-3-((2H-1,4-thazin-6-il)diazenil)
-2H-1,4-tiazina-6-diazonio
SciFinder =0
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Expectativa mundial ante los nuevos
fArmacos anticancerosos

ALFONSO GARCIA PEREZ

Una oleada de llamadas telefénicas y cartas esté siendo provo-

cada por el anuncio, hecho por los medios de ¢
masas, desde diversos puntos del planet

icacién de

E

donde incide ¢l reciente anuncio
mundial de la creacion de nuevos
y esperanzadores productos. jEs-
tamos, tal vez, ante un nuevo

de que

tos quimicos pueden estar a punto de resolver una de las mi.s
tremendas pesadillas de la humanidad actual: el cdncer. La
atencién despertada en todo el planeta por el Interferon, el AU-8
soviético, el Norgamem espaiiol o la droga israeli de David
Rubin, son s6lo un ejemplo de la activacién internacional de la
investigacién cientifica para erradicar el céncer, esta vez, a través
de una de las més prometedoras vias de trabajo, la basada en la

quimioterapia.

La lucha contra el cincer ofrece
varias alternativas, pero actual-
mente se trabaja en todo el mun-
do en estas direcciones: cirugia,
quimioterapia, empleo de ra-
diactividad e inmunologia. To-
davia no se ha pontenciado, sin
embargo, a gran escala, la via
psicosomitica, pese a que nume-
rosos especialistas del campo de
la psicologia de las profundida-
des han apuntado la idea de que
problemas de tipo emocional,
como la depresion, propia de
personas jubiladas o que han
perdido ¢l objeto amoroso o el
sentido de la vida, podrian ser
agentes activadores de ese proce-
so de autodestruccién orgénica
que es el cincer.

Pero, consideraciones psicoa-
naliticas al margen, en el campo
de la terapéutica objetiva y veri-
ficable contra el cincer, propia de
las ciencias empiricas, se constata
que una de cada tres personas
afectadas de cancer puede alcan-

zar la curacién. La via quirtr-
gica y la radiolégica han en-
contrado, al parecer, su techo.
Un eminante especialista soviéti-
co declaraba recientemente a EL
PAIS que las posibilidades técni-
cas de la cirugia, mediante la ex-
tirpacion de las masas tumorales,
encuentran su techo en las limi-
taciones de la instrumentacion
quirdrgica, incluida la micros-
copica, y de las posibilidades
de supervivencia de los pa-
cientes a esas verdaderas carni-
cerias que son algunas interven-
CIOMEs &N PLrsonas Cancerosas.

El reto bioquimico

El reto planteado, pues, a la
investigacién es el de la bio-
uimica: la elaboracion de pro-
uctos que ayuden al organismo,
bien a destruir las células cance-
rosas, bien a reconstruirlas o bien
ainmunizar al organismo frente a
su posible aparicién. Y aqui es

bombardeo de productos migi-
cos, soluciones milagrosas, que
encubren otras carencias? jPor
qué nosiendo el cincer nila Ginica
ni la mas grave causa de mor-
talidad, suscita ese terror colecti-
vo? i Por qué no plantear con el
mismo rigor la lucha contra el ta-
baquismo, el alcoholismo, la ac-
cidentalidad o los probl car-
diovasculares?

Abandonemos de nuevo la
psicologia y volvamos a la praxis
de los laboratorios. El cientifico
espafiol Mario Gosalvez, creador
del ucto Norgamem, que ini-
cia la revolucionaria via quimio-
terapéutica de intentar que las
células cancerosas dejen de serlo,
en lugar de destruirlas y, con
ellas, destruir también el debili-
tado organismo del paciente,
acaba de declarar en el semanario
Interviu algo asi como una lla-
mada de esperanza a los enfer-
mos expresada en la frase
«Aguanten, aguanten. En cinco
afios les curamos.»

Norgamem nos remite, de un
modo relativamente similar,
aunque distinto, al costosisimo
Interferon y al nzador pro-
ducto soviético AU-8, del que in-
formo el do domingo el co-
rresponsal de EL PAIS en Mosci,
Ismael Lopez Mufioz. A raiz de la
publicacién en nuestro diario de la

noticia de que millones de ciuda-
danos estdn siendo curados de
cancer en la URSS, decenas de
personas s¢ han dirigido a EL
PAIS solicitando més informa-
cién. La embajada soviética en
Madrid ha facilitado la poca in-
formacion de que disponia a estas
personas y algunas de cllas han
optado por solicitar que seca la
embajada espafiola en la URSS
la que se ocupe de recabar mas
informacion de las autoridades
sanitarias de aquel pais. Hemos
podido saber que se pueden diri-
gir a B/OSA. Medexport, en la
ciudad de Moscii-113461, calle
Ul. Kvjobka, 31. Teléfono
1210154,

Ahi estan, pues, los nuevos
farmacos contra el cincer. Solo la
constante experimentacion con
estos y otros similares dard la res-
puesta definitiva a la peticién
mundial de solucién al problema.

El comiin denominador de es-
tos productos tal vez sea que se
plantean la lucha contra el cincer
no en términos de destruir lo
destruido, sino de repararlo.
Norgamem, actuando sobre la
membrana celular, puede devol-
ver la normalidad a la célula can-
cerosa. Interferon interfiere el
desarrollo del maligno mal y
AU-8, sustancia hidrolitica natu-
ral que contiene casi todos los
compuestos bioquimicos y molc-

1 que son indi
para la existencia normal del or-
ganismo, ayuda a éste a sobrevi-
vir. Una via comin dentro de la
quimioterapia: ayudar al orga-
nismo a salir adelante por si mis-
mo, o, en plabras de Mario
Gosdlvez, -Elctr que el cincer
sea un proceso reversibles.

© 2018 Real Sociedad Espaiola de Quimica

El Pais, 14 de abril de 1980

Pero proponer “hacer que el cancer sea un proceso re-
”: era algo extremadamente peligroso. A pesar de

ello, tan tarde como en 1982, el gran Aberto Sols escribié
en Ll Pais (18 de octubre) cosas como “aunque alguien en
Espana, como el doctor Gosilvez, jefe del servicio de bio-
quimica experimental de la Clinica Puerta de Hierro, de
Madrid, y descubridor del Norgamen, piense, a contraco-
rriente del resto de los investigadores espanoles y enarbo-
lando un radical optimismo, que el plazo fijado por Nixon,
y que termina en 1986, marcara el comienzo de la nueva

era esperada:

“Esa fecha —dice-, no esta explicita, pero

todo el mundo lo sabe, y los norteamericanos en particular
la tienen muy presente. Por otra parte, creo que ya existe la
masa critica de conocimientos necesarios para que dentro

de ese plazo podamos dar el salto”.
En esta historia se han omitido, por razones obvias, to-

dos los detalles personales lo cual, inevitablemente, hace
el relato mas dificil de entender. Aun asi, nos parece que
la historia merecia ser contada. Es la historia de una gran

An. Quim., 114 (4), 2018, 219-222

esperanza fallida y el fracaso es tan grande que se ha trata-
do y en gran parte conseguido que poca gente lo conozca.
Han pasado cuarenta anos y quedan pocos testigos de los
sucesos aqui resumidos. Creo que es algo que no puede
volver a ocurrir. Ni nuestra ciencia ni nuestra sociedad hoy

dia tolerarian algo similar.
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Sustratos macrociclicos Ar-X y Ar-H como modelos para estabilizar
especies metalicas de alto estado de oxidacion relevantes en catalisis

Xavi Ribas Salamaiia

Resumen: La comprensién mecanistica de los procesos cataliticos es de maxima relevancia. En este articulo se exponen las diferentes estra-
tegias utilizadas para este fin, prestando especial atencién a sustratos modelo que contienen grupos haluro de arilo o areno en un entorno
macrociclico utilizados de forma exitosa en procesos cataliticos que implican catalizadores de Cu, Ag, Au, Co y Ni. Se destaca la importancia
de disenar plataformas estructurales que sirvan como modelo para desentranar detalles mecdnisticos, a nivel molecular, de procesos de
formacion de enlaces C-C o C-heterodtomo catalizados por metales de transiciéon. Este conocimiento servird como base para el diseno de
catalizadores mads eficientes para una transformacién deseada.

Palabras clave: disenio de ligandos, catalizadores de metales de transicion, altos estados de oxidacién, mecanismos, especies intermedias.

Abstract: Different approaches devoted to the mechanistic understanding of catalytic processes are exposed, paying special attention to the
successful use of triazamacrocyclic aryl-halide or arene-containing substrates used for Cu-, Ag-, Au-, Co- and Ni-catalysis. The importance of
designing model substrate platforms to unravel mechanistic details at a molecular level of C-C or C-heteroatom bond forming processes
catalysed by transition metals are highlighted. This fundamental mechanistic knowledge will serve as a foundation for the catalyst design for

a desired transformation.

Keywords: Ligand Design, Transition Metal Catalysts, High Oxidation States, Mechanisms, Intermediate Species.

INTRODUCCION

D esentranar los detalles mecanisticos a nivel molecular
de cualquier proceso catalizado por un metal de transi-
cion es uno de los desafios mds importantes en la sintesis
quimica. En el amplio contexto de los procesos de for-
macion de enlaces C-C o C-heteroatomo catalizados por
metales de transicion, se han seguido dos enfoques. El
enfoque principal consiste en una investigacién metodo-
l6gica sobre una transformacién dada, con protocolos de
optimizacion extensivos para finalmente llegar a un mé-
todo efectivo para obtener la reaccioén y el rendimiento
deseados, a expensas del entendimiento mecanistico de la
reaccion en si. El segundo enfoque, minoritario, consiste
en recopilar informacién mecanistica precisa de una reac-
ci6on dada mediante el uso de sustratos modelo que pue-
dan estabilizar especies implicadas en el ciclo catalitico,
a priori metaestables, mientras se mantiene la reactividad
deseada. De esta forma, se pueden caracterizar espectros-
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copicamente y ensayar su reactividad, burlando asi la im-
posibilidad de atrapar estas especies cuando se utilizan
sustratos simples. A pesar de ser una estrategia minorita-
ria, es obvio que reunir conocimientos detallados sobre
los mecanismos moleculares del proceso catalitico es de
crucial importancia para desarrollar nuevos catalizadores
basados en una comprension meticulosa de los pasos cla-
ve del proceso estudiado.

En este articulo abordaremos diferentes estrategias de-
dicadas a la comprensiéon mecanistica de procesos catali-
ticos, y nos centraremos especialmente en el uso exitoso
de sustratos triazamacrociclicos que contengan unidades
de areno o haluros de arilo usados en procesos cataliticos
basados en Cu, Ag, Au, Co y Ni.

PROCESOS CATALIZADOS POR COBRE (Cu)

Las reacciones de formacion de enlaces C-Heteroatomo
y C-C catalizadas por cobre se conocen como catalisis
de tipo Ullmann (Esquema 1la),!"! y el mecanismo de-
tras de estas transformaciones aun esta lejos de ser com-
prendido.! De hecho, el uso de soluciones altamente
concentradas, altas temperaturas y bases heterogéneas
limita drasticamente cualquier control espectroscépico
de las reacciones e impide el aislamiento de especies me-
canisticamente relevantes. Se propone que una comple-
ja mezcla de complejos de cobre esta involucrada, y que
varios mecanismos pueden estar activos en paralelo. Sin

© 2018 Real Sociedad Espaiola de Quimica
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Intermedio No-radicalario
b)

o e &
N 7 L—cu"
@ N\ / -
2% o T !
@Q\@\/, X -
Nu-H, Base Ph-X
Cu'=X Leu'—Nu Ph—Nu
- [BaseH](X) o .
e N
T ¥, Tl LCu'—Nu
%, By, Y
/7% /g% x4
’/‘5‘5)‘70
Intermedio Radicalario

Esquema 1. a) Condiciones experimentales estandar para acomplamientos cruzados tipo
Ullmann. b) Principales propuestas mecanisticas para los acoplamientos cruzados cata-
lizados por cobre

embargo, uno de los mecanismos mas aceptados impli-
ca un ciclo catalitico de dos electrones Cu(I)/Cu(Ill) a
través de los pasos clasicos de adicion oxidante/elimina-
cién reductiva (Esquema 1b).* Por otro lado, como lo
demuestran Peters y Fu en sus trabajos (Esquema 1b),™
si se irradia con luz predominan los mecanismos de base
radicalaria, los cuales estan basados en una transferencia
de un solo electrén (SET) seguido de un recombinacién
radicalaria, donde el par redox es Cu(I)/Cu(II).

Dado que el aislamiento y la caracterizacion espectros-
copica de intermedios clave es imposible utilizando las
condiciones estandar, se ha descrito el uso de sustratos ma-
crociclicos modelo con haluros de arilo para permitir la esta-
bilizacion de especies clave y estudiar su reactividad a fondo.
De hecho, se ha demostrado que las porfirinas N-confusas, !
las benziporfirinas/® y los sustratos triazamacrociclicos**%7
proporcionan el entorno planocuadrado ideal para la esta-
bilizacién de las especies aril-Cu(III),"® permitiendo incluso
su caracterizacion cristalografica (Esquema 2). A pesar de
ser compuestos estables a temperatura ambiente, los com-
plejos de Cu(III) mantienen una buena reactividad en la ari-

? 2\ X
‘ Ad. Oxid. Q/\
1 X —
/Cu'/N H X — _cu" —NH

_N o N
H \ J 25°C H \ \)
Uy -
R R
R=CHy H X=1, Br, Cl
>95%

Esquema 2. Sustratos modelo triazamacrociclicos para la estabilizacion de complejos

aril-Cu(lll) formados por la adicién oxidante de Cu(l) sobre enlaces CSDZ—X.B]
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Esquema 3. Proceso redox reversible Cu(lll)/Cu(l) soportado por la plataforma macro-
ciclica

lacién de nucleéfilos,” ?! emulando asi los acoplamientos
Ullmann estandar.

Los primeros indicios de la quimica redox de 2e- Cu(I) /
Cu(III) se encontraron en la capacidad del sistema para so-
portar la eliminacién reductiva y la adicion oxidante de for-
ma reversible, lo que demuestra la solidez de la plataforma
(Esquema 3)."%!

Sorprendentemente, la plataforma aril-Cu (III) muestra
una reactividad muy limpia con la mayoria de los nucle6-
filos probados, proporcionando los productos de acopla-
miento en rendimientos cuantitativos. Este comportamien-
to estequiométrico puede transferirse eficazmente al
régimen catalitico, proporcionando también muy buenos
rendimientos de los productos de acoplamiento usando io-
duro de Cu(I) como catalizador al 3-10 mol% (Esquema 4,
arriba)."™ Ademas, se logré la deteccion directa de la es-
pecie de haluro de aril-Cu(III) en condiciones cataliticas,
formada por adicién oxidante de Cu(I) sobre el haluro de
arilo (Esquema 4, parte inferior).

El éxito de la plataforma modelo para demostrar la viabi-
lidad del ciclo catalitico Cu(I)/ Cu(IIl) en condiciones muy
suaves no puede tomarse como una prueba del mecanismo
real en los acoplamientos Ullmann estidndar, pero mues-
tra de hecho que el mecanismo es completamente valido
siempre que se pueda acceder al entorno de coordinacion
correcto el metal. Su reactividad en condiciones proximas a
temperatura ambiente indica la direccién a seguir para el di-
seno del catalizador idéneo en los acoplamientos Ullmann
estandar. Ahi reside la belleza de una plataforma de este tipo

H-N N_ N-H

NN SN o)
. rt A\
I (1 equiv) (quantitativo) Br /}4
L4-NNu-HBr

o
CU!(CH4CN),J*[PFg]" (3.3 mol%
H-N Br N-H o HN@ [CU'(CHZCN)4]*[PF ] (3.3 mol%)

L4-Br

Seguimiento UV-vis

Intermedio del ciclo catalitico | ——» Seguimiento 'H NMR

+

IS

Br

s -
N\ £ 12
H-N—Cu''=-N-H z° (AeNRZ)3) \
\ EA - e, | g T\
/ [y £ N
\ OLEIAN | 5080
[ I I £ 06
Tor LS Sy P 204 }
17 min 350 400 450 500 550 600 650 700
2ma Wavelength (nm)

Esquema 4. N-arilacion catalitica mediada por cobre de piridin-2(1H)-ona (arriba) y

observacion directa del intermedio aril-Culll)-Br por RMN de protén y espectroscopia
UV-Vis (abajo)
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que equilibra muy bien la estabilidad con la reactividad de
las especies intermedias.

Ademats, los procesos cataliticos del sistema no se limi-
tan a la N-arilacién, sino que una variedad de nucleéfilos
(O-, S-y C-nucledfilos) se han acoplado cataliticamente al
atomo de carbono arilico con éxito y siempre en condicio-
nes muy suaves (Esquema 5).1

El éxito de los sustratos modelo macrociclicos en el es-
clarecimiento de las caracteristicas mecanisticas clave de los
procesos de funcionalizacion de C-X contrasta con la falta
de comprensién mecanistica cuando las reacciones se llevan
a cabo en sustratos estandar no ciclicos. Por lo general, se
obtienen evidencias indirectas y las propuestas para el me-
canismo de reaccién se obtienen de una combinacién de
escasos datos experimentales y estudios computacionales. Yu
y colaboradores reportaron un trabajo de gran influencia
sobre la funcionalizacién C-H de los sustratos de tipo 2-fe-
nilpiridina catalizada por Cu, y propusieron un mecanismo
basado en radicales, en base a pruebas indirectas median-
te estudios cinéticos y experimentos de marcado isotopico
(Esquema 6a)." Por otro lado, Hartwig y colaboradores
estudiaron el papel de las especies de Cu(I) con ligandos
bidentados en los acoplamientos de tipo Ullmann. Pudie-
ron caracterizar completamente los complejos neutros de L-
Cu(I)-X y sus pares de iones en solucion [L,Cu]*[X,Cu]".["
Sin embargo, los estudios mecanisticos no aclararon la na-
turaleza real de las especies cataliticamente activas y el tipo
de activacion del haluro de arilo (SET o adicion oxidante)
(Esquema 6b).

Nuestro grupo también ha hecho un esfuerzo para ca-
racterizar especies intermedias en acoplamientos de tipo
Ullmann disefiando un catalizador ciclico tipo pinza,!%!
inspirado en el entorno de coordinacién del sustrato mo-
delo macrociclico, para favorecer la estabilizaciéon de un
supuesto intermedio aril-Cu(III) ( Esquema 6¢)."* Todos
los datos experimentales y teéricos apuntaban en esta di-
reccion (se excluyé totalmente una via radicalaria), y la

C-N
_ _ c-0
H-N Nu N-H H_N X N_H

. )

Al
Ng S

C—Se

Eliminacion
reductora

Adicion
oxidante

c-P

H++X' H-Nu

Coordinacion nucledfilo

Esquema 5. Ciclo catalitico de la reaccion de acoplamiento cruzado mediante procesos
redox Cu(l)/Cu(lll). Listado (recuadro) de nuevos enlaces C-heteroatomo y C-C formados
conforme al ciclo catalitico.!"*
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Desactivacion catalizador

Esquema 6. a) Mecanismo radicalario tipo SET propuesto para la cloracion del enlace

C-H de la 2-fenilpiridina;("" b) Evidencia de un equilibrio entre pares de iones y complejos

de Cu(l) neutros utilizando ligandos bidentados en catalisis de aminacion de arilos;('?

c) Uso de un ligando diaminopiridina tipo “pinza” para la observacion in situ por espec-

trometria de masas de los productos de reaccion, incluida la via de desactivacion del
catalizador (He-tagging IRPD).l'¥

desactivacion intramolecular del catalizador, por autoari-
lacion de una de las aminas secundarias, se determin6 me-
diante espectroscopia de fotodisociacion infrarroja (IRPD)
con marcaje de helio.l')

El modelo es altamente modulable y puede modificar-
se quimicamente para estudiar el mecanismo detallado
de otras reacciones importantes, como la activaciéon/fun-
cionalizacién C-H.!'$! En este sentido, el triazamacroci-
clo que contiene areno se ha utilizado para estudiar en
detalle el proceso de activacion de C-H de mediacion
Cu(Il) (Esquema 7),™ 17 que se obtiene facilmente a
temperatura ambiente. La reactividad se estudi6é a baja
temperatura mediante pulse-EPR (-35°C), y se caracteri-
z6 una especie intermedia de Cu(II). La interaccién del

[Cu'] + [HL]*

C-H--Cu
interaccion a 3 centros i 3 eﬁ

—|2+ —|2+

Activacion C-H rapida y suave via PCET H-N—Cu'—N-H

H-N—Cu'—N-H

N N
{ﬁmpo MMPO»H

Esquema 7. Complejo de Cu(ll) triazamacrociclico que presenta una interaccion de 3

centros y 3 electrones C ,~H--Cu(ll), determinada por pulse-EPR, y posterior activacion

de C—H que conduce a la desproporuon para formar un complejo de Cu(l) y un aril-Cu(lll)
mediante PCET.!"
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centro de Cu(Il) con el C_-H interno se describe como
una interaccion de 3 centros 3-electrones. Los estudios ci-
néticos también revelaron que la escision del enlace C-H
se produjo mediante una desproporcion formal de Cu(II)
para producir aril-Cu(III) y Cu(I), donde el paso determi-
nante de la reaccion se identific6 como una transferencia
de electrones acoplada a protones (PCET).

En el contexto de los modelos de areno macrociclicos,
Wang y colaboradores han reportado un sistema basado en
azacalix-[1]areno[3]piridina, sustrato que también puede
estabilizar las correspondientes especies plana-cuadradas de
aril-Cu(IIl) (Esquema 8).'8) De hecho, también se observo
una reactividad similar a las reacciones con diferentes tipos
de nucledfilos. Aunque son menos modulares en compa-
racion con los triazamacrociclos, proporcionan una fuerte
estabilizacion electrénica que permite el aislamiento del
complejo plano-cuadrado aril-Cu(II), resultante del paso de
activacion de C-H. Las diferentes reactividades mostradas
por las estructuras triazamacrociclicas y los azacalix apuntan
alariqueza de la quimica redox del cobre y su alta adaptabili-
dad a ligeras modificaciones en el entorno de coordinacion.

La funcionalizacion C-H es un tema candente de inves-
tigacion debido a su potencial para evitar el uso de sustra-
tos prefuncionalizados como los haluros de arilo. Se han
ensayado sustratos modelo de arenos macrociclicos en la
funcionalizacién de C-H catalizada por Cu(II) (arilacio-
nes de alcohol y amida) y se han detectado intermedios de
aril-Cu(Ill) en condiciones cataliticas (Esquema 9).1""! De
hecho, el proceso experimenta una reaccion de despropor-
cién Cu(II) a aril-Cu(III) y Cu(I) pero, sin embargo, el ciclo
catalitico funciona gracias a la oxidacion de Cu(I) a Cu(II)
con oxigeno molecular (tipo Wacker), proporcionando pro-
ductos funcionalizados en rendimientos superiores al 80%.

Los compuestos modelo aril-Cu(III) se tomaron como
punto de partida para investigar la posibilidad de inserciéon
de CO, en el enlace Cu(IIl)-C (arilo). Aunque no tuvimos
éxito, en contraste con la insercion de CO2 en enlaces
Pd (II)-C,™ descubrimos que el CO, gas participaba en la

R ! R

% : 2010
\N N/ § N /
= — CU'(C104)2.6H,0 L= =
AN Ny
N_N__N
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= H =

CH,Cly/MeOH (1:1)
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Cu"(Cl0g), Cu'(CI0g)

= =
e = =
=]
o
£

R R 7 R ;

i 2Clog E ! S

< N—Cu" > < N—Cu" > < N—cu" > 3
activacion HCIO

o TVT\

Esquema 8. Activacion intramolecular C ,—H en la plataforma macrociclica azacalix y
caracterizacion de comple]os aril-Cu(ll) y aril-Cuglll).r'éa
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cat. [Cu"%y]

A-H + Nu-H + 1720, Ar-Nu + Hp0

via
[Ar-Cu"

_cuN
2 H,N \ \) Xz
N
\ .
Nu-H

0,

+ )
(1 ) [LHIH* + Cu'X

! 10mol%  Nu-H: CH0H (81 %)

: CuBry @ :
0 (ga%) !
: Ny

'

Esquema 9. Funcionalizacion del enlace C-H de un sustrato modelo triazamacrociclico
con cobre como catalizador a través de la desproporcion de Cu(ll) a Cu(l) y aryl-Cu(lll) en
condiciones aerdbicas."

funcionalizacién C-H mediante la formacién in situ de un
carbamato por reaccién con aminas, formando finalmente
los productos de acoplamiento aril-carbamato mediante la
generacion de especies de aril-Cu(III) (Esquema 10).21

a) RN-H (4 eq.)

CO, (4 bar)

10 mol% Cu"Br,

CH3CN, aire, 25 °C, 18h
H-N N-H —MM—

b) N, (1 bar), 24h

LN\\)
S_NR, = §—N:j (65%)
) YL

—|2+§ }

Esquema 10. Formacion carbamato de arilo catalizada por Cu(ll) a través de la reaccion
in situ de aminas y CO,.*"!

PROCESOS CATALIZADOS POR PLATA (Ag)

La catalisis redox de plata se ha limitado durante mu-
cho tiempo a los procesos monoelectrénicos,® pero el
uso de plataformas de haluro de arilo triazamacrociclicas
permite el establecimiento de procesos redox de 2 elec-
trones Ag(I)/Ag(IIl) via adiciéon oxidante y eliminacién
reductiva, con la caracterizaciéon completa de un complejo
aril-Ag(III) (Esquema 11).%* De hecho, nuestro grupo ha
demostrado que se trata de un intermedio clave en reac-
ciones de acoplamiento cruzado catalizadas por Ag que
utilizan los sustratos triazamacrociclicos de haluro de arilo.
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a)

(ClOg),
AgCIO4 (2 eq.)
ligando auxiliar

S

=
CH4CN, 25 °C, 2h H-NT "\

H
&/ | \) N,, ausencia de luz N N\

+  AgBr
(insoluble)

o 7
Y

(20 eq.)

Ad cat.
ligando auxiliar

CD3CN, 50 °C, 24h

| N,, ausencia de luz
H

Ne-C
(10eq.)

Esquema 11. a) Formaci6n de un complejo de aril-Ag(lll) dicatiénico planocuadrado me-
diante adicion oxidante de C_,—~Br sequida de precipitacion de AgBr; b) Catalisis de aco-
plamiento cruzado C—X (X = 6 C) mediante quimica redox de 2 electrones Ag(l)/Ag(lll).

El ejemplo de las reacciones de acoplamiento cruzado
catalizadas por plata es innovador, ya que el sistema mode-
lo triazamacrociclico es el primer ejemplo en el que se des-
cubre esta quimica, en contraste con los acoplamientos de
tipo Ullmann basados en Cu, conocidos desde el comienzo
del siglo xx. Por lo tanto, el modelo mecanistico abre la
puerta por primera vez a explorar esta quimica en sustratos
estandar no ciclicos.

PROCESOQS CATALIZADOS POR ORO (Au)

Entre los metales de acunacion, es bien conocido que el
Au(I) con configuracién electronica d'° generalmente
adopta una coordinacién lineal, mientras que Au(III) (d®)
prefiere una geometria planocuadrada.**2*

El enfoque a través de ligandos macrociclicos demostré
ser también valioso en el campo de la catdlisis por Au. Las
reacciones de acoplamiento cruzado C-O y las reacciones
de intercambio de haluro catalizadas por Au, ambas libres
de oxidantes externos, se ha logrado con éxito utilizando

a) (;
[AU'] 10 mol% [ [ ]

H-N  Br N-H H-N Y N-H
&/l“l\) MY (x eq.), CD5CN, Ny L’l‘\)

Y = Cl (hasta un 99%)

b) Y =1 (hasta un 95%)
<R
| OH
=
[Au']10 mol%
H-N  Br N-H -+ (20 eq) H-N N-H

L .
N N
I R |

R = OMe (hasta un 89%)
R=Cl (hastaun 84%)

Esquema 12. A) Reacciones de intercambio de haluros catalizadas por Au(l), mediante la
adicion oxidante de Au(l) al enlace CSDZ—X del sustrato y b) la extension de esa quimica a
la catélisis de formacion del enlace C-0.2%
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sustratos modelo triazamacrociclicos de tipo arilbromuro
(Esquema 12).%1 Aunque no se observaron intermedios,
el modelo abri6 la puerta a una mejor comprension de la
capacidad de Au(I) para efectuar la adicién oxidante, y los
resultados con el modelo triazamacrociclico impulsaron el
estudio con un sustrato mas simple, 2-(2-bromofenil) piri-
dina, logrando incluso mejores rendimientos del producto
de acoplamiento con fenoles.

PROCESOS CATALIZADOS POR COBALTO (Co)

La catalisis utilizando Co se ha convertido en un campo
muy activo en los ultimos 5 anos, y se han desarrollado
metodolégicamente un abanico muy amplio de transfor-
maciones.*! Entre ellas, la funcionalizacién de arenos C-H
es claramente un linea de investigaciéon principal en el
campo.®” Centrdndonos en la catdlisis con Co en alto es-
tado de oxidacion, se propone generalmente una especie
intermedia comun de aril-Co (III), pero se han publicado
datos muy limitados del mecanismo de las reacciones re-
portadas, debido a su alta inestabilidad.™ Nuestro grupo
de investigacion disené recientemente un modelo macro-
ciclico rigido que contiene un grupo areno con el objeti-
vo de estabilizar y aislar especies aril-Co(III) y estudiar su
reactividad. En este sentido, el uso de los mismos sustra-
tos triazamacrociclicos usados en la catalisis con Cu, pero
ahora con un grupo areno, no dio ningun resultado. Nos
dimos cuenta de que las restricciones geométricas planas
cuadradas impuestas por los sustratos triazamacrociclicos
de 14 miembros no eran las adecuadas para acomodar la
geometria octaédrica impuesta por la configuracion elec-
tronica d° del centro Co(III). Por lo tanto, disefiamos otro
macrociclo mds pequeno de 12 miembros, que contiene
un grupo areno con dos aminas secundarias y una piridina,
imponiendo asi torsion del sustrato y una coordinacién Oh
para el Cobalto, con dos posiciones labiles de coordinacion
en cis (Esquema 13).%1 El uso de este modelo de sustrato
areno nos permiti6 a) determinar que es el cobalto en esta-
do de oxidacion +3 el que efectiia la etapa de activacion de
C-H, b) obtener la caracterizacion espectroscopica de un

o

Difraccién RX :
| intermedio aril-Co(lll)

: (X = CH3CN) :
R——= | -H*
5
NH 6
N— R = 4-NO,Ph R =Ph N~y NH
AN , BN
= Acoplamiento C-C / C-N =
! P> regioselectiva ! P>

Esquema 13. Activacion intramolecular del enlace C ,—H de un sustrato macrociclico
con Co(ll) en condiciones aerdbicas para formar el complejo octaédrico aril-Co(lll) y pos-
terior reactividad diferente con alquinos terminales.?

© 2018 Real Sociedad Espaiola de Quimica

®2RSEQ_



& Anales de

XAVI RIBAS 228
&% Quimica
"""""""""""""""""""""""""" i a)
carbeno enmascarado por carbuxrla!o
H H (RCO, N
R0 - FCPFg ~/F

© 2018 Real Sociedad Espafiola de Quimica

®:RSEQ_

R
(\ﬁ/‘ 1 Nz\)LOEl fl°§o
K eaora o /o _ ataque nucleofiien

3 ’(:o
H
CDOE(
! |

c&,cnzou s in precedentes
(predecido por DFT)
H

aril-Co(lll)-carbeno
enolato C-metalado de aril-Colll)
(2a-carbeno) (5ax)

& 52-082-C1 (XRD)
> €,-Co=185(7) A
[« CCo=197(4) A

CrCo-C;=95.7(2)

Esquema 14. La reaccion del complejo bien definido aril-Co(lll) con EDA conduce a la

formacion de un carbenoide de cobalto(lll) estable debido al ataque del carboxilato al

carbeno de cobalto metaestable. La activacion de la especie carbenoide por un acido

de Lewis conduce al producto de acoplamiento C—C (con reorganizacion intramolecular
incluida).®'-32

aril-Co (III) octaédrico bien definido y c) estudiar su reac-
tividad con fenilacetilenos. Vale la pena mencionar que un
ligando analogo N,C fue utilizado en 2015 por Mirica para
estabilizar complejos organometalicos de niquel (IIT).*"]

De hecho, el estudio permitié6 comprender el mecanis-
mo diferente para la reactividad con fenilacetilenos termi-
nales en comparaciéon con fenilacetilenos internos. Este
ultimo mostr6 el mecanismo clasico de insercién migrato-
ria en aril-Co (III), mientras que el primero experimenta la
formacion de un aril-Co (III)-acetiluro. Este es un mecanis-
mo sin precedentes que pone en cuestion las propuestas de
insercion migratoria anteriores en el caso de los acetilenos
terminales.

Los mismos complejos de aril-Co(III) mostraron una
reactividad muy interesante con compuestos diazo ésteres
(tales como diazoacetato de etilo, EDA). En este caso, no
solo se obtuvo el producto formal de inserciéon de carbeno,
sino que la plataforma ofrece también una nueva estrategia
para estabilizar carbenoides de cobalto reactivos (Esque-
ma 14).%" Encontramos que el EDA, una vez ha reacciona-
do con el complejo aril-Co(III) por la pérdida de la molé-
cula de N,, queda atrapado por el carboxilato a través de
un ataque nucledfilo de tipo S 2 al carbono del carbeno. El
quelato de enolato de aril-Co (III)-alquilo resultante puede
evolucionar al producto de acoplamiento C-C mediante la
adicién de un acido de Lewis."#?

PROCESOS CATALIZADOS POR NIQUEL (Ni)

Contrariamente a la quimica del metal andlogo de la se-
gunda serie de transicion (el Pd), la quimica de Ni to-
davia estd en desarrollo. La comprension de los pasos
elementales que rigen la reactividad del Ni en catdlisis
de acoplamiento cruzado, asi como la naturaleza de los
estados de oxidacion implicados, a menudo esta limitada
por la inestabilidad/sensibilidad de las especies involu-
cradas.™! Sin embargo, el Ni(IV), que se habia considera-
do durante mucho tiempo como un estado de oxidacion

Www.rseq.org

or [
N_ FcBFy N .
SNl —_— Ll
v \@ e «/N,

b) _
i, B— N N/) Eliminacién
1226 \\N | reductiva CFs
E N NG -CFs deni
12 FiC o N&u/\ NilV — 12 © 12NN
O Lo
1/2 [Ni' NilM-CF, N4 (rendimiento
homélisis max = 50 %)
LN N C " CF.
B Eliminacion reductiva 3

(rendimiento

\N ‘ de Ni""
§ Nl CFs © N
max = 100 %)

172 [Ni" % Desproporcion
Eliminacion reductiva CF3

/N/—>
de Ni"V

12 \&N ‘ _CFy 1/2 + 12 N

Ni v
(rendimiento

N X .
w \O max = 50 %)

Esquema 15. a) Oxidacion secuencial de 1 electrén de un complejo de Ni(ll) para acce-

der a los complejos Ni(lll) y Ni(IV) gracias a la estabilizacion de un ligando macrociclico

hemilabil;* b) Formacion de un enlace C_,~CF, de un complejo aril-Ni(lll)-CF, mediante
eliminacion reductiva directa o formacion de un intermedio transitorio de Ni(IV).©

no productivo, actualmente estd adquiriendo relevancia
como candidato para el paso final de formacion de enla-
ces C—X (X = C, heteroatomos) a través de la eliminacion
reductora a Ni(II).

Una vez mas, el uso de estructuras macrociclicas ha
demostrado ser una estrategia poderosa y Mirica y colabo-
radores describieron con éxito en 2017 la oxidacién por
etapas de un complejo Ni(II) a Ni(III) y eventualmente a
Ni(IV) (Esquema 15a).”*" En este caso, la hemilabilidad
del macrociclo es clave para estabilizar diferentes geome-
trias (planocuadrada, piramidal cuadrada y octaédrica).!*

Muy recientemente, Sanford y colaboradores describie-
ron la trifluorometilaciéon de arilos a partir del complejo
aril-Ni(III)-CF, y propusieron varios mecanismos, siendo la
mas plausible la que ocurre a través de especies metaesta-
bles de Ni(IV), aunque éstas no se pudieron detectar (Es-
quema 15b).056!

Como se ha visto en las transformaciones catalizadas
por Cuy Ag, el uso de sustratos modelo macrociclicos que
contienen haluro de arilo o areno ha sido extremadamente
util para resolver detalles mecanisticos de procesos de aco-
plamiento cruzado y activacion de C-H

De manera similar, las especies intermedias de aril-
Ni(II) triazamacrociclicas sirvieron como una platafor-
ma ideal para estudiar mecanisticamente la reaccion
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Adicién a Ni"

Nyl '
\
CF3
SET _
; N—R o, 2+ yill—N—R
a-N N Ni

)Ni\'" ~ R— r — N~ N\J
\_,"\ p ,,/N\\J L

\
N
Eliminacién
S reductora
DBT

Esquema 16. Uso de un ligando triazamacrociclico para la estabilizacion de todos los
compuestos intermedios implicados en la reaccion de trifluorometilacion de arilos, inclu-
yendo los pasos de transferencia SET del complejo Ni(ll) monocatidnico para formar el
Ni(lll) dicatiénico, que evoluciona por recombinacion a un Ni(IV) bien definido, y posterior
eliminacion reductiva conduciendo al producto de acoplamiento.®”!

con grupos CF," (Esquema 18).%7 El estudio combinado
experimental y tedrico llevo a la conclusion que el meca-
nismo transcurria a través de una etapa de transferencia
de un solo electréon (SET) para formar un aducto aril-
Ni(III)---CF, y benzotiofeno (DBT), seguido de la forma-
cion de un intermedio aril-Ni(IV)-CF,, que experimenta
eliminacién reductiva para formar el producto de acopla-
miento C-C (aryl-CF,). La plataforma modelo mostré la
capacidad redox monoelectrénica del Ni en un entorno
piramidal cuadrado poco habitual para una especie inter-
media de Ni(IV) (configuracién electrénica d°). Este ul-
timo evoluciona a través de la eliminacion reductiva para
proporcionar productos de aril-CF, cuantitativamente.

