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En diciembre de 2003, la Asamblea General de las Naciones Unidas proclamó el Decenio Internacio-
nal para la Acción, "El agua, fuente de vida" 2005−2015. Su principal objetivo consiste en promover
las actividades encaminadas a cumplir los compromisos contraídos en relación con el agua y cuestio-
nes conexas. El agua es esencial para la vida y fundamental para el desarrollo sostenible, incluida la
preservación de nuestro medio natural y el alivio de la pobreza y el hambre. El agua es indispensable
para la salud y el bienestar humanos. Entre los temas que ocupan un lugar fundamental en el Decenio

"El agua, fuente de vida" se encuentran: la escasez, el acceso al saneamiento y los servicios de salud, el agua y las
cuestiones de género, el fomento de la capacidad, la financiación, la valoración, la ordenación integrada de los
recursos hídricos, las cuestiones relativas a las aguas transfronterizas, el medio ambiente y la diversidad biológica,
la prevención de los desastres, la agricultura y la alimentación, la contaminación y la energía.

La Asamblea General de la ONU declaró el Año 2008, Año Internacional del Saneamiento. El Día Mundial del
Agua 2008, que se celebró este año el jueves 20 de marzo, hizo énfasis en cuestiones relacionadas con el sanea-
miento. El 22 de marzo, el Director General de la UNESCO invitaba a los ciudadanos de todo el mundo a renovar
el compromiso de la UNESCO para promover la ciencia y el conocimiento con miras al uso sostenible de los recur-
sos de agua dulce del mundo y para reiterar la importancia fundamental del suministro de agua potable y de sanea-
miento para todos.

De los 1.386 millones de kilómetros cúbicos de agua que existen en nuestro planeta −cantidad que permanece
constante con el paso de los siglos−, el 97% es agua salada y del 3% restante, no toda es aprovechable como agua
dulce. La mayor parte se halla en estado sólido formando los casquetes polares, los glaciares, las nieves perpetuas
y el permafrost. El agua dulce se halla en los acuíferos, la humedad de los suelos, los lagos, la atmósfera, los pan-
tanos, los ríos y la biosfera. El ciclo del agua contribuye a su irregular distribución sobre nuestro planeta, donde
hay regiones en las que es fácil acceder a este bien escaso, mientras que en otras es muy difícil conseguir unos
pocos litros diarios para sobrevivir.

El agua es el elemento vivificador a través del cual el filósofo griego, Tales de Mileto, hace más de 2.500 años,
trató de explicar el mundo material que le rodeaba. Luego sería sustituida por el aire, el fuego y la tierra como
elementos únicos capaces de justificar el origen de todas las cosas. Más tarde, Empédocles de Agrigento intro-
dujo la teoría de los cuatro elementos, que asumida por Aristóteles fue divulgada en el mundo occidental y se
perpetuaría hasta bien entrado el siglo XVIII. No sólo los griegos, sino que en otras culturas, sus filósofos, como
los chinos, tibetanos, japoneses e hindúes también consideraron al agua como un elemento fundamental para
explicar la cosmología.

El agua ha desempeñado un papel esencial en la mayor parte de las culturas, las religiones y sus ritos. Es la sus-
tancia esencial que constituye la mayor parte del organismo de los seres vivos, siendo indispensable para la vida.
Así, en los seres humanos está presente en los recién nacidos alcanzando el máximo del 78% de su peso corporal y
disminuye al crecer en un  porcentaje que varía con la edad, el sexo y la constitución de las personas.

Bajo el lema "Agua y Desarrollo Sostenible" se ha celebrado la Exposición Internacional Expo Zaragoza  2008
desde el 14 de junio al 14 de septiembre, con el agua como tema central. La Expo Zaragoza ha sido el escaparate
donde más de un centenar de países, las comunidades autónomas de España y un gran número de empresas e insti-
tuciones han querido contribuir a este magno acontecimiento para recordar la importancia del agua en nuestras
vidas y la obligación de cuidarla y mimarla para procurar un desarrollo sostenible. Han tenido lugar un gran
número de actividades, exhibiciones, congresos, cursos, conferencias y eventos en torno al agua, abundando en
temas como la potabilidad, depuración, saneamiento, abastecimiento, regulación, oficios, cultura, ornamentación,
historia, riqueza y gestión de los recursos hídricos.

El pabellón de España con el lema "Ciencia y creatividad" ha tratado de mostrar una visión moderna, científica
y creativa de nuestro país en relación con el agua, poniendo especial énfasis en su origen, propiedades, evolución,
usos, gestión y la trascendencia de este recurso natural al que todos debemos contribuir a respetar.

Los químicos debemos ser especialmente sensibles con este recurso renovable, escaso y finito por la impor-
tancia de esta sustancia capaz de dar la vida a partir de una de las moléculas más sencillas y fascinantes, com-
parable al oxígeno, el ADN o la hemoglobina, por citar algunos de los compuestos, que generan, sostienen y
transmiten la vida.

Pascual Román
Editor General

EDITORIAL



Introducción

Si bien la diversidad de reacciones químicas desarrolladas
durante los últimos 100 años es sumamente amplia, muchos
de estos procesos presentan limitaciones significativas dentro
del contexto científico contemporáneo. Esto hace que el des-
cubrimiento y la selección de métodos sintéticos más simples
y universales sea una tarea esencial en los laboratorios de
química orgánica. Afortunadamente tenemos el mejor manual
de instrucciones que podríamos imaginar: la Naturaleza. La
simplicidad y eficacia de toda la química que ocurre en la
Naturaleza es abrumadora. Sistemas biológicos sumamente
complejos se forman a partir