CONCLUSION

En resumen, hemos mostrado en este articulo la importan-
cia de disenar plataformas de sustrato modelo macrocicli-
cos de tipo haluro de arilo o areno para elucidar detalles
mecanicos a nivel molecular de procesos de formacion de
enlaces C-C o C-heteroatomo catalizados por metales de
transicion. Estas plataformas se han utilizado con éxito para
obtener conocimiento mecanistico clave en catalisis que
implican distintos metales como Cu, Ag, Au, Co y Ni. Aun
asi, se deben dedicar esfuerzos constantes para ampliar el
conocimiento del mecanismo de estos procesos cataliticos
a nivel molecular, y trasladar esta comprension al diseno de
catalizadores adecuado para cada transformacion.
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Reacciones organocataliticas de cicloadicion: desarrollo de estrategias
eficaces en la sintesis enantioselectiva de carbo- y heterociclos complejos

Efraim Reyes, Uxue Uria, Luisa Carrillo y Jose L. Vicario

Resumen: La aplicacion de los distintos mecanismos de activacion organocatalitica en quimica de cicloadicion ha derivado en el desarrollo
de diversas metodologias para la sintesis estereocontrolada de estructuras carbo- y heterociclicas de relativa complejidad estructural de for-
ma sencillay eficaz. En este articulo se trata de ilustrar las posibilidades que ofrece la organocatalisis asimétrica como herramienta de sintesis
a través de distintos ejemplos de reacciones de cicloadicion desarrolladas en nuestro Grupo de Investigacion, que van desde la paradigmatica
cicloadicion Diels-Alder a otras cicloadiciones (formales) menos convencionales como las cicloadiciones (3+2), (5+2) o (4+3).

Palabras clave: Cicloadiciones, Organocatalisis, Catdlisis Asimétrica, Heterociclos, Iluros.

Abstract: The application of the different organocatalytic activation manifolds in cycloaddition chemistry has led to the development of a va-
riety of methodologies for the stereocontrolled synthesis of carbo- and heterocyclic scaffolds of relative structural complexity in a simple and
effective manner. This account tries to illustrate the possibilities offered by asymmetric organocatalysis as a powerful synthetic tool through
different examples of cycloaddition reactions developed in our research group, moving from the paradigmatic Diels-Alder cycloaddition to
other less conventional (formal) cycloadditions such as (3+2), (5+2) or (4+3) cycloaddition reactions.

Keywords: Cycloadditions, Organocatalysis, Asymmetric Catalysis, Heterocycles, Ylides.

INTRODUCCION

|—as reacciones de cicloadicion han demostrado ser es-
trategias sintéticas clave en la preparacion de estructuras
carbo- y heterociclicas relativamente complejas a través
del empleo de reactivos simples y/o comercialmente dis-
ponibles de forma sencilla y eficaz."’ Ademads, y debido a
su inherente estereoespecificidad, su potencial para ser
empleadas como plataforma en el diseno de la correspon-
diente version estereocontrolada hace de este tipo de reac-
ciones herramientas sintéticas muy atractivas en sintesis.
En particular, la posibilidad de llevar a cabo reacciones de
cicloadicion de forma catalitica y enantioselectiva se pre-
senta como una estrategia muy apropiada para la obten-
cién del producto final en forma enantioenriquecida por
el hecho de ser reacciones con alta economia atémica don-
de se minimiza la produccién de residuos,” en linea con
los principios de la quimica verde."!
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De entre las distintas aproximaciones metodolégicas
para abordar el disenno de una reaccién de cicloadicion ca-
talitica y enantioselectiva, nuestro grupo de investigaciéon
se ha centrado en los dltimos anos en el empleo de los
distintos mecanismos de activaciéon organocatalitica cuyo
uso en sintesis organica ha recibido un impulso muy im-
portante en las tltimas décadas.™

Asi, de todas las posibilidades que ofrece la organo-
catdlisis asimétrica, el empleo de aminas quirales como
catalizadores capaces de activar compuestos carbonilicos
(aminocatdlisis) ®! se muestra como una de las estrategias
mas versatiles a la hora de ser aplicada en quimica de ci-
cloadiciones (véase Esquema 1). De hecho, la activacion
de un aldehido o cetona a,B-insaturado con una amina se-
cundaria quiral mediante condensacion genera una sal de
iminio a,B-insaturada,'™ en la que la energia de su orbital
LUMO se ve disminuida con respecto de su precursor car-
bonilico, lo que le convierte en un diendfilo quiral muy
eficaz en una tipica reaccion de Diels-Alder, tal y como
se demuestra en el ejemplo pionero desarrollado por
MacMillan en 2000.!”" Alternativamente, este ion iminio
o,B-insaturado intermedio generado inicialmente tiene
la capacidad de interconvertirse en una especie de tipo
dienamina,® que a su vez resulta ser un sistema diénico
rico en electrones, activado frente a la correspondiente
reaccion de cicloadicion [4+2] con un alqueno pobre en
electrones. Esta reactividad ha sido descrita de forma pio-
nera por Jgrgensen y colaboradores en el contexto de la
reaccion de y-aminacion formal de enales.[!
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Esquema 1. Trabajos pioneros en el uso de la aminocatalisis en quimica de cicloadicion

Este comportamiento dual de los intermedios genera-
dos tras la activacion del sustrato de partida por el cataliza-
dor ofrece grandes posibilidades a la hora de desarrollar
quimica de cicloadicién menos convencional. En nuestro
caso (véase Esquema 2), hemos empleado la activacion
viaion iminio para desarrollar versiones enantioselectivas
de cicloadiciones (3+2) con distintos iluros, permitiendo
acceder a heterociclos de cinco eslabones. Por otro lado,
hemos explotado la activaciéon via dienamina empleando
la reactividad del doble enlace C=C terminal de este in-
termedio como una olefina rica en electrones capaz de
participar en reacciones de cicloadicion bajo demanda
electronica inversa con distintos reactivos de estructura
1,3-dipolar. A continuacion, se discutiran los aspectos mads
relevantes relacionados con estos trabajos.

H | /]
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(cat.) —
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Esquema 2. Aproximaciones al uso de la catalisis via ion iminio y via dienamina en quimica de
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ACTIVACION VIA ION IMINIO: CICLOADICION (3+2) CON ILUROS
DE AZOMETINO

Nuestro primer estudio en el campo de las cicloadicio-
nes comenzé cuando decidimos poner a punto una ver-
sién organocatalitica y enantioselectiva de la cicloadicion
(3+2) entre alquenos electrofilos e iluros de azometino,
que resulta una aproximacion muy eficaz al esqueleto he-
terociclico de pirrolidina. La bibliografia recoge limitados
ejemplos sobre el uso de iluros de azometino como 1,3-di-
polos en reacciones cataliticas de cicloadicién,” de forma
general empleando catdlisis mediada por metales de tran-
sicion. En estos casos, los iluros de azometino se generan
de forma general in situ a partir de iminas provenientes de
un aminodcido, por accién de una base y en presencia de
un acido de Lewis, reaccionando con alquenos deficien-
tes de electrones en un proceso altamente estereoselectivo
controlado por los ligandos quirales presentes en el catali-
zador metalico.

Con estos precedentes, nos planteamos emplear una
estrategia similar para generar el iluro de azometino que
fuera compatible con las especies cataliticas que participan
en los procesos bajo activacion via iminio. En concreto,
decidimos evaluar iminas derivadas de aminomalonato de
dietilo cuyo protén en o presenta una acidez que a priori
favoreceria la generacion del iluro de azometino mediante
un proceso de prototropia 1,2." Este reaccionaria a con-
tinuacion con el aldehido a,B-insaturado empleado como
dipolaroéfilo previa activacion por condensacién con el ami-
nocatalizador, formando una sal de iminio a,B-insaturada,
de modo que la informacién quiral proveniente de la ami-
na secundaria quedaria relativamente cercana al centro de
reaccion (Esquema 3).

An. Quim., 114 (4), 2018, 231-240
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Esquema 3. Hipdtesis para la reaccion (3+2) entre enales e iluros de azometino bajo catalisis via iminio

Tras una primera valoracion de esta hipétesisy el corres-
pondiente proceso de optimizacién llegamos a la conclu-
sion de que el aminoalcohol comercial a,o-difenilprolinol
(I) resultaba ser el mejor catalizador trabajando en tetrahi-
drofurano (THF) a 4 °C en presencia de 4 equivalentes de
H,O (Esquema 4)." La adicién al medio de reaccién de
esta cantidad de agua como aditivo resulté ser crucial para
obtener conversion completa ya que contribuiria a inhibir
la formacion de especies estables de tipo oxazolidina a par-
tir de la sal de iminio, que desactivarian el catalizador.!'”
Hay que destacar que, aunque se ha descrito que en nume-
rosas ocasiones resulta mas conveniente el empleo de los
bien conocidos catalizadores del tipo de los denominados
de Hayashi-Jgrgensen donde el grupo hidroxilo del dife-
nilprolinol se encuentra bloqueado en forma de éter de
trimetilsililo, para evitar la formacion de estas oxazolidi-
nas,™ en nuestro caso concreto incluir agua como aditivo
ha permitido emplear directamente el aminoalcohol como
catalizador, que es mds robusto y econémico que el men-
cionado éter de trimetilsililo.

Esta reaccion ha demostrado ser muy robusta permi-
tiendo casi cualquier tipo de sustituyente R' en el alde-
hido de partida (alquilo, arilo y heteroarilo de diferente

naturaleza electrénica) y R? en la correspondiente imina
(alquenilo, arilo y heteroarilo) obteniéndose en todos los
casos muy buenos rendimientos y estereoselectividades.
Esta gran variedad funcional tolerada en los sustituyen-
tes de ambos sustratos de partida nos ha permitido llevar
a cabo algunas manipulaciones en las correspondientes
pirrolidinas 3 dirigidas a la preparacion de derivados de
prolina altamente sustituidos y de otros esqueletos hete-
rociclicos fusionados relacionados.!" Variantes particu-
larmente interesantes de esta reacciéon nos han mostrado
que podemos emplear iminas con dos grupos activantes de
diferente naturaleza como fuente del iluro de azometino,
lo cual expandiria el alcance de esta metodologia hacia la
obtencion de pirrolidinas con un estereocentro adicional
en C-2 (Esquema 5).1' Aunque a priori esto pueda parecer
una extension légica de la metodologia, resulta interesan-
te senalar que en esta nueva cicloadicion planteada es su-
mamente importante controlar la disposicién relativa de
los sustituyente en C-2 'y C-5 para obtener las pirrolidinas
finales con total diastereoselectividad. Precedentes biblio-
graficos muestran que la configuracion relativa C-2/C-5 en
las correspondientes pirrolidinas finales depende exclusi-
vamente de la geometria que adopte el iluro de azometino.
En concreto, centramos nuestra atenciéon en iminas de tipo
4 en el que el correspondiente iluro de azometino genera-
do por prototropia estaria estabilizado mediante un enlace

© 2018 Real Sociedad Espaiola de Quimica
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Esquema 4. Reaccion catalitica enantioselectiva de cicloadicion (3+2) entre enales e iluros de
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de hidrégeno intramolecular con el grupo alcoxicarbo-
nilo, mientras que el sustituyente ciano elegido como se-
gundo grupo activante es incapaz de verse involucrado en
esta interaccion por evidentes motivos geométricos. Este
tipo de sustratos favorecerian la generacion exclusiva de
un iluro con geometria en “W”, de modo que la reacciéon
de cicloadicion (3+2) con enales llevada a cabo en condi-
ciones idénticas al caso inicial condujo a la preparacién
satisfactoria de pirrolidinas 5 con cuatro estereocentros y
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Esquema 5. Cicloadicion (3+2) empleando iminas con dos grupos activantes diferentes

con total control estereoquimico, tanto en lo referente a
la selectividad endo/ exo como a la configuracion relativa de
los centros C-2'y C-5.

Obviamente, el diseno propio de la reacciéon implica
por si mismo una importante limitacion sintética a la hora
de aplicar esta reaccién en sintesis, ya que establece la nece-
sidad de dos grupos activantes en el precursor del iluro de
azometino que impartan la acidez adecuada al protén que
ha de sufrir prototropia. Por ello, es necesario demostrar
que estos grupos activantes se pueden manipular de forma
sencilla para poder acceder a otros esqueletos mas comple-
jos. Desafortunadamente, los intentos de llevar a cabo pro-
cesos de hidrolisis/descarboxilacion de esta estructura de
tipo malonato fracasaron en la mayoria de los casos. Sin em-
bargo, se pudo observar que sometiendo uno de los aductos
como los que se muestran en el Esquema 6 a reaccién con
una base fuerte de tipo alquil-litio, se producia la migracion
de uno de los grupos alcoxicarbonilo desde el atomo de
carbono al dtomo de nitrégeno adyacente, proporcionando
de forma sencilla, rdpida y limpia derivados de prolina N-
protegidos de forma totalmente diastereoselectiva.!'” Esta
migracion C—N tiene lugar via desprotonaciéon del grupo
amino, seguido de adiciéon a uno de los dos sustituyentes
alcoxicarbonilo, lo que resulta en la generacion de un in-
termedio de tipo aziridina. Este intermedio tensionado
evoluciona a través de la ruptura del enlace C-C, proporcio-
nando un enolato que se protona de forma diastereoselec-
tiva controlada por los centros estereogénicos presentes en
el sustrato. De hecho, la presencia de esta especie enolato

intermedia se ha podido emplear para llevar a cabo una se-

R TBSO R

GOt 1. MeLi, THF, -78°C CX/RS(H)
VARM v .
R COLEt RS\ rco 8t
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H CO,Et
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Esquema 6. Reaccion de transferencia C—N de alcoxicarbonilo aplicada a los cicloaductos 6
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cuencia en tandem migracion C—N seguida de alquilacion
y asi generar un nuevo estereocentro cuaternario de forma
estereoselectiva. Esta estrategia ha sido extendida a la for-
macién de derivados de prolina a partir de compuestos de
estructura pirrolidina-2,2-dicarboxilato obtenidos por otras
vias y, de forma general, a cualquier compuesto de estructu-
ra tipo aminomalonato de dialquilo haciendo de esta trans-
formacién una herramienta muy 1til en sintesis.!'®!

Se han realizado también estudios mecanisticos para
comprender mejor esta cicloadicién (3+2).!"" En este sen-
tido, estudios computacionales han demostrado que la
reacciéon no consiste en un proceso periciclico concerta-
do sino que tiene lugar mediante una reaccién en casca-
da Michael/Mannich. Asi, el iluro de azometino actia en
primer lugar como nucleéfilo carbonado via adicién con-
jugada sobre el ion iminio o,B-insaturado, generando una
especie enamina intermedia que posteriormente cicla por
reaccion con el sustituyente azometino presente en el ilu-
ro, proporcionando la estructura pirrolidinica y liberando
posteriormente el catalizador por hidrélisis (Esquema 7).

Sorprendentemente, a pesar de que la reaccion de ci-
cloadicion (3+2) transcurre a través de un intermedio de
cadena abierta (aducto Michael en Esquema 7) la diaste-
reoselectividad del proceso es excelente, lo que pone de
manifiesto que la geometria de dicho intermedio perma-
nece inalterada mientras sucede el proceso de ciclacién.
Esto se explica por la rapidez con la que ocurre este pro-
ceso con respecto al paso anterior, a la vista de los valores
de AAG! calculados, de manera que la geometria molecu-
lar de este intermedio no tiene tiempo para verse alterada
durante el proceso final de ciclaciéon. En definitiva, aun-
que en la primera adicion Michael solamente se genera

Ph
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L
Me . F =
E,E-i6n iminio P~ .
cara Sibloqueada 11k /'r' n B |
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Esquema 7. Energias y geometrias calculadas para las especies intermedias
en la cicloadicion (3+2)
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Esquema 8. Cicloadicion (3+2) organocatalitica enantioselectiva empleando iluros
de azometino estables

un estereocentro de la pirrolidina final, es en esta prime-
ra etapa donde se fija toda la estereoestructura de la mo-
lécula final dado que no hay posibilidad de interconver-
sion entre diferentes conformaciones de los intermedios
participantes a posteriori. Por otro lado, el origen de la alta
enantioselectividad esta relacionada con la conocida ha-
bilidad que presentan los derivados de o,a-diarilprolinol
para generar un unico ion iminio de geometria EF, a la
vez de su capacidad de diferenciar las caras estereotopicas
del aceptor de Michael, impidiendo la aproximacion del
iluro por la cara en la que se dispone el sustituyente volu-
minoso en C-2 del anillo de pirrolidina del catalizador.?!

Finalmente, también hemos evaluado el empleo de
iluros de azometino estables en reacciones de cicloadiciéon
(3+2) andlogas. En particular, hemos centrado nuestra
atencion en la reactividad de metiluros de isoquinolinio 8
y ftalizinio 9 (Esquema 8) que han mostrado ser excelentes
reactivos ofreciendo buenos rendimientos y de moderadas
a excelentes estereoselectividades.!*'! Para estos dipolos en
concreto, se tuvo que variar las condiciones de reaccion en-
contrando mejores resultados cuando se utilizaba la imida-
zolidinona II como catalizador. Esta reaccion ha resutado
tolerar adecuadamente también el uso de diferentes enales
de naturaleza tanto alifatica como aromatica.

ACTIVACION V/A ION IMINIO: CICLOADICION (3+2) CON ILUROS
DE NITRONA

Con toda la experiencia adquirida en la reacciéon formal
de cicloadicién (3+2) con iluros de azometino nos propu-
simos abordar el estudio de otros dipolos para llevar a cabo
nuevas aproximaciones a la sintesis de heterociclos de cin-
co eslabones. Primeramente, estudiamos la posibilidad de
emplear nitronas en una reacciéon 1,3-dipolar. Bien es cierto
que las nitronas ya habian sido utilizadas en la primera reac-
ci6én organocatalitica 1,3-dipolar descrita en el ano 2000 por
MacMillan'®! pero generando aductos de estructura 1,2-oxa-
zolidina por reaccién a través del carbono azometinico y
del oxigeno del grupo nitrona (C<>O termini) (Esquema
9a). Alternativamente, planteamos el uso nitronas que en
presencia de un cocatalizador acido (A-H) fueran capaces
de generar un iluro de nitrona,® permitiendo acceder a
N-hidroxipirrolidinas mediante cicloadicion involucrando
ambos atomos de carbono (C<>C termini) (Esquema 9b).
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Esquema 9. Hipodtesis para la reaccion (3+2) entre enales e iluros de nitrona bajo catalisis via iminio

hacia la sintesis de hidroxipirrolidinas

Nuestra primera aproximacion consistié en evaluar
cocatalizadores de diferente naturaleza en una reaccién
catalizada por difenilprolinol O-trimetilsililado III para
dirigir la formacion del iluro derivado de la nitrona 11y
con ello la sintesis de las hidroxipirrolidinas. En concre-
to, la adicion de la tiourea IV condujo a la N-hidroxipi-
rrolidina deseada con un rendimiento moderado, com-
probandose asi que la hipétesis planteada era correcta.
El control estereoquimico del proceso gobernado por el
catalizador de Jorgensen-Hayashi III era excelente, obte-
niendo el producto deseado como unico isémero (d.r.:
5:1ye.e.: 97%). Finalmente, la incorporacién de un 10%
de una base condujo a los mejores resultados para obte-
ner la pirrolidina, la cual hubo de ser reducida in situ al
correspondiente alcohol 12 por problemas asociados a la
estabilidad configuracional. Estas condiciones han podi-
do ser empleadas en la preparaciéon de una gran variedad
de Nhidroxipirrolidinas 12 con diferentes patrones de
sustitucién (Esquema 10).%* A diferencia de las cicloadi-
ciones descritas anteriormente, esta metodologia permi-
tia trabajar con nitronas con un unico grupo electroatrac-
tor (R® = H, alquilo) aunque encontraba una limitacién
en el sustituyente R? del carbono iminico dado que los

. Ph S
Ph
\)(L N Ar . )J\ v Ar
A Xy H H

0TMS H H 1
111 (20 mol%) Ar:35-CFasCeH; 1O~ R
1 IV (20 mol%) ‘A—g\‘RS
’ R2 ~co
0 EtaN (20 mol%), CHCls, t.a. N 2
h COR¢ 2. NaBHy, CHyCly ta. OH
s 25 ejemplos 12
R Rdto.: 25-96%
1 d.r.:de 2:1a>20:1

e.e.: 90—>99%

Esquema 10. Reaccion catalitica enantioselectiva de cicloadicion (3+2) entre enales e iluros
de nitrona catalizada por Il
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mejores resultados se obtenian con sustituyentes aromati-
cos fuertemente desactivados.

El hecho de que fuera tan importante la presencia
de un cocatalizador acido junto con la base externa en
las cantidades precisas y también las observaciones rea-
lizadas en cuanto a la sustitucion en la nitrona 11 nos
ha conducido a estudiar con mds detalle el mecanismo
de la reaccion.®! Estudios cinéticos han demostrado que
dicha reaccién es de primer orden en cuanto al aldehi-
do 1, nitrona 11, catalizador IIl y cocatalizador IV, lo que
pone de manifiesto que todas estas especies se encuen-
tran presentes en el estado de transicion que define la ve-
locidad de reacciéon. Ademas, representaciones graficas
de Hammet indicaban dependencia electrénica con los
sustituyentes tanto del enal (mejor con electrodadores) y
de la nitrona (mejor con electroatractor). Con toda esta
informacién junto con diversos estudios a través de es-
pectrometria de masas, espectroscopia de RMN y calcu-
los computacionales, se ha propuesto el ciclo catalitico
que se muestra en el Esquema 11. Los aspectos mas rele-
vantes que se desprenden de este estudio son: (1) la tiou-
rea asiste como acido de Brgnsted la formacion del i6n
iminio y también contribuye a la estabilizacion del iluro
de nitrona intermedio; (2) el mecanismo transcurre en

P

Ph
0TMS

A )I\N/Ar

N
|
H

|
H

Ar: 3,5-(CF3)oCgH3
v

/ R [
27NN Rt 8
Ph

dos etapas: reaccion de Michael/Mannich en cascada
como ocurriera en la cicloadicién con iluros de azometi-
no; (3) el paso limitante de la velocidad de reaccion, asi
como el momento en que se define la estereoestructura
de la hidroxipirrolidina final es aquel en el que se genera
el primer enlace C-C.

ACTIVACION VIA DIENAMINA: CICLOADICION (2+2)
CON NITROALQUENOS

Como se ha mencionado anteriormente, una caracteristi-
ca muy atractiva asociada a la aminocatalisis reside en la
posibilidad de dirigir la reactividad a través de los diferen-
tes modos de activacion, pasando de emplear intermedios
tipo ion iminio o,B-insaturados como alquenos electron-
deficientes a explorar la reactividad de sus tautomeros tipo
dienamina como olefinas ricas en electrones (véase Esque-
ma 2). En este sentido, en nuestro grupo hemos estudiado
la reactividad de la olefina terminal en diversas cicloadi-
ciones, comenzando con la posibilidad de llevar a cabo la
cicloadicion (2+2) entre enales enolizables y nitroestirenos
con el objetivo de sintetizar derivados ciclobutdnicos es-
tructuralmente complejos. (Esquema 12).
Desafortunadamente, en ninguna ocasién observamos
la aparicién de ningun derivado ciclobutanico cuando hi-
cimos reaccionar enales enolizables 1 con nitroestireno
en presencia del catalizador III bajo diferentes condicio-
nes de reaccion, recuperando en la mayoria de los casos
los productos de partida inalterados. En este punto de-
cidimos emplear el derivado de nitroestireno funciona-
lizado 14 que portaba una cadena hidroximetilo lateral
(Esquema 13).1%% Asi, las mismas condiciones de reaccién
que habian resultado ser infructuosas durante el uso de

nitroestireno, resultaron ser prometedoras para este nue-
vo reactivo debido a la formacion final de una estructura
hiemiacetalica que estabiliza el producto final.*” Las con-
diciones 6ptimas vuelven a suponer la incorporacion de
la tiourea IV como cocatalizador, dada su capacidad para
activar el nitroalqueno via enlaces de hidrégeno.

0
N Rl
H

R? NO,

(e
(2+2) H
H —_—
l/ R! NO,

1

=
)
+=—0O

j)J\OR4

RS

==}

_ L R? _

Esquema 11. Ciclo catalitico reducido para la cicloadicion (3+2) formal con iluros de nitrona Esquema 12. Hipétesis para la cicloadicion (2+2) catalitica empleando activacion via dienamina
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Ar = 3,5-(CF3),CgH3 R2 NO,
IV (10 mol%)

N
H 0TMS

111 (10 mol%)

tolueno, -20°C

12 ejemplos
Rdto.: 38-91% 15
OH d.r.: >20:1
e.e.: 85-95%

Esquema 13. Reaccion catalitica enantioselectiva de cicloadicion (2+2) entre enales 1

y nitroalquenos 14

Esta cicloadicion tolera diferente sustitucion en la posi-
cién y del enal 1 mostrando mejores rendimientos y selec-
tividades para sustituyentes R' de tipo (hetero)aromadtico
debido a la estabilizaciéon de la dienamina intermedia por
extension de la conjugacion. De manera analoga ha per-
mitido el empleo de diferentes derivados de nitroestireno.

ACTIVACION VIA DIENAMINA: CICLOADICION (5+2)
CON ILUROS DE OXIDOPIRILIO

Por otra parte, decidimos explorar la posibilidad de llevar
a cabo una version catalitica enantioselectiva de la reaccion
de cicloadicién (5+2) empleando iluros de oxidopirilio.*”
La bibliografia muestra que este tipo de iluros reaccionan
con alquenos ricos en electrones en condiciones térmicas
permitiendo la preparacion de 8-oxabiciclo[3.2.1]octa-
nos, una estructura carbonada presente en multitud de
productos naturales. Sin embargo, a pesar de su potencial
sintético, todas las variantes de esta reaccion habian sido
realizadas de manera diastereoselectiva, encontrando un
unico ejemplo que permitiera llevar a cabo esta reaccion
de forma catalitica y enantioselectiva.”®” Considerando que

OR? R!
1 16 17
lActivacidn via dienamina l Formacion del iluro T

5+2]

iluro de oxidopirilio

Esquema 14. Hipétesis para la cicloadicion (5+2) catalitica empleando aldehidos enolizables 1

e iluros de oxidopirilio
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Esquema 15. Intentos de cicloadicion (5+2) con iluros de oxidopirilio generados

a partir de derivados de 2-hidroxipiranonas

algunos precedentes bibliograficos mostraban la posibili-
dad de emplear enoles y enaminas como dipolaréfilos,!*!
decidimos explorar la posibilidad de utilizar la activacion
via dienamina para llevar a cabo el proceso visualizado de
manera catalitica y estereoselectiva (Esquema 14). Una de
las maneras habituales de generar estos iluros de oxidopi-
rilio descritas en la bibliografia supone partir de piranonas
que portan buenos grupos salientes en C-2.

Nuestros primeros intentos de llevar a cabo la cicloadi-
ci6én proyectada nos han llevado a la formacion de aductos
tipo Diels-Alder donde la dienamina intermedia participa
como dieno frente a un dienéfilo muy eficaz como es el de-
rivado de acetoxipiranona propuesto como precursor del
iluro de oxidopirilio (véase Esquema 15).%2! Por otro lado,
el intento de generar este iluro directamente a partir de la
hidroxipiranona 16 mediante deshidratacién en medio 4ci-
do también ha conducido a otra reaccion inesperada, en
concreto a una reaccion en cascada oxa-Michael/Michael
(véase Esquema 15).%%1 Ambos procesos fueron optimiza-
dos de forma independiente dado su interés sintético.

En vista de que los precursores elegidos no resultaban
ser los idoneos para llevar a cabo la cicloadicion (5+2),
nos centramos en buscar otros precursores del iluro de
oxidopirilio. En concreto, se propuso el uso de la ben-
zopiranona 20 como sustrato de partida, en la cual un
anillo aromatico fusionado contribuye a la estabilizacion
del iluro favoreciendo a su vez la formacion de éste en
el medio de reaccion. De hecho, esta modificacién en la
piranona produjo en primera instancia y tal y como se
esperaba el producto derivado de la cicloadicion (5+2)
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Esquema 16. Reaccion catalitica enantioselectiva de cicloadicion (5+2) entre enales e iluros de
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oxidopirilio catalizada por VI

de manera eficaz (Esquema 16).5% En este caso, para
obtener los productos finales con buenos rendimientos
y estereoselectividad ha sido necesario emplear un catali-
zador bifuncional derivado del prolinol desarrollado por
el grupo de Jorgensen que contiene una funcién escuara-
mida en su estructura.™! Este catalizador VI es capaz de
activar simultaneamente tanto al enal por formacion de
la correspondiente dienamina como al iluro de pirilio a
través de interacciones por enlaces de hidrégeno.® Con
las condiciones 6ptimas de reaccion se ha empleado esta
metodologia utilizando diferentes enales 1 con variedad
estructural y electrénica asi como diversas cromanonas 20
obteniendo buenos resultados en términos de rendimien-
to y enantioselectividad.

Evidentemente, a pesar de ser una transformacion
eficaz y novedosa, la necesidad de incorporar este anillo
bencénico fusionado a la estructura del precursor del ilu-
ro de oxidopirilio supone una limitaciéon importante de
esta metodologia con respecto a los esqueletos a los que se
puede acceder. En este sentido, apenas existen ejemplos
de moléculas con interés biolégico que presenten esta es-
tructura en particular. Por ello, ha sido necesario afrontar
la sintesis estereocontrolada del esqueleto de 8-oxabici-
clo[3.2.1]octano mediante una aproximacion diferente,
que en nuestro caso ha precisado también de un cambio
en el tipo de activaciéon organocatalitica a emplear. En
concreto, hemos podido acceder a esta arquitectura mo-
lecular mediante cicloadicion (4+3) entre un cation oxoa-
lilico y furano.””? Hasta este momento, s6lo existian dos
aproximaciones publicadas para llevar a cabo esta reac-
cion de forma catalitica y enantioselectiva, ambas muy
limitadas en cuanto a la estructura de los sustratos a em-
plear.® En nuestro caso, se ha planteado la generacion
de alquilidenoxiranos por oxidaciéon quimioselectiva de
alenamidas disustituidas (Esquema 17) los cuales pueden
sufrir apertura de anillo tras protonacién mediada por un
acido de Brgnsted. Tras dicha apertura y generacion del
correspondiente cation oxoalilico se daria la cicloadicion
(4+3) con furano, empleando un acido fosférico quiral
como catalizador para controlar la estereoselectividad
mediante la formacién de un par iénico de contacto™!
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Esquema 17. Reactividad de cationes oxoalilicos generados in situ'y en reacciones de cicloadicion

(4+3)

con este catiéon oxoalilico intermedio. Esta reacciéon ha
necesitado de un intenso trabajo de optimizacién, en pri-
mer lugar en cuanto a los sustituyentes mas adecuados
a incorporar en el atomo de nitrégeno de la alenamida
precursora del catién oxoalilico. A continuacién, se lo-
caliz6 el catalizador y las condiciones de reaccién mas
apropiadas, que nos han permitido acceder a una gran
variedad de esqueletos de tipo 8-oxabiciclo[3.2.1]Joctano
con excelente rendimiento y estereocontrol, y sin encon-
trar grandes limitaciones en los productos de partida que
se pueden emplear.*!

CONCLUSIONES

Los diversos modos de activacion que ofrece la organoca-
talisis posibilitan el acceso a estructuras complejas de tipo
carbo- y heterociclos a través de numerosas metodologias
de una manera eficaz y pudiendose ademads controlar la
estereoselectividad asociada al proceso. La aminocatdlisis
a través de la activacién via enamina e iminio (y mas re-
cientemente las versiones vinilogas de ambas) ha demos-
trado que permite funcionalizar compuestos carbonilicos
haciendo uso de reactivos electréfilos y nucleéfilos respec-
tivamente. Ademas, este tipo de activacion organocataliti-
ca también supone una excelente plataforma para llevar a
cabo cicloadiciones de una manera eficaz. Nuestro grupo
de investigaciéon ha contribuido en este campo a través de
ejemplos relevantes que incluyen cicloadiciones junto con
algunas metodologias de anelacion que proceden a través
de procesos en cascada. Recientemente, haciendo uso de
los conocimientos adquiridos, hemos trasladado algunas
investigaciones a otra drea de la organocatdlisis como es el
uso de acidos de Brgnsted, permitiéndonos obtener siste-
mas heterociclicos de estructura similar pero con distintos
patrones de sustitucion de forma complementaria.
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Insolitos cambios en la reactividad intrinseca de las moléculas
provocados por interacciones no covalentes

Oriana Brea, M. Merced Montero-Campillo, Otilia Mo, Ibon Alkorta, José Elguero y Manuel Yaiiez

Resumen: Las interacciones no covalentes conducen inevitablemente a una redistribucién de la densidad electrénica de los sistemas
moleculares que participan en ellas. El hecho relevante es que, aunque estas interacciones son normalmente débiles, perturban significa-
tivamente la reactividad intrinseca de los dcidos y bases de Lewis implicados en ellas. Estas redistribuciones de la densidad electrénica se
reflejan en cambios dramaticos en la acidez o la basicidad intrinseca del sistema que actiia como acido o base de Lewis, respectivamente,
hasta el punto de que bases convencionales pueden convertirse en acidos muy fuertes, y los oxodcidos en bases muy fuertes. Los cambios
antes mencionados son particularmente significativos cuando los dcidos de Lewis que participan en la interaccion son derivados de berilio
deficientes en electrones. Esta naturaleza deficiente en electrones también es responsable del comportamiento de algunos compuestos
especificos de berilio que actian como esponjas de electrones y esponjas de aniones.

Palabras clave: Reactividad intrinseca; interacciones no covalentes; cooperatividad; esponjas de electrones; esponjas de aniones; pares
i6nicos.

Abstract: Non-covalent interactions unavoidably lead to an electron density redistribution of the molecular systems taking part in
them. Quite importantly, even if these interactions are normally weak, they significantly perturb the intrinsic reactivity of the individual
systems participating in them, which usually behave as Lewis bases or as Lewis acids. The consequence is that these electron density
redistributions are mirrored in dramatic changes on the intrinsic acidity or basicity of the system acting as a Lewis acid or as a Lewis
base, respectively, to the point that conventional bases become very strong acids, or conventional oxyacids become very strong bases.
The aforementioned changes are particularly strong when the Lewis acids participating in the interaction are electron-deficient bery-
llium derivatives. This electron-deficient nature is also responsible for the behavior of some specific beryllium compounds as electron
and anion sponges.

Keywords: Intrinsic Reactivity; Non-Covalent Interactions; Cooperativity; Electron Sponges; Anion Sponges; Ion Pairs.

INTRODUCCION

|_a reactividad de los compuestos quimicos estd en el cora-
z6n mismo de la Quimica. Los quimicos han concentrado
sus esfuerzos no solamente en la caracterizacion de los
compuestos que participan en las reacciones, sino también
en la comprension de los procesos reactivos y los motivos
por los que unas sustancias reaccionan con otras."! La con- M

secuencia mas relevante de estos trabajos ha sido el desa- Montero-Campillo?
rrollo de conceptos que hoy en dia nos parecen totalmente
establecidos, lo que al uso se suelen llamar conceptos ba-
sicos o clasicos. A esta categoria pertenecen los conceptos
de acido y de base. Aunque para abrir boca, habria que
empezar por decir que pese a que todo el mundo conside-
ra que son conceptos “bien establecidos”, frecuentemente
olvidamos que existen dos teorias para definirlos que se

usan cotidianamente y que son sensu stricto diferentes pero 1. Alkorta® J. Elguero® M. Yafez?
. : [2]
no muFuamente excluyentes. las teorias de Brgnsted y de ' Department of Organic Chemistry, Arrhenius Laboratory, Stockholm University.
Lewis, que para mas inri surgieron en el mismo momento SE-106 91, Stockholm, Sweden.
histérico, ya que ambas vieron la luz, en forma de publica- 2 Departamento de Quimica, Médulo 13, Facultad de Ciencias. Universidad

cién cientifica, en 1923. En honor a 1ajusticia y aunque Auténoma de Madrid. Campus de Excelencia UAM-CSIC. Cantoblanco.
’ ’ 28049-Madrid.

en la mayoria de los textos cientificos se habla de l‘j‘ teo- 3 Instituto de Quimica Médica, IQM-CSIC. Juan de la Cierva, 3. E-28006 Madrid.
ria de Brgnsted por haber sido enunciada por el quimico C-e: manuel.yanez@uam.es

danés Johannes Brgnsted, la misma teoria fue enunciada Recibido: 09/05/2018. Aceptado: 05/09/2018.

independiente y simultineamente por el britanico Thomas

o
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Lowry,"! por lo que, desde ahora, hablaremos de la teoria
de Brgnsted-Lowry.

La teoria Brgnsted-Lowry establece que un dcido es una
substancia capaz de ceder protonesy una base una substan-
cia capaz de captarlos. La teoria de Gilbert Lewis relaciona
la acidez y la basicidad con la cesion de pares de electro-
nes, en el caso de las bases, y con la captacion de pares de
electrones en el de los acidos. Aunque hoy en dia ambas
visiones siguen en uso y son muy utilizadas, es preciso re-
conocer que la teoria de Lewis es mas general y de hecho
contiene a la de Brgnsted-Lowry. En efecto, cuando uno
considera un tipico equilibrio dcido-base en el marco de la
teoria de Brgnsted-Lowry, como por ejemplo el que tiene
lugar entre el acido nitrico (dador de protones) y amonia-
co (aceptor de protones) que se ilustra en la reaccion (1),
se da cuenta de que este mismo proceso corresponde a la
donacion del par libre del amoniaco (la base) al protén
procedente del dcido nitrico.

HNO, + NH, —» NO,” + NH ' (1)

Sin embargo, la teoria de Lewis también es capaz de expli-
car la formacion de la sal que se forma cuando interaccio-
nan trifluoruro de boro y de amoniaco, en la que no hay
intercambio de protones [reaccion (2)].

9
AfJJ'"‘_'ﬁ (2)

BF, NH

3 3 FI%B:NHR

Cuando se permite la mezcla de flujos de ambos gases in-
coloros se forma, como ilustra la Figura 1, una nube blan-
quecina de un nuevo compuesto F,B:NH,, usualmente

F,B:NH,

NH,

Figura1. Lamezcla de flujos de BF,y NH,, ambos gases incoloros, produce
la formacion de un nuevo compuesto F.B:NH, en forma de polvo blanco
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denominado sal de trifluoroborano-amoniaco. Este s6lido
blanco se forma cuando el par solitario del amoniaco es ce-
dido alos orbitales plibres del trifluoruro de boro. Cuando
el BF, se reemplaza por BH, el nuevo compuesto H,B:NH,
se suele denominar borazano, que en anos recientes ha re-
cibido especial atencién como fuente potencial de hidroé-
geno para la produccién de energia.l®!

Sin embargo, desde las definiciones de acidez y basici-
dad de Brgnsted-Lowry y Lewis nuestro conocimiento so-
bre estas magnitudes se ha enriquecido significativamente,
en particular en lo que se refiere a los efectos de los susti-
tuyentes. No obstante, este conocimiento ha sufrido evolu-
ciones sorprendentes a lo largo del tiempo. Si a mediados
del siglo XX a cualquier quimico le hubiesen preguntado
cual es la mas bdsica de las aminas metiladas, empezando
por el compuesto padre, el amoniaco, habria respondido
sin vacilar: el amoniaco. Si la misma pregunta se hubiese
repetido en la década de los anos 80, la respuesta seria otra
pregunta: ¢en fase gas o en disolucion?, porque si es en fase
gas la mds bdsica sin lugar a dudas es la trimetilamina.®

Una nueva quimica se abrié ante nuestros ojos al ser
capaces de medir las propiedades intrinsecas de las molé-
culas, es decir, las que presentan per se en ausencia de in-
teracciones con otras moléculas, en particular con las mo-
léculas de disolvente.!” Pronto fue evidente que las reglas
que regian la quimica en fase gas eran muy diferentes de
las conocidas por la mayoria de los quimicos de todo el
mundo, generalmente obtenidas examinando procesos en
disolucion. Algo mads cambiaba: el hecho de que la mejor
herramienta para investigar las propiedades intrinsecas de
las moléculas fuese la quimica computacional, ya que es
la tinica que permite investigar una unica molécula, una
molécula totalmente aislada. En fase gas, aunque se trabaje a
presiones ultra-bajas, tipicamente del orden de 10"’ atmos-
feras, las moléculas que tendriamos por centimetro cubico,
en condiciones normales de temperatura, se contarian to-
davia por miles de millones. No obstante, en condiciones
de tan baja presion el nimero es lo suficientemente bajo
como para que el comportamiento observado no difiera
de un modo substancial del de una molécula totalmente
aislada, que serd siempre inalcanzable desde el punto de
vista experimental.

La afirmacién de Primo Levi que aparece en su obra
L’Asymétrie et la Vie: “La molécula, la parte mas pequena de
la materia que conserva la propiedad de la sustancia de la
que es parte”® fue, durante mucho tiempo, la base de
nuestro conocimiento quimico. Lo que vamos a discutir a
lo largo de este articulo son una serie de predicciones teo6-
ricas, seguidas en algunos casos por su ratificacion expe-
rimental, que muestran, sin ningun tipo de ambigtedad,
que tal afirmacion no es cierta y que por tanto se abre ante
nuestros 0jos un universo nuevo, una nueva quimica, la
quimica en fase gas, que exige ineludiblemente establecer
vias de raciocinio totalmente distintas a las que se venian
utilizando para entender la quimica en disolucién, y en la
cual la quimica computacional ha jugado y juega un papel
fundamental. Recalquemos pues que en todo lo que sigue

An. Quim., 114 (4), 2018, 241-248
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AP = 858 kJ/mol AP = 826 kJ/mol

Figura 2. Formas protonadas mas estables del uracilo. Se dan las afini-
dades protonicas calculadas mediante métodos ab initio de alto nivel®

nos estamos refiriendo a la reactividad intrinseca de las
moléculas, que en el mundo real deberia corresponderse
razonablemente bien con la reactividad en fase gas y a
muy baja presion. Un ejemplo paradigmadtico es una de
las nucleobases, el uracilo, que posee dos grupos carbo-
nilos que actian como centros bdsicos, y que tal y como
ilustra la Figura 2, poseen una afinidad proténica (PA)
diferente,” aunque sélo se conoce un unico pK para esta
molécula en disolucion. Asumiendo este contexto, con-
viene por tanto matizar que el incremento de la presién o
la presencia de terceros cuerpos como serian las molécu-
las de disolvente cambiaria totalmente las condiciones de
contorno y por tanto el comportamiento de los sistemas
cuya reactividad intrinseca discutimos a lo largo de las si-
guientes secciones.

CONVIRTIENDO BASES EN SUPERACIDOS

Desde el momento en que fue posible medir la basicidad
y la acidez intrinseca de las moléculas con precision me-
diante técnicas en fase gas y baja presion, hubo un interés
creciente en la busqueda de compuestos con una elevada
basicidad o una elevada acidez intrinseca, los que vinieron
en llamarse superdcidos™™ y superbases,”” en un esfuer-
zo para unir ambas escalas. En este empeno, el trabajo de
Zvonko Maksic et al., fue particularmente notorio,"?! ex-
plorando un amplio conjunto de compuestos organicos
y combinando diferentes sustituyentes sobre un determi-
nado esqueleto orgdnico a fin de disponer de compuestos
con una elevada basicidad o una elevada acidez. Existe, no
obstante, un camino eficaz en la generacion de superbases
y superacidos a través de interacciones no covalentes. La
primera de estas exploraciones se llevé a cabo sobre fos-
finas, demostrando que los complejos fosfina-borano pre-
sentan una acidez mucho mayor que las fosfinas aisladas.!"*
Mas tarde seria posible demostrar que una base conven-
cional como la anilina se podia convertir en un dcido mas
fuerte incluso que el oxodcido mds fuerte conocido." La
acidez de la anilina en fase gas era conocida con precision
experimentalmente,'® y tal como se podria presuponer era
significativamente pequena (A G° = 1502+8.4 kJ-mol").
Los resultados mecano-cuanticos de alto nivel utilizando
el modelo teérico G4 (A . G° = 1507 kJ-mol") reprodu-
cen el valor experimental dentro de su margen de error, lo
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9 AneiaG = 1355.3 kJ mol! 9

Figura 3. La acidez intrinseca de la anilina aumenta en 152 kJ-mol" cuando esta base
forma un complejo estable con el borano, que acttia como un fuerte acido de Lewis. Las
esferas blancas corresponden a atomos de H y las rosa a a&tomos de B

que ratifica la fiabilidad, ya testada anteriormente, de este
modelo tedrico.

Usando el mismo modelo tedrico estudiamos cual seria
la acidez del complejo de la anilina con el borano.!"¥ Como
ilustra la Figura 3, el resultado fue altamente sorprenden-
te, ya que nuestros cdlculos predecian un incremento de
la acidez intrinseca del sistema de 152 kJ-mol’, lo que
equivale a un incremento en la constante de acidez de {14
6rdenes de magnitud! Pero la sorpresa fue mayor cuan-
do esta prediccion teérica fue ratificada por medidas ex-
perimentales usando la técnica Ion Cyclotron Resonance
(ICR), que arroj6 un valor (A, G° = 1365.2+9.6 k]-mol")
en excelente acuerdo con la estimaciéon tedrica.l"¥]
La asociacién de la anilina con el borano habia convertido
a esta base en un acido mas fuerte que el acido acético
o el acido oxalico y tan fuerte como el dcido fosférico.
Resultados posteriores, usando como acidos de Lewis de-
rivados de Be, muestran que los complejos tetrazol:BeCl,
son dcidos (A, H° = 1231k]-mol") mds fuertes que el dci-
do perclérico (A H® = 1255 kJ-mol™).[""

La pregunta obvia es cudl es el origen de semejante
incremento de acidez. Para responder a esta pregunta es
conveniente recurrir al ciclo termodinamico que relaciona
la acidez de ambas especies y que se muestra en la Figura 4.

A,GY,

RNH, (g) +BH; > RNH,:BH; (g)

Af G03 Ar G04
AGO

RNH-(g) + H*(g) + BHs(q) . RNHBH 3l'(0) + H(Q)

Figura 4. Ciclo termodinamico asociado a los procesos de deprotonacion de una
amina libre y de su complejo con BH,
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Figura 5. Grafos moleculares de los complejos de la anilina neutra y de la anilina deprotonada con BH,. Los puntos verdes denotan puntos criticos de enlace (BCP por sus siglas en
inglés). Los valores en azul corresponden a la densidad electronica, en u.a., en los BCPs indicados

En este ciclo, A G’ y A G’ miden la acidez intrinseca de
la amina libre y del amino-borano, respectivamente, mien-
tras que A G’ y A G°, miden, respectivamente, la energfa li-
bre de estabilizacién de la amina neutra libre y de su forma
deprotonada por asociaciéon con la molécula de borano.
Los resultados te6ricos muestran que la estabilizacion de la
forma deprotonada (A G’ =261 kJ-mol") es mucho mayor,
155 kJ-mol” mayor para ser exactos, que la estabilizacion de
la amina neutra (A G’ =109 kJ-mol"), cuando esta amina
es la anilina. Pero todavia resta por entender qué es lo que
hace que la estabilizacion de la forma deprotonada sea tan
grande con respecto a la de la forma neutra. Es obvio que
esta diferencia debe reflejarse, de alguna manera, en la re-
distribucion electrénica que tiene lugar cuando el comple-
jo se deprotona, lo que resulta evidente cuando se analizan
los correspondientes grafos moleculares (véase Figura 5).

La deprotonacion del complejo conlleva un notable
reforzamiento de los dos enlaces en los que participa el
grupo amino: el enlace con el B, cuya densidad electréni-
caen el BCP se incrementa en un 22%, y el enlace con el C
del anillo aromatico, donde el incremento es del 30%. En
definitiva, la forma aniénica se manifiesta como una base
mucho mas fuerte que la anilina neutra conduciendo a
una extra-estabilizaciéon del complejo aniénico, lo que ine-
vitablemente lleva a un sustancial incremento de la acidez
del sistema.

CONVIRTIENDO ACIDOS EN SUPERBASES

De la misma forma que una base se puede convertir inclu-
so en un acido fuerte, los resultados discutidos en el apar-

oo 0 ¢

1.713

tado anterior conducen de modo natural a preguntarse:
¢es posible convertir un dcido en una base? ¢Y en una base
fuerte? Vamos a tratar de mostrar en lo que sigue que la
respuesta a ambas preguntas es afirmativa. A fin de utili-
zar un nivel de teoria lo mas alto posible que dé absoluta
fiabilidad a los resultados obtenidos, decidimos analizar
el comportamiento de oxodcidos sencillos.'” Tomemos
como ilustracion el CIOH, el acido hipocloroso. Su aci-
dez experimental es conocida, pero no hay informacién
experimental sobre su basicidad. Nuestros cdlculos a nivel
G4 indican que es una base l6gicamente débil, con una afi-
nidad proténica de 642 kJ-mol”, es decir unos 50 kJ-mol"
menos basico que el agua. ;Cudl es el comportamiento del
CIOH cuando interacciona como una base convencional
como el cianuro de hidrégeno?

Como se ilustra en la Figura 6, esta interaccién da lu-
gar a la formacion de un complejo débil entre la base y el
acido dado que, como han demostrado Politzer y colabo-
radores,™! aunque el cloro es un elemento muy electrone-
gativo, su distribucion electrénica presenta lo que se llama
un “agujero ¢”. Este agujero es una zona electropositiva
ubicada en la prolongacion del enlace o del hal6geno con
el dtomo vecino y es una consecuencia de la distribucién de
la carga en el 16bulo del orbital n semiocupado implicado
en el enlace covalente. Esto le permite comportarse como
un 4cido de Lewis con respecto a la molécula de HCN, que
se comporta como base de Lewis a través del par electro-
nico libre del nitrégeno. Pero sin duda lo que resulta mas
llamativo son los drasticos cambios que se producen en la
estructura del complejo cuando se protona el oxigeno de
la subunidad de CIOH. Por una parte se refuerza enorme-
mente el enlace entre el dcido y la base, lo que convierte

1.684
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Figura 6. Conformaciones de equilibrio del complejo HCN-~I~XC|0H neutro y protonado. Las distancias de enlace
estan en
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AH, mas estables que dos moléculas de agua aisladas a través
HCN(g) + CIOH(g) HCN:CIOH(g) dela formataon de un enlace de h.ldrogeno. Las dos molé-
culas del dimero dejan de ser equivalentes, ya que una ac-
, , H tda como dador proténico y la otra lo hace como aceptor
+ . . . . .
H AHY AHY, proténico (véase la Figura 8a); pero lo mas llamativo es,
sin duda, la estructura del trimero (véase la Figura 8b).11
HCN(g) + CIOH,*(g) HCN:CIOH,*(g) El trimero de agua es una estructura ciclica en la que cada

AH,

Figura 7. Ciclo termodinamico asociado a los procesos de protonacion del acido
hipocloroso (CIOH) y de su complejo con HCN

a la interaccion débil N----Cl en un enlace convencional
N-Cl, mientras que simultineamente se debilita de modo
significativo el enlace CIl-O, hasta el punto de que la for-
ma protonada puede verse como la solvataciéon de un ca-
tion HCNCI* por una molécula de agua.!'” Esta enorme
reestructuracion electrénica inducida por el proceso de
protonacion se refleja de un modo palmario en el ciclo
termodinamico asociado a dicho proceso y que se muestra
en la Figura 7, en el que A H’, y A H’, miden la basicidad in-
trinseca del CIOH libre y del CIOH acomplejado con HCN,
respectivamente, mientras que A H’ y A H°, miden, respec-
tivamente, la entalpia de estabilizacion del CIOH libre y la
de su forma protonada por asociacién con HCN.

Se han realizado célculos G4 que muestran''” que mien-
tras que la forma aislada del CIOH se estabiliza por asocia-
cién con una molécula de HCN (A H’)) sélo 6.4 kJ-mol”,
su forma protonada (A H’) se estabiliza 179.2 kJ-mol. La
razén esta de nuevo directamente relacionada con la redis-
tribucion de carga que conlleva la asociacion del acido con
la base. La protonacion sobre el oxigeno del CIOH supo-
ne una enorme transferencia de carga hacia el protén que
llega y que culmina en la formacién de un nuevo enlace
OH. Tal transferencia hace que el “agujero ¢” del Cl crezca
de modo notable, incrementando drdsticamente su capa-
cidad aceptora de electrones y por consiguiente la inten-
sidad de la interacciéon N-CI, reflejada en el espectacular
acortamiento de la correspondiente distancia internuclear
mencionada anteriormente. La inevitable consecuencia
de todo ello es que la basicidad del CIOH se incrementa
en magnitud igual a la diferencia entre AH’ y AH’, lo
que en el ejemplo que nos ocupa son 172.8 kJ-mol™. Si la
interaccion tiene lugar con una base mas fuerte como la
metanimina, H2CNH, el incremento es de 304.8 kJ-mol”, lo
que convierte al CIOH del complejo H,CNH:CIOH en una
base de oxigeno mas fuerte que el amoniaco, la piridina,
je incluso la trimetilamina!l”

GENERANDO PARES-IONICOS EN FASE GAS

Una de las caracteristicas mds definitorias de las interac-
ciones no covalentes es lo que se conoce como cooperati-
vidad. La cooperatividad explica el hecho insélito de que
el agua sea el tinico hidruro de los dtomos del primer pe-
riodo que es liquido a temperatura ambiente. En efecto,
como es bien sabido, el agua es capaz de formar dimeros
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moléculadeaguaactiaalavezcomo dadorycomo aceptor
proténico, con la notable consecuencia de que todos los
enlaces de hidrégeno del ciclo son mads fuertes que
los del dimero,"”! un fenémeno que se denominé coope-
ratividad.” Cuando una molécula actia como aceptor
de un protén es por que le cede carga a ese protén, y por
consiguiente su propia densidad electrénica disminuye.
Esto hace que sus atomos de hidrégeno soporten una ma-
yor carga positiva y en definitiva se asemejen mds a un
protéon desnudo, lo que lleva a que esa misma molécula
de agua sea mejor dador proténico, simplemente por el
hecho de que ha actuado de aceptor proténico. El fe-
noémeno se reproduce en los complejos de mayor rango,
tales como tetrameros,®'! pentameros,*! hexameros'®!y
agregados mayores.!*" La consecuencia obvia es que los
clusters que se forman son mucho mas estables que las
moléculas aisladas, y en condiciones normales el agua es
un liquido y no un gas.

Dado que la cooperatividad en los enlaces de hidrége-
no se origina en la propia transferencia de carga subyacen-
te a la formacion de esta interacciéon no covalente, cabe
preguntarse si es posible alterar la intensidad de tales inte-
racciones a base de modificar la densidad electrénica de los
sistemas que en ellos participan a través de la interaccion
de uno de ellos con un dcido fuerte de Lewis como son los
derivados de Be. La cuestion seria: ¢es posible incrementar
el fenémeno cooperativo hasta el punto de que el dador
proténico transfiera completamente el proton al aceptor
proténico, formando asi, de modo espontaneo, un par i6-
nico? La formacion de pares iénicos es algo totalmente co-
mun en la quimica en disoluciéon, donde anién y catién se
estabilizan a través de su interaccién con el disolvente. Sin
embargo, el escenario cambia completamente cuando uno
se sitda en la fase gas; de hecho, la formacién de pares i6-
nicos fue durante muchos anos uno de los “santos griales”
en fase gas hasta que en 1993 Legon et al.”® demostraron

1.91’/7/ 3

? 3_1;‘{8‘_‘@ } 1.918
1.943 y@
a) b)

Figura 8. Estructuras del dimero a) y del trimero b) de agua obtenidas a nivel MP2/6-

31+G(d,p), que muestran claros efectos de cooperatividad al pasar del primero al se-

gundo con un notable reforzamiento de los tres enlaces de hidrégeno que estabilizan
al trimero
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Figura 9. La interaccion del dimero FH--NH, a través del atomo de F con el

BeCl, actuando como &cido de Lewis exacerba la capacidad que tiene el FH

como dador proténico. Se produce asi la transferencia espontanea del proton

a la molécula de amoniaco, con la consiguiente formacion de un par i6nico
Cl,BeF-NH,*

mediante estudios de espectroscopia rotacional en jets su-
personicos en argon que la trimetilamina en presencia de
BrH o IH forma pares ionicos por transferencia esponta-
nea del protén de los segundos a la amina. No obstante,
tales transferencias espontaneas no se observan con bases
mas débiles, como el amoniaco o la fosfina, ni con FH.**
Aunque este proceso si tiene lugar si entra en juego como
tercer actor un sistema deficiente en electrones.” En la
Figura 9 se ilustra tal situacion cuando el dimero entre FH
y NH, interacciona con BeCl,,.

La interaccion del FH con la molécula de BeCl, implica
una notable transferencia de carga desde los pares libres del
fldor hacia los orbitales vacios del Be con la consiguiente
formacion de un enlace dativo fuerte F-Be. Esta transferen-
cia obviamente exacerba la electronegatividad del fldor, que
al ver su densidad electrénica muy reducida la recupera en
parte despoblando significativamente su enlace con el ato-
mo de hidrégeno. Este tltimo se convierte en esencia en
un protén desnudo que acaba asociandose al par libre de la
molécula de amoniaco para formar i6n amonio (NH,*)."

0.059

0.088

0.064 ~
0.285

Figura 10. Grafo molecular del complejo entre el dimero FH---NH, y una mo-

lécula de BeCl,, mostrando que su estructura electronica corresponde a un par

ionico Cl,BeFNH,*. Se observa asi como los cuatro hidrogenos estan covalente-

mente unidos al N'y uno de ellos forma un enlace de hidrégeno con el flior del
anion Cl,BeF-. Las densidades electronicas estan en u.a.
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Esta interpretacion es totalmente coherente con la des-
cripcion de la densidad electréonica del producto final, que
se muestra en la Figura 10, y que corresponde a un aniéon
Cl,BeF" interaccionando con un catiéon NH "

ESPONJAS DE ELECTRONES Y ANIONES

En las secciones anteriores hemos analizado una serie de si-
tuaciones que son el resultado directo de la naturaleza defi-
citaria en electrones de los compuestos de Be. Esta natura-
leza sugiere que dichos derivados deberian caracterizarse
por una elevada afinidad electrénica. Bien es verdad que
ese no es el caso del atomo de Be, cuya afinidad electrénica
es positiva, ya que la formacion del anion requeriria situar
al electrén en un orbital 2p bastante mas alto en energia
que el orbital 2slleno, con el resultado de que la energia
desprendida en la captura electrénica es menor que el gap
energético entre el orbital 25y el orbital 2p. No obstante,
la situaciéon cambia completamente cuando el Be forma
parte de un compuesto como el BeH, o el BeCl,, ya que
en términos relativos los orbitales 2p vacios del Be pasan
a ser orbitales moleculares no enlazantes y por tanto mas
accesibles energéticamente. Hay ademads situaciones en
que es posible aprovechar la sinergia entre dos grupos de-
ficientes en electrones fisicamente préximos en el espacio.
Tal situacion se da en los derivados del naftaleno, como
el 1,8-diBeCl naftaleno.'?”! En cierto modo esta no es una
idea absolutamente nueva, ya que diversos trabajos previos
demuestran que derivados como el 1,8-diamino naftaleno
y mejor aun el dimetilamino derivado exhiben una elevada
afinidad protoénica en fase gas, lo que les ha valido la deno-
minacién de esponjas protonicas.® En el 1,8-dimetilami-
no naftaleno, los dos centros basicos activos NMe, atrapan
un H*, que se comporta como un eficaz acido de Lewis con
respecto a los pares libres de los dos grupos amino. La idea
es simple: si sustituimos los grupos amino, dadores de elec-
trones, por grupos BeX aceptores de electrones, ¢podria-
mos tener esponjas de electrones, al igual que los primeros
son esponjas de protones? La respuesta a esta pregunta es
afirmativa, como hemos anticipado.”” La captura electré-
nica por 1,8-diBeX naftalenos (X = H, Cl, CN, Ph) conduce
a aniones muy estables en los que el electron es atrapado
por dos dtomos de Be dando lugar a un enlace de dos cen-
tros y un electrén. Tal estructura electrénica viene ratifica-
da, como ilustra la Figura 11, por diferentes métodos de
andlisis de la densidad electrénica.?”

Tanto si se utiliza la teoria de atomos en moléculas (AIM
por sus siglas en inglés)®! como la de orbitales naturales
localizados (NBO por sus siglas en inglés)®" o la funcién
de localizacion electrénica (ELF por sus siglas en inglés), 1
para las formas neutras (primera fila de la Figura 11) no
se aprecia interacciéon alguna entre los dos dtomos de Be.
Sin embargo al pasar a la forma aniénica, el método AIM
localiza un punto critico de enlace entre ambos atomos,
muestra inconfundible de la existencia de una interacciéon
fuerte entre los mismos. El método NBO encuentra un or-
bital enlazante localizado entre ambos berilios y con una
poblacién de practicamente un electrén y la teoria ELF
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Figura 11. Grafos moleculares (AIM), orbitales naturales enlazantes (NBO) y represen-
tacion de las cuencas electronicas de la funcion de localizacion electronica (ELF) del
1,8-diBeCl naftaleno en su forma neutra (primera fila) y su anién (segunda fila). En los
grafos moleculares (primera columna) los puntos verdes corresponden a puntos criti-
cos de enlace. En la representacion de la ELF (tercera columna), los I6bulos amarillos
se corresponden con cuencas disinapticas de enlaces covalentes que incluyen atomos
de hidrogeno, y los verdes con enlaces en los que no hay atomos de hidrégeno impli-
cados. Nétese que los tres métodos predicen la existencia en el anion de una fuerte
interaccion Be---Be compatible con la formacion de un enlace de un electron y dos
centros, responsable de la exacerbada estabilidad del anidn que se forma y la elevada
afinidad electronica del 1,8-diBeCl naftaleno

localiza una cuenca disindptica entre ambos atomos con
una poblacién similar. Este analisis permite concluir pues,
que estos derivados del naftaleno se comportan como es-
ponjas de electrones de igual manera que los derivados
aminados se comportan como esponjas de protones. De he-
cho, la afinidad electrénica calculada cuando X = C(CF,),,
-220.3 k]-mol”, esta entre las afinidades electronicas mas
grandes reportadas para sistemas moleculares neutros. Es
por tanto adecuado decir que estos valores sugieren la for-
macién de aniones estables en fase gas.

Una cuestion relacionada con estos resultados es si es-
tos mismos derivados, al igual que captan selectivamente
electrones entre los dos atomos deficientes en electrones,
serian capaces de captar aniones, comportandose por con-
siguiente no solo como esponjas de electrones sino tam-
bién como esponjas de aniones.

Para un conjunto similar de derivados 1,8-diBeX-naftale-
no el estudio de sus interacciones con una amplia gama de
monoaniones y de dianiones mostr6 que en la totalidad
de los casos, tal y como muestra la Figura 12 para el caso de
X =H, la estructura mas estable es aquella en la que el anién
correspondiente queda atrapado entre los dos atomos de Be.
Esto nos llevaria a inducir que estos compuestos no sélo se
comportan como esponjas de electrones, sino que podrian
comportarse igualmente como esponjas de aniones.!*?!

Para poder confirmar que esto es asi, es necesario usar
como referencia aquellos sistemas moleculares para los que
se han reportado las afinidades aniénicas mas elevadas. To-
mando como referencia el anion fluoruro, la mayor afinidad
aniénica reportada (503 kJ-mol') corresponde al SbF,,
siendo un poco menor (464 kJ-mol") la del AsF_,”*" y todavia
mas baja la de derivados de boro como el tris (perfluorofenyl)
borano (406 kJ-mol")*! :Cémo son los valores obteni-

An. Quim., 114 (4), 2018, 241-248

WWW.rseq.org

2.048

NO,

1.203

1.618 ':14
\

9
1.728

-374 -335 -597

Figura 12. Estructuras de los complejos entre 1,8-diBeH-naftaleno con diferentes
aniones. Las distancias de enlace estan en A. Al pie de cada estructura se da la corres-
pondiente afinidad anidnica expresada en kJ-mol"'

dos para los 1,8-diBeX-naftalenos? Ya el compuesto padre
1,8-diBeH-naftalenos tiene una afinidad por el fluoruro (532
kJ-mol') mayor que la del SbF,, pero ademads este valor se
incrementa en funcién de la naturaleza del sustituyente: 550
kJ-mol! para X = F, 584 kJ-mol" para X = Cl, 634 kJ-mol" para
X = CF, y 660 kJ-mol" para X = CN. Como era de esperar,
los valores se incrementan notablemente para los dianiones,
llegando a 771 kJ-mol" para el anién sulfato.®?

REFLEXIONES FINALES

Las secciones precedentes han tenido como denominador co-
mun el cambio que las interacciones no covalentes inducen
en las estructuras electrénicas de los sistemas que participan
en ellas. Es importante subrayar que tales modificaciones,
asociadas a interacciones mas débiles que los enlaces quimi-
cos al uso, pueden llegar a provocar cambios drasticos en las
propiedades intrinsecas de los sistemas que interaccionan. En
practicamente todos los casos que se han analizado en las sec-
ciones previas las perturbaciones propician la estabilidad de
las formas cargadas, haciendo posible incluso la estabilizaciéon
de pares i6nicos sin necesidad de la participacion de un disol-
vente. Es razonable pensar en otra posibilidad que no hemos
tratado aqui, la de la rotura homolitica en lugar de heteroli-
tica de un enlace quimico. La formacion de radicales en vez
de pares ionicos también es posible, y se ha podido demostrar
que bajo determinadas condiciones, la asociacion de molécu-
las neutras con derivados de berilio para formar radicales es
un proceso no solo exergonico sino también espontaneo, ya
que tiene lugar practicamente sin barrera.!*"!

Una reflexion que seguramente ha acudido a la mente
del lector es que en la mayoria de los fenémenos analizados a
lo largo de este articulo los actores que producen esta fuerte
modulacion de las propiedades intrinsecas son derivados de
berilio, con el grave inconveniente de la muy alta toxicidad
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caracteristica de la quimica de este elemento. Conocedores
de tal importante limitacion, se han hecho exploraciones di-
versas reemplazando los compuestos de Be por compuestos
analogos de Mgy de Ca, con el resultado, no facilmente pre-
visible, de que aunque los efectos en el caso de compuestos
de Ca son mucho menos significativos que en el caso del Be,
no se puede decir lo mismo cuando se trata de compuestos
de Mg, ya que en la mayoria de los casos los efectos son simi-
lares a los observados para los analogos de Be, y en algunos
casos incluso mas intensos.*” De hecho, un resultado intere-
sante de esta exploracion, que confirma ademas hallazgos ya
presentes en la bibliografia sobre el tema,* es que Mg y Be
tienen, en contra de lo esperable, un comportamiento muy
similar, algo que ya no se observa en los derivados de Ca."”
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El fendomeno de la emergencia

Julio Delgado Martin

Resumen: Emergencia es el fenémeno a través del cual surgen fascinantes y nuevas propiedades. Este articulo tiene dos objetivos principales.
El primero es presentar el fenémeno de emergencia usando el lenguaje de la quimica y empleando modelos quimicos. El segundo y mas

importante objetivo, es resaltar la vision de que el aparente caprichoso movimiento de moléculas organicas y de agua puede, bajo condicio-
nes de equilibrio, en un ambiente determinado, dar lugar a agrupamientos e interacciones que evolucionan hasta ordenarse en empaqueta-
mientos estables, con propiedades que pueden ser valoradas como resultado de procesos emergentes.

Palabras clave: Emergencia, quimica, actividad biol6gica, auto-ensamblaje, agua, sintesis.

Abstract: Emergence is the phenomenon by which fascinating, and entirely novel properties, arise. This article has two major goals. The
first is to present the phenomenon of emergence using the language of the chemistry and on the basis of chemical models. The second and
more important goal is to make the point that the random motion of water and organic molecules under a conductive environment, involve

shape interactions played our sequentially over time and can be considered also examples of emergent processes, where randomness can

give rise to complex ordered structures.

Keywords: Emergence, chemistry, biological activity, self-assembly, water, synthesis.

“
Emergencia”, ha sido y es un campo activo de investiga-
cion en el area de Ia filosofia de la ciencia. Es un término
que se usa para describir el conjunto de propiedades que
ocurren cuando un cierto nivel de complejidad se genera
a partir de elementos menos complejos. Esto se resume en
la popular frase: “El todo es mads que la suma de las partes”.
Una propiedad emergente es aquella que se encuentra
en un sistema pero no en sus componentes. De forma mas
general, si observamos propiedades a un nivel que no se
encuentra a un nivel inferior, posemos decir que es emer-
gente. En las dltimas décadas, este término se ha aplicado
y discutido en diferentes campos de investigacion, tales
como cibernética, inteligencia artificial, teoria de la in-
formacion, sistemas sociales de organizacion... Debido a
esta disparidad de aplicaciones, no es sorprendente que el
mismo concepto se haya aplicado bajo diferentes nombres,
entre otros, el de “supervivencia”.
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El objetivo principal de este articulo es insistir en el ar-
gumento de que “emergencia”’ es una peculiaridad basica
de las ciencias moleculares en general y, en particular, de
la quimica. A pesar de que como concepto esta bien acep-
tado, la palabra es de escaso uso entre los profesionales de
la quimica y biologia molecular, de hecho, no se recoge en
libros de texto generales de estas ciencias. Aunque John
S. Mill fue el primero que utilizé las reacciones quimicas
como ejemplos de emergencia,”’ es en el primer cuarto
de siglo pasado cuando el fil6sofo epistemoélogo Charlie
D. Broad,® escribi6é: “The situation with which we are fa-
ced in chemistry seems to offer the most plausible example
of emergent behaviour”. Sin embargo, estos trabajos y los
inmediatos posteriores, a pesar de ser muy interesantes en
el contexto de la filosofia de la ciencia, no han tenido im-
pacto en la quimica contempordnea ni en otras ciencias
moleculares. De hecho, las publicaciones mas importantes
de los ultimos cincuenta anos en el campo de la quimica,
en el de las ciencias de los materiales y en el de la biologia
molecular, escasamente mencionan la nocion de emergen-
cia. Esto es debido en parte, a que las discusiones sobre
emergencia han quedado confinadas a revistas de filoso-
fia y lenguajes que no son leidos por cientificos molecu-
lares. Ya en este siglo, Pier Luigi Luisi,”®! aplicé la nocién
de emergencia en un lenguaje mas familiar a los quimicos
y utilizando ejemplos muy sencillos sacados de la propia
quimica. Un segundo objetivo del articulo de Pier Luigi
era el de tratar de generalizar el concepto de emergencia
entre las ciencias moleculares y otras, en las que la nocién
de emergencia resultan de aplicaciéon obvia. La quimica,
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bioquimica y biologia quedan asi globalizadas dentro de
este concepto. Ello es debido a que estas ciencias se fun-
damentan en reacciones que conducen de dtomos a mo-
léculas, desde moléculas simples a complejos moleculares,
o desde monémeros a polimeros, con lo cual la apariciéon
de nuevas propiedades ocurre junto al incremento de la
complejidad molecular.

Introduce Pier Luigi en su articulo el concepto de
emergencia utilizando un juego muy simple de formas
geométricas, junto a ejemplos quimicos sencillos de molé-
culas de bajo y alto peso molecular. Usando estos modelos,
debido a su simplicidad y claridad, piensa que se facilita la
comprension de los aspectos filoséficos mas interesantes y
mas complejos inherentes al campo de la emergencia. Asi,
por ejemplo, se analiza la cuestion de “predictibilidad”;
esto es, en qué extension las propiedades nuevas que sur-
gen se pueden predecir en base a las propiedades de los
componentes que las generan; o la cuestion de “explicabi-
lidad inherente ” (proceso descendente, que va de arriba
abajo). La idea de que cada hecho tiene una causa da lugar
al “determinismo causal”; esto es, una “causalidad descen-
dente ” entre los niveles mas altos del sistema y los mas ba-
jos del mismo: por ejemplo, los efectos mentales actiian en
la causa de efectos fisicos. Cuando la mente decide mover
el cuerpo, tal causalidad se realiza por una accion entre el
nivel mds alto al mas bajo del sistema emergente.

Otro ejemplo de “reduccionismo”, es el determinismo
causal por el que, las particulas, materiales, etc., y las fuer-
zas fisicas que actian sobre ellas, se supone que responden
a leyes matemadticas que pueden explicar todo lo que ocu-
rre en el mundo. La quimica se considera que es reducible
a la fisica, la biologia reducible a la quimica, la psicologia
(via la neurociencia) reducible a la biologia, y el pensa-
miento/cerebro (las ciencias cognitivas) reducible a la psi-
cologia. Todas estas relaciones causales son descendentes,
esto es, de arriba hacia abajo.

Siguiendo con las definiciones, es necesario también
desde el principio delimitar la extension de la palabra
“complejidad”, que es necesaria para determinar el alcan-
ce del concepto de emergencia. Usando la aproximacion
mds simple propuesta por Herbert A. Simon,™ segtn la
cual, un sistema complejo se ve como un sistema jerdr-
quico; esto es, un sistema compuesto a su vez por sub-
sistemas, cada uno de los cuales se constituyen a su vez
en siguientes subsistemas, y asi indefinidamente. Consi-
deremos, por ejemplo, la proyeccion jerarquica desde las
particulas subatémicas al &tomo, a molécula, y a complejo
molecular; o la progresién desde las células a tejido, a or-
gano, y a organismo. Las células a su vez se componen por
subsistemas como mitocondrias, microsomas, el nucleo,
y sigue..., cada uno de estos niveles jerdrquicos tiene su
propia autonomia con respecto a los niveles mas altos o
mas bajos. Por supuesto, una jerarquia tiene el objetivo de
acomodarse a una direccion particular de argumentacion
heuristica, y este es un aspecto que mas adelante analiza-
remos en relacion con la sintesis en quimica.

Otro término sobre el que debemos profundizar y
que necesita también de una explicacion epistemolégica

Www.rseq.org

precisa, entendiendo como tal la disciplina que estudia
como se genera y se valida el conocimiento de la ciencia,
es el término “propiedad”. Aceptamos a nuestro nivel la
nociéon de que propiedades son realmente interacciones
entre las entidades en cuestion y la observada, y donde no
hay propiedades intrinsecas ni esencias independientes. La
propiedad pertenece a la interaccion, no al observador ni
al observado.

Empecemos por la emergencia desde puntos a la crea-
cion de la figura geométrica del cubo y apliquemos los con-
ceptos que arriba hemos definido. Es un ejemplo geomé-
trico muy simple que usé6 Pier Luigi en el articulo al que ya
nos hemos referido (Esquema 1).

La emergencia sigue una progresion jerarquica de com-
plejidad desde puntos (carentes de dimension) a segmentos
iguales (lineas, unidimensionales), de segmentos a angulos,
de angulos a cuadrados (superficies, bidimensionales) y fi-
nalmente a un cubo, que es el objeto mas complejo (vo-
lumen, tridimensional). Es claro que la nocién de angulo
no tiene significado alguno al nivel jerarquico de las lineas;
de la misma forma, la nocién de superficie del cuadrado
no esta presente en el nivel jerarquico de los angulos, y las
superficies no contemplan tampoco la tridimensionalidad
del objeto final. Asi, al incrementar la complejidad en cada
paso, creamos algo nuevo, propiedades que surgen y que no
estan presentes en los niveles mas bajos.

Hemos de hacer notar que la nocién de emergencia
se refiere a nuevas propiedades o cualidades que se in-
corporan en la evolucién del proceso (angulo, superfi-
cie, volumen). Esto es, sin hacer referencia a las “cosas”
per se (segmentos, cuadrado, cubo). Las “cosas”, son sim-
plemente la suma de las partes, la resultante pasiva de la

Emergencia geométrica

volumen
] superficie
N N\ angulo
N — segmentos
! e% tece,, puntos

Esquema 1. Ejemplo de Modelo tedrico de emergencia
(P. L. Luisi, Foundations of Chemistry. 2002. 4, 183-200)
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composicion de segmentos. La emergencia resulta asi ser
una propiedad. Un objeto sera emergente solo si tiene al menos
una propiedad emergente.

La nocién de emergencia en el ¢jemplo elegido es muy
simple, pero aun asi permite sacar observaciones genera-
les. Por ejemplo, una cuestion es: ¢En qué extensiéon una
propiedad emergente se puede prever (predecir) en base a
los elementos del nivel inferior? Ciertamente, la superficie
se puede razonar a posteriori en base a los cuatro segmentos
de igual longitud cerrados que forman un cuadrado, y de
manera similar la tridimensionalidad del cubo. Sin embar-
go, esto es una vision reduccionista, de arriba hacia abajo,
y no contesta a la pregunta concerniente a la direccionali-
dad de abajo hacia arriba de la emergencia. ;Puede prever-
se un cubo en un mundo bidimensional y plano, donde ni
siquiera puede existir?

La pregunta -y la respuesta— no es trivial. De hecho,
doce segmentos de igual longitud pueden ensamblarse de
formas diferentes: desde uniones lineales a generar figu-
ras en planos distintos. Asi, el cubo es una de las muchas
otras posibilidades que en cantidad de millones se pueden
formar ensamblando los doce segmentos. La posibilidad
de “previsiéon” de una estructura en particular podriamos
decir que es casi nula. Claramente, este concepto es muy
importante en quimica, donde se trata de construir una es-
tructura tridimensional determinada formada por cientos
de atomos.

De este ejemplo geométrico también se puede generali-
zar otra observacion que es muy ttil de saber: el hecho que
el nivel mds alto de un proceso modifica de alguna forma
los elementos del nivel mas bajo. Cuando los cuatro seg-
mentos forman un cuadrado, conforman un espacio cerra-
do; y la esencia de un cubo perturba las propiedades de las
superficies planas que lo forman, obligando a ocupar mas
de un unico plano. En otras palabras, simultineamente a
la emergencia de la nueva propiedad en el nivel mas alto,
hay una modificacion de las propiedades de los componen-
tes del nivel mads bajo. Este principio es referido a menudo
como ‘“causalidad de arriba hacia abajo”.

Consideremos ahora algunos ejemplos sencillos que
nos proporciona la quimica. Por ejemplo, la visién de pro-
piedad emergente en la formacién del agua a partir de sus
constituyentes gaseosos. Las propiedades del agua no es-
tan presentes en el oxigeno ni en el hidrégeno, asi que las
propiedades del agua se puede considerar de emergentes
(por inferencia, el agua, que es el objeto, se dice que es
también emergente). Este simple argumento puede gene-
ralizarse a todas las moléculas que se forman por unién
de sus componentes atémicos, CH,, CO,, HCI, NH,, etc.
En cada caso las propiedades que se generan se pueden
ver como propiedades emergentes. Otro ejemplo puede
ser la molécula de benceno, C.H,. La aromaticidad, que
es la caracteristica de la molécula de benceno, no esta
presente en el nivel de sus componentes atémicos. Esta es
una complejidad que surge del ensamblaje de los atomos
de carbono en una configuracién particular, que da lugar
a una deslocalizacién electronica, que es la propiedad de
esta emergencia.
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Cada una de las miles de reacciones conocidas que pro-
ducen sustancias quimicas a partir de otras mas simples,
son saltos que dan lugar a propiedades nuevas que no es-
tan presentes en los componentes reactantes, y cada una
de tales reacciones quimicas se basan en interacciones que
ex lege, son equivalentes a producir relaciones causales en-
tre un nivel superior y otro inferior.

Podemos considerar a la quimica y sus reacciones
como una ciencia que materializa el concepto filoséfico
de la emergencia. En este sentido resulta aparente la no
necesidad de asumir nuevas fuerzas misteriosas y descono-
cidas, si en base a simples ejemplos quimicos se pueden
discutir y explicar las nociones de deducibilidad, predic-
tibilidad, y otras relaciones causales que constituyen la
emergencia.

La nocién de no-predictibilidad es particularmente
importante: de hecho significa que nuevas e imprevisibles
propiedades pueden ocurrir de la creacion de la comple-
jidad. En otras palabras, el hecho de que no podamos
prever las nuevas propiedades emergentes que puedan
surgir, significa también -lo que es excitante— que puede
que haya un vasto arsenal de propiedades imprevisibles
que pueden originarse del inteligente o azaroso ensam-
blaje de componentes moleculares. El ejemplo que vere-
mos mas adelante, el del “copo de nieve”, es una buena
prueba de ello.

El hecho de que los conceptos principales en el cam-
po de la emergencia se clarifiquen cuando se usan ejem-
plos de quimica, representa una contribucién importante
de esta ciencia al campo de la filosofia de la ciencia, una
contribucién no recogida debidamente en la literatura de
la quimica. Esto es asi, a pesar del hecho de que la impor-
tancia de la quimica si ha sido recogida, desde hace mu-
chisimos anos, en la literatura filoséfica del concepto de
emergencia.

La importancia del concepto de emergencia en la qui-
mica es mucho mds profunda que la simple construcciéon
de moléculas a partir de reactantes de menor peso molecu-
lar. Abre expectativas de estudios de complejidad de estruc-
turas moleculares que se interrelacionan y agrupan me-
diante conexiones no covalentes. Hay muchos ejemplos,
en quimica y en la bioquimica estructural, que refuerzan el
concepto de que la asociacion de numerosos monémeros
en ensamblajes que resultan estables generan propiedades
emergentes. Consideremos, por ejemplo, la formacién de
micelas o vesiculas a partir de moléculas surfactantes. El
simple incremento del peso molecular o del tamano es ya
per se una propiedad emergente. Sin embargo, la compar-
timentaciéon de un agrupamiento en el interior del objeto
que es discriminado por el exterior, es la propiedad emer-
gente mas definitoria de estas agrupaciones. Hay, ademads,
movimientos colectivos de los agregados, asi como cambios
en las propiedades fisicas, como en el pK de los dcidos gra-
sos constituyentes del ensamblaje, que son claramente pro-
piedades emergentes de micelas y liposomas.

A pesar de que la emergencia no suele ser un con-
cepto que sea discutido, ni cause motivo de preocupacion
entre los quimicos, puede ayudar a racionalizar el por qué
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funciones quimicas especificas, cuando se encuentran en
un agrupamiento particular de atomos, pueden interac-
cionar con receptores biolégicos con una especificidad,
que no se observa cuando las mismas funciones se sostie-
nen en agrupaciones diferentes. La complejidad estruc-
tural causa de la emergencia, no puede entenderse desde
una aproximacion reduccionista, ya que es muy dificil, si
no imposible de predecir, debido a las diversas arquitec-
turas moleculares que son accesibles desde el ensamblaje
de pequenos fragmentos estructurales.

Puede argumentarse que la emergencia es un concep-
to intrinseco a la quimica organica. Para el ejemplo que
viene a continuacién va a ser necesario un conocimien-
to importante de quimica, ya que para ser fiel al pensa-
miento del autor lo he de describir en ese lenguaje. Es
un ejemplo que no se puede dejar atrds, ya que planteay
resuelve el problema desde el concepto de emergencia, lo
que no es frecuente entre investigadores quimicos. Seth
B. Herzon, un joven quimico de la Universidad de Yale,
estudia el mecanismo de accién de la citotoxina de es-
tructura dimérica (-)-lomaiviticina-a (4) y sus homoélogos
diméricos (-)-B (5), (-)-C (6), (-)-D(7) y (-)-E (8) (véanse
las Figuras la y 1b), desde la convicciéon de que los mas
importantes aspectos de la bioactividad de la toxina, en
comparacién con la de los monémeros que la forman, de-
nominados (-)-kinamycinas-A (1), (-)-B (2) y (-)c (3), pue-
den ser racionalizados como un fenémeno emergente.

A pesar de que la funcién quimica responsable de la
bioactividad, el diazofluoreno, estd presente tanto en los
monomeros como en los dimeros, esta funcion se estructu-
ra en un fragmento de naftoquinona (activo en reacciones
redox), ciclopentadieno y residuos diazo, unidos median-
te enlaces 6 y m . En un articulo de revision de su traba-
jo, Seth B. Herzon,P! describe las propiedades del dime-

o (-)-lomaiviticina-a (4), que son de un nivel jerarquico
superior a la suma de sus componentes monoméricos, y

a)

Grupos funcionales constituyentes
del diazofluoreno

HO N, ORi CHSZ j CHa
g ‘ > H OR, L-oleandrosa
. * ; l(( N,N-dimetil-L-
CHg ) )
H OR; N CHa | pirrolosamina

CH;”
Kinamysinas Ry Ry R3 Ry 8 CHS

(-)-A(1) H Ac Ac Ac
(-)-C(2 Ac H Ac Ac
(--F@ H H H H

(-)-Lomaiviticina A (4)

expone el razonamiento que sigue de la propiedad emer-
gente y la ayuda que le proporciona para entender el fun-
cionamiento desde esta complejidad. La (-)-lomaiviticina-a
(4) posee valores de IC, en el rango picomolar-nanomolar
en lineas celulares de cancer K562, LNCaP, HCT-116, y
HelLa. La (-)-lomaiviticina-c (6), es varios 6rdenes de mag-
nitud menos potente, asi como las formas monomericas.
Es curioso, sin embargo, que la (-)-kinamicyna-c (2) es mas
potente, en tres de las lineas celulares estudiadas, que la
(-)-lomaiviticina-c (6). La citotoxicidad de estas especies se
manifiesta en que inducen ruptura de la doble cadena del
ADN mediante fragmentacion homolitica de enlaces C-H
subunidades de ribosa de la cadena opuesta.

Mediante combinacién de sintesis y reacciones de de-
gradacion quimica, ensayos in vitro y estudios comparati-
vos en cultivo de tejidos, pudo razonar las propiedades
biologicas emergentes de la (-)-lomaiviticina-a (4) y aso-
ciarlas a sus peculiaridades estructurales. La investigacion
fue encaminada a conectar la potente citotoxicidad de 4
con su estructura y reactividad quimica [véase Tabla 1 (de-
recha)].

La propiedad clave del agrupamiento de diazofluoreno
es su habilidad para producir radicales de vinilo, que se pue-
den enmascarar bajo condiciones biolégicas. Esta propiedad
puede ser considerada emergente, ya que deriva de la confi-
guracion espacial especifica de los grupos diazo, ciclopenta-
dieno, naftoquinonay del grupo carbonilo ceténico presen-
te en el anillo . De forma individual o en configuraciones
espaciales distintas, estos grupos funcionales no tendrian
este comportamiento. Adicionalmente, la combinacién de
los residuos de aminoazuicares y del grupo aromadtico del
diazofluoreno, dan lugar a la emergencia de un ligando de
alta afinidad para el ADN. Finalmente, la simetria C, presente
en la (-)-lomaiviticina-a (4), le permite simetria rotacional
que le facilita interactuar con la simetria antiparalela del
ADN. De esta manera, cada radical se posiciona justo en la

b)

CH;™ CH,

(-}-lomaiviticina B (5) ©)-lomaiviticina C (6): R = R’ = H
(-)-lomaiviticina D (7): R = CH,, R’ = H
y R=H,R = CH,
(-)-lomaiviticina E (8): R = R’ = CH,

Figura 1. a) Estructuras de las (-)-kinamycinas A, C y F (1-3, respectivamente), y (-)-lomaiviticina A (4);
b) Estructuras de las (-)-lomaiviticinas B-E (5-8, respectivamente)
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Tabla 1. IC,; , (en nM) de (-)-lomaiviticina A (4), (-)-lomaiviticina C (6) y (-) kinamycina C (2)
frente a las lineas celulares K562, LNCaP, HCT-116 y Hela

Complejo (-)-lomaiviticina A(4)-ADN

compuesto K562 LNCaP HCT-116 Hela
(-)-lomaiviticina A (4)  0.12 0.31 0.034 45
(-)-lomaiviticina C (6) 470 330 220 590
l (-)-kinamycina C (2) 72 120 270 520

muy toxico para el ADN por potencia relativa 4:6 4750 1060 5120 131

ruptura de la doble-cadena

proximidad y con la orientacién adecuada para producir
la abstraccion del atomo de hidrégeno en enlaces C-H de la
ribosa de la cadena opuesta. El resultado final es la ruptura
de la doble cadena del ADN. La bioactividad va asociada a
la fragmentacion de dobles cadenas de ADN, en una reac-
tividad similar a los antibiéticos antitumorales endiynicos,
bleomycinas, y duocarmyinas, que también disponen de pro-
piedades emergentes que surgen de la particular orienta-
cioén de sus grupos funcionales [véase Tabla 1 (izquierda)].

Si volvemos al modelo de emergencia geométrico de
Pier Luigi y lo simplificamos a la complejidad secuencial:
segmento —cuadrado— cubo, una pregunta que podriamos
hacernos es ¢seria posible convertir ese modelo abstracto de
emergencia en un proceso sintético quimico real? El proble-
ma principal a resolver es conseguir que los segmentos se
vayan uniendo en las figuras que queremos. Cuando estu-
diamos la progresion jerdrquica de complejidad emergente,
de abajo hacia arriba, que conduce al cubo, vimos que era
una solucion de los millones de posibles ensamblajes que los
doce segmentos podrian formar, por lo que la posibilidad
de que se formara caeria practicamente a cero. El enmarque
quimico seria, segun el andlisis retrosintético que se expresa
en el Esquema 2: El cubo dejaria de serlo para convertirse en
el compuesto quimico cubano, que contiene ocho atomos
de carbono y ocho de hidrogeno (C/H,) y las desconexio-
nes mas inmediatas seran a sintones de ciclobutadieno y de
acetileno. El proceso quimico seria la conduccion mediante
ciclaciones [2+2] a través de los correspondientes equivalen-
tes sintéticos de las moléculas del Esquema 2. Como el ace-
tileno es producto de hidrolisis del carburo calcico, CECa,
la sintesis que se haga puede considerarse de total; esto es,
realizada a partir de los elementos. Es importante, desde un
punto de vista estético, que los ocho carbonosy ocho hidroé-
genos del cubano son los mismos que los contenidos en las
dos moléculas de ciclobutadieno y las cuatro de acetileno
(no dibujadas en el Esquema 2).

C,Ca + 2H,0 — Ca(OH),+ HCECH

9 10 11

L —> 2x — 4«

Esquema 2. Retrosintesis del cubano a sintones de butadieno y acetileno
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X Matriz argén
8k
12 13 10

Esquema 3. Sintesis del butadieno

El Esquema 3 se corresponde con la sintesis de ciclobu-
tadieno de Orville L. Chapman'®” y A. Krantz."® La sintesis
implica la fotolisis de la o-pirona (12) en argén a 8-10K
con luz de 245 nm. El primer paso de esta descarboxila-
ci6én consiste en la fotoisomerizacion de la a-pirona (12) a
2-oxabiciclo[2.2.0]hex-5-en-3-ona (13), el que posterior-
mente fragmenta al ciclobutadieno (10) y diéxido de car-
bono. La lactona (12) es el equivalente sintético del dime-
ro diinico, que permite el acercamiento de los terminales
diénicos para que la ciclacion al intermedio 13 tenga lugar
de forma exclusiva.

La construccién del cubano por dimerizacién del ci-
clobutadieno, se corresponde con la sintesis publicada
por Rowland Pettit, y se exhibe en el Esquema 4. El
paso decisivo fue la adicion del ciclobutadieno liberado
del complejo con hierro tricarbonilo, 14, por oxidacién
con hexanitrocerate (IV) de diamonio (CAN) seguido de
atrape por la 2,5-dibromobenzoquinona (15) para dar el
cicloaducto [2+2] 16. En este compuesto los dos dobles
enlaces quedan muy cerca y generan, por irradiacién, un
nuevo anillo ciclobutdnico en la nueva dibromodiceto-
na 17. Doble contraccién ciclica de Favorskii genera el
esqueleto del cubano en el dcido dicarboxilico 18, que es
doblemente descarboxilado a través del derivado terc-butil
perester para generar el cubano por reflujo en diisopro-
pilbenceno.

La naturaleza nos ofrece una construcciéon emergente
de gran belleza, utilizando en exclusividad una molécula de
aparente gran simpleza, la molécula de agua. La fase inicial
consiste en la cristalizacion de una pequena gota de agua
y la formacion de un diminuto cristal hexagonal. El creci-
miento a otros niveles de mayor complejidad ocurre por

0
0 Br/,/,
Fe(CO), Br e
| a b
@ + — —
Br =
0
0 B
14 15 16
Br,, 0 C0H
C d,ef
| — —_—>
1) HO,C
Br
17 18 9

Esquema 4. a) Ce** (80%); b) hv (90%); c) KOH acuoso (90%); d) SOCI,; e) t-BuOH;

f) diisopropilbenceno, A
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Figura 5. Seleccion de copos de nieve de origen natural

incorporacion de moléculas de agua en estado de vapor
mediante choques con el cristal. La presion, temperatura y
concentracion del vapor de agua, el viento, y el resto de las
condiciones metereologicas, conforman en cada instante la
estructura del agua que rodea el cristal y es lo que ocasio-
na que el crecimiento transcurra de forma simétrico desde
los vértices del pequeno prisma, donde la probabilidad de
choque e incorporacion reversible de las moléculas de agua
al minicristal es mayor. La simetria del minicristal y la uni-
formidad en la estructura de las moléculas de agua que los
rodean, hace que el crecimiento del copo de nieve se pro-
duzca “como si fuera” simétrico. En la Figura 5 se expone
una seleccion de modelos de copos de nieve, como ultimo
nivel de complejidad del proceso emergente que describi-
mos. Las moléculas de agua se apilan de manera reversible,
en equilibrio con las moléculas de agua que, en estado de
vapor, circundan al copo, lo que hace que vayan ocupando
posiciones de energia mas baja segun los controles que la
simetria impone. El proceso en la direccion de complejidad
creciente genera un fractal, no en la consideracion fisico/
matematica del concepto, puesto que tiene un principio y
un fin. Son tantos los factores que condicionan la emergen-
cia del copo que, hoy por hoy, resulta imposible ajustar en
el laboratorio las condiciones reproducir cualquiera de los
modelos que se exhiben en la Figura 5.

La estructura del copo de nieve es un reflejo de los
avatares que ha tenido que pasar. Cuanto mas complica-
da es su historia, mas compleja es la estructura final. En
la Figura 6 se esquematiza la emergencia del microcristal
desde su inicio, por nucleacién de una minigota de agua
en una particula de polvo. Aunque la organizacion a es-
tructura de prisma hexagonal es una imposicion de la
naturaleza dipolar de la molécula de agua, el tamano del
minicristal depende del entorno atmosférico en que se
genera. La Figura 6 refleja la diversidad de minicristales
con que se inicia el proceso natural. Modelizar la escala-
da en el laboratorio para que evolucione de forma racio-
nal, implica el control absoluto de las condiciones que

Fisica de los cristales de nieve

Www.rseq.org

Emergencia fractal en el crecimiento
de los copos de nieve

La variacion de la temperatura... es la causa de
nuevos crecimientos sobre los vértices de las placas
laterales.

En cristales crecidos bajo cambios de la temperatura...
pequefios prismas se forman en los brazos de cada
elongacion.

El crecimiento continua sobre cada vértice del prisma
hexagonal.

El cristal crece en la formacion de un prisma hexagonal,
debido a que las caras laterales tienen un crecimiento
mas lento.

La nucleacion del agua se inicia sobre una particula de
polvo.

Figura 6. (Izda.) Fisica de los diferentes prismas de base hexagonal que sirven de inicio
en la formacion de los copos de nieve; (dcha.) Emergencia fractal del copo de nieve

afectan a su formacion. Los resultados obtenidos hasta
ahora se alcanzan manteniendo fijas las condiciones que
afectan a su formacién y haciendo variar solo alguna de
ellas. En la derecha de la Figura 6 se dibuja, en compleji-
dad creciente, lo que se observa en el laboratorio cuando
se hace variar la temperatura.!!'”’

No es posible generalizar sobre el comportamiento
fisico-quimico del agua. Se puede investigar sobre un mo-
delo y sacar conclusiones que son sé6lo validas para ese
modelo particular. Mantiene la incertidumbre de ser una
molécula camaleodnica, capaz de expresarse de manera
distinta segin el entorno en que se observa. Todas las
ciencias tratan de acercarse a ella, tanto en modelos expe-
rimentales como tedricos, buscando un patrén universal
que la defina, y a todas ellas se les escapa. Sin embargo,
reconocidos por todos, es el fluido causa y cauce por don-
de la vida transcurre.

La participacién del agua en la evolucion de los feno-
menos biolégicos es incuestionable. Sin embargo, asociar
el progreso del proceso biolégico a una accién emergen-
te con inclusién de cambios estructurales del agua, es un
problema de enorme complejidad. Asi, por ejemplo, es
perfectamente conocido que el agua juega un papel muy
importante en el ensamblaje de proteinas. En cambio, los
efectos que las variables estructurales del agua inducen
en la agregacion de proteinas son desconocidos. Tan des-
conocidos como los efectos que los cambios en la estruc-
tura del agua que rodea el mini cristal de agua, puedan
inducir en el crecimiento de un copo de nieve (Figura 7).

A pesar de ser ampliamente reconocida la importan-
cia del agua en el desarrollo de los esquemas biolégicos,
es muy comun que su participacién se minimice, incluso
cuando la descripcion del fenémeno se hace a nivel mo-
lecular. La razén bien pudiera ser que los resultados que
la biologia determina son sélo los efectos sin atender a las
causas que los producen. La quimica es una ciencia que
relaciona causas con efectos y se sustenta en la “reversibi-
lidad microscépica” de esta razom.
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Figura 7. (Izda.) Representacion esquematica del escenario donde ocurren los procesos
biolégicos. El agua, especies ionicas y pequefias moléculas pueden entrar y salir a través
de los poros y canales presentes en la membrana celular; (dcha.) Imagen de un biopolimero
inespecifico rodeado por moléculas de agua. Las distintas estructuras de los agrupamientos
moleculares de agua se representan por circulos de colores y tamafios diferentes

Desde la quimica no es concebible describir los efec-
tos sin la intervencion de las causas que los originan, de
ahi la incoherencia de relatar, a nivel molecular, el curso
de los fené6menos biologicos utilizando el mismo lenguaje
con el que la quimica se expresa. Por e¢jemplo, la biologia
puede observar que en los escenarios donde las proteinas
se pliegan o agregan, sucede la difusion simultanea de mo-
léculas de agua. Sin embargo, la causa que hace que estos
efectos se manifiesten se explican desde conceptos de defi-
niciéon ambigua (“efecto hidrofébico”, “hidratacién hidro-
foébica”, etc.), que no son comprendidos en profundidad.
En consecuencia, no es posible conocer, a nivel molecular,
un proceso biolégico si no se modela e investiga como un
proceso quimico y se definan los condicionantes cinético/
termodindmicos que lo delimitan. El objetivo es determi-
nar la relacion causa/efecto entre la estructura (dinamica)
de las moléculas de agua y el apilamiento no-covalente de
las moléculas orgdnicas que configuran la estructura. Sélo
asi se podrad entender con rigor la razon causa/efecto que
concurre en el fenémeno que se observa. La agregacion de
biopolimeros, el plegamiento de proteinas, la formacion
de bicapas lipidicas, la asociacion proteina/ligando vy, en
general, los fenémenos de reconocimiento molecular que
determina la biologia, ocurren a nivel celular y necesitan
del medio acuoso. Los poros de agua y los canales de iones,
son fenomenos emergentes causa/efecto que se correla-
cionan con los cambios en la dindmica de los agregados
moleculares del agua en el interior de la célula (Figura 8).

En el proceso termodinamico que conduce a la agrega-
cién de biopolimeros, debe haber correspondencia estruc-
tural con el agua que los rodeay, si es reversible, podra ser
representado por una ecuacion que relacione la estructuray
estequiometria del proceso. El diseno sintético que se mues-
tra en el Esquema 5, interpreta la formacién de un poro na-
tural de agua como una consecuencia termodindamica sus-
ceptible de ser modelizada en la interfase agua/disolvente
no-polar, siguiendo un plan preconcebido de ensamblaje
molecular. La ecuacién mostrada en el esquema generaliza
un proceso biolégico no definido en el que participa un
componente organico (M) y el agua, en una secuencia re-
versible sostenida por una relacion estequiométrica de los
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CANAL DE POTASIO
(Kesh)

Vista extracelular del tetramero.
Las cuatro subunidades que lo
forman se dibujan en colores
diferentes.

PORO DE AGUA
(AQP1)

Modelo cilindrico del tetramero
visto desde el exterior celular.
Los diferentes colores se
corresponden con cada uno de
los monémeros

Figura 8. Estructuras parciales obtenidas por difraccion de rayos-X de los compactos pro-
teinicos tetramericos que generan un canal idnico de K* y un canal de agua (acuaporina). Las
flechas de color verde indican los poros por donde los iones y las moléculas de agua se mue-
ven (circulos azules en las representaciones esquematicas de los compactos tetraméricos)

componentes que intervienen. El esquema retrosintético se
refiere al diseno de un poro como propiedad emergente
de la intervencion estequiométrica de ambos componentes
(material orgdnico y agua). Los detalles del diseno de la es-
tructura de los poros son parte de resultados que hemos pu-
blicado."! Aunque el objetivo inicial es el estudio del agua
atrapada en el interior del poro, al formar el aguay el com-
ponente organico parte de la misma ecuacion son, a la vez,
causay efecto de las propiedades emergentes del ensamblaje
conseguido. Conducir moléculas de agua de mayor energia
(menor entropia) desde la interfase, agua/disolvente no
polar, a la situacién de mayor estabilidad termodinamica,
menor energia (mayor entropia) en el interior del poro, se
proyecta como la fuerza conductora que da estabilidad a la

mHO =—— MH0), = M, +

m n

(H0)r,

Esquema 5. Representacion esquematica de la sintesis de un poro de agua. El cambio de la secuen-
cia de mondmeros de doble cadena a cadena lineal y ciclacion, es concurrente con los cambios de
estructura de las moléculas de agua, escenificadas por cambios de intensidad en el color azul
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Esquema 6. Las fotografias de la izquierda son cristales obtenidos en ambiente abierto y se
corresponden con prismas hexagonales solidos (izda. abajo), o en ambiente cerrado, prismas
hexagonales huecos (izda. arriba, estructura tubular). Las estructuras de la derecha son visiones
lateral y superior de la estructura por rayos-x de uno de los monémeros sintetizados que incor-
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poran moléculas de agua en su estructura

estructura tubular siguiendo el sentido sintético del esquema.
El aumento de la energia del agua enclaustrada daria lugar al
proceso reverso que concluye en la deshidratacion del sistema.

A semejanza con los copos de nieve naturales, las molé-
culas del modelo que incorporan agua se organizan en es-
tructura fractal, siguiendo el proceso que se muestra en el
Esquema 5. La estructura de prisma hexagonal del poro se
repite a varias escalas si los cristales se hacen crecer evitan-
do la evaporacién del disolvente.!'?!

Cuando se impide la evaporacion del disolvente, las mo-
léculas que ocupan la zona central en las superficies basales
del prisma, se redisuelven vy, dirigidas por el agua, son con-
ducidas a incrementar las superficies laterales del mismo,
donde la fijacion por puentes de hidrogeno de las moléculas
de aguay del componente molecular organico es mayor, con
lo que se alcanza una mayor estabilidad termodinamica. He-
mos preparado poros de didmetros diferentes y estudiado la
estructura (dindmica) del agua contenida en su interior."*

Los resultados logrados mediante estudios dindmicos en
el infrarrojo lejano, son coherentes con que, la estructura/
dindamica del agua es funciéon del diametro de los poros, y
que el momento dipolar del agua contenida aumenta con el
diametro del mismo, lo que previamente ya habiamos obser-
vado como cambios de densidad electronica, por estudios
de difraccién de rayos-X y de R.M.N. en estado sélido.!""!

Estas observaciones determinan la necesidad de cavida-
des de mayor diametro en los terminales de los poros natu-
rales donde albergar las moléculas de agua en condiciones
de menor densidad y mayor estabilidad termodinamica, lo
que ocasiona que la entrada y salida del agua ocurra a ve-
locidades muy altas, equivalentes al agua en estado liquido.

El objetivo principal de este articulo es presentar a la qui-
mica y, en general, a las ciencias moleculares, como comple-
mento experimental del fenémeno de emergencia tal cual lo
define la filosofia de la ciencia. Hemos seleccionado un ejem-
plo reciente en el que se analiza la bioactividad, en relacion
con la organizacion espacial de las funciones quimicas res-
ponsables, sustentadas en moléculas de distinta complejidad
estructural. De la bibliografia, hemos recopilado una serie
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de sintesis independientes que conjuntamos a través de un
Unico “esquema retrosintético” homologable a un proceso
emergente. Seleccionamos el ejemplo de emergencia de la fi-
sica del copo de nieve que nos muestra como la molécula de
agua es capaz de autodirigirse, en cualquier entorno atmos-
férico, para generar esas estructuras tan complejas. Termina-
mos con ejemplos de nuestra propia investigacion en el que
se describe que, aplicando los principios termodinamicos
que rigen los equilibrios quimicos, moléculas de diseno se
pueden compactar generando agrupamientos estructurales
estables en cada paso de un proceso emergente de comple-
jidad creciente, en conjuncién con los cambios estructurales
del agua que les rodea. El objetivo de este investigacion fue
la sintesis de modelos de poros de agua que comprobamos
transcurren por un mecanismo fractal similar que los copos
de nieve. Es el ejemplo que proponemos para comprender
los fundamentos de la progresion jerarquica de complejidad
emergente que convierte los polimeros en “biopolimeros”.
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Fotografos de la quimica: documentacion y arte

Santiago Alvarez

Resumen: Este articulo destaca el trabajo de algunos fotoégrafos que han contribuido con una vision artistica a la documentacion grafica de
la quimica, a través de sus protagonistas, sus laboratorios, las substancias y sus reacciones. En primer lugar se repasa un repertorio de retratos
de quimicos destacados realizados desde la invencion del daguerrotipo hasta el final de la Segunda Guerra Mundial. En segundo lugar se
presta atencion al trabajo del fotégrafo aleman Albert Renger-Patzsch, bien conocido por sus fotografias de la naturaleza y de arquitectura
urbana e industrial, pero que nos ha legado unas imdgenes simples y fascinantes a un tiempo de material de vidrio para el laboratorio, asi
como al del fotégrafo cientifico estadounidense Fritz Goro. En tercer lugar se destacan ejemplos de fotografos y cientificos que han ilustrado
con especial acierto diversas reacciones quimicas en libros ricos en imagenes. Por tltimo, se cita brevemente el trabajo de algunos fotégrafos
mads proximos a la fisica y de otros con una incursion anecdética pero interesante en el mundo de la quimica.

Palabras clave: Fotografia, material de laboratorio, historia de la quimica.

Abstract: This paper highlights the work of photographers that have contributed with an artistic vision to the graphic documentation of
chemistry, through its protagonists, their laboratories, the substances and their reactions. First a collection of portraits of famous chemists,
made since the invention of the daguerreotype until the end of World War II, is reviewed. In second place, special attention is paid to the
work of the German photographer Albert Renger-Patzsch, well known for his photographs of nature and urban and industrial architecture,
but who has left us simple and fascinating images of glassware for the laboratory, as well as to the Northamerican science photographer Fritz
Goro. Third, examples of photographers and scientists who have successfully illustrated several chemical reactions in books are given. Finally,
brief comments are made on the work of photographers more related to physics, as well as that of other artists with scarce but interesting

contributions in the field of chemistry.

Keywords: Photography, Glassware, History of Chemistry.

INTRODUCCION

N o hace falta insistir en la importancia que tiene la docu-
mentacioén grafica para la descripcion historica y la ilustra-
cion didactica de cualquier rama del saber. La quimica no
es una excepcion: los primeros libros de quimica moderna,
con Lavoisier a la cabeza, ilustraban material de laborato-
rio y procedimientos con esmerados grabados, siguiendo
una tradicion anterior, de la que cabe destacar el libro de
Georgius Agricola, De re metalica, dedicado a la mineria y
la metalurgia. Martin Kemp, que durante muchos anos
publicaba periédicamente articulos sobre ciencia y arte en
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Often when people speak of science and art, little or no
mention is made of photography, the medium pre-eminently
qualified to unite art with science.

BERENICE ABBOTT, 1959

la revista Nature, testimonia de esta manera la evoluciéon de
la comunicacién visual en el campo de la ciencia:™

Me complacia en explicar a mis colegas del mundo del
arte que los graficos de la ciencia moderna, tal como
se representaban en Nalure, hacian parecer aburrido
el contenido de las revistas de arte. [...] Mi interés no
estaba tanto en la influencia de la ciencia sobre el arte,
o viceversa, sino en los temas compartidos por los mun-
dos imaginativos del artista y el cientifico.

A pesar de todo, la fotografia cientifica no goza de un gran
prestigio. Si fotégrafos de modas, retratistas de artistas, o
fotorreporteros son ampliamente reconocidos y su obra es
objeto de exposiciones, la fotografia cientifica no es una
especialidad muy extendida, y sus practicantes son desco-
nocidos del gran publico. Mds atn, dentro de la fotografia
cientifica gozan de mayor difusién las obras relacionadas
con la zoologia, la botanica, o la astronomia, y bastante me-
nos las dedicadas a la quimica. Por ejemplo, la reciente ex-
posicion Revelations: Experiments in Photography en el Science
Museum de Londres,™ apenas incluia algunos ejemplos
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Figura 1. Retrato de Martin Hans Boye realizando operaciones quimicas.
Robert Cornelius, daguerrotipo, 1843
(Cortesia del George Eastman Museum)

que se puedan relacionar con la quimica, como una mi-
crofotografia de cristales de vitamina C (Alfred Ehrhardt,
1959), una foto de mica (Arthur Clive Banfield, 1908) y
otras dos de una substancia no especificada (1963) debidas
al fotégrafo aleman Manfred Kage. Un ultimo ejemplo des-
tacable es la foto del canén de una pistola al hacer fuego,
que forma parte de la serie Celestial Objects (2013) de Sarah
Pickering.

Tras la invencion de la fotografia (Nicéphore Niépce,
1825) y el posterior desarrollo de las técnicas de semitono
(William Fox Talbot, 1852), impresién en huecograbado
(Karel Klic, 1877) y offset (Washington Rubel, 1903), pa-
receria que las imagenes fotograficas deberian haber ido
substituyendo progresivamente los grabados basados en
dibujos. Sin embargo, éstos siguieron durante muchas
décadas (incluso hasta el presente) jugando un papel
preponderante en los libros de quimica y fisica. Un re-
paso somero de decenas de libros de finales del siglo x1x
y principios del XX, apuntan a una casi total ausencia de
imagenes procedentes de fotografias en ellos. En algtun
caso, la fotografia sirve para presentar al lector un retrato
del autor, como en los libros Legons de Chimie Physique de
Jacobus H. van ‘t Hoff (1898) o Le fluor et ses composés, de
Henri Moissan (1900). En otros casos la fotografia sirve
para documentar observaciones experimentales. Asi, una
de las figuras que se incluyen en la memoria de la tesis
doctoral de Marie Curie, datada en 1903, es una radio-
grafia de un monedero con una moneda y una llave en su
interior, y el mismo ano Van ‘t Hoff muestra una fotogra-
fia de una lamina metadlica afectada por la “enfermedad
del estano” en su libro Physical Chemistry in the Service of
Science.
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Este articulo pretende tan solo presentar un estudio
preliminar, sin pretensiones de exhaustividad, sobre algu-
nos fotégrafos que han entrado en el laboratorio quimico
y nos han dejado imagenes de valor no s6lo documental,
sino también artistico. La primera mencion debe ser para
el fotografo estoadounidense Robert Cornelius (1809-
1893), al cual se atribuye el mérito de haber realizado el
primer retrato fotografico en 1839, un autorretrato. Segu-
ramente también se le debe reconocer como autor de una
fotografia del quimico danés- estadounidense Martin Hans
Boye (Figura 1), la primera de alguien realizando opera-
ciones quimicas, que se conserva en el George Eastman Mu-
seum de Rochester aunque clasificada erréneamente como
un autorretrato hasta fechas recientes.!

RETRATOS

Y en el siglo x1x la gente no se hacia muchas fo-
tografias. Media docena en toda la vida, como
mucho. Como muchisimo. Por eso la gente se
ponia terriblemente elegante en la fotografia.
También Van ‘t Hoff aparecia terriblemente
elegante en la fotografia.

UNAI ELORRIAGA, Ll pelo de Van ‘t Hoff, 2003

En las revistas de quimica de la segunda mitad del siglo X1x
aparecian espordadicamente retratos de quimicos notorios,
generalmente acompanando una necrolégica. Asi, en la
revista alemana Berichte der Deutschen Chemischen Gesellschaft
se puede localizar en el periodo 1868-1899 una cuarentena
de retratos de personajes como Charles Friedel, Gustav Kir-
chhoff, Justus von Liebig, Lothar Meyer, Friedrich Wohler
o Adolph Wurtz. Aunque la mayoria de las fotos aparecen
sin indicacion de fecha ni autor, algunos de los fotégrafos
identificados son retratistas con un amplio portafolio de
clientes, particularmente entre la aristocracia, como Carl
Gunther y Carl Brasch en Berlin, éste ultimo autor de algu-
nos excelentes retratos del compositor Johannes Brahms.
También el estudio de Emil Rommler y Leopoldus Eras-
mus Jonas, en Dresde, contribuy6 a la galeria de retratos
de quimicos ilustres, lo mismo que el estudio Meisenbach,
Riffarth & Co. (Berlin, Munich y Leipzig), una de las em-
presas de huecograbado mas importantes de Europa en su
tiempo, fundada por los fotégrafos Georg Meisenbach y
Heinrich Riffarth. Alrededor de 1900 se pueden localizar
unos cuantos retratos mas en revistas como Journal of the
Chemical Society, Journal of the American Chemical Society, Zeits-
chrift fiir physikalische Chemiey Revue Génerale de Chimie Puvre et
Apliquée, aunque en la mayor parte de casos el autor de las
fotos permanece en el anonimato.

Una buena coleccién de mas de 200 retratos, en gran
parte fotograficos, publicados en esas y otras revistas apa-
recen en el libro Torchbearers of Chemistry," acompanando
unas breves notas biograficas. Siguiendo el hilo de las refe-
rencias se pueden localizar las biografias o notas necrologi-
cas originales, aunque aun asi es practicamente imposible
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Figura 2. Autorretrato del fotdgrafo parisino Eugéne Pirou
(Wikimedia Commons)

identificar a los retratistas. Muchas de esas fotografias se
encuentran en la Oesper Collection formada por el legado
de Ralph Edward Oesper (1886-1977), profesor de quimica
analitica de la Universidad de Cincinnati, coleccionista de
fotografias de quimicos y de aparatos de laboratorio que
public6 numerosos estudios biograficos en el Journal of Che-
mical Education. William B. Jensen, que ocupa desde 1986
la catedra Oesper de Educacion Quimica e Historia de la
Quimica de esa universidad, se ha preocupado de aumen-
tar esas colecciones que albergan en la actualidad mads de
2.500 retratos, aunque s6lo un punado son accesibles por
Internet. Otras colecciones de fotografias historicas relacio-
nadas con la quimica son los Emilio Segré Visual Archives,™
la Edgar Fahs Smith Memorial Collection'® y los archivos del
Science History Institute (antes Chemical Heritage Foundation)
o los de la Université Libre de Bruxelles.'™ Algunos de los
retratos de quimicos mas reproducidos son aquellos que
aparecen en la pagina oficial de la fundacién Nobel, pero
entre ellos los tinicos con autor identificado son los de Ulla
Montan correspondientes a los premios de 2005 a 2010, y
de Dan Porges para los de 2004. Tampoco en los libros que
recogen las conferencias Nobel de quimica se indican los
autores de los retratos que aparecen desde 1971.

Una excelente coleccion de retratos de presidentes de
la Société Chimique de France se encuentra en una publica-
ci6én editada con motivo del cincuentenario de dicha socie-
dad,™ que ha publicado posteriormente otra coleccién de
retratos para conmemorar sus 150 anos."” Entre los auto-
res de los retratos de los primeros cincuenta anos el nom-
bre que mas se repite es el de Eugene Pirou. Pierre Petit,
Aaron Gerschel y el gran Nadar estan presentes con entre
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dos y cuatro retratos. Eugene Pirou (1841-1906) mantuvo
un estudio fotografico en Paris durante casi sesenta anos
(Figura 2) y era muy conocido por sus retratos de celebri-
dades y por haber fotografiado la revuelta de la Comuna
de Paris. También fue un cineasta pionero que produjo
una de las primeras peliculas eréticas, Le coucher de la mariée
(1896), en la que aparece un striptease. No es extrano, pues,
que quimicos prominentes lo eligieran para un retrato, po-
siblemente el retrato de su vida,!""'y que ante su camara
desfilaran, entre otros, Henri Moissan, Auguste Cahours,
Marcelin Berthelot y Pierre Curie. Otro fotégrafo francés
de prestigio era Pierre Petit, encargado de hacer las fotos
oficiales de la Exposicién Internacional de Paris de 1867,
fotografo oficial del episcopado, encargado del reportaje
fotografico de la construccion de la Estatua de la Libertad
en Nueva York, y también autor de numerosas fotos de la
Comuna de Paris. Entre los personajes retratados por ¢l
figuran los compositores Camille Saint-Saéns, Hector Ber-
lioz, César Francky, entre los quimicos, Henri Sainte-Claire
Deville y Louis Pasteur. Por su parte Nadar (pseudénimo
de Gaspard-Félix Tournachon), uno de los fotégrafos mas
famosos del siglo X1X y retratista de innumerables celebri-
dades, firmaba las fotos de los presidentes Charles Friedel
y Joseph Achille Le Bel. El mismo Nadar realizé en 1886 el
primer fotoreportaje con ocasion del centésimo cumplea-
nos del gran quimico Eugeéne Chevreul, publicado en la
revista Le_Journal Illustré.

Si los retratos de estudio de quimicos destacados tie-
nen interés historiografico, mucho mas lo tienen aquellos
de cientificos en sus laboratorios. Por ejemplo, sendas fo-
tografias de Marie Curie y Marcelin Berthelot en sus res-
pectivos laboratorios (Figura 3) se deben a Henri Manuel
(1874-1947), fotégrafo oficial del gobierno francés entre
1914 y 1944, que también trabajé para revistas de modas.

Una fotografia ampliamente reproducida de dos qui-
micos famosos en un laboratorio (Figura 4), publicada
por primera vez en la revista Zeitscrhift fiir Physikalische
Chemie en 1905, muestra a Jacobus H. Van ‘t Hoff y Wil-
helm Ostwald en el laboratorio de este ultimo. La foto
fue tomada en 1900 por Charles W. Foulk™ con ocasién

Figura 3. Retratos hechos por Henri Manuel: Marie Curie en su laboratorio de la rue
Cuvier (ca. 1913) y Marcellin Berthelot (sin fecha) en el laboratorio (Wellcome Collection,
licencia CC BY 4.0)

EISitio de la Quimica en Espar

© 2018 Real Sociedad Espaiola de Quimica

$2RSEQ_

Real Sociedad Espanola de Quimica
fa



& Anales de
a% Quimica

SANTIAGO ALVAREZ 260

© 2018 Real Sociedad Espafiola de Quimica

2eRSE

Figura 4. Jacobus H. Van ‘t Hoff y Wilhelm Ostwald en el laboratorio de este Gltimo,
1900 (Wikimedia Commons)

de la presencia del primero como conferenciante invita-
do en la fiesta de Navidad (Weinachtsfest) del Instituto de
Fisico-Quimica que dirigia Ostwald. Foulk (1869-1958),
que realizaba su doctorado bajo la direccion de Ostwald
y que luego seria profesor de la Ohio State University y
co-autor de un manual de quimica analitica cuantitativa,
tenia aficion por fotografiar a quimicos distinguidos y con
la complicidad de la seniora Ostwald pudo tener a los dos
sabios frente a su cdmara en el laboratorio para impresio-
nar un par de placas.

Algunas de las fotos de grupo de cientificos mas difun-
didas son las de las Conferencias Solvay (Conseils Solvay),
organizadas por los institutos del mismo nombre que creé
el quimico belga Ernest Solvay (1838-1922). La primera
de las conferencias Solvay de Fisica tuvo lugar en 1911,
la primera de Quimica en 1922, y todavia continuan cele-
brandose en la actualidad. De ellas la mas célebre fue la
quinta conferencia de Fisica (1927), sobre electrones y fo-
tones, porque de 29 participantes 17 eran premios Nobel.
Entre los cientificos que aparecen en esas fotos encontra-
mos figuras tan prominentes de la fisica y la quimica del
siglo XX como Bjerrum, Bohr, W. H. Bragg, W. L. Bragg,
Cabrera, Marie Curie, De Broglie, Debye, Dirac, Einstein,
Fermi, Friedel, Heisenberg, Langevin, Langmuir, von
Laue, Meitner, Mulliken, Nernst, Onnes, Oppenheimer,
Pauli, Pauling, Peierls, Planck, Rutheford, Schrodinger,
Sommerfeld, Urbain, y aun me dejo muchos en el tintero.
Las fotografias de grupo de los asistentes a las reuniones
realizadas antes de la Segunda Guerra Mundial son de-
bidas al fotégrafo de Bruselas Benjamin Couprie (1875-
1962), y en algunas de ellas aparecen inscritos su nombre
y la direccion de su estudio, en una calle con nombre de
quimico, Jean Stas, que posteriormente seria trasladado a
la avenida Louise. En los Archives et Musée de la Literature se
pueden encontrar también fotografias de escritores bel-
gas y de representaciones teatrales hechas por Couprie,
de quien sabemos que deseaba ser considerado como fo-
tografo artistico (en 1911 su estudio se anunciaba en la
revista La Belgique artistique et liltéraire como photographie
d’art) lo cual se aprecia en la puesta en escena de su fo-
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tografia del Consejo Solvay de Fisica de 1911, en la que
Rutherford, por ejemplo, mira en direccion al fotégrafo,
mientras otros hacen ver que estan enzarzados en una dis-
cusion o leen un articulo, sin olvidar la adicion posterior
de Ernest Solvay, quien no participaba en las sesiones.?!
También en la foto del segundo Consejo Solvay de Qui-
mica (1922) dispuso en primer término sobre una mesa
una serie de modelos moleculares y de estructuras cristali-
nas que simbolizan el temario tratado en esa reunién. Las
fotos de las reuniones Solvay posteriores a 1947 suelen
llevar el nombre y direcciéon de G. Coopmans, 114 rue du
Maquis, Bruselas. En los archivos de la ULB también se
puede encontrar una interesante foto de grupo de una re-
cepcion ofrecida por Ernest Solvay a los participantes en
el segundo congreso de la IUPAC, el 29 de junio de 1921
en el Chateau de la Hulpe, en la que Espana fue representa-
da por Enrique Moles Ormella y José Rodriguez Mourelo,
firmada por “Benj. Couprie”."¥]

De las fotos de Couprie sorprende la alta resolucion,
que permite reconocer las facciones de los fotografiados a
pesar de tratarse de fotos de grupos muy numerosos.

MATERIAL DE LABORATORIO: ALBERT RENGER-PATZSCH
(1897-1966)

Nacido en Wiirzburg, hijo de un musico y fotégrafo aficio-
nado, Albert Renger-Patzsch estudié quimica en Dresde
después de la primera guerra mundial, donde hizo trizas
la instalacion de su laboratorio en un intento de preparar
fosforo blanco, aunque luego dejaria los estudios para de-
dicarse a la fotografia. Frente a la fotografia experimental
realizada por los fotégrafos mas vanguardistas, defendio el
caracter artesanal de la fotografia y realizé una obra mar-
cada por la objetividad y la precisiéon. Fue el principal re-
presentante de la nueva objetividad en el campo de la foto-
grafia, un movimiento artistico nacido en Alemania en la
década de 1910 como reaccion al expresionismo.

Uno de los encargos que recibié Renger-Patzsch, pro-
veniente del fabricante de material de laboratorio Schott,
de Jena, consistié en una serie de fotogafias de material
de vidrio (Figura 5) que debian acompanar y dar un toque
artistico al catdlogo de dicha compania." En ese catdlogo
encontramos fotografias de erlenmeyers, matraces afora-
dos, probetas, cristalizadores, embudos, placas filtrantes,
tubos de vidrio, llaves o desecadores. Una reproduccién
de una de las fotos de vidrios de Renger-Patzsch aparece
incluso en una antologia de arte del siglo xx.["" En una
exposicion reciente de la obra de Renger-Patzsch presen-
tada en la Fundacién Mapfre de Madrid y posteriormen-
te en el Jeu de Paume de Paris,!'” figuraban dos fotos de
material de laboratorio en medio de una excelente selec-
cion de imagenes de flores, objetos industriales y paisajes
naturales, urbanos y fabriles. El protagonismo en una de
esas fotos, no incluidas en el catalogo de Jena, correspon-
de a un conjunto de vasos de precipitados, y en la otra
a matraces de varios tamanos. En ambas, los recipientes
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Figura 5. Fotografia de matraces de Albert Renger-Patzsch, 1932

estan colocados sobre una superficie reflectante y la toma
se ha hecho desde un dngulo ligeramente elevado, de
manera que la superposicion de los objetos de vidrio en
diferentes planos y su extension en la imagen reflejada re-
sultan en una composicion magica, objetiva y abstracta a
la vez. Segtin Donald Kuspit, “Renger-Patzsch ha montado
el escenario para una coreografia en vidrio, un juego de
luz, reflejos y sombras, un bodegén de claridad y trans-
parencia, en el que las formas objetivas de los objetos no
pasan en absoluto por alto, pero son secundarias respecto
a las impresiones visuales. Los vidrios de laboratorio se
transforman en instrumentos para ver”.!"

A partir de 1933 Renger-Patzsch recibié6 numerosos
encargos de arquitectos, editores y firmas industriales
como la farmacéutica Boéhringer Ingelheim, Krupp, Zeiss-
Ikon, o Kupferhammer Griinthal. Ernst Béhringer, por
ejemplo, le encargé en 1939 un libro sobre farmacias ale-
manas historicas, Historische Apotheken Deutschlands, y anos
mas tarde otro sobre hospitales, Hospitalbauten in Europa
aus zehn Jahrhunderten, que se publicaria péstumamente.
Por encargo de la empresa metalirgica Kupferhammer
Grunthal realiz6 una serie de fotos para el libro Kupfer-
hammer Grinthal. Vierhundert Jahre deutsche Arbeitkultur.
1537-1937, con el cual se conmemoraba el cuarto centena-
rio de la empresa. Las fotos, a toda pagina, se dividen en
tres secciones: “La tierra”, con fotos bucélicas del paisaje
y de casitas semienterradas en la nieve; “Los hombres”, re-
tratos de gran fuerza expresiva de obreros y especialistas,
y “La fabrica”, que recoge imagenes de las instalaciones
industriales y los talleres de la empresa.
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Aparte del caso excepcional de Renger-Patzsch, y a fal-
ta de un estudio mas exhaustivo, me conformaré con citar
aqui un par de los esporadicos ejemplos de fotografias de
material de laboratorio aparecidos en revistas de inves-
tigacion. Uno de ellos corresponde a material analitico
diverso recogido en seis fotografias de autor desconocido
que muestran tubos de ensayo en una gradilla circular,
erlenmeyers y embudos en un soporte circular de made-
ra, o un aparato de Kipp.!" El otro ejemplo es una foto-
grafia de un laboratorio portatil para la determinacion
de acido carbonico, oxigeno disuelto y alcalinidad en
agua potable.® Se puede encontrar también algin que
otro libro que contiene valiosas imagenes fotograficas de
laboratorios quimicos, como Les laboratoires de chimie, de
Frémy y otros autores,®’ o un volumen del informe de la
Secretaria de Estado estadounidense sobre la Exposicion
Universal de Paris de 1889.% Este tltimo contiene planos
y fotografias de los laboratorios de Yale College, Lehigh Uni-
versity, MIT, Cornell University y la Escuela Politécnica de
Zurich. Desgraciadamente, en ninguno de los casos cita-
dos se mencionan los autores de las fotografias.

DIVULGACION Y CREATIVIDAD: FRITZ GORO (1901-1986)

Fritz Gorodiski, nacido en Bremen, adopté como nom-
bre artistico Fritz Goro. Durante su estancia en Francia,
y debido a las dificultades que tenian los franceses para
escribir su seudénimo, se cambi6 el apellido oficialmente
por Goreau, aunque siguié empleando Goro en el terreno
profesional. Goro habia estudiado arte en Berlin y en la
Bauhaus de Weimar, fue director artistico del Berliner Illus-
trierte Zeitung y luego de Miinchner Illustrierte Presse, donde
actué como catalizador del desarrollo del fotoperiodismo
en Alemania. En 1935 se marché a Viena y luego a Francia
tras los avances del nazismo. Finalmente emigr6 a Nueva
York en 1936, donde se emple6 como fotégrafo de la agen-
cia Black Star.

A partir de 1937 se especializ6 en fotografia cientifica
y trabajo6 en la revista Life,/** para la cual fotografié la ma-
yor parte de los descubrimientos cientificos mas impor-
tantes de los anos anteriores y posteriores a la Segunda
Guerra Mundial. Desde el punto de vista quimico, uno
de sus trabajos mas atractivos es el reportaje grafico sobre
el d&tomo, que realizé para Life junto con el escritor Bob
Campbell.?*

En €l aparecen fotos de elementos (hierro, plata, oro,
mercurio, cobre, uranio, wolframio, azufre), de la llama de
una vela, la electrolisis del agua, la miscibilidad de agua
y alcohol, una pompa de jaboén, la coloraciéon de una di-
solucion, o la deposicion electrolitica de cobre sobre un
electrodo. En definitiva, un trabajo que requiri6é varios
meses de preparacion, cientos de exposiciones, montajes
elaborados, la consulta de mas de 100 libros sobre el tema,
y el asesoramiento de William Havens, profesor de la Co-
lumbia University. Para representar algunos atomos, como el
de uranio, basados en el modelo de Rutherford, construy6
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Figura 6. Fotografia de Fritz Goro (1939) que muestra la ley de conservacion de la
materia

modelos atémicos hechos con luces de arboles navidenos,
estuvo dos semanas realizando ensayos preliminares y dos
dias para hacer exposiciones.®!

Para una demostracion grifica de la ley de conserva-
cién de la materia, en la que muestra como después de
quemar una vela en un recipiente cerrado el peso de éste
no cambia (Figura 6), el problema era encender la vela
después de haber sido sellada dentro de un balén de vi-
drio, problema que consiguieron resolver mediante el uso
de una gran lupa que enfocaba los rayos del sol sobre el
pabilo.

Si bien Enrico Fermi habia descubierto en 1934 el ele-
mento 94 (al que llam6 Hesperio), éste s6lo se consiguio
producir y aislar en diciembre de 1940. El articulo en que
se presentaban los resultados fue retirado antes de pu-
blicarse cuando se descubrié que el isé6topo *’Pu podia
experimentar fision nuclear y podria ser utilizado para
una bomba atémica. La publicacion se retrasé hasta un
ano después de finalizada la segunda guerra mundial por
razones de seguridad, hasta que Fritz Goro fue finalmente
autorizado en 1946 a fotografiar la primera muestra de
plutonio, apenas una mota en una minuscula naveta de
platino (Figura 7).

El trabajo de décadas de Goro se recoge en un esplén-
dido libro editado y comentado por sus tres hijos,** en el
que se pueden apreciar fascinantes fotografias de los re-
sultados de las pruebas atomicas realizadas en Alamogor-
do (New Mexico, 1945) y en el atolén de Bikini (1946).
También fotos del ciclotron de Enrico Fermi, de rayos
laser hechos visibles con humo de incienso, de la reac-
cion de Belusov-Zhabotinskii, la circulacién sanguinea en
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Figura 7. Primera muestra de plutonio obtenida por Seaborg.
Fritz Goro (1946)

el corazé6n humano, de neuronas, de la primera cirugia
prenatal, las primeras fibras 6pticas, piedras lunares, o los
primeros hologramas, por poner sélo unos pocos ejem-
plos. En resumen, las fotografias de Fritz Goro constitu-
yen un legado resultante de una inusual fusion de ciencia,
arte y periodismo. Segun el biélogo y divulgador Stephen
Jay Gould, «Fritz Goro fue el fotégrafo mas influyente que
el periodismo cientifico (y la ciencia en general) haya co-
nocido, o conocerd jamas».

LA FOTOGRAFIA EN LOS MANUALES DE QUIMICA

A lo largo del siglo xx aparecen fotografias en manua-
les de quimica salpimentando apenas unas paginas que,
sin embargo, contienen abundantes esquemas y dibujos:
fotos de grandes hornos o de alguna otra instalacién in-
dustrial, de algtin mineral o, mas frecuentemente, de un
espectro de emisiéon o de un espectrégrafo. Un ejemplo
de 1915 puede ser representativo: En un libro de quimica
experimental,® de un total de 139 figuras apenas un pu-
nado son fotografias, mientras que predominan los graba-
dos clasicos de montajes y manipulaciones. Las fotos son
del volcan del Monte Pelado, en las Islas Martinicas, cuya
erupciéon en 1902 mat6 unas 30.000 personas, del volcan
(solfatara o “tierra de azufre”) de Pozzuoli, en Italia; una
mina de diamantes en Sudafrica; columnas de basalto en
Irlanda; una cantera de yeso; estalactitas y estalagmitas;
fotos de altos hornos, de un pozo de petréleo, o un bo-
dego6n de alimentos. Como se ve, toda la quimica que se
practica en el laboratorio se muestra tan sélo mediante
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dibujos, mientras la fotografia se emplea bdsicamente
para exteriores. Algo parecido podria decirse del texto
de Morgan y Lyman de 1913,” pero la mayoria de libros
de finales del siglo X1X y principios del XX no hacen prac-
ticamente uso de la fotografia. Mucho mas reciente, un
clasico moderno de quimica inorganica, Chemistry of the
Elements, de Greenwood y Earnshaw!®! hace un uso simi-
lar de la fotografia, con menos de una veintena de fotos
en casi 1.500 paginas. Predominan también las fotos de
plantas quimicas y de minas, siendo la excepcion apenas
algunas fotos de aproximacion de fibras de alimina, de
zircona (6xido de zirconio) o de carbono, asi como de
materiales hechos con polifosfacenos.

La fotografia tiene una presencia mayor de lo habitual
en el libro editado por George C. Pimentel dentro del pro-
yecto Chemical Education Material Study patrocinado por la
National Science Foundadion (NSF), publicado en 1963, y de
cuya traduccién al castellano se hizo cargo Rafael Usén.[*
En ese libro, ademas de retratos de quimicos de proceden-
cias diversas, aparece una docena de fotografias atribuidas
a Charles L. Finance. De entre las fotos en blanco y negro
destacaria aquella que muestra unos granos de sal cayendo
desde un salero, con una excelente iluminaciéon. También
tienen cierto interés tres fotos en color, de sendas tablas
periddicas con muestras de elementos y de compuestos,
asi como de una serie de soluciones de indicadores con
diversos colores a diferentes pH. De formacién cinemato-
grafica y especialista en efectos visuales, Finance trabaj6
en Encyclopedia Britannica Films, donde produjo documen-
tales como Difussion and Osmosis, Energy: A Matter of Choices,
Controversy Over Industrial Pollution, o Muscle: Chemistry of
Contraction. También ha sido responsable de efectos visua-
les en diversas peliculas, como Dune de David Lynch, Co-
nan el destructor de Richard Fleischer, o Carinio, he encogido
a los ninios de Joe Johnston.

En 1986 Ronald Gillespie y otros autores publicaron
un libro de quimica™’ que contiene instrucciones para
numerosos experimentos, acompanadas de excelentes y
abundantes fotografias del canadiense Tom Bochsler (Fi-
gura 8), cuya version castellana corrié a cargo de Aurelio
Beltran. Segun el fotégrafo, ése fue el primer libro de do-
cencia en emplear sistemdticamente fotografias en color.
Especializado en fotografia industrial, Bochsler posee en
su amplisimo dosier fotografias de instalaciones como una
mina de niquel, un alto horno, una planta de obtencién
de agua pesada o una planta potabilizadora de agua, todas
ellas de una gran belleza.

Respecto de las fotos para el manual de quimica, Bo-
chsler dice:"*!

Durante los meses de verano en que el laboratorio de
la universidad estaba disponible, los profesores Gille-
spie y Humphreys programaban una cita semanal por
la tarde. Antes de que yo fuera a hacer las fotos ellos
ya habian hecho una prueba de los experimentos. En
algunos casos los objetos se colocaban sobre vidrio
traslicido con iluminacioén inferior complementada
con un foco de resalte cuando se creia conveniente.
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Figura 8. Izquierda: retrato del fotdgrafo canadiense Tom Bochsler. Derecha: Gas Flame,
Tom Bochsler, 1986. Fotos cortesia de Tom Bochsler

Utilizaba pequenas bombillas de wolframio que me
permitian ver exactamente lo que hacia la luz y captu-
rar la sutileza de los colores del fondo y de la reaccion
quimica. Empleé diversos fondos segun la separacion
visual que deseaba; asi, un objeto oscuro lo colocaba
sobre un fondo mas claro, y un objeto coloreado sobre
fondo de color complementario.

Bochsler ha donado mas de medio millé6n de imdgenes a la
seccion de Archivos e Historia Local de la Public Library de
Hamilton, Ontario, una muestra de las cuales se puede ver
en su libro The Art of Industry.!**

Una de ellas (Figura 8) es la foto de la llama de un me-
chero Bunsen realizada para la empresa Union Gas Limited
en 1986. La foto fue tomada en una habitacién oscura y
reflejada en dos grandes cilindros cromados, un recurso
“simple pero efectivo”.

Posteriormente otros fotégrafos seguirian la misma
senda y contribuirian a ilustrar reacciones quimicas en
libros de texto. Es el caso de “Chip” Clark (1947-2010),
con una so6lida formacién en fisica, biologia y quimica,
adquirida en la universidad Virgina Tech, y desde 1973
fotégrafo del Smithsonian’s National Museum of Natural
History de Washington. Suyas son las fotografias de labo-
ratorio del libro Quimica General de McQuarrie y Rock,
publicado en 1984.7%1 También en Principios Quimicos, de
Atkins, Jones y Laverman,®! cuya primera edicién data
de 1999 y en el que también aparecen fotos de Ken Karp.
Por su parte Charles D. Winters (Figura 9) realizé un
trabajo andlogo para ilustrar el libro de Kotz y Purcell
Chemistry and Chemical Reactivity.” Winters, a la sazén
profesor de fotografia en el Departamento de Arte de la
State University of New York en Oneonta, habia realizado
varias peliculas y tres libros de fotografias sobre naturale-
za y paisaje, pero a raiz de su primer trabajo sobre temas
quimicos recibi6 diversos encargos de la misma editorial,
que le acab6 proponiendo trabajar en exclusiva a cam-
bio de una substancial mejora en su retribucién. Gra-
cias a la excelente calidad de su trabajo recibi6é también
una fuerte subvencion para reconvertirse a la fotografia
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Figura 9. El fotdgrafo estadounidense Charles D. Winters.
Cortesia de C. D. Winters

digital, y otra para instalar un laboratorio de quimica en
su estudio.”%

En el manual de introduccién a la quimica de Earl y
Wilford®” encontramos numerosas fotos de Andrew Lam-
bert, fundamentalmente de elementos y sus compuestos,
junto a una variedad de fotos de diversos autores y agencias
o repositorios como Zefa (adquirido en 2005 por Corbis),
Science Photo Library o GeoScience Photolibrary (especialmente
fotos de minerales). Mds recientemente Herbert Roesky,
profesor de la Universidad de Gottingen, ha publicado una
trilogia™ sobre experimentos atractivos con instrucciones
detalladas, ilustrados con fotografias realizadas por el mis-
mo autor. De entre ellas destacan las que muestran colores
de reactivos o los dibujos abstractos, la luz o las llamas que
acompanan a algunas reacciones. Por ejemplo, una foto de
aproximacion de un tubo de ensayo en el que reacciona
bromo con un hilo de aluminio, la reacciéon luminosa de
polvo de magnesio con hielo seco, o la variedad de colores
que un mismo compuesto de hierro puede dar en diez di-
solventes diferentes.

Theodore Gray, uno de los fundadores de la empresa
informatica Wolfram y coleccionista de elementos, contac-
té6 con Nick Mann, un fotégrafo de Urbana, Illinois, para
catalogar y fotografiar las nuevas piezas que se iban incor-
porando a su colecciéon y que se muestran en el libro Ele-
ments,” publicado en 2009. La colaboracién entre ambos
ha continuado posteriormente en los libros Moléculas,"""'y
Reactions."!1 Los tres libros se basan fundamentalmente en
excelentes fotografias, impresas sobre fondo negro, aun-
que con una maquetaciéon y textos superpuestos que restan
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frecuentemente protagonismo a las propias fotos. En el
caso de Mann, no s6lo la iluminacién de los especimenes
fotografiados requirio6 especial cuidado, sino que incluso la
eleccion del fondo negro se hizo después de probar una do-
cena de tonalidades de negro. En el caso de las fotografias
de reacciones, éstas se hicieron en un estudio fotografico,
al que debi6 dotarse de una vitrina extractora.™ Un prece-
dente al primero de estos tres libros lo podemos encontrar
en la obra de Glenn Seaborg y Evans Valens, Elements of the
Universe, profusamente ilustrada con fotografias en blanco
y negro.'*¥/ En ella se pueden ver muestras de elementos
sintéticos aislados en pequenisimas cantidades: prometio,
neodimio, plutonio, neptunio o un 6xido de americio.
También se aprovech6 la elevada radioactividad del curio
para fotografiar una solucioén de una sal de este elemento
mediante su propia radiacion, técnica que ya habia usado
Fritz Goro en su articulo de la revista Life,"*"! impresionan-
do el papel fotografico con las trayectorias de las particulas
emitidas por una muestra de radio, o para mostrar la luz
roja emitida por los neutrones del hidréogeno, ionizado me-
diante una descarga eléctrica. La obra de Seaborg y Valens
se acompana de textos de otros descubridores de elemen-
tos artificiales como Emilio Segré, Ernest O. Lawrence o
Albert Ghiorso. El grueso de las fotografias son de Richard
Fowler, fotografo del que no he encontrado ninguna otra
referencia, o son fotogramas de las peliculas didacticas de
16 mm The Elements, en las que particip6é Seaborg.

OTRAS CONTRIBUCIONES

Me gustaria citar aqui a un gran fotégrafo ruso (Figu-
ra 10), Sergei Mikhailovich Prokudin-Gorskii (1863-1944).
Originario de San Petersburgo, estudié quimica, presu-
miblemente con Mendeléiev, y desarroll6 un sistema pio-
nero de fotografia en color. Impresionaba tres imagenes
en blanco y negro del mismo sujeto en una unica placa
de vidrio de 24 x 9 cm, usando un filtro rojo, uno verde
y uno azul, respectivamente. La proyeccion simultanea de
las tres imagenes con los correspondientes filtros restituia

Figura 10. El fotdgrafo ruso Sergei Prokudin-Gorskii
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Figura 11. Fotografia de un alto horno por Sergei Prokudin-Gorskii:
a) Negativos hechos con filtros rojo, verde y azul en una misma placa de vidrio.
b) Imagen resultante en tricromia. Archivos de la Library of Congress

los colores originales (Figura 11). Prokudin-Gorskii consi-
guio la autorizacion y el patrocinio del zar Nicolas II para
recorrer todos los rincones del imperio ruso y documentar
graficamente su diversidad paisajistica y étnica. Entre una
magnifica colecciéon de fotos, conservadas en gran parte
en la biblioteca del Congreso de EE. UU., podemos encon-
trar una de un laboratorio ruso datada en 1905, asi como
diversas tomas de instalaciones industriales: altos hornos,
fabricas de vidrio, de espadas o de algodon.

En otro terreno y en otra época, no deberian pasar
inadvertidas las fotografias de pigmentos de la coleccion
Forbes de la Harvard University, debidas a la canadiense Pas-
cale Georgiev, fotografa, comisaria y promotora editorial y
cultural.™*

En el terreno de la fotografia industrial, ademas de los
ya mencionados Bochsler, Prokudin-Gorskii y Patzsch-Ren-
ger, propongo tan solo alguna pista mas para que el lector
interesado pueda seguir estos cabos sueltos y elaborar una
perspectiva mas amplia. Por un lado, el gran fotégrafo de
la naturaleza Edward Weston (1886- 1958) realiz6 una serie
de fotografias de una aceria (Amco Steel, Ohio, 1922) que
marcaron un cambio de rumbo de la fotografia pictoria-
lista de tonos suaves a una mas precisa y contrastada, casi
geométrica, que acercaba la fotografia al arte abstracto.
Por otro lado, Jorge Calado, profesor emérito de quimica
fisica del Istituto Superior Técnico de Lisboa, critico mu-
sical y cultural, actué como comisario de una extensa ex-
posicion en la Fundacion Calouste Gulbenkian de Lisboa,
con ocasion del 50 aniversario de la misma, dedicada a la
fotografia y la ingenieria. El impresionante catdlogo™®! per-
mite apreciar sugerentes imdgenes de plantas quimicas en
un amplisimo contexto temporal y temdtico.

Dentro del campo de la fotografia cientifica podemos
destacar a Berenice Abbott (1898-1991), muy conocida por
sus fotografias del Nueva York de la década de 1930. Poste-
riormente fue directora de fotografia de Science Illustrated,

An. Quim., 114 (4), 2018, 257-267

WWW.rseq.org

donde a menudo desarroll6 equipos y técnicas personales
para obtener las imdgenes que queria,"” y en 1958 se unié
al Physical Science Study Committee,*”" un equipo de cientifi-
cos del MIT que pretendia elaborar un nuevo curriculum
para ensenar los principios de la fisica mediante experi-
mentos y explicaciones elocuentes, y su papel consistié en
proveer las fotografias necesarias.

A'los ojos de un quimico resultan atractivas sus fotos de
burbujas de jabon, del moho de la penicilina, o de unas li-
maduras de hierro que dibujan las lineas de un campo mag-
nético. El libro Documenting Science (2012) recoge lo mejor
de su trabajo en el campo de la fotografia cientifica.!*"!

Para quienes estén interesados en practicar la foto-
grafia en el laboratorio, Felice Frankel, investigadora del
Materials Research Laboratory del MIT, propone en un libro
ejemplos de su trabajo como fotégrafa cientifica y aborda
algunos aspectos técnicos a tener en cuenta.®

Después de unos capitulos introductorios y de otro de-
dicado a conceptos basicos de fotografia, la autora ofrece
consejos para macrofotografia de objetos pequenos y para
fotografia a través de microscopios, ofreciendo ejemplos
de como se pueden modificar los resultados de una foto
mediante la iluminacién, el encuadre, el fondo, el angu-
lo de toma, la profundidad de campo, o la incorporaciéon
de una referencia de escala. El problema de dar una re-
ferencia de escala en una foto de un objeto pequeno se
puede resolver de diversas formas, de las cuales la mds co-
mun es seguramente colocar una moneda junto al objeto
fotografiado. Una de las mas brillantes, sin embargo, es la
adoptada por un fotégrafo anénimo para dar idea de la
pequenisima cantidad de hidréxido de americio que se
pudo aislar y consistente en situar junto al capilar que con-
tenia el precipitado la cabeza de una aguja de coser.®! Si
el objetivo de Frankel es elaborar documentacion grafica
de fenémenos cientificos, el del fotégrafo aleman Manfred
P. Kage es utilizar imagenes microscopicas para hacer arte
abstracto. Kage descubri6 la microfotografia como técnico
quimico y se dedicé a manipular el crecimiento de cristales
variando las substancias, la temperatura o la presion, y a
experimentar con las condiciones de iluminacién y con el
uso de luz polarizada.

Por ultimo, y en otro orden de cosas, merece una breve
menciéon Thomas J. Abercrombie (1930-2006), fotégrafo
aventurero, cuyo contacto con la quimica es pequeno pero
substancioso. Abercrombie realiz6 una fotografia de Ro-
bert Burns Woodward con un modelo molecular de la clo-
rofila, para ilustrar un articulo sobre el ciclo de la vida en
el mar publicado en la revista National Geographic."® Una
recreacion de esa foto fue empleada posteriormente en la
portada del disco del grupo de rock Four Out of Five Doctors
(Figura 12).

CONSIDERACIONES FINALES

El estudio preliminar presentado aqui muestra como du-
rante la segunda mitad del siglo X1X, tras el desarrollo del
daguerrotipo, la técnica del colodion y el heliograbado se
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Figura 12. Portada de un disco publicado en 1980 que utiliz6 una adaptacion de una
fotografia de Robert B. Woodward con un modelo molecular de la clorofila, hecha por
Thomas J. Abercrombie en 1961

publicaron retratos de quimicos en algunos libros y en obi-
tuarios que aparecian en revistas especializadas. Sin duda,
los pesados equipos necesarios para la captacion de ima-
genes y el coste de su procesado limitaron la aplicacién de
la fotografia a los retratos de estudio. Durante la primera
mitad del siglo xx el uso sistematico de imagenes fotografi-
cas en blanco y negro en libros de quimica se vio limitado
a algunos casos de manuales de quimica general, entre los
cuales marcé un hito el libro editado por George C. Pi-
mentel publicado en 1963. La misma tendencia se aprecia
a partir de la década de 1980 con la incorporacién masiva
de fotografias en color a los manuales, sin duda gracias a
que el amplio mercado de los libros de quimica general
hace mas rentable el sobrecoste de produccién e impre-
sion de imagenes en color que en el caso de textos mas
especializados. Siguiendo la pauta establecida por el quimi-
co Ronald Gillespie y el fotégrafo Tom Boschler aparecen
diversos fotégrafos que registran una plétora de imagenes
quimicas, como Chip Clark, Charles D. Winters, Andrew
Lambert o Nick Mann, asi como de agencias que acumu-
lan amplisimos repositorios de esas imagenes, a los cuales
podemos anadir la variadisima coleccion de fotografias del
proyecto Chemistry in Pictures que la revista Chemical and En-
gineering News inici6é en 2004.5%

De este estudio se podria extraer como conclusion
provisional que la fotografia ha sido tradicionalmente
poco utilizada como fuente de documentacion grafica en
los textos quimicos. Esta tendencia contrasta con la om-
nipresencia de dibujos y grabados y, en las ultimas déca-
das, de imagenes de superficies y nanocristales, obtenidas
mediante técnicas como la microscopia electrénica o la
microscopia de efecto tinel. Una exploracion preliminar
del mundo de las imagenes fotograficas de la quimica nos
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permite poner en valor la aproximacién a la quimica en
el trabajo de fotoégrafos como Albert Renger-Patzsch, Fritz
Goro, Sergei Prokudin-Gorskii, pero también la calidad
artistica de fotografos que han sido auténticos especialis-
tas de la fotografia quimica como Tom Bochsler y Charles
Winters. Todo ello nos deberia estimular a continuar ex-
plorando esa parcela de la fotografia cientifica en la cual
documentacién grafica y arte van de la mano.
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Contextualizacion de la Cinética Quimica en la Quimica Verde

para Secundaria y Bachillerato

Francisco José Suarez Alvarez

Resumen: Atendiendo a las orientaciones metodolégicas recogidas por los dltimos Decretos que regulan los nuevos curriculos de Secundaria
derivados del cambio Legislativo en Educacion, se desarrolla el tema de Cinética Quimica que se reincorpora al curriculo de algunos cursos
de Secundaria, contextualizando con el actual término de “Quimica Verde”, relacionado con el concepto de sostenibilidad. Concretamente
se utilizard la catalisis y su importancia industrial como nexo de unién entre el curriculo y el concepto de Quimica Verde.

Palabras clave: Ensenanza, Secundaria, Catalisis, Cinética Quimica, Quimica Verde.

Abstract: In regard with the methodological orientations gathered by the last Education Acts that regulate the new Secondary Education
curricula derived from the Educative Laws changes, Chemical Kinetics is developed -which is reincorporated into the curriculum of some
Secondary courses- in the context of the current term of “Green Chemistry”, related to the concept of sustainability. Specifically, catalysis and
its industrial importance will be used as a link between the curriculum and the concept of Green Chemistry.

Keywords: Teaching, Secondary School, Catalysis, Chemical Kinetics, Green Chemistry.

INTRODUCCION

Con el reciente cambio en la Legislacion Educativa, se
ha reintroducido en el curriculo de Secundaria el estudio
de la Cinética Quimica. Siguiendo las orientaciones me-
todoloégicas que recoge dicha legislacion, en lo que con-
cierne a la contextualizacion de los aprendizajes, se realiza
la siguiente propuesta para contextualizar una Unidad Di-
ddctica para 2.° de Bachillerato, pero también para otros
cursos en los que se estudien conceptos relacionados con
el tema. La Unidad Diddctica en cuestion se contextualiza
desde la optica de la catdlisis y su importancia industrial en
el contexto del concepto de “Quimica Verde”.

Este concepto surge de la necesidad de la sociedad
moderna por desarrollar metodologias sostenibles con el
medio ambiente. Al ser un término relativamente recien-
te no estd incorporado en los curriculos de Secundaria,
pero los fundamentos sobre los que desarrolla sus princi-
pios (sostenibilidad, salud e higiene, recursos renovables,
medioambiente, etc.), si que estdn recogidos las nuevas
leyes de Educacion.
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Asi pues, la Quimica Verde podria incluirse en el curri-
culo de Bachillerato y de Secundaria como materia trans-
versal en las asignaturas de Quimica y también en la asigna-
tura optativa de Cultura Cientifica.

El concepto de sostenibilidad esta actualmente en to-
dos los medios. Una sociedad moderna busca el progreso
no a cualquier coste, como en las altimas décadas, sino con
un nuevo sentido de la responsabilidad presente y futura
con los recursos, la salud humana y el medio ambiente.

La Quimica, como parte del motor de la nueva socie-
dad del conocimiento no se queda rezagada respecto a esta
nueva mentalidad. Prueba de ello es el nuevo concepto de
Quimica Verde.

“QUiMICA VERDE”

La produccién industrial de alta eficiencia utilizando las
materias primas mas baratas ha sido durante décadas el
objetivo mas deseado por la industria quimica. Estos cri-
terios sin embargo no constituyen ya un lema general, y
tienden a desaparecer conforme la prevencién de la con-
taminacion y conservaciéon de la salud se van imponien-
do como nuevas fuerzas impulsoras de la produccién. La
aplicaci6n a los procesos quimicos de una serie de direc-
trices compatibles con estos nuevos objetivos conforma
en su conjunto una nueva disciplina: la Quimica Verde.
El Green Chemistry Program aparece por primera vez en
1991 en EE. UU., como consecuencia de la aprobacién
del Pollution Prevention Act en el ano anterior.""! El objeti-
vo fundamental de la Quimica Verde es la busqueda de
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procesos eficientes, limpios y sin riesgos. Estos criterios
se resumen en doce principios:

Prevencion.

Economia Atémica.

Sintesis quimica menos peligrosa.

Modificacién o sustitucion de productos finales.
Menor uso de sustancias auxiliares.

Disminuir el impacto de las fuentes de energia.
Uso de materias primas renovables.

Evitar el uso de derivados.

9. Uso de catalizadores.

10. Diseno de productos degradables.

11. Analisis en tiempo real del proceso.

12. Uso de sustancias quimicas que disminuyan el riesgo
de accidentes.

0 N —

S A

Todos los conceptos de estos doce principios son conoci-
dos por el publico en general (salvo el concepto de Eco-
nomia Atémica,”! pero es sencilla su explicacién). Quiza
el concepto mas complicado de entender es el de Catdlisis
(principio num. 9). En este campo la Quimica actual tiene
un especial interés y asi se ha reconocido con la concesion
de tres premios Nobel™ relacionados con la Catilisis Ho-
mogénea (Quimica Organometdlica) y otro relacionado
con la Catalisis Heterogénea (Quimica de Superficies) !
durante los primeros anos del siglo XXI.

CATALISIS

El concepto de catdlisis es habitual en el lenguaje cotidia-
no, pero realmente la mayoria de la gente no tiene claro

FISICA Y QUIMICA 2° Y 3° ESO

que significa. Muchas personas lo asocian a “filtros” que
hay en los tubos de escape de los coches. En la prensa tam-
bién se utiliza y no siempre de la manera mds adecuada:

La catdlisis de CO, a metanol requiere una fuente de
hidrégeno y energia quimica.
La Razon, 25 de junio de 2013!%)

El dia dos, titulado Connecting Content — Irom the Networks
to the Home, explorara como el modelo de emision tradi-
cional esta evolucionando y qué catalisis e interrupcio-
nes hay para este cambio.

Comunicado de prensa, 27 de mayo 2007!"

Pero “el catalitico que mds ayud6 a atraer publico” fue
conseguir la distribucion exclusiva para dos marcas de
guitarras...

elnuevodia.com, 23 de junio de 2013

La Catdlisis se define como el aumento de la velocidad de
las reacciones quimicas gracias a la participaciéon de un
catalizador. El drea de la Quimica que estudia la velocidad
de las reacciones quimicas es la Cinética Quimica.

LA CINETICA QUIMICA EN EL CURRICULO DE SECUNDARIA

Un analisis del curriculo nacional de las asignaturas rela-
cionadas con la Quimica de Secundaria (Esquema 1),
nos permite observar la reintroduccion de la Cinética
Quimica en Segundo de Bachillerato y la introduccion de
contenidos relacionados con la velocidad de reaccion en
otros cursos de la Educaciéon Secundaria Obligatoria. En

Contenidos Criterios de evaluacion

Estandares de aprendizaje evaluables

Bloque 3. Los cambios

Cambios fisicos y cambios| 3. Describir a nivel molecular el proceso

quimicos. e \
La reaccion quimica. productos en términos de la teoria de
Calculos estequiométricos | colisiones.

sencillos.

Ley de conservacion de la masa.
La quimica en la sociedad y el | determinados factores en la velocidad de las | colisiones.

3.1. Representa e interpreta una reaccion quimica a partir de la
por el cual los reactivos se transforman en | teoria atomico-molecular y la teoria de colisiones.
5.1. Propone el desarrollo de un experimento sencillo que permita
comprobar experimentalmente el efecto de la concentracion de los
5. Comprobar mediante  experiencias | reactivos en la velocidad de formacion de los productos de una
sencillas de laboratorio la influencia de |reaccion quimica, justificando este efecto en términos de la teoria de

medio ambiente. reacciones quimicas. 52.1Ir situaciones cotidi en las que la temperatura
influye significativamente en la velocidad de la reaccion.
FISICA Y QUIMICA 4°ESO
Contenidos Criterios de evaluacion Estandares de aprendizaje evaluables

Blogue 3. Los cambios

Reacciones y ecuaciones quimicas. 2. Razonar como se altera la velocidad de

las reacciones. Ct 1S
utilizando el modelo cinético-molecular y la

prediccion.

QUIMICA 2°BACHILLER

2.1. Predice el efecto que sobre la velocidad de reaccion tienen: la
Mecanismo, velocidad y energia de | una reaccion al modificar alguno de los| concentracion de los reactivos, la temperatura, el grado de division de
factores que influyen sobre la misma,| los reactivos solidos y los catalizadores.

2.2. Analiza el efecto de los distintos factores que afectan a la
teoria de colisiones para justificar esta| velocidad de una reaccion quimica ya sea a través de experiencias de
laboratorio o mediante aplicaciones virtuales interactivas en las que la
manipulacion de las distintas variables permita extraer conclusiones.

Contenidos Criterios de evaluacion

Estandares de aprendizaje evaluables

Blogue 3. Reacciones quimicas

Concepto de velocidad de reaccion.

Teoria de colisiones

Factores que influyen en la velocidad | utilizando el concepto de energia de activacion.
de las reacciones quimicas.

Utilizacion de  catalizadores  en |de los reactivos, la temperatura y la presencia de
procesos industriales. catalizadores modifican la velocidad de reaccion.

1. Definir velocidad de una reaccion y aplicar la

mecanismo de reaccion establecido.

An. Quim., 114 (4), 2018, 268-273

1.1. Obtiene ecuaciones cinéticas reflejando las
teoria de las colisiones y del estado de transicion | unidades de las magnitudes que intervienen.
2.1. Predice la influencia de los factores que modifican la
2. Justificar como la naturaleza y concentracion | velocidad de una reaccion.

22. Explica el funcionamiento de los catalizadores
relacionandolo con procesos industriales y la catalisis

3. Conocer que la velocidad de una reaccion | enzimatica analizando su repercusion en el medio ambiente
quimica depende de la etapa limitante segin su |y en la salud.

3.1. Deduce el proceso de control de la velocidad de una
reaccion quimica identificando la etapa limitante
correspondiente a su mecanismo de reaccion.

WWW.rseq.org
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el Esquema 1 se recogen los contenidos relacionados con
los criterios de evaluacion y los estandares de evaluacion
extraidos del Real Decreto que regula el curriculo a nivel
nacional. Asi, la cinética es un contenido para los dos ciclos
de la ESO (primer ciclo 2.y 3.°, segundo ciclo 4.°) y para
el Bachillerato (2.°).

Para el segundo curso de Bachillerato, se podria dise-
nar una Unidad Diddctica exclusivamente para tratar los
contenidos de Cinética Quimica. En cualquier manual de
Quimica General'*''! podemos encontrar uno o mas ca-
pitulos dedicados exclusivamente a estos contenidos. Ved-
moslos de forma mas detallada.

Velocidad de reaccion
En general, para la reaccion:
aA+bB+...—>cC+dD+...

donde a, b, ¢, d..., son los coeficientes estequiométricos de
las especies quimicas A, B, C, D,... la velocidad de conver-
sion se define como

ldn,  1ldny

adt ddt

donde n,, n,, son el numero de moles de A, D.

Al ser v una propiedad extensiva depende del tamano
del sistema. Si la dividimos por el volumen (V) obtenemos
la velocidad de reaccion:

v 11dn,  1d[4]

rzvz_VaW a dt

donde [A] es la concentracion molar de A (suponiendo
que el volumen no varia durante la reaccién). Asi pues, las
unidades de la velocidad de reaccién son mol L' s,

Aqui, los profesores de Secundaria, nos encontramos
con el primer problema: Los alumnos no tienen las herra-
mientas del calculo, o aun no estan consolidadas. La so-
lucion es relativamente facil: hablaremos de incrementos
finitos en vez de infinitesimales.

1 A[A]

T a At

Ecuacion de velocidad

Experimentalmente la cinética quimica busca la obten-
cion de una expresion que pueda predecir la dependen-
cia de la velocidad de reaccion con respecto a las concen-
traciones de los reactivos. Esta expresion conocida como
ecuacion de velocidad:

r=k[A]® [B]P---

donde [A], [B], son las concentraciones de los reactivos, o,
..., son los 6rdenes parciales respecto a cada reactivo y no
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estan relacionados con los coeficientes estequiométricos,
y k es la constante de velocidad. La suma de los 6rdenes
parciales se denomina orden de reaccion.

La determinacién de la ecuacion de velocidad de una
reaccion mediante datos experimentales es una actividad
habitual y que resulta muy accesible para los alumnos del
final de esta Etapa.

Ecuaciones de velocidad integradas

Omitiré aqui su tratamiento teérico ya que excede al nivel
exigido en Secundaria. Ademas, requiere una serie de he-
rramientas matematicas que los alumnos de Bachillerato
aprenden prdacticamente en el dltimo curso, por lo que su
aplicacion es dificultosa ya que no estan asimilados. Si se
podria, sin embargo, trabajar con conceptos de variaciones
como apuntaba anteriormente. La integracion de las ecua-
ciones de velocidad quedaria, por tanto, fuera del alcance
de Bachillerato.

Aunque bien es cierto que el caso para reacciones de
orden 1 podria aplicarse para explicar el decaimiento ra-
diactivo en la asignatura de Fisica de segundo de Bachille-
rato, siempre como contenido de ampliaciéon y en coordi-
nacién con la asignatura de Fisica, ya que esos conceptos
suelen darse al final del curso.

Mecanismos de reaccion

Son tratados someramente en la Educaciéon Secundaria, y
nunca se exceden en complejidad.

Modelos tedricos

Mediante los mismos se tratan aspectos microscopicos que
explican como y por qué se producen las reacciones qui-
micas, e interpretan las leyes experimentales. Los modelos
teoricos explican a nivel molecular lo que ocurre al produ-
cirse una reaccién quimica.

Existen dos teorias, una muy sencilla e intuitiva, y otra
que completa a la primera con aspectos energéticos:

1. Teoria de las colisiones o de los choques, basada en
la teoria cinética de la materia.

2. Teoria del estado de transicion, que se centra en la
formacion del complejo activado o estado de tran-
sicion.

Influencia de la Temperatura

El dato experimental mas inmediato que se conoce sobre
las reacciones quimicas es que la velocidad de reaccion
aumenta con la temperatura. Al aumentar la temperatura
también lo hace la energia de las particulas que reaccio-
nan, con lo que una fraccion mayor de particulas tiene
energia suficiente para superar la barrera de energia, por
lo que aumenta la velocidad de reaccion.
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La relacion entre la constante de velocidad ky la tem-
peratura se descubrié por procedimientos experimentales
(Arrhenius, 1899). Esta relacion se conoce con el nombre
de ley de Arrhenius y su expresion matematica es:

_Eq
k = Ae RT

donde A es una constante llamada factor de frecuencia, R
la constante de los gases ideales (expresada en unidades
de energia), T la temperatura absoluta y E_la energia de
activacion de la reaccion.

Aunque se trata de una ecuacién sencilla, no esta con-
templado en el nivel de Bachillerato, realizar problemas de
calculos de energia de activaciéon con datos experimentales
de ky T, pero si el estudio de la dependencia de k respecto
aT

Espontaneidad y velocidad

Termodinamica y cinética no siempre van de la mano. Asi,
en los ejemplos siguientes se observa la diferencia entre
espontaneidad (termodinamica) y velocidad (cinética):

N2<g) + 3H2(g) - QNHg(g)

con AH® = 92,4 k] mol™; AS® = =201 ] K mol”, es esponta-
nea a menos de 460 K (186 °C); AG® se hace mas negativo
amenores temperaturas, pero a temperaturas bajas la reac-
cién es muy lenta.

Na(s) + HQO(U - NaOH(uq) + 1/2H2(g)

con AH® = -184,3 k] mol'; AS° =-15,76 ] K'mol”, es espon-
taneay ocurre de forma violenta sin necesidad de interven-
cién de ningun tipo.

Sirvan éstos como ejemplo para ejemplificar la aparen-
te contradiccion, y afrontar el conflicto cognitivo corres-
pondiente.!?

Los catalizadores

Los catalizadores son sustancias que modifican la velocidad
de una reacciéon quimica sin cambiar el producto final de
la misma. A veces la luz o un campo eléctrico externo reali-
zan también una labor catalizadora.

Los catalizadores no se consumen durante el proceso
por lo que pueden recogerse al final de la reaccién sin que
hayan cambiado. Por lo tanto, no son necesarias grandes
cantidades de catalizador, pero con el tiempo experimen-
tan un proceso de desgaste o “envenenamiento” que les
hace inservibles.

Los catalizadores afectan a la cinética de la reaccion
pero no a su termodindmica: cambian la constante de ve-
locidad y la energia de activacién, pero no la entalpia ni
la energia libre de Gibbs de la reacciéon (AH y AG), ya que
son funciones de estado. Tampoco cambian el rendimiento
de la reaccion.

An. Quim., 114 (4), 2018, 268-273
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Los catalizadores que ralentizan las reacciones, aumentan-
do la altura de la barrera de energia, se llaman inhibidores.

Tipos de catdlisis

a) Catalisis homogénea: Los reactivos y el catalizador
estan en la misma fase. Todos los centros activos (o
cataliticos) son iguales por lo que son procesos muy
selectivos y reproducibles. La desventaja es la pos-
terior separacion del catalizador de los productos.

b) Catalisis heterogénea: El catalizador se encuentra en
una fase distinta de los reactivos. El caso tipico es la
reaccion entre gases catalizada por la accion superfi-
cial de un solido. En este caso los centros activos no
son todos iguales por lo que pueden ser procesos me-
nos selectivos. Sin embargo, respecto a la separacion
de los productos aventaja a la catdlisis homogénea.

El ejemplo mads tipico es el proceso industrial
para la obtencion del amoniaco.

¢) Catalisis enzimatica: Las enzimas son proteinas que
catalizan los procesos que determinan la actividad
de los organismos vivos. Se trata en la mayoria de
los casos de reacciones muy complejas, que a la
temperatura corporal serian demasiado lentas para
las necesidades de los organismos. Las enzimas son
fundamentales para que esos procesos sean sufi-
cientemente rapidos.

Por ejemplo, la amilasa que hay en la saliva ayu-
da a transformar los almidones de la comida en
glucosa, mas dulce y de digestion mas facil. Por esa
razon, si masticas repetidamente una galleta puedes
observar un aumento de su dulzor.

LA CINETICA QUIMICA EN LA ESO

Para el primer ciclo de ESO (que corresponde a los tres
primeros cursos de ESO) el curriculo propone el estudio
cualitativo, desde el punto de vista meramente fenomeno-
légico, aunque también incluye una descripcion micros-
copica. En estos cursos la contextualizacion es sencilla,
ya que existen numerosos ejemplos de la vida cotidiana
que pueden utilizarse (la oxidaciéon de una manzana, la
combustion del papel, etc.). Los catalizadores se incluyen
de forma cualitativa, y es un buen momento para indicar a
todo el alumnado (ya que se trata de asignaturas obligato-
rias) el verdadero significado de los mismos comparando
el término cientifico con el uso cotidiano o periodistico
(como los ejemplos de la tercera seccion).

Para el segundo ciclo de la ESO, que incluye unica-
mente el 4.° curso, se introduce de manera cualitativa la
teoria de colisiones para justificar los distintos factores
que influyen en la velocidad. Justificar mediante esta teo-
ria el efecto de los catalizadores obliga, necesariamente, a
introducir el concepto de mecanismo de reacciéon. Como
contenido queda reflejado en el decreto, pero no es ob-
jeto de evaluacion, por lo que podria no aplicarse en este
curso. Personalmente, el concepto de mecanismo es sufi-
cientemente abstracto y complejo como para obviarlo en
este curso de ESO.
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También introduciria la diferencia entre la cinética y
la termodinamica de la reaccién quimica. Esta diferencia
puede suponer un buen ejemplo de conflicto cognitivo,
como se comenta en el apartado anterior.

Por tanto, la inclusiéon en la ESO debe simplificarse.
El tratamiento matematico y numérico queda fuera de la
etapa obligatoria, y debe reducirse el contenido al estudio
unicamente fenomenolégico y de los diversos factores de la
velocidad. Podria introducirse el término catalisis median-
te ejemplos que no necesariamente deben ir incluidos en
el estudio de las reacciones quimicas. Por ejemplo:

a) La destruccion del ozono por CFC’s que se estudia
en la Quimica y el Medio Ambiente es un buen ejem-
plo para explicar en qué consiste un catalizador.

b) La descomposicion del agua oxigenada catalizada
por la catalasa presente en la sangre, puede servir
como ejemplo de reaccién quimica en la que se des-
prende un gas (de forma cualitativa para el primer
ciclo, o incluyendo algtn cdlculo de volimenes, por
ejemplo, en el segundo ciclo).

¢) Los convertidores cataliticos de los tubos de escape,
que pueden surgir en una tormenta de ideas, si se
menciona la idea de catalizador entre los alumnos,
sirven de ejemplo de los diferentes tipos de catdlisis,
en este caso heterogénea, aunque en este caso siem-
pre como un contenido de ampliacion.

METODOLOGIA Y ESTRATEGIAS DE ENSENANZA

En muchas ocasiones los conceptos estudiados en Fisica y
Quimica son muy abstractos y no se relacionan a simple vista
con la realidad. En algunos casos es dificil de trasladar el
concepto abstracto a la realidad cotidiana (véase las teorias
atémicas, o las propiedades periédicas), pero en el tema que
estamos tratando esta identificacion con lo cotidiano es mds
facil. Prueba de ello es la enorme cantidad de ejemplos co-
tidianos que podemos emplear para ilustrar los conceptos.
Algunos de estos ejemplos ya estan indicados mads arri-
ba. Quiza el ejemplo mas importante con el cual puede
empezarse el tema, es la combustion del papel. Esta reac-
cién es espontanea y muy exotérmica, y sin embargo a
temperatura ambiente tenemos el papel en contacto con
el aire y no arde. Podria mostrarse al alumnado dos pa-
peles de distinta edad y ver cémo el mads antiguo esta mas
amarillo ya que la combustiéon estd en un proceso mas
adelantado que en el papel nuevo. Este ejemplo podria
inducir en el alumno un conflicto cognitivo: el estudiante
se da cuenta de que, aunque la combustion sea muy exo-
térmica la reaccion no tiene lugar a simple vista salvo que
se aumente la temperatura o se acerque a una llama.
Ademads de este acercamiento al mundo cotidiano es
importante acercar al alumno a la Quimica desde diversas
materias de forma pluridisciplinar. La Quimica parte de una
situacion aventajada en este sentido ya que se trata de una
ciencia central. Es muy probable que el alumnado de Qui-
mica de Segundo de Bachiller, lo sea también de Biologia o
de Ciencias de la Tierra y del Medio Ambiente. Una motiva-
cién para este estudiante seria poder relacionar o identificar
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conceptos de unas asignaturas en otras, comprobando, asi,
la importancia de lo aprendido en Quimica.

En Biologia, por ejemplo, podrian explicarse los enzi-
mas como catalizadores (sin entrar en el detalle del desarro-
llo matematico de su cinética). Los enzimas son proteinas
que catalizan reacciones, imposibles de realizar o muy lentas
en las condiciones fisiolégicas, en fracciones de segundo.
Los enzimas controlan practicamente todas las reacciones
quimicas que ocurren en un organismo: el metabolismo, la
duplicacién del ADN, la formacién de proteinas, etc. Como
ejemplo mds cotidiano: cuando se anade agua oxigenada a
una herida la catalasa, presente en la sangre, cataliza la des-
composicion del agua oxigenada en agua y oxigeno.

En Ciencias Ambientales un ejemplo seria la destruc-
cién de ozono catalizada por los denominados CFC’s. Tam-
bién es tipico el ejemplo del catalizador de los tubos de
escape de los coches que catalizan la descomposicion de
o6xidos de nitrégeno y CO a nitrégeno y CO,,.

La Quimica Verde, en este sentido, permite enlazar con
mas materias, pero contextualizando en los valores de sos-
tenibilidad de los que surge, y los cudles son también crite-
rios de evaluacion en los nuevos curriculos de Secundaria
y Bachillerato.

APLICACIONES PRACTICAS A LA ACTUACION DOCENTE

Para contextualizar una unidad didactica relativa a la Ci-
nética Quimica en la Quimica Verde, se debe comenzar
por el diseno y planificaciéon de actividades por el profe-
sor. Estas actividades pueden disenarse partiendo de los
problemas y ejercicios clasicos, a los que se anade algun
tipo de informacion interesante sobre las aplicaciones en
la industria, el medio ambiente, o la investigacion qui-
mica. Por ejemplo, si queremos hacer algun ejercicio de
calculo estequiométrico con volumenes de gases en la
descomposicion del agua oxigenada, incluiremos en la in-
formacion del problema, que la misma esta catalizada por
una enzima denominada catalasa presente en la sangre.
El trabajo de investigacion, es otro tipo de actividad
que permite, bien con el objetivo de introducir o bien
con el de afianzar los conocimientos de tema, contex-
tualizar el tema, siendo, en este caso, el alumno el pro-
tagonista. Este trabajo consiste en un informe redactado
por el estudiante donde recoja la informacién obtenida
en la busqueda bibliografica y/o en Internet. Para ello,
el profesor debe guiar la actividad mediante preguntas
que provoquen al estudiante el interés por el tema y lo
inciten a la busqueda de respuestas. Por ejemplo, ¢por
qué son perjudiciales los aerosoles antiguos para la capa
de ozono? ;Qué alternativas tenemos? ¢Qué gases emi-
ten los tubos de escape? ;:Como podemos evitarlos? Con
la informaciéon que obtengan prepararan algun tipo de
presentacién en formato digital o tipo poster. Los temas
propuestos seran aplicaciones practicas en la industria o
en otros ambitos (medio ambiente, biologia, etc.), de los
conceptos estudiados como los ejemplos que se muestran
alo largo de este trabajo. El concepto de catdlisis permite
por una parte abrir un amplio campo de posibilidades
para realizar la investigacién, ya que son muchas y muy
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importantes las aplicaciones existentes, y por otra, en-
lazar con el tema a contextualizar la Quimica Verde. El
ahorro energético, la reduccion de residuos ademas del
uso de catalizadores son algunos de los principios de la
Quimica Verde que pueden relacionar con los procesos
industriales que investiguen.

Otros temas,!"” ademads de los que ya hemos comenta-
do, que se podrian tratar contextualizandolos en el desa-
rrollo sostenible del que surge la Quimica Verde son:

a) La obtencién de alcohol por fermentaciéon en cola-
boracién con la asignatura de Biologia, el estudian-
te puede profundizar en el concepto de catalisis y
de enzima, ademas de relacionar el tema con el blo-
que de contenidos de Quimica Organica.

b) El proceso de obtencion del amoniaco se estudia en
profundidad en segundo de Bachillerato ya que es
un caso tratado en el Equilibrio Quimico y permite
profundizar en la diferencia entre cinética y termo-
dindmica.

¢) Los procesos industriales de obtencién del dcido
nitrico y del dcido sulftrico, también son objeto de
estudio, incluso en cursos anteriores como en se-
gundo ciclo de ESO y en primero de Bachillerato,
permiten a su vez acercarse a la realidad industrial y
medio ambiental de su entorno.

CONCLUSIONES

Se ha presentado una propuesta de trabajo para impartir
en la Cinética Quimica, de gran importancia actual como
prueban los ultimos Premios Nobel de Quimica relaciona-
dos con la catdlisis, contextualizada en la Quimica Verde.

La filosofia en la que se basa Ia Quimica Verde contie-
ne valores que se recogen en los curriculos oficiales y en
las ultimas leyes generales de Educacion. Estos valores son
el respeto por el medio ambiente, la sostenibilidad, el uso
responsable de los recursos, la consciencia de la limitacion
de los recursos, etc.

El tema tratado tiene como ventaja, para llevar a cabo
la educacion en estos valores, la enorme cantidad de ejem-
plos que existen en el mundo cotidiano.

Una propuesta de mejora seria extender la contextuali-
zacion de la Quimica Verde a todo el curso de Quimica de
segundo de Bachillerato. Existen varios proyectos de con-
textualizacion de los contenidos como puede ser la “Qui-
mica Faraday” o “Quimica Salters”. Asi pues, este supuesto
proyecto consistiria en reordenar todos los contenidos de
Quimica Bachillerato de acuerdo a los principios de la Qui-
mica Verde.
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Entrega de Premios y Distinciones 2018 de la RSEQ

El pasado dia 16 de noviembre tuvo lugar la ceremonia de
entrega de los Premios de la RSEQ del presente ano 2018,
en sus modalidades de Medalla de la RSEQ, Premios a la Ex-
celencia Investigadora, Premios al Reconocimiento a una Ca-
rrera Distinguida y el Premio de Divulgacion. En dicho acto
se entregaron también las distinciones a los socios con cua-
renta y cinco anos de vinculacion a la RSEQ y el diploma a
la excelencia en la docencia de la quimica en el bachillerato.

El acto fue presidido por Marina Villegas, Directora
General de Investigacion del MINECO, Francisco Javier
Canada Vicinay (Vicedirector del CIB-CSIC) y Antonio M.
Echavarren (Presidente de la RSEQ). La profesora Rosa
M. Claramunt Vallespi, pronuncié unas palabras en nombre
de los socios con mas de 45/46 anos de servicio a la RSEQ.

La sesion finaliz6 con la imparticiéon de la conferencia
“La Quimica en Cepsa” por parte de José Manuel Marti-
nez, Director de la Unidad de Quimica de Cepsa. El acto
se celebr6 en el salén de actos del Centro de Investigacio-
nes Biolégicas del CSIC en Madrid y cont6 con la asisten-
cia de numeroso publico.

PREMIOS CONCEDIDOS EN 2018

Medalla de la RSEQ (patrocinada por Bruker Espaiiola)

— Dr. Jesus Jiménez Barbero, Centro de Investigacion Coope-
rativa en Biociencias - CIC bioGUNE.

Premios a la Excelencia Investigadora

— Dra. Sofia Calero Diaz, Universidad Pablo de Olavide.
Premio patrocinado por la RSEQ.

— Dr. Juan Casado Cordén, Universidad de Malaga. Premio
patrocinado por BASF.

— Dra. Concepciéon Gimeno Floria, Instituto de Sintesis Qui-
mica y Catdlisis Homogénea, ISQCH-CSIC. Premio patroci-
nado por Cepsa.

— Dr. Xavier Ribas Salamana, Universidad de Gerona. Premio
patrocinado por Janssen.

Premios al Reconocimiento a una Carrera Distinguida

— Dr. Manuel Yanez Montero, Universidad Auténoma de
Madrid.

- Dr. Miguel Angel Miranda Alonso, Universidad Politéc-
nica de Valencia.

Premio de Divulgacion

— D.Josep Corominas Vinas, Profesor (retirado) de Ensenan-
zas Medias Premio patrocinado por la RSEQ.

Diploma a la excelencia en la docencia de la quimica
en el bachillerato

— Dra. Mercedes Bombin Castrejon. Profesora del IES “Isabel
la Catolica” de Madrid.

Mesa Presidencial (de izquierda a derecha: Antonio M. Echavarren (Presidente de la RSEQ), Marina Villegas (Directora General de Investigacion del
MINECO) y Francisco Javier Cafiada Vicinay (Vicedirector del CIB-CSIC)

Todas las noticias deberdn enviarse a la secretaria de publicaciones (pyanezs@ucm.es)
Su publicacion es discrecional al Comité Editorial de Anales.
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Medalla de la RSEQ

Entrega de la Medalla de la RSEQ al Dr. Jess Jiménez Barbero (en el centro). Entregan el premio Antonio M.
Echavarren (Presidente de la RSEQ, a la izquierda sosteniendo el diploma) y Victor Pidal (Bruker Espafiola)

Premios RSEQ de Excelencia

Dr. Juan Casado Corddn, Universidad de Mélaga. Premio patrocinado por BASF. Entregan
el premio: Antonio M. Echavarren y Xavier Ribera Fernandez (BASF)

Dr. Xavier Ribas Salamafia, Universidad de Gerona. Premio patrocinado por Janssen.
Entregan el premio: Francisco Javier Cafiada y Marina Villegas
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Dra. Sofia Calero Diaz, Universidad Pablo de Olavide. Premio patrocinado por la RSEQ.
Entregan el premio: Francisco Javier Cafiada y Marina Villegas
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Dra. Concepcion Gimeno Floria, Instituto de Sintesis Quimica y Catalisis Homogénea,
ISQCH-CSIC. Premio patrocinado por Cepsa. Entregan el premio: Marina Villegas y
José Manuel Martinez (Cepsa)
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Premios Reconocimiento a la Carrera Distinguida

Dr. Manuel Yafez Montero, Universidad Autdnoma de Madrid. Entregan el premio: Antonio
M. Echavarren y Marina Villegas

BRSEQL

Premio a tareas educativas y divulgativas
de ensefianza preuniversitaria

Dr. Miguel Angel Miranda Alonso. Universidad Politécnica de Valencia. Entregan el premio:

Marina Villegas y Francisco Javier Cafiada

BRSEQL

Diploma a la excelencia en la docencia de la quimica
en el bachillerato

D. Josep Corominas Vifias. Profesor (retirado) de Ensefianzas Medias. Entregan el premio:
Francisco Javier Cafiada y Marina Villegas

*RSEQ.
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Dra. Mercedes Bombin Castrején. Profesora del IES “Isabel la Catdlica” de Madrid. Entregan
el premio: Antonio M. Echavarren y Francisco Javier Cafiada
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Distinciones a los socios con mas de 45 aiios de servicio a la RSEQ

Socios que asistieron al acto:

— Dra. Rosa M. Claramunt Vallespi
— Dr. Juan Freire Gémez

— Dr. Juan Antonio Galbis Pérez

— Dr. José Garcia de la Torre

— Dr. José Teijon Rivera

Socios que no pudieron acudir al acto:

— Dr. Serafin Bernal Marquez

— Dr. Pedro A. Garcia Ruiz

— Dra. M. Dolores Romero Diaz
— Dr. José Manuel Saa Rodriguez
— Dr. Jests Santamaria Antonio
— Dr. Carlos Seoane Prado

— Dr. Luis Victori Companys

Foto de grupo de socios con mas de 45 afios de servicio a la RSEQ

$%RSEQ
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Conferencia de Cierre
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Facultad de CienclagQuimicas

. José Manuel Martinez, Director de la Unidad de Quimica de Cepsa, impartiendo la

conferencia “La Quimica en Cepsa”

Foto de Grupo Premios RSEQ 2018
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Palabras de la doctora Rosa M. Claramunt Vallespi en representacion

de los socios con mas de 45 anos de servicio a la RSEQ
(16 de noviembre de 2018)

Buenos dias, cuando Sonsoles Martin Santamaria, Secre-
taria General de la Real Sociedad Espanola de Quimica,
me pidi6 si aceptaria hablar hoy dudé, pensé que hacerlo
en representaciéon de socios con 45/46 anos de servicio a la
sociedad desde mi perspectiva personal y decir lo que ha su-
puesto para mi, aunque le diera un aire general asumiendo
que para el resto habria sido lo mismo, tendria un caracter
forzosamente sesgado.

Se lo comenté y ella me contesté que lo intentara. Me
dije, bien, pero entonces quiero conocer los nombres de
mis representados, cuantos son y de donde. Sonsoles y Vir-
ginia me facilitaron la lista y se me ocurrié que al menos
tenia que saber las opiniones de las siete personas que ha-
bian confirmado su asistencia.

Se las pedi y todas han respondido, los comentarios a
las cuestiones sobre, nuestra visiéon sobre la RSEQ a lo largo
de todos estos anos, su evolucién, que nos ha aportado o
que hemos hecho por ella, qué papel ha representado y
representa, reflejan sus opiniones.

No he podido contactar con ninguna de las nueve per-
sonas que entraron a formar parte de nuestra sociedad en
el ano 1972, entre las que esta Mercedes Pardo Criado a
quien queremos dedicar un especial recuerdo. Pero si con
algunos socios de 1973, un total de 24, que aunque por
diversas razones no han podido acompanarnos han tenido
a bien transmitirme sus reflexiones.

La Real Sociedad Espanola de Fisica y Quimica como
entonces se denominaba, fue para la mayoria, la primera
asociacion a la que pertenecimos como quimicas y quimi-
cos. Ingresar en ella supuso entrar en el club de los “sa-
bios” en quimica, en la que se nos reconocia por lo que
habiamos aprendido sobre dicha disciplina. Nos sentiamos
capaces de todo por hacerla mas grande.

La Bienal de Oviedo de 1973 fue para casi la totalidad,
también la primera en la que se particip6é con una comuni-
cacién. En mi caso yo no lo hice hasta la de 1978, la de las
Bodas de Platino que tuvo lugar en Madrid.

Recordamos con enorme carino la Bienal en Santiago de
Compostela en 1986, cuando junto con la documentaciéon
nos entregaron la reproduccion del San Daniel del Pértico de
la Gloria en la Catedral de Santiago. Pesaba una barbaridad,
su enigmatica sonrisa parecia burlona al ver nuestra sorpresa,
muchas personas la abandonamos, ahora me arrepiento.

Pensamos que si la Sociedad se ha mantenido a lo largo
del tiempo ha sido sobre todo por la actividad de los Grupos
Especializados, y en cuanto a qué nos ha aportado recorda-
mos nuestra participaciéon en Bienales y Congresos, a tarifa
reducida, que resultaron muy interesantes desde el punto de
vista cientifico y especialmente agradables porque permitie-
ron conocernos y establecer lazos de amistad que perduran.

Creimos en Anales, mientras existio como revista cien-
tifica de la quimica espanola, nuestras Tesis se publicaban
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Universidad Complutense
Ciudad Universitaria
28040 Madrid

WWW.rseq.org

La profesora Rosa M. Claramunt Vallespi, pronunciando unas palabras en nombre de los
socios con mas de 45 afios de servicio a la RSEQ

alli. EI que los articulos de Anales no fueran tenidos en
cuenta en el momento de los sexenios fue para muchos
una gran decepcién y creemos que influy6 en su declive.

La Real Sociedad Espanola de Quimica ha tenido sus
horas bajas, su revitalizaciéon ocurre con la confluencia eu-
ropea de las Sociedades, a lo que hay que anadir el entu-
siasmo de los ultimos Equipos Directivos de la Sociedad y
de algunas Secciones Territoriales.

El futuro estda inexorablemente ligado al de la Quimica
en Espana, algunas personas somos optimistas, otras no tanto.
Debemos potenciar las reuniones bienales y de grupos que
tienen, entre otros, el gran valor de posibilitar la participacién
de las y los mas jévenes, son los artifices de ese futuro.

Futuro en el que la RSEQ tendra que asumir la respon-
sabilidad de mostrar que somos capaces de hacer una qui-
mica respetuosa con el medio ambiente.

Y respecto a Anales nuestras opiniones van desde, acep-
tar el actual formato como revista de divulgacion y difusién
de la Quimica incentivando las contribuciones del profe-
sorado de secundaria y Formacién Profesional, hasta plan-
tearnos la estrategia de recuperar un Anales Open Access con
alto indice de impacto donde se publiquen trabajos cienti-
ficos de investigacion originales en Quimica, en espanol y
en inglés, que podria ser muy importante en los paises de
habla hispana, algunos con un enorme potencial en dicha
disciplina.

Agradecer esta Medalla que supone el reconocimiento
a nuestra fidelidad y en cierta medida a envejecer con una
salud razonable.

Muchas gracias.

An. Quim., 114 (4), 2018, 275-292
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Celebracion de la XXXVI Reunion del Grupo Especializado de Quimica
Organometalica (XXXVI GEQO Congress)

Durante los pasados dias 5 a 7 de septiembre se celebré en
Zaragoza la XXXVI Reunion del Grupo Especializado de Qui-
mica Organometadlica. La organizacién del evento corri6 a
cargo de Concepcion Gimeno, Raquel Pérez Herrera, Vanesa
Fernandez Moreira y Elena Cerrada del Instituto de Sintesis
Quimica y Catalisis Homogénea (Universidad de Zaragoza-
CSIC). Ellas, junto con un grupo de jovenes voluntarios del
ISCQH, proporcionaron el marco idéneo para que pudiéra-
mos disfrutar de tres dias de intenso intercambio cientifico.
La reunién bienal del GEQO conté en esta ocasién con la
participacién de 214 asistentes de varios paises europeos, en-
tre ellos casi la mitad jovenes investigadores. Las conferen-
cias plenarias estuvieron a cargo de Walter Leitner, Holger
Braunschweig, Luisa de Cola, Antonio Echavarren, y Nils
Metzler-Nolte. Se impartieron ademas diez conferencias invi-
tadas y dieciséis comunicaciones orales. Las sesiones de poster
contaron con 146 comunicaciones en dos sesiones diferentes.

En la reuniéon de hizo entrega de los Premios GEQO
2018, en sus diferentes categorias, a:

Agusti Lledos Falcé, Medalla Rafael Uson, por su ex-
traordinaria trayectoria cientifica, en especial por la apli-
cacion de la Quimica Computacional al estudio de la Qui-
mica Organometalica, incluyendo estudios que abarcan
desde la reactividad hasta la catalisis homogénea.

José Maria Lopez de Luzuriaga Fernandez, Premio a la
Excelencia Investigadora, por la relevancia de las investiga-
ciones realizadas en los ultimos cinco anos, y sus brillantes
aportaciones al estudio experimental y teérico de com-
puestos organometdlicos con propiedades luminiscentes.

Javier Francos Arias, Premio Jovenes Investigadores,
por su magnifica trayectoria cientifica y su gran potencial
para llevar a cabo una investigaciéon independiente.

Toda la informacién sobre los premiados y sus destaca-
das contribuciones se puede encontrar en:
http://geqo.es/geqo-awards-2018/

ANA C. ALBENIZ
Presidenta G. E. Quimica Organometdlica

Entrega de los Premios GEQO 2018. De izquierda a derecha Javier Francos Arias, premio Jévenes Investigadores; José Maria Lopez de Luzuriaga Fernandez,
premio a la Excelencia Investigadora y Agusti Lledds Falcd, Medalla Rafael Usén

Foto de los asistentes al XXXVI Reunion del GEQO
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XV edicion del Simposio de Investigadores Jovenes de la RSEQ

|_a ciudad de Toledo acogi6 este ano 2018 la XV edicién
del Simposio de Investigadores J6venes de la RSEQ, celebra-
do entre los dias 5 y 8 de noviembre en la Universidad de
Castilla-LLa Mancha. El comité organizador, presidido por
Francisco José Ortega Higueruelo, acogi6 con entusiasmo y
dedicacion a los cerca de 130 participantes, lo cual supone
un nuevo €xito de participacién al agotarse, una vez mas,
todas las plazas disponibles. El Simposio es ya reconocido
como la reunién cientifica de jovenes investigadores en el
campo de la Quimica mas importante a nivel nacional, tal y
como atestiguan las catorce ediciones anteriores celebradas
anualmente desde el ano 2004 con un crecimiento sostenido
no solo en cuanto al namero de asistentes, sino también a la
calidad cientifica de los trabajos presentados. El acto de in-
auguracion cont6 con la presencia de autoridades de la Junta
de Comunidades de Castilla-LLa Mancha, el Vicerrectorado
de Investigacion y Politica Cientifica y el Vicerrectorado de
Internacionalizacion y Formacion Permanente de la Univer-
sidad de Castilla-La Mancha, el presidente del JIQ (Gonzalo
Jiménez) y nuestro presidente de la RSEQ, Antonio Echava-
rren. En distintas sesiones a lo largo de los cuatro dias del
Simposio, se llevé a cabo la entrega de los premios anuales
aJovenes Investigadores de la RSEQ-Sigma Aldrich (Merck),
SusChem-Mestrelab-JIQ en sus categorias Predoc y Postdoc, y
RSEQ-Reaxys. Estos prestigiosos galardones tienen por obje-
to reconocer las mejores trayectorias cientificas de investiga-
dores noveles, las mejores publicaciones pre-y posdoctorales
del ano 2017 en cualquier drea de la Quimica, y los mejores
ensayos sobre la utilizacién de bases de datos cientificas en
trabajos de investigacion, respectivamente.

Las contribuciones cientificas se distribuyeron en confe-
rencias plenarias reservadas a los premiados (RSEQ-Sigma
Aldrich, SusChem-JIQ y RSEQ-Reaxys), comunicaciones hot
topic, comunicaciones orales, comunicaciones flash y sesio-
nes de poster. Una vez mas, el comité organizador centré sus
esfuerzos en acoger el mayor nimero posible de presentacio-
nes orales, a fin de fomentar esta habilidad transversal entre
los participantes. Adicionalmente, se celebré una mesa re-
donda sobre perspectivas y estrategias profesionales para jo-
venes doctores después de la defensa de su tesis. Para ello se
cont6 con la participacién de profesionales de diversos secto-
res dentro del dambito publico y privado, en concreto un Pro-
fesor Titular de Universidad para contar su experiencia pro-
fesional en el entorno académico, un investigador principal
de la compania farmacéutica Janssen para dar detalles sobre
su carrera profesional, y uno de los responsables cientificos
de la Asociacion de la Industria Navarra que nos dio su vision
desde el seno de una asociacion empresarial. Estos expertos
compartieron sus experiencias con los asistentes. Igualmen-
te pudimos disfrutar de una divertida charla de divulgaciéon
cientifica a cargo de José Miguel Gonzdlez y Javier Frontinan
en la que expusieron su visiéon de la carrera cientifica desde
el punto de vista del comic. Agradecemos a todos los ponen-
tes su disponibilidad y predisposicién para participar en estas

Www.rseq.org

Foto de grupo XV Simposio JIQ-RSEQ

actividades. Durante junta anual del JIQ, celebrada durante
el Simposio, se hizo balance econémico y de actividades del
ano y se anuncio la obligatoriedad de los miembros del JIQ
de pertenecer al menos a un Grupo Especializado, segiin se
aprobé en Junta de Gobierno de la RSEQ este mismo ano.

Ademads de un excelente programa cientifico, las activi-
dades sociales programadas resultaron igualmente atractivas,
realizandose una bonita visita guiada nocturna por los princi-
pales monumentos histéricos y lugares de interés de Toledo,
y una excelente cena de gala en el restaurante Hacienda del
Cardenal y Circulo de Arte. Sin duda estas actividades contri-
buyeron a la realizacién de uno de los principales objetivos
de nuestro Simposio: fomentar la comunicacién y colabo-
racion entre investigadores jovenes en distintas fases de su
carrera investigadora, en un entorno agradable y relajado.

Desde estas lineas, tanto el Comité Organizador del SIJ-
XV 2018, como la junta directiva del JIQ, deseamos mostrar
nuestra enhorabuena a los premiados y asistentes, y el mas
sincero y profundo agradecimiento a todas y cada una de las
instituciones, tanto publicas como privadas, por el interés
mostrado y el continuo apoyo econémico y logistico ofreci-
do. Este agradecimiento lo dedicamos, muy especialmente,
a Sigma-Aldrich (Merck), Mestrelab y Reaxys, sin los cuales
la organizacién y celebracion de este evento cientifico, asi
como muchas actividades del grupo y convocatorias de pre-
mios y becas son, simplemente, imposibles. Contamos con
vuestro indispensable apoyo para la proxima edicion.

iNos vemos el ano que viene en Valencia!

GONZALO JIMENEZ-OSES
Presidente del Grupo de Investigadores Quimicos de la RSEQ
(JIQRSEQ)

FRANCISCO J. ORTEGA HIGUERUELO
Presidente del Comité Organizador SIJ-XV 2018
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10 anos de la creacion del Grupo de Jovenes Investigadores Quimicos
de la RSEQ

Este 10 de noviembre se cumplieron 10 anos de la crea-
cién del Grupo de J6venes Investigadores Quimicos de la
Real Sociedad Espanola de Quimica (JIQ-RSEQ, http://
www.jig-rseq.es) que nacié con el objetivo de “promover las
interacciones entre jovenes quimicos y empresas del sec-
tor, favorecer las colaboraciones entre socios y fomentar los
actos de divulgacion cientifica.” Desde el momento de su
creacion, el Grupo ha ido creciendo de manera sostenida
tanto en el numero de miembros (38 en su origen, 908
en la actualidad, véase Figura), como en la diversidad de
actividades de formacién, difusiéon y colaboracién cienti-
fica que organiza y patrocina. De esta manera, el JIQ se
han consolidado como uno de los grupos mds numeroso
de la RSEQ, de manera que aproximadamente 1 de cada 4
miembros de nuestra Sociedad son Jévenes.

Desde su inicio, el grupo de jévenes ha llevado a cabo
la organizacion del Simposio anual de Jévenes Investigado-
res Quimicos Sigma-Aldrich (Merck) (desde la V hasta la
actual XV edicién) y ha establecido varias iniciativas como
las convocatorias de los premios de excelencia SusChem
Mestrelab Predoc y Postdoc (10 ediciones), y Reaxys (2
ediciones), que hoy en dia forman parte de la agenda de
muchos investigadores jévenes tanto en Espana como en
el extranjero. En todos estos casos, el JIQ instrumentaliza
alianzas con empresas del sector quimico que proporcio-
nan beneficios mutuos y fomenta la visibilidad de nuestros
investigadores noveles. De igual manera, el JIQ esta firme-
mente comprometido con la formacion y fomento de la
movilidad de nuestros investigadores jévenes, convocando
un creciente numero de ayudas para asistencias a congre-
sos, realizacion de estancias de investigacion en el extranje-
ro y organizacién de eventos cientificos y de difusion.

Algunos de los miembros de la junta directiva constituyente del JIQ (2008). De izquierda a
derecha, arriba: Santiago Gémez, José Aleman, Diego Pefia; centro: Diego Sampedro, Juan
Luis Delgado, Vicente Marti, Alfonso Salinas; abajo: Eugenia Martinez, Antonio Rodriguez
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Figura. Evolucion del nimero de miembros del JIQ desde su creacion hasta la actuali-
dad. Logos inicial y actual del JIQ

En la actualidad, el JIQ, como grupo consolidado, tie-
ne como objetivo ser no s6lo un Grupo en si mismo, si no
constituir la via de entrada preferente al resto de Grupos
Especializados de nuestra Sociedad, de manera que dichos
Grupos puedan beneficiarse del impulso y entusiasmo de
las proximas generaciones de Quimicos J6venes.

Desde estas lineas, la actual Junta Directiva del JIQ
quiere recordar y agradecer a las personas que tuvieron
la brillante iniciativa de crear e impulsar este proyecto en
2008, sin las cuales nada de lo que hoy es el Grupo seria po-
sible. El grupo de investigadores jévenes que se encargaron
de impulsar y consolidar este proyecto fueron: presidente:
Juan Luis Delgado Cruz; vicepresidentes: Diego Pena Gil y
Diego Sampedro Ruiz; secretario: Santiago Gémez Ruiz; te-
sorera: Begona Milian Medina; vocales: Eugenia Martinez
Ferrero, Joaquin C. Garcia Martinez, Alfonso Salinas Cas-
tillo, Antonio Rodriguez Diéguez, Eugenio Vazquez Sentis,
José Aleman Lara, Vicente Marti Centelles (véase foto).

Por todo ello nos gustaria invitar a todos los miembros
RSEQ a participar en el acto de celebracién del 10° ani-
versario de la creaciéon del grupo de Jévenes Investigado-
res Quimicos, que tendra lugar durante la ceremonia de
apertura de la proxima XXXVII Bienal RSEQ 2019 en San
Sebastian (26-30 de mayo de 2019). En dicho acto se entre-
gard un diploma al presidente, vicepresidentes, secretario
y tesorera de la primera Junta Directiva en representacion
de los 38 socios que apoyaron la constitucién del Grupo.
Confiamos que este acto sirva como ejemplo para las nue-
vas generaciones de Quimicos, animdndoles a tomar la
responsabilidad crucial de liderar tanto la investigacion
académica y corporativa, como los organismos de repre-
sentacion de nuestra Sociedad.

GONZALO JIMENEZ-OSES
Presidente del Grupo de Investigadores Quimicos de la RSEQ

(IQRSEQ)
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XXVI Premio a la mejor Tesis Doctoral de Quimica “San Alberto Magno”

El dia 16 de noviembre del anno 2018 fue entregado el
XXVI Premio a la mejor Tesis Doctoral de Quimica “San
Alberto Magno” patrocinado por la Seccién Territorial de
Alicante de la Real Sociedad Espanola de Quimica (RSEQ).

El acto se desarroll6 dentro del programa de la Facul-
tad de Ciencias de la Universidad de Alicante, en honor a
su patron San Alberto Magno. La entrega del premio fue
presidida por el vicerrector de Estudios y Formacion de la
Universidad de Alicante, D. Enrique Herrero, que estuvo
acompanado por el Presidente de la Seccion Territorial de
Alicante de la RSEQ), D. Vicente Montiel y el Secretario del
Jurado D. Juan Reyes.

Este ano, ademads del premio dotado con 1.500€ y diplo-
ma, se ha incluido un accésit dotado con 500€ y diploma.

La tesis ganadora, presentada por el Dr. Jaime Garcia
Aguilar se titula, Procesos mds eficientes en catalisis mediante la
sintesis de nuevos recubrimientos y rellenos, ha sido realizada en
el Instituto de Materiales y el Departamento de Quimica In-
organica de la Universidad de Alicante y dirigida por el Dr.
Diego Cazorla Amorésy el Dr. Angel Berenguer Murcia.

La tesis se enmarca en la sintesis y estudio de diferen-
tes materiales micro y nanoestructurados y en su uso como
catalizadores en diferentes reacciones de elevado interés
tanto fundamental como industrial. En €1, se incluye el de-
sarrollo de novedosos catalizadores basados en silice me-
diante una metodologia innovadora que asegura su per-
fecto anclaje a cualquier tipo de soporte. La modificacion
estructural de la silice con pequenas cantidades de hierro o
titanio, junto con la posibilidad de depositar nanoparticu-
las de metales nobles, generan un extenso abanico de cata-
lizadores que pueden ser utilizados en diversas reacciones

cataliticas y fotocataliticas. Entre ellas se pueden destacar;
la reacciéon de epoxidacion de propileno en fase gaseosa 'y
la generacién, purificacion y deteccién de hidrégeno.

En cuanto a la tesis acreedora del accésit, presentada
por la Dra. Nathalie Zink Lorre, Perilenodiimidas: Reactivi-
dad y Aplicaciones como Sensores de Explosivos y en Dispositivos
Laser, ha sido realizada en el Instituto de Bioingenieria de
la Universidad Miguel Hernandez, bajo la direccion del Dr.
Fernando Fernandez Lazaro y del Dr. Enrique Font Sanchis

Las perilenodiimidas (PDI) son moléculas que presentan
una gran versatilidad quimica, ademds de unas propiedades
opticas y electrénicas particulares que las convierten en ex-
celentes componentes, por ejemplo, en sistemas fotosinté-
ticos artificiales, células solares, laseres y sensores. En esta
tesis, en primer lugar, se desarrollan dos metodologias di-
ferentes de sintesis que permiten obtener nuevos derivados
de PDI, tanto por expansién de su nicleo aromdtico como
por la introduccién en un solo paso de sustituyentes en las
diferentes posiciones disponibles, de manera mas sencilla y
rapida que la empleada hasta el momento. En segundo lu-
gar se estudia la aplicacién de diferentes derivados de PDI
tanto en sensores de explosivos, llegando a obtener un film
sensible a triperoxido de triacetona, como en dispositivos
laser, fabricando una guia de ondas fotoestable y con la ban-
da de emision mas estrecha descrita hasta la fecha con PDI.

El acto finaliz6 con unas palabras del Presidente de la
Seccion Territorial y un discurso de cierre pronunciado
por el vicerrrector D. Enrique Herrero.

JUANA JORDA
Secretaria S. T. Alicante

Dr. Jaime Garcia Aguilar junto con sus directores de tesis: Dr. Diego Cazorla Amords y
Dr. Angel Berenguer Murcia
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Dra. Nathalie Zink Lorre, junto con sus directores de tesis: Dr. Fernando Fernandez
Léazaroy, Dr. Enrique Font Sanchis
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Simposio en Honor del profesor Ernesto Carmona

|_os dias 24 y 25 de octubre tuvo lugar en Sevilla un Sim-
posio en reconocimiento a la carrera del profesor Ernesto
Carmona que cont6 con doscientos asistentes llegados de la
mayoria de las Universidades espanolas y Centros de Investi-
gacion vinculados al desarrollo de la quimica organometali-
ca. La apertura del evento estuvo presidida por el Rector de
la Universidad de Sevilla, Miguel Angel Castro, acompanado
por la Presidenta del CSIC, Rosa M.* Menéndez Loépez, y el
Presidente de la RSEQ), Antonio Echavarren.

El programa cientifico conté con quince conferencian-
tes procedentes de EE. UU y Europa: Santiago Alvarez (U.
Barcelona), Manfred Bochmann (U. East Anglia), Maurice
Brookhart (U. Houston), Stephen Buchwald (MIT), Bruno
Chaudret (CNRS-Toulouse), Paul Chirik (Princeton U.),
Carmen Claver (U. Rovira i Virgili), David Cole-Hamilton
(U. St. Andrews), Avelino Corma (ITQ-CSIC, Valencia),
Peter Edwards (U. Cardiff), Pablo Espinet (U. Valladolid),
Juan Forniés (U. Zaragoza), David Milstein (Weizmann L. S.,
Israel) y Maurizio Peruzzini (CNR, Florencia). Las sesiones
se desarrollaron en el Paraninfo de la Universidad de Sevi-
lla, cedido por el Rectorado de la Hispalense para tal fin.

En la dltima parte del Simposio, el editor de la revista
Organometallics, Paul Chirik, le hizo entrega de la portada del
nimero que dicha revista ha dedicado a Ernesto Carmona
en reconocimiento a su carrera, y que se habia publicado esa
misma semana. En dicho niimero, que ha contado con Juan
Campora como Editor invitado, una treintena de grupos han
publicado sus trabajos dedicados. Asimismo, se presentaron
otra veintena de trabajos que otros tantos grupos le han de-
dicados en otras revistas. Tras ello, el homenajeado tomo la
palabra para agradecer a los asistentes su presencia, y hacer
un breve recorrido por sus comienzos, primero en el Impe-
rial College London con el profesor Geoffrey Wilkinson y
posteriormente en la Universidad de Sevilla. Fueron varias
las anécdotas de aquellos tiempos de escasez y necesidades,
superadas con esfuerzo e ingenio, que provocaron las risas
de los asistentes. En su discurso comunicé que este serd su
dltimo curso en activo, por lo que este Simposio organizado

Ernesto Carmona con los conferenciantes del simposio

De izda. a dcha.: Pedro Pérez, Rosa M.2 Menéndez Ldpez, Miguel Angel Castro, Antonio
Echavarren y Juan Campora

alrededor de su setenta cumpleanos era, de facto, un simpo-
sio de despedida. Finaliz6 agradeciendo a todos los que le
habian ayudado, con una importante mencién a su familia
en este apartado. “He trabajado siempre en lo que me ha
gustado, y me siento feliz por ello”, concluy6.

La organizacién del Simposio ha estado a cargo de un
grupo de colaboradores, antiguos y actuales, de Ernesto Car-
mona, y ha contado con el patrocinio de diversas empresas e
instituciones. El apoyo de la Real Sociedad Espanola de Qui-
mica, a través de su convocatoria de eventos singulares, asi
como los grupos especializados de Quimica Organometalica
y de Quimica organica y la Seccién Territorial de Andalucia
Occidental ha resultado crucial para el evento. No menos im-
portante ha sido la contribucion de la Universidad de Sevilla,
no solo por la cesion del Paraninfo sino a través de su Plan
Propio de Investigacion. La Facultad de Quimica y el Depar-
tamento de Quimica Inorganica asi como el CIC-Cartuja han
contribuido significativamente, como también lo ha hecho el
Instituto Catalan de Investigacion Quimica (ICIQ). Desde el
sector privado, empresas como Anorsur, Bruker, Lilly, Agilent
y Air Liquide han aportado fondos que han proporcionado el
soporte necesario para completar el programa.

PEDRO PEREZ
Universidad de Huelva

Paul Chirik entrega a Ernesto Carmona el nimero especial de Organometallics en
reconocimiento a su carrera
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Nazario Martin, nuevo miembro de la Academia Europaea

Con su sede central en la Universidad de Londres, la
Academia Europaea tiene como finalidad el avance y pro-
pagacion de la excelencia en el conocimiento de las hu-
manidades, derecho, economia social y ciencias politicas,
matemadticas, medicina y todas las ramas de las ciencias na-
turales y tecnolégicas en cualquier parte del mundo, para
el beneficio publico y para el avance de la educacién del
publico de todas las edades. El propésito de la Academia
es, por tanto, promover la investigacion en Europa, ase-
sorar a los gobiernos y organizaciones internacionales en
materias cientificas y promover la investigacion interdisci-
plinar e internacional.

El profesor Nazario Martin (Madrid, 1956) es Catedra-
tico de Quimica Orgdanica en la UCM y Director Adjunto
del Instituto IMDEA-Nanociencia de la Comunidad de Ma-
drid. Ha sido profesor visitante en las universidades de Ca-
lifornia en Santa Barbara (UCSB) y Los Angeles (UCLA) y
en las universidades de Angers y de Estrasburgo (Francia).
Es Doctor Honoris Causa por las Universidades de La Ha-
bana (Cuba) 2012 y Castilla-La Mancha (Espana) 2016.

La investigacion del profesor Martin abarca diferentes
topicos con especial énfasis en la quimica de nanoestructu-
ras de carbono tales como fullerenos, nanotubos de carbo-
no, grafeno, puntos cuanticos de carbono y nanografenos
moleculares, cables moleculares, y moléculas electroactivas
en el contexto de procesos de transferencia electrénica,
aplicaciones fotovoltaicas y nanociencia. Ha dirigido 40
Tesis Doctorales y es co-editor de 6 libros y de 13 nameros
especiales en revistas de prestigio internacional. Ha sido
Editor General de la revista Anales de Quimica (2000-2005),
miembro del comité editorial y asesor internacional de las
revistas Journal of Malerials Chemistry (2000-2006), Chemical
Communications (2006-2011) y ChemSusChem (2011-2015).
También ha sido Editor regional para Europa de la revista
Fullerenes, Nanotubes and Carbon Nanostructures. Actualmente
es miembro del comité editorial de las revistas: The Journal
of Organic Chemistry y Accounts of Chemical Research, del co-
mité cientifico internacional de ChemPlusChem, Chemistry,
An Asian Journal y Scientific Reports, y miembro del comité
asesor de las revistas Chemical Society Reviewsy Chemical Com-
munications. En 2015 fue nombrado Editor-en-jefe de las
revistas _Journal of Materials Chemistry (A, By C).

El profesor Martin es Fellow of the Royal Society of
Chemistry (UK) y académico correspondiente de la Real
Academia de Doctores de Espana y, desde 2015, es acadé-
mico correspondiente de la Real Academia de Ciencias

Www.rseq.org

El profesor Nazario Martin

Exactas, Fisicas y Naturales de Espana. Ha publicado mas
de 550 articulos cientificos y ha escrito numerosos articu-
los de opinién en diarios nacionales y en revistas naciona-
les e internacionales, habiendo pronunciado mas de 400
conferencias. Nazario Martin ha sido Presidente de la Real
Sociedad Espanola de Quimica (2006-2012). Ha recibido
numerosos premios de gran prestigio nacional e interna-
cional y, desde 2015 es Presidente electo de la Confedera-
cién de Sociedades Cientificas de Espana (COSCE), que
retine a mas de 80 sociedades cientificas y mas de 40.000
cientificos.

El profesor Martin desde 2012 disfruta de una “Advan-
ced Grant” del European Research Council (ERC). Re-
cientemente ha sido nombrado miembro de la Academia
Europaea.

Para mads informacién, se puede visitar su pagina web
en: http://www.nazariomartingroup.com/

MARIA ANGELES HERRANZ

Dpto. Quimica Organica I
Universidad Complutense de Madrid
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Luis Echegoyen, nuevo presidente de la American Chemical Society en 2019

El profesor Luis Echegoyen

El pasado mes de noviembre el Catedratico de Quimi-
ca en la Universidad de Texas en El Paso (UTEP), Luis
Echegoyen (La Habana, 1951), fue elegido presidente de
la sociedad cientifica mds grande del mundo, la American
Chemical Society (ACS), para el trienio 2019-2021.

El profesor Luis Echegoyen es un buen conocido de
la quimica espanola y de la RSEQ), ya que ha colabora-
do con destacados grupos de investigacién nacionales
como los de los profesores Javier de Mendoza (UAM),
Tomas Torres (UAM), Nazario Martin (UCM), Josep Po-
blet (URV), o mas recientemente, con la Universidad
de Girona, a través de los profesores Miquel Sold y Xavi
Ribas. Sus laboratorios de investigacién también han
sido visitados por nimeros estudiantes pre-y postdocto-
rales espanoles, que ahora ocupan diversas situaciones
profesionales. Luis Echegoyen es, ademds, miembro del
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patronato del Instituto Madrileno de Estudios Avanzados
(IMDEA)-Nanocienciay, recientemente, ha sido nombra-
do profesor invitado del Institute for Advanced Research
in Chemical Science (IAdChem) de la UAM.

Tras su formacién doctoral inicial en la Universidad
de Puerto Rico (Rio Piedras), Luis Echegoyen ha ocupa-
do distintas posiciones en academia e industria: investiga-
dor postdoctoral en la Universidad de Wisconsin (1975),
investigador cientifico en Union Carbide Corporation
(1975-1977), profesor ayudante y asociado en la Univer-
sidad de Puerto Rico (1977-1982), Profesor Asociado y
Catedratico en la Universidad de Miami (1982-2002), Ca-
tedratico y Director de Departamento en la Universidad
de Clemson (2002-2010) y profesor Robert A. Welch en
UTEP (2010-actualidad). Estas posiciones las ha com-
paginado con un intenso servicio a la National Science
Foundation (NSF) y la ACS. En la NSF fue Director de la
Divisién de Quimica de 2006 a 2010, periodo en el que
logré establecer varios programas y centros de investiga-
cion, a la vez que reorganizo la estructura de la division.

Su labor investigadora, recogida en 410 articulos de
investigacion (indice k2 de 80) y presentada en mas de 450
conferencias, la desarroll6 inicialmente en electroquimi-
ca de fullerenos, sistemas supramoleculares o monocapas
autoensambladas, y ha evolucionado hacia la quimica de
fullerenos endoédricos y nanocebollas de carbono. Fue
elegido Fellow de la American Association for the Advancement
of Science en 2003 y ha recibido numerosos premios: Flo-
rida ACS Award (1996), University of Miami Provost Award
for Excellence in Research (1997), Herty Medal Award from
the ACS Georgia Section (2007), Clemson University Presiden-
tial Award for Excellence in Research (2007), Universidad de
Puerto Rico Distinguished Alumnus Award (2007), ACS Fellow
(2011) y primer galardonado con el ACS Award for Recog-
nizing Underrepresented Minorities in Chemistry for Excellence
in Research & Development (2011).

Desde estas lineas le deseamos al profesor Echegoyen
una exitosa etapa al frente de la ACS, que esperamos tam-
bién sirva para reforzar los vinculos con nuestra sociedad y
la comunidad quimica espanola.

MARIA ANGELES HERRANZ
Dpto. Quimica Organica I
Universidad Complutense de Madrid
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Congreso cientifico “lll QUIMBIOQUIM”

Durante los dias 3, 4 y 5 de octubre tuvo lugar el III
QUIMBIOQUIM en Albacete, un congreso cientifico
para jovenes investigadores quimicos, bioquimicos, far-
macéuticos y de dreas afines con orientacién hacia apli-
caciones terapéuticas o biomédicas. Coémo cualquier
congreso, el objetivo de este evento es incentivar el inter-
cambio y difusién de conocimientos cientificos y técnicos
entre jovenes investigadores de distintas universidades,
centros de Investigacion y empresas nacionales, pero la
principal caracteristica que diferencia a este congreso de
otros fue la accesibilidad econémica para los participan-
tes. Después de las ediciones anteriores en la Universidad
de Granada y la Universidad Rey Juan Carlos, un grupo
de profesores de la Facultad de Farmacia de Albacete li-
derado por Carlos Alonso Moreno y Joaquin C. Garcia
Martinez cogieron el testigo y han organizado un con-
greso que, con una baja cuota de inscripciéon, permitié
a los mas de 80 asistentes no sélo disfrutar de ponencias
y actividades cientificas programadas, sino también de
las comidas, cenas y alojamientos para los tres dias. Todo
esto ha sido posible gracias a la colaboracién econémica
de un gran numero de instituciones y empresas privadas,
en especial los grupos especializados de RSEQ de Qui-
mica Orgdnica, Quimica Organometalica, J6venes Inves-
tigadores, Quimica Biolégica y la seccion territorial de

Asistentes al Congreso lll CHEMBIOQUIM

Www.rseq.org

Castilla-La Mancha y que el comité organizador quiere
agradecer publicamente. Desde el punto de vista cientifi-
co el congreso, ademas de las ponencias y los posters de
los participantes, ha contado con la participacién de in-
vestigadores jovenes consolidados y de reconocido pres-
tigio internacional como doctor Eugenio Sanchez-Sentis
(USC), doctora Patricia Horcajadas Montes (IMDEA), y
el doctor Boiko Cohen (UCLM). La clausura del congre-
so corri6 a cargo del profesor Doctor Honoris Causa de
la UCLM, doctor Nazario Martin Leén que dio una lec-
cion magistral a los asistentes al congreso sobre sistemas
multivalencia de fullerenos y azucares como antivirales
contra el virus de Ebola. Durante su ponencia, no s6lo se
ha limitado a presentar los resultados cientificos, ademas
ha animado a los jévenes asistentes en que perseveren a
pesar de las dificultades por las que estd pasando la cien-
cia en Espana. Tras la clausura del encuentro, se invit6 a
todos los presentes a volverse a ver al ano que viene en
el proximo encuentro, IV QUIMBIOQUIM, que tendra
lugar en Santiago de Compostela y al que estan todos
ustedes invitados.

JOAQUIN CALIXTO GARCIA MARTINEZ
joaquinc.garcia@uclm.es
Universidad de Castilla-La Mancha

De izquierda a derecha: Prof. Nazario Martin Ledn, Julian Garde (vicerrector de investigacion y politica
cientifica UCLM), Prof. Joaquin Calixto Garcia Martinez (UCLM) y Prof. Eugenio Vazquez Sentis (USC) en la
mesa presidencial del congreso
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Premio Nobel en Quimica 2018
Frances H. Arnold, George P. Smith y Sir Gregory P. Winter

Recuerdo nitidamente aquella manana transitando en-
tre los laberinticos despachos de Caltech, tan laberinticos
como los de cualquier otro departamento de quimica que
se precie. Habia llegado desde UCLA para impartir una
conferencia invitado por Brian Stoltz. Después comparti-
ria esa sana costumbre que tienen los facully americanos
de reunirse para comer juntos, particularmente cuando
hay un speaker invitado. Esos lunch intensos y apresurados
que, en muchas ocasiones, son entrevistas de trabajo en-
cubiertas y en las que uno sabe que se la juega. Ahi es-
tarian el propio Stoltz, Sarah Reisman, Theodor Agapie,
Dennis Dougherty y quizds el premio Nobel en Quimica
2005 Robert Grubbs. Me encontraba en esa fase de pros-
pectiva para postular a plazas de assistant professory Caltech
era uno de mis destinos favoritos junto con Stanford. Todo
esto, claro esta, antes que don Santiago Ramoén y Cajal se
metiera, con su tino habitual, por medio.

De improviso, como suele suceder cuando uno transi-
ta por territorio comanche, se me apareci6 entreabierta la
puerta del despacho de la profesor Frances Arnold. Ya nos
conociamos. Habiamos mantenido varias reuniones previa-
mente en alguna meeting roomy en su laboratorio. Pasé sim-
plemente a saludar, con la inocencia y pudor del postdoc
que se sabe en presencia de un “big name”, pero de los gran-
des. Me recibié con gesto firme, sonrisa estoica y tras el
apret6n de manos de rigor, entr6 en faena sin apenas clari-
nes: “sQué tal va lo nuestro? ¢;cuiando estara el paper escri-
to?”. Yo, con la cara de circunstancias que se nos pone a los
computacionales cuando un experimentalista de campani-
1las nos aprieta las clavijas, s6lo atiné a responder: “Bueno,
es que estos estudios son lentos, son muchos factores los
que hay que considerar en la reactividad de las enzimas...”
Segun iba recitando mi letania de evasivas habituales, y al
ir viendo las expresiones de su rostro, iba comprendiendo
instantdneamente que aquella reunion iba a ser de las de
armas tomar. Una vez finiquitada, con mds pena que gloria,
la conversacion sobre nuestras colaboraciones en marcha,
la siguiente pregunta que recibi para cambiar el tercio fue:
“Veo que estds pensandote postular para Caltech. En algin
momento tendrds que convencernos para que te contra-
temos. Vamos a ir ganando tiempo, ;como piensas hacer
famoso a este departamento en cinco anos?” Me quedé pe-
trificado, sin apenas aliento. No recuerdo exactamente lo
que respondi, pero supongo que, dadas mi personalidad
y ambiciones, debié ser alguna mediania insulsa que, por
supuesto, no era lo que ella esperaba escuchar. Lo que si
recuerdo perfectamente es la respuesta sincera, a todas lu-
ces alocada, que me vino a la mente instintivamente, pero
que no me atrevi a revestir de palabras: “Ayudarte a ganar
el premio Nobel”.
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Desde el momento en que lei por primera vez, aténito,
su revolucionario articulo titulado “Olefin cyclopropana-
tion via carbene transfer catalyzed by engineered cytochro-
me P450 enzymes” (Science, 2013, 339, 307-310) tuve claro,
y no es cuestion de ponerse estupendos a toro pasado, que
lo que tenia ante mis ojos era Quimica de premio Nobel.
Era muy evidente. Para los que hemos trabajado un poqui-
to en catalisis organometdlica, concretamente en ciclopro-
panacion estereoselectiva de olefinas con complejos meta-
licos quirales en espacios confinados, y ademas tenemos el
atrevimiento (casi diria insolencia) de sonar con predecir
mutaciones quimicamente competentes para disenar enzi-
mas capaces de posibilitar procesos quimicos sin parangén
en la naturaleza, los logros —conceptuales y tecnolégicos—
de Frances Arnold son mas que merecedores del premio
Nobel en Quimica. Como suele pasar en estos casos, y esto
es una opinién puramente personal, se echan de menos
nombres de investigadores quizds también merecedores
del galardén, y que a mi juicio hubieran configurado un
premio Nobel temdtico en Directed Fvolution of Enzymes, ab-
solutamente demoledor, con Donald Hilvert y David Baker,
verbigracia. El jurado consideré pertinente premiar el con-
cepto de Evolucion de manera mas general, expandiendo
el campo de aplicacion no solo a proteinas de origen bacte-
riano, si no también virico y valorando, segun creo, el desa-
rrollo de un paradigma nuevo en la biosintesis de molécu-
las mediante organismos vivos, empleando las emergentes
y revolucionarias técnicas de edicion génica que estaban
eclosionando en aquel tiempo. Evidentemente, no es dis-
cutible el absoluto impacto de tal cambio de paradigma
biotecnolégico.

A estas alturas de la pieza, el lector pensard, y con ra-
z6n, que para qué tengo yo que contar mi vida y milagros
si de lo que va el asunto es de versar las grandezas cienti-
ficas de los galardonados con el premio Nobel de Quimi-
ca en 2018: Frances Arnold, George Smith y Sir Gregory
Winter. Sirva la perorata que precede para ilustrar, ade-
mads de la emocién y alegria por mi proximidad personal
y profesional con una de las laureadas (Frances Arnold, %
del premio), el cardcter decidido y el liderazgo innato de
ésta, probablemente la personalidad mas poderosa que he
conocido y seguramente una de las claves de su muy reco-
nocido éxito. En las reuniones con los componentes de su
grupo de investigacion, a las que alguna vez acudi como in-
vitado, Frances siempre mostré un conocimiento absoluto,
hasta el mds minimo detalle, de los multiples proyectos en
los que estaban trabajando, a saber, reacciones enzimaticas
de adicién e inserciéon de carbenos y nitrenos en sistemas
insaturados y enlaces C-H, entre otros. Recuerdo su deter-
minacién y firmeza al desestimar la idea que le propuse en
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origen para introducir mutaciones de manera racional en
zonas remotas del sitio activo en sus citocromos: “Eso ya
estd resuelto”, me dijo sin pestanear. “Podemos conseguir
la selectividad que queramos mediante Evolucion Dirigida.
Dime cémo podemos hacer reacciones que nos han sido
imposibles hasta ahora”. Siempre me impactaron su talen-
to y determinacion. Lo tenia claro. Se sentia ganadora de
una carrera que habia comenzado anos atrds con su colega
Stephen Mayo cuando ambos se incorporaron a Caltech,
como nos comentaba entre bambalinas. Si bien al princi-
pio de su carrera confiaba en desarrollar esta tecnologia
de manera mads racional y predictiva, basada en intentar
comprender el “c6digo” de la catdlisis enzimatica —si es que
tal Santo Grial existe—, su mentalidad practica y determina-
cién para resolver problemas concretos (es licenciada en
ingeniera mecdnica y aeroespacial, y doctora en ingenieria
quimica), le llevaron a una aproximacion mas efectiva y, a
la larga, ganadora: observar la naturaleza. Decidié6 inspirar-
se en y emular la estrategia mas poderosa que existe en la
Tierra para lograr nuevos hitos (quimicos) que hasta en-
tonces no se habian logrado: la Evolucién, la generacién
de nuevas configuraciones genéticas mediante la replica-
cién (en la practica, mezcla y reconstruccion de ADN mas
o menos fragmentado mediante el procedimiento llamado
recombinacion) y la Seleccion de aquellas variantes genéti-
cas que se acercan, aunque sea minimamente, al objetivo
deseado. En la naturaleza, esa capacidad de adaptarse a lo
requerido supone la diferencia entre la vida y la muerte y,
por tanto, la supervivencia que posibilita la transmisiéon de
esos nuevos genes en la linea evolutiva, y la eliminacion de
los innecesarios. En un laboratorio de Evolucion Dirigida
de proteinas (ya sean estas enzimas o de unién), la Selec-
cién no es, en principio, tan astringente puesto que los or-
ganismos sometidos a Evolucién no “necesitan” desarrollar
esa nueva capacidad para sobrevivir (no existe esa Presion
Evolutiva). Sin embargo, son los investigadores los que
seleccionan, mediante distintas rondas de evolucion semi-
aleatoria, las mutaciones que contribuyen positivamente a
que la proteina expresada en cuestion sea cada vez mas ca-
paz de conseguir lo que a tal efecto se persiga (desde trans-
formar azucares en alcoholes industrialmente relevantes,
a producir nuevos firmacos, o expresar anticuerpos tera-
péuticos en la capside de virus). Tales desarrollos, inspira-
dos en las propuestas teéricas de Manfred Eigen de 1984 y
llevados a la practica por los trabajos pioneros de Arnold,
Smith, Winter y otros investigadores, permiten hoy en dia,
y lo hardan de manera exponencialmente superior en el fu-
turo, que los biocatalizadores (enzimas) puedan operar en
condiciones utiles para la industria farmacéutica y de los
biocombustibles, sean capaces de llevar a cabo reacciones
quimicas con sustratos no naturales, e incluso que catali-
cen nuevos procesos quimicos, todo ello de manera mas
sostenible y amigable con el entorno. Asimismo, la Evo-
lucién Dirigida de proteinas de union, particularmente
anticuerpos humanos, permite identificar variantes con
gran afinidad y selectividad hacia determinadas moléculas
objetivo, contribuyendo significativamente al desarrollo de
inmunoterapias efectivas para enfermedades de primera
magnitud como el cancer.

Www.rseq.org

El lector podra encontrar facilmente los hitos cienti-
ficos y el perfil biografico y académico de los laureados,
incluyendo sus incontables y prestigiosos premios y distin-
ciones tales como la Medalla Nacional de Tecnologia e in-
novacion concedida a Frances Arnold por el Presidente de
Estados Unidos en 2011, en las numerosas publicaciones
monograficas de revistas de gran prestigio que han apareci-
do en conmemoracion del evento. Asimismo, se recomien-
da consultar las resenias compiladas a tal efecto en el portal
www.nobelprize.org con el fin de obtener una visién pano-
ramica de los impresionantes logros cientificos consegui-
dos por cada uno de los tres galardonados. Para no repetir
lo ya escrito y no aburrir al lector, tan s6lo me limitaré a
esbozar, de manera sucinta, lo que considero mas relevante
de sus aportaciones.

Frances H. Arnold

Frances H. Arnold (Instituto Tecnolégico de Califor-
nia, Caltech, Pasadena, EE. UU.). Si bien su primer interés
fue contribuir al desarrollo de nuevas fuentes de energia
limpia y renovable, Frances Arnold decidi6 desde el co-
mienzo de su carrera que su misién seria contribuir decisi-
vamente al progreso de la humanidad a través del desarro-
llo de procesos de sintesis quimica medioambientalmente
benignos. Para ello, centr6 todos sus esfuerzos en utilizar
las herramientas quimicas de la vida, las enzimas, a través
de la emergente tecnologia de edicién y manipulacion del
ADN. Segun sus propias palabras: “En aquel momento era
claro que nuestra habilidad para reescribir el cédigo de la
vida daria lugar a una manera completamente nueva para
producir los materiales y sustancias quimicas que necesita-
mos en nuestra vida diaria”. Sin embargo, esta prometedo-
ra hipétesis adolecia del inabordable problema combinato-
rio que supone generar mutaciones aleatorias en entidades
tan complejas como las proteinas, que resultaran en los
efectos deseados. De la misma manera, predecir tales mu-
taciones de manera racional resulta igualmente inaccesible
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(y en palabras de la propia Arnold “una aproximacion algo
arrogante”, ain con un cada vez mayor poder computacio-
nal. Asi, Frances Arnold fue la primera investigadora en
implementar de manera exitosa los protocolos de Evolu-
ci6én Dirigida de proteinas, hasta entonces propuestos sélo
de manera tedrica, consiguiendo una variante de la enzima
subtilisina capaz de degradar la proteina de la leche (ca-
seina) en un medio no acuoso y desnaturalizante para las
proteinas naturales como la N,N-dimetilformamida (DMF)
(Proc Natl Acad Sci U S A. 1993, 90, 5618-5622). A partir
de este momento, y tras el inmenso avance proporciona-
do por los trabajos del investigador holandés Willem P. C.
Stemmer para llevar a cabo el proceso de diversificaciéon
genética in vitro mediante la técnica denominada recombi-
nacion de ADN, Frances Arnold ha liderado los revolucio-
narios desarrollos en Evolucién Dirigida de enzimas para
la fabricacién sostenible —en condiciones cercanas a las
fisiologicas—y sin apenas productos secundarios, de farma-
cos, constituyentes de plasticos y, alcanzando su meta origi-
nal de producir formas de energias mas limpias, producir
biocombustibles a partir de productos naturales como los
azucares.

George P. Smith

George P. Smith (Universidad de Missouri, Columbia,
EE. UU.). Suya fue la ingeniosa idea de utilizar bacteri6fa-
gos (virus muy sencillos constituidos por material genéti-
co protegido por una cdpsula proteica, capaces de infectar
bacterias y sabotear su metabolismo para producir nuevas
copias de si mismos), con el fin de identificar genes desco-
nocidos que codifican proteinas conocidas. La aproxima-
cion era a la vez simple y brillante: introduciendo libre-
rias de genes desconocidos en el ADN codificante de la
capsula proteica de estos bacteri6fagos, e inyectando es-
tos fagos en bacterias, que al reproducirse serian capaces
de expresar el péptido objetivo de estudio en la superficie
de dicha capsula proteica, quedando expuestos para ser
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reconocidos por anticuerpos especificos para dicho pép-
tido. Dichos anticuerpos serian capaces de “pescar” los fa-
gos que hubiera expresado el péptido objetivo de entre la
multitud de copias generadas, proporcionando al mismo
tiempo informacién sobre el gen especifico que codifica
dicho péptido. Esta idea, llevada a la practica por primera
vez por Smith en 1985, sent6 las bases de la técnica que
posteriormente se denomind phage display, y que basa su
enorme poder en emplear fagos como la conexién entre
una proteina y el gen que la codifica. La explosion de
esta técnica no tuvo lugar, sin embargo, en el ambito del
clonado de genes en el que fue desarrollada, sino cuando,
alrededor de 1990, distintos investigadores comenzaron a
usarla para el desarrollo de nuevas biomoléculas con po-
tencial terapéutico, particularmente anticuerpos.

Sir Gregory P. Winter

Sir Gregory P. Winter (Laboratorio MRC de Biologia
Molecular, Cambridge, Reino Unido). Basandose en la téc-
nica de phage display desarrollada por Smith, Winter fue
capaz de expresar los sitios de reconocimiento de anticuer-
pos en la superficie de la capsula proteica de los fagos, que
serian reconocidos por moléculas a las que se habia en-
contrado un potencial terapéutico, como la denominada
phOx. Introduciendo billones de mutaciones en estos sitios
de reconocimiento, y tras ir seleccionando de manera ite-
rativa los anticuerpos anti-phOx de entre la inmensidad de
fagos generados, se irfa optimizando de manera progresiva
la afinidad y selectividad entre antigeno y anticuerpo. Tras
un determinado nimero de etapas de Evolucién Dirigida,
se obtendrian anticuerpos con la capacidad de unirse con
gran especificidad a, por ejemplo, c€lulas cancerosas, tales
como el farmaco actualmente en uso clinico denominado
adalimumab. Este anticuerpo terapéutico neutraliza la pro-
teina TNF-alfa responsable de la inflamacién desencadena-
da en numerosas enfermedades autoinmunes y fue apro-
bado en 2002 para el tratamiento de la artritis reumatoide,
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distintos tipos de psoriasis y enfermedades de inflamacién
intestinal. Estos hallazgos han revolucionado la industria
farmacéutica, dando lugar a anticuerpos capaces de desen-
cadenar la generacion de las células NK en nuestro cuerpo
con el fin de atacar las células cancerosas ralentizando el
crecimiento de los tumores, e incluso curando a pacien-
tes con cancer en fase metastasica. Asimismo, esta técnica
ha permitido desarrollar anticuerpos terapéuticos contra
enfermedades autoinmunes como el lupus, y otros que se
encuentran en fase clinica para combatir la enfermedad
de Alzheimer.

Finalmente, quizas como casualidad, mas seguramen-
te como causalidad en el intrincado orden universal,
Frances Arnold ostenta actualmente la figura de Profe-
sora en Ingenieria Quimica, Bioingenieria y Bioquimica
en Caltech que lleva el nombre de Linus Pauling, doble-
mente galardonado con el premio Nobel de Quimica en
1954 y de la Paz en 1962, y sin duda uno de los grandes
cientificos y pioneros de nuestro tiempo. Curiosamente,

El Ano Internacional de la Tabla

Pauling contribuy6 decisivamente a establecer los funda-
mentos de los mecanismos de accion de las enzimas, de-
mostrando que éstas estabilizan los estados de transicion
de las reacciones que catalizan. Asimismo, propuso que
los antigenos se unen a los anticuerpos mediante la com-
plementariedad de sus estructuras, lo que sent6 las bases
de un darea de conocimiento en gran desarrollo hoy en dia
como es el reconocimiento molecular. ¢Acaso no supo-
ne una deliciosa coincidencia que los logros reconocidos
con el premio Nobel en Quimica 2018 tengan su funda-
mento en las ideas y trabajos de Pauling? Quizas no sea
tal coincidencia, al fin de al cabo... Tendremos ocasion
de preguntarselo a Frances Arnold, ademas de felicitarle,
tras la conferencia inaugural de nuestra préxima Bienal
de la RSEQ 2019 en San Sebastidn, a la que ha confirmado
su asistencia como conferenciante plenaria. Otra maravi-
llosa coincidencia...

GONZALO JIMENEZ-OSES
Universidad de La Rioja

Periddica y la Loteria Nacional

El proximo ano 2019 serd el Ano Internacional de la
Tabla Periédica de los Elementos Quimicos y Loterias y
Apuestas del Estado, se esta preparando un sorteo espe-
cial para el dia 2 de marzo.

La imagen del décimo sera la fachada de la Facultad de
Quimica de la Universidad de Murcia, donde esta la tabla
periédica mas grande del mundo.

¢!

ANO INTERNACIONAL DE LA
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Pilar Escudero Gonzalez
(1930-2018)

In memoriam

El 13 de septiembre falleci6 en Valladolid, su ciudad
natal, Pilar Escudero Gonzalez. Nacida en 1930, se doc-
toré en Ciencias Quimicas en la Universidad de Valla-
dolid, bajo la direcciéon del profesor Salvador Senent.
Catedratica de Bachillerato de Fisica y Quimica en dis-
tintas ciudades, fue autora de numerosos libros de tex-
to y de articulos cientificos de caracter educativo. Fue
una de las fundadoras en 1986, como vicepresidenta, del
Grupo Especializado de Didactica e Historia de la Fisica
y la Quimica, comun a la Real Sociedad Espanola de Fi-
sica (RSEF) y de la Real Sociedad Espanola de Quimica
(RSEQ), en el que desempend la presidencia entre 2002
y 2009. Ella establecié la convocatoria del Premio Se-
nenty consigui6 que la financiacién corriera a cargo del
Foro Nuclear Trabajadora incansable y dotada de una
gran humanidad, particip6é en multiples eventos de di-
ddctica y divulgacion de las ciencias, donde dejo siempre
un grato recuerdo.

Conoci a Pilar Escudero en la segunda mitad de la
década de los anos 70. Estos anos, para quienes los re-
cuerden, fueron muy dificiles, con problemas sociales y
politicos que repercutian en nuestros centros educativos.
Anos en los que entraban en vigor los programas como
BUP, correspondientes a la ley de 1970, y ya se gestaban
en el horizonte nuevas propuestas educativas.

En estas condiciones nos conocimos un grupo nume-
roso de profesores de Instituto, la mayoria Catedraticos
de Ensenanzas Medias, entre ellos, Pilar, y guiados por
nuestras inquietudes y entusiasmo, comenzamos a tra-
bajar para mejorar la ensenanza de nuestras asignaturas
de Fisica y Quimica, tanto en los aspectos de programas
como de metodologia y de la realizacion de mas y mejo-
res trabajos experimentales.

Aquello fragué en un grupo de trabajo que realizé
numerosos estudios de investigaciéon y que intentamos
plasmar en el encargo de la editorial Santillana para unos
textos de los antiguos 2.° y 3.° de BUP.

En este grupo siempre estaba Pilar motivindonos
cuando desfalleciamos y proponiendo nuevas vias que
explorar. Su entusiasmo y dedicacion fueron impagables.
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La profesora Pilar Escudero en Ifia Bienal de Toledo en 2007

He tenido la suerte de volver a colaborar con Pilar en
estos ultimos anos cuando desempeno la vicepresidencia
y posteriormente la presidencia del grupo de Didactica e
Historia de la Fisica y Quimica de las Reales Sociedades
de Fisica y Quimica. Los anos pasaban pero la motiva-
cion y dedicaciéon de Pilar siempre estaban presentes,
animando y aconsejando las mejores soluciones para los
problemas que se planteaban.

Se ha ido una extraordinaria profesora, una inmejo-
rable amiga y una entranable companera.

Descansa en paz, Pilar.

RAIMUNDO PASCUAL
Grupo de Didactica e Historia de la RSEF y de la RSEQ
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Fernando Fernandez Martin
(1936-2018)

In memoriam

El dia 21 de agosto de este ano, fallecia en Soria, mi pa-
dre, nuestro companero, Fernando Fernandez Martin de
una hemorragia cerebral a los 82 anos.

Fernando naci6 en Salamanca el 18 de mayo de 1936,
en el seno de una familia modesta. Crecié en Gomecello,
un pueblo cercano a Salamanca, donde su padre era el
jefe de la estacion de ferrocarril y desde donde cogia el
tren todos los dias para ir a estudiar a la capital el bachille-
rato y la carrera. Alli se licenci6é en Ciencias Quimicas en
junio de 1958 y obtuvo el Grado en febrero de 1960. Se-
guidamente se trasladé a Madrid para comenzar su etapa
predoctoral en el Instituto de Quimica-Fisica Rocasolano
del Consejo Superior de Investigaciones Cientificas (IQF-
CSIC) bajo la direccién del profesor Mateo Diaz Pena.
En marzo de 1963 defendi6 su tesis doctoral en la Uni-
versidad Complutense de Madrid, siendo posteriormente
profesor ayudante en el Departamento de Quimica-Fisi-
ca, donde encontraba y ha encontrado a lo largo de los
anos a sus amigos para tomar el café. Realizé una estancia
postdoctoral en la Universidad de Wageningen, Holanda,
ya casado con su adorada Adelia, donde pasaron un ano
con mucho frio, tal como contaba mi madre. Durante los
siguientes anos estuvo en el Departamento de Lipoquimi-
ca del Centro Nacional de Quimica Organica del Patrona-
to Juan de la Cierva-CSIC, primero como postdoctoral y
luego como funcionario de carrera desde 1965. En 1970
gano6 el Premio de Investigacion Individual “Juan de la
Cierva” por su trabajo en “Propiedades fisicas de los pro-
ductos licteos, sus correlaciones con la temperatura y la
composicion”. Posteriormente, se trasladoé al Instituto de
Productos Lacteos del CSIC en Arganda del Rey, Madrid,
donde estuvo (fue Profesor de Investigacion a los 39 anos)
hasta el ano 1978; afo en el que se incorporé por razones
familiares al Instituto del Frio, ahora denominado Insti-
tuto de Ciencia y Tecnologia de los Alimentos y Nutricion
(ICTAN-CSIC). Se jubilé como profesor de Investigacion
Ad Honorem en el 2014, tras haber recibido el reconoci-
miento a los 50 anos de servicio al CSIC en el 2011. En
mi casa desde que éramos muy pequenos siempre sa-
biamos qué leche era mejor, el chocolate mas puro, los
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El profesor F. Fernandez Martin

aceites mas saludables, las salchichas con mas contenido
en carne, qué pescados tenian mas acidos grasos, pues
bien habian sido analizadas por él o por alguno de sus
colegas, asi como el ciclo de congelacion, muy importante
a la hora de mantener intactas todas las propiedades de
las proteinas y vitaminas.

Recuerdo también que en 2001 se sacé una espinita
que tenia clavada; queria ir a investigar a EE. UU., tal y
como habiamos estado en nuestra etapa postdoctoral mi
hermano Marcos y yo. Se desquité con una aventura de
tres meses en la Washington State University, Pullman,
Washington, como becario senior OTAN. “Vuelvo a ser
becario” decia, para asombro de toda mi familia, que no
entendia muy bien que se le habia perdido alli.

Lidero y particip6 en numerosos proyectos naciona-
les e internacionales. Fue miembro de numerosos gru-
pos de trabajo y comités de normalizacion. Estuvo muy
ligado a las Juntas de Gobierno de las Reales Sociedades
Espanolas de Quimica y Fisica durante el periodo que
fue presidente del Grupo Especializado de Calorimetria
y Analisis Térmico (GECAT, RSEQ, RSEF), 1989-2003.
Fue el ide6logo junto con otros colegas del grupo y su
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primer presidente. Siempre fue un miembro muy activo,
ya durante el primer afno se presentaron como grupo en
el International Conference of Thermal Analysis and Ca-
lorimetry (ICTAC), y posteriormente se extendi6 al Eu-
ropean Symposium on Thermal Analysis and Calorimetry
(ESTAC) y al Mediterranean Conference on Calorimetry
and Thermal Analysis (MEDICTA). Desde sus inicios, la
calorimetria y el analisis térmico fueron su pasion, cre6
un completo laboratorio de técnicas instrumentales para
la determinacién experimental de propiedades fisicas en
alimentos gracias a que el Agricultural Research Service
del Departamento de Agricultura de los Estados Unidos
le concedi6 un proyecto de cooperacion. Viendo su Cu-
rriculum Vitae con mas detalle, me he enterado, pues
nunca nos lo mencion6, que logré dicho proyecto con
una importante dotacion econdémica, que en su época
vendria a equivaler al cambio el millén largo de euros!

Trabajador incansable como lo demuestra el hecho de
haber terminado el borrador de su ultimo trabajo antes
de irse de vacaciones. Evidentemente, los anos no pasan
en balde y ya no era capaz de trabajar 12 horas seguidas
sin salir del laboratorio. Lo menciono con conocimiento
de causa ya que cuando yo iniciaba mi andadura en la
investigacion, se me ocurri6 decirle que queria aprender
lo que hacia. No lo olvidaré jamas pues durante todo un
verano me llevaba al laboratorio a primera hora y no nos
ibamos hasta que no caia el sol, incluso comiamos den-
tro del laboratorio. Sudaba tinta, como se suele decir, no
porque fuera dificil pues mi padre era una persona muy
diddctica y le encantaba hablar de ciencia sino porque
ademas de no tener aire acondicionado tenia que repe-
tir las medidas incansablemente, con el fin de asignar un
error que permitiera estar seguros de los datos que se ob-
tenian. Esa faceta de rigurosidad y saber hacer siempre le
ha acompanado y todos los que han trabajado o colabora-
do con €l pueden confirmarlo.
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En los ultimos anos se habia convertido en un gran
investigador e historiador sobre la Aviacion Republicana
Espanola, tema que le fascinaba pues habia descubierto
que su tio, Eduardo Fernandez Prada, piloto de caza y
combate de Polikarpov I-16, el famoso Mosca, pertene-
ciente a la primera promocién de Sargentos piloto de la
Aviacion militar de la Republica, habia sido erréneamen-
te descrito en nuestra historia reciente. Tanto empeno le
puso a la historia que viaj6 hasta Azerbaiyan para visitar lo
que fue la Escuela de Vuelo namero 20 del Ejército Rojo
en Kirovabad, pues Eduardo estuvo en la primera expedi-
ci6n de alumnos.

Quisiera mencionar que en mayo de este ano asisti con
mi padre y con gran orgullo al aniversario de los 800 arnos
de historia de la Universidad de Salamanca y al 60 aniver-
sario de su promocion, donde encontré a sus amigos de
juventud y de toda la vida. Paseando por esas calles y yendo
ala Confiteria Gil, a por los hornazos correspondientes, €l
siempre decia: “Quod natura non dat, Salmantica non pres-
tat”, la mejor educaciéon nunca podrd reemplazar lo que ha
negado la naturaleza o la genética, es decir, la inteligencia,
el ingenio, la memoria o la capacidad de aprender. Sin em-
bargo, todo ello no es nada sin esfuerzo, teson y humildad.
Por 1ultimo, podria rellenar muchas lineas sobre la gran
figura cientifica de mi padre, en muchos casos politica-
mente poco correcta pero de innegable valia, y otras tantas
acerca de sus cualidades personales. Todo ello se resume
en decir GRACIAS, gracias por su mayor y su mejor legado,
mi familia, y la ayuda a otras personas en Ciencia y fuera de
ella, terminando por los 6rganos que quiso y pudo donar
en su ultimo adios.

“SIT TIBI TERRA LEVIS” aunque €l dirfa, “REQUIESCAT IN
PACE”.

MARTA FERNANDEZ-GARCIA
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Juan Manuel Salas Peregrin
(1952-2018)

In memoriam

El pasado 5 de noviembre fallecio, tras una larga y penosa
enfermedad, nuestro companero Juan Manuel Salas Pere-
grin. Nos toca ahora, a través de esta semblanza, honrar su
memoria expresando de la mejor manera posible, el gran
carino que le tuvimos como amigo y el inmenso respeto
como maestro. Para ello, mejor que glosar sus logros cien-
tificos cuyo conocimiento es asequible para cualquiera a
través de la literatura cientifica, quisiéramos hacer un bre-
ve relato de las virtudes que como persona lo adornaron.

Muchas y muy buenas cosas se podrian decir de Juan
Manuel, entre ellas, nos gustaria destacar su caracter afa-
ble, trato exquisito, gran sentido del humor, generosidad
y disposicion para ayudar a cualquier companero que lo
necesitase, tanto en cuestiones personales como profesio-
nales. Era una persona asertiva, de mente abierta y muy
respetuosa con las ideas de los demas; por ello, conversar
con €l era siempre una experiencia muy gratificante. Otro
aspecto relevante de su caracter es que para Juan Manuel
los problemas rara vez eran tales; con una visién absolu-
tamente positiva de la vida y sus avatares, siempre o casi
siempre, de una forma sosegada, era capaz de encontrar
solucion para todo.

Haciendo gala de una gran energia, teson y capacidad
de trabajo, cualidades que le acompanaron toda su vida,
Juan Manuel abordd, junto al profesor Cristébal Valenzue-
la Calahorro, la tarea de iniciar una nueva linea de inves-
tigacion en el Departamento de Quimica Inorgdnica de la
Universidad de Granada, dedicada al estudio de compues-
tos de coordinacién con ligandos de interés biol6gico. En
aquellos tiempos, mediados los anos 70, era necesario te-
ner, aparte de las cualidades antes indicadas, grandes dosis
de entusiasmo e imaginacion para desarrollar un trabajo
de investigacion para el que el Departamento y la Univer-
sidad de Granada carecian de los medios imprescindibles.

Algunos tuvimos la inmensa suerte de que, a principios
de los anos 80, nos dirigiera, junto al profesor Juan de Dios
Lopez Gonzdlez, la tesis doctoral. Para nosotros fue un
golpe de fortuna de los que son tan necesarios en la vida,
pues, a diferencia de otros profesores mayores, de otra ge-
neracion, que,aun siendo respetuosos y amables, quedaba-
nalgo distantes en el trato, él, muy joven, tuvo siempre con
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El profesor Juan Manuel Salas Peregrin

nosotros una relacién muy cercana, considerandonos mas
como companeros y amigos que como estudiantes. Este
comportamiento, tan normal hoy dia, en aquel momento
representod para nosotros un soplo de aire fresco, un acica-
te, que eliminé cualquier reticencia que tuviéramos para
iniciar,bajo su atenta direccion, nuestros trabajos de docto-
rado. Mds aun, hizo posible que diariamente acudiéramos
a nuestro trabajo con alegria e ilusion, condiciones sin las
cualeses muy dificil llevar a cabo debidamentelas tareas do-
centes y de investigacion. Su ejemplo, en este y otros mu-
chos aspectos, ha guiado nuestro proceder durante todos
estos anos.

Juan Manuel, que tenia las ideas muy claras,siempre
nos inculc6, de manera inequivoca, buenos habitos para
el desarrollo de nuestra carrera docente e investigadora.
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Nos enseno, desde el primer dia, la importancia de la lec-
tura de articulos cientificos, que es de vital importancia en
el trabajo de investigacion, no solo para saber qué se ha
hecho en una determinada dreay asi evitar inttiles duplici-
dades, sino, sobre todo, para generar ideas que permitanla
evolucionde las lineas de trabajo en desarrollo y el impulso
de tematicas nuevas.Para €l, el contacto con la comunidad
cientifica era vital. De esta manera, foment6 en nosotros la
asistencia a congresos y reuniones cientificas nacionales e
internacionales, en las cuales se podian intercambiar ideas,
establecer colaboraciones, absolutamente necesarias dada
nuestra carencia de medios, y fraguar amistades que han
perdurado a lo largo de todos estos anos. Promovio, asimis-
mo, estancias postdoctorales en centros internacionales de
prestigio, donde pudiéramos profundizar en nuestra for-
macion en distintas areas de la Quimica de Coordinacion.
Las maravillosas experiencias vividas a lo largo de esos pri-
meros anos de nuestra carrera profesional constituyen re-
cuerdos imborrables de nuestra viday eso, en gran medida,
se lo debemos a €l.

Desde aquellos dias hasta el momento de su falleci-
miento, Juan Manuel ha dirigido con mano sabia un gran
namero de Tesis Doctorales. Hoy dia, algunos de esos doc-
tores lideran equipos de investigacion de prestigio en Qui-
mica de Coordinacién y Quimica Bioinorganica tanto en
la Universidad de Granada como en otras Universidades.

La pasion de Juan Manuel por la Quimica de Coordina-
cioén y, particularmente, por la Quimica Bioinorganica, le
llevaron a organizar junto a otros eminentes profesores de
distintas universidades espanolas,en septiembre del 2001,
el Primer Congreso Nacional de Quimica Bioinorgdnica
en Granada. Este congreso fue el germen fundacional de
la Asociacién Espanola de Quimica Bioinorganica. Esta es
actualmente una de las mds prestigiosas y dindmicas aso-
ciaciones cientificas de nuestro pais, habiendo contribuido
Juan Manuel de forma determinante a su desarrollo du-
rante los anos en que actué como vocal y presidente de la
misma.

Su compromiso con la gestion universitaria y cientifica
le llev6 a aceptar el puesto de director del Centro de Instru-
mentacion Cientifica de la Universidad de Granada. Gran
impulsor de su desarrollo, lo doté de las mas sofisticadas
técnicas instrumentales, auspiciando, sin duda, el despe-
gue definitivo de la investigacion en la Universidad de Gra-
nada y su entorno. Posteriormente, ostent6 la direcciéndel
Departamento de Quimica Inorganica, cargo que ocup6
durante cuatro anos y que no quiso renovar a pesar de la es-
pléndida labor realizada. Juan Manuel prometi6 estar solo
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cuatro anosy, cuando empenaba su palabra, cumplia escru-
pulosamente. Fue también vocal del grupo de Quimica In-
organica de la Real Sociedad Espanola de Quimica, donde
su labor, sin duda, contribuy6 a su expansién y mejora. En
la ultima década, presidi6 la Seccién Territorial de Andalu-
cia Oriental de la Real Sociedad Espanola de Quimica y fue
miembro de su Junta de Gobierno. Durante este periodo,
imprimi6 un fuerte dinamismo a dicha seccién territorial,
organizando ciclos de conferencias cientificas y de divulga-
cién de la ciencia, y convocando premios de investigacion
y becas para la asistencia a reuniones cientificas a jévenes
investigadores en formacion.

Juan Manuel, como no podia ser de otra manera, tam-
bién profesaba un gran interés por la historia de la Quimi-
ca y por su divulgacion. En este sentido, hay que senalar
que, recientemente, y en colaboracién con el profesor Luis
Fermin Capitan Vallvey, del Departamento de Quimica
Analitica de la Universidad de Granada, coedit6 el libro
“Entre la Alquimia y la Quimica”, en el que se aborda la
evolucion de la quimica, deteniéndose en cinco momentos
alejados de su historia, comenzando por la Alquimia.

También los sellos constituyeron una de sus grandes
aficiones. Asi, Juan Manuel fue un gran coleccionista que,
ademads, supo aunar la Filatelia con la Quimica colaboran-
do en la confeccién de dos sellos conmemorativos del cen-
tenario de Quimicas en la Universidad de Granada, publi-
cando el articulo “Quimica a través de los sellos” en Anales
de Quimica en 2007, asi como impartiendo numerosas con-
ferencias sobre el tema.

En octubre de 2017, en reconocimiento a su sobresa-
liente y fructifera carrera docente e investigadora, le fue
concedido el ingreso en la Real Academia de Ciencias Ma-
tematicas, Fisico-Quimicas y Naturales de Granada, donde
pronuncié un interesante discurso sobre compuestos de
coordinacién y sus aplicaciones en la lucha contra la leish-
maniasis y la enfermedad de Chagas.

Terminamos. Juan Manuel Salas Peregrin, excelente
profesor, gran cientifico y mejor persona, un terrible e in-
esperado mal te nos ha arrebatado. Siempre te agradece-
remos tu ayuda y tu estimulo. Te debemos mucho y estaras
siempre en nuestro recuerdo.

Descansa en paz.

ENRIQUE COLACIO RODRIGUEZ
Catedratico de Quimica Inorganica, Universidad de Granada

MIGUEL MORENO
Carretero, Catedratico de Quimica Inorgdnica, Universidad de Jaén
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CIENCIA, y yo quiero ser cientifico!!!

Cuando alguien de nuestro entorno nos pregunta por
qué estudiar una carrera de ciencias o de tecnologia, a ve-
ces, resulta complicado hacer ver a nuestros interlocutores
lo apasionantes que pueden ser estas disciplinas, lo impres-
cindibles que resultan para el desarrollo de las sociedades
modernas en las que obtener un estado de bienestar desea-
ble, y por supuesto, para cuidar y mejorar nuestro medio
ambiente. E incluso todavia mas dificil es recomendar el
estudio de alguna de ellas en particular, sobre todo, si de
tu respuesta depende el futuro profesional de alguno de
nuestros jovenes.

Pero hoy es nuestro dia de suerte: con sus mas de 400
paginas y sus variadas ilustraciones, este libro es un mag-
nifico instrumento para orientar a los estudiantes que se
encuentran ante la disyuntiva de cémo definir su futuro,
porque es una valiosa herramienta con la que aproximar-
se a los multiples campos que detalla. Con él descubrire-
mos que la ciencia y la tecnologia no son entes abstractos,
sino que estan impregnadas de humanidad, y por ello
estan directamente relacionadas con el mundo y con la
sociedad en la que nos ha tocado vivir.

Esta estructurado en forma de capitulos individuales,
que muestran la experiencia vital de ciento once especialis-
tas de las numerosas areas denominadas en inglés “STEM”
(ciencia, tecnologia, ingenieria y matemadticas). Entre
ellos, se encuentran estudiantes de grado y de doctorado,
catedraticos y catedraticas de universidad y profesionales
de centros de investigacion, que nos acercan una gran va-
riedad de testimonios de una forma muy cercana, lo cual
enriquece el texto de forma espectacular y hace que su lec-
tura resulte deliciosa.

Al ser capitulos independientes no es necesario leer-
los de forma ordenada, por lo que podremos pasar de
un area de conocimiento a otra sin perdernos. Aunque lo
normal es comenzar por la profesiéon que mds nos pueda
atraer, es muy recomendable no dejar de leer todos los
demads capitulos, porque seguro que nos sorprenderan.
Y en particular, para los que nos dedicamos a la docen-
cia recomendamos el apéndice titulado “Y yo quiero ser...
como mi profe”, escrito por el propio Quintin Garrido
Garrido, coordinador de esta magnifica obra. Seguro que
os llega al corazon.

Afortunadamente, cuenta con la colaboracion de “Apadri-
nalaCiencia”,y puede descargarse de forma gratuita en el blog

Real Sociedad Espanola de Quimica
I Sitio de la Quimica en Esparia
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La Ciencia

Coordinador

1 ‘ Quintin Garrido Garrido

(https://cienciayyoquierosercientifico.blogspot.com.es/).
Como posee licencia de Creative Commons, aunque no se
permite su uso comercial cualquier persona puede utilizarlo,
siempre y cuando detalle quiénes son sus autores.

Esta prologado por Federico Mayor Zaragoza, presiden-
te de la Fundacién Cultura de Paz y exdirector general de
la UNESCO, y por Federico Mayor Menéndez, catedratico
de Bioquimica y Biologia Molecular de la Universidad Au-
tonoma de Madrid y expresidente de la Sociedad Espanola
de Bioquimica y Biologia Molecular (SEBBM).

En resumen, una delicia de libro, con el que ademas
de entender a qué se dedican todos esos profesionales rela-
cionados con la ciencia y la tecnologia, podremos divulgar
estas disciplinas de forma amena, divertida y muy cercana.
Leedlo, sin duda, disfrutaréis.

INES PELLON GONZALEZ
Universidad del Pais Vasco
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Un pueblecico muy periodico, de Melli Toral Noguera

D espués de un primer libro de relatos sobre ciencia para
ninos, 8 cuentos en un matraz (https://sites.google.com/
site/8cuentosenunmatraz/), la profesora M." Remedios
(Melli) Toral Noguera ha editado otro recientemente, con
el titulo de Un pueblecico muy peridico. En este libro, se des-
criben con ternura y un estilo muy adecuado para el publi-
co infantil, las “aventuras” de algunos elementos quimicos
humanizados que permiten al lector adentrarse en sus ca-
racteristicas principales y en la propia tabla periédica. En
el primer capitulo se introduce este icono de la ciencia:
“Erase una vez un pueblecico de 118 habitantes. Se decia
que habia empezado a construirlo un tal Mendeleiev”.
Aparte de explicar propiedades de los elementos con in-
genio (el calcio regordete y dicharachero es “un amigo de
nuestros huesos”, el wolframio, con un doble nombre y
algo disgustado, se presenta como “una luz para el recuer-
do”, etc.), se educa en valores de forma original. Asi, cuan-
do al carbono le dicen que estara orgulloso de presentarse
como diamante, responde que si, pero que se siente mas
orgulloso de que, como grafito, sirva para hacer lapiceros
por la “cantidad de cosas hermosisimas que se han escrito
desde que se descubri6 la escritura usando los lapices” y del
carbo6n de las barbacoas que “agrupan a las familias y ami-
gos alrededor de una suculenta parrillada”. En esta loa a la
humildad del carbono, Melli concluye con esta ensenanza:
“No siempre lo que brilla mas es mds valioso. A veces de lo
mas humilde sale algo muy grandioso”.

Aparte de tratar sobre elementos quimicos particu-
lares, se describe en un capitulo como los dtomos estan
constituidos por neutrones, protones y electrones, donde
el nimero de los dos ultimos coincide con el “nimero de
casa” y los electrones se van “colocando en pisos con un
determinado orden”.

Hay ademas un capitulo donde se recogen instruccio-
nes para realizar siete experimentos con elementos, muy
acordes al publico al que van dirigidos. El ultimo capitu-
lo es un juego de la Oca con 32 casillas (cada una, jcémo
no!, es un elemento quimico) cuyo tablero se puede des-
cargar desde internet.

Merece destacarse la labor de los ilustradores, M.* Isa-
bel Aguilera Velayos, M." Dolores Rodriguez Buendia (el
capitulo de experimentos) y Antonio Toral Noguera (la
tabla periodica de la contraportada), que han sabido “dar
vida” a los elementos quimicos.

El libro puede adquirirse a través de la direccion
https://sites.google.com/site/unpueblecicomuyperiodico/.
Este portal web posee la originalidad y valor anadido de que
ofrece audios de cada capitulo, narrados por profesores y
divulgadores cientificos apasionados con el tema.
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UN PUEBLECICO MUY PERIODICO

CIENCIAS DE MAYORES PARA NIRCS Y NIRAS
MELLI TORAL ROGUERA

DIBLOS: M* ISABEL AGUILERA VELAYDS

En este texto, la autora muestra una habilidad especial
para conseguir transmitir cuestiones cientificas, con rigor,
al publico infantil, lo que no es tarea sencilla.

Natural de Pliego (Murcia), Melli, tras licenciarse en
Ciencias Quimicas por la Universidad de Murcia, fue profe-
sora de educacion secundaria y bachillerato en el Colegio
Salzillo de Molina de Segura (Murcia) hasta su jubilacion.
Pero la jubilacién no ha supuesto una desvinculacién de su
vocacion docente, porque ejerce como profesora volunta-
ria en las Aulas Hospitalarias de Murcia. Precisamente, lo
que se recauda con la venta del libro, como del anterior ya
citado, se dona integramente a dichas aulas, para intentar
que el dia a dia de los ninos hospitalizados esté 1o mds nor-
malizado posible.

Cuando habla del oxigeno, la ensenanza final es que
“todos tenemos algo que ofrecer a los demads y si compar-
timos lo que tenemos podremos conseguir cosas muy im-
portantes”. Gracias, Melly, por compartir tantas cosas, y es-
pecialmente de cara a 2019, Ano Internacional de la Tabla
Periodica de los Elementos Quimicos, tan relevante para la
comunidad de docentes de quimica.

GABRIEL PINTO CANON
Grupo Especializado de Didactica e Historia de las Reales
Sociedades Espanolas de Fisica y de Quimica.
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INSTRUCCIONES A LOS AUTORES

PREPARACION DE LOS MANUSCRITOS

La revista Anales se edita trimestralmente. Los articulos se
publican en espanol y deben tener (utilizando la plantilla
de Anales de Quimica, ver abajo) una extension maxima de
8 pdginas, b si son de las dreas Ensenanza y Didactica de
la Quimica, Aula y Laboratorio o Historia de la Quimica.

Los manuscritos se enviaran en un solo archivo pdf con-
teniendo el texto, las figuras, tablas, esquemas y graficos
integrados en el texto. Para la preparaciéon de los manus-
critos se recomienda el empleo de la plantilla Word dispo-
nible en la web (Plantilla Manuscritos Anales - 95.95 kB).
En la web de Anales de Quimica también existe a disposicion
de los autores un articulo que puede emplearse como mo-
delo para la preparacion de manuscritos (Articulo Modelo
755.71 kB).

Los manuscritos deben ir acompanados de una carta
al Editor (en formato pdf) en la que se incluya la infor-
macién de contacto del autor principal y el tipo de con-
tribucion a Anales de Quimica (Investigacion Quimica,
Aula y Laboratorio, Historia de la Quimica). Adicional-
mente, deben sugerirse cuatro revisores competentes en
la materia, indicando su nombre y su correo electrénico.
En esa misma carta debera explicitarse que el articulo
remitido es original, que no se ha publicado previamen-
te y que no se esta considerando para su publicacién en
otra revista.

Es responsabilidad del autor principal informar al res-
to de autores acerca del estado de recepcion, revision o
publicacién del manuscrito.

Una vez aceptado el manuscrito, para la confeccién
final del articulo, las figuras, tablas, esquemas, graficos y
fotografia/s del/los autores deberan remitirse en forma-
to original, cada una como un archivo independiente y
todo ello en un archivo tipo zip.

Se recomienda a los autores que envien propuestas
atractivas para la portada de la revista (con una calidad
minima de 600 dpi) y formato original o EPS.
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Se recomienda la preparacion de manuscritos empleando
la plantilla de Anales de Quimica. Los manuscritos deben
respetar las siguientes secciones: titulo, filiacion de los au-
tores, fotografia de los autores, resumen (espanol e inglés),
palabras clave (espanol e inglés), introduccién, exposicion
del trabajo, conclusiones, agradecimientos y bibliografia.

Primera Pagina. En esta pdagina debe aparecer el titulo
del manuscrito, los nombres de los autores, sus fotografias,
filiacion, direccion postal completa, y direccion de correo
electrénico del autor principal o de contacto, que se puede
identificar mediante un asterisco. También se incluiran en
esta primera pdagina cinco palabras clave y un resumen de
un maximo de 100 palabras, en espanol y en inglés.

Texto. Debera incluir referencias relevantes al tema
que se presenta y su exposicion se hara de modo que re-
sulte atractivo y divulgativo. En la mayoria de los articulos
se sugiere a los autores comenzar con una vision global del
tema tratado para finalizar considerando los aspectos mas
particulares de la investigacion presentada.

Tablas. Deben numerarse consecutivamente y situarse
a continuacion del texto donde se mencionan. En la parte
superior de cada tabla, debe aparecer un titulo que descri-
ba su contenido, sin necesidad de recurrir al texto. Si se
necesita especificar algin detalle se puede indicar como
nota al pie de Tabla.

Figuras. Las fotografias y figuras seran originales y sin
derechos de reproduccion. Las féormulas se enviaran en
formato Chemdraw siguiendo los ajustes ACS. Todas las
figuras o esquemas deben situarse detras del parrafo de
texto en el que se mencionan, y deben numerarse en or-
den consecutivo. Cada figura debe presentar al pie una le-
yenda que indique el namero de figura correspondiente y
una pequena descripcion, preferiblemente menor de cua-
tro lineas. Las figuras se deben preparar para un formato
de una columna (8,5 cm de anchura) o de dos columnas
(17,5 cm de anchura maxima).
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Bibliografia. Como norma general, se evitaran, dentro
de lo posible, referencias a la Wikipedia, o enlaces web que
no sean fuentes de solvencia contrastada. En el texto, los
nameros deben aparecer como superindices (por e¢jemplo,
Wittig') 'y, si procede, después de las marcas de puntuacién
(por ejemplo, Correa.?). Los nombres de las revistas deben
abreviarse de acuerdo al Chemical Abstracts Service Source
Index (CASSI) [en caso de duda, consultese: www.cas.org/
expertise/cascontent/caplus/corejournals.html] y deben
seguir el estilo general de las revistas patrocinadas por la
Real Sociedad Espanola de Quimica, como se muestra en
los siguientes ejemplos:

Articulos de revistas:

'a) B. M. Trost, Chem. Eur. J. (1998, 4, 2405-2412;
b) S. Grimme, Angew. Chem. Int. Ed. 2006, 45, 4460-4464.
? J. Garcia-Martinez, An. Quim. 2006, 102(1), 11-18.

Libros:

* D Tullius en Comprehensive Supramolecular Chemistry,
Vol. 5 (Eds.: J. L. Atwood, J. E. D. Davies, D. D. MacNicol, F.
Vogtle, K. S. Suslick), Pergamon, Oxford, 1996, pp. 317-343 .

Cartas al Editor. Las cartas al editor deben tener una
extension maxima de medio A4 escritas a 1.5 espacios y
paso 12. Estas cartas se publicaran sin editarse y no seran
sometidas a revision, excepto si se refieren a personas o
instituciones de forma ofensiva.

Articulos de Opinién. Los articulos de opinién tendran
una extension maxima de cuatro A4 escritas a 1.5 espacios
y paso 12. Seran revisados por el Editor General y dos Edi-
tores Asociados y se aprobaran para su publicaciéon por el
comité editorial. Adicionalmente, el equipo editorial po-
dra solicitar articulos de opinion si lo estima oportuno. En
este caso serd el editor asociado el responsable de aceptar
o rechazar el articulo.

Se rechazaran todos los articulos que incumplan estas normas
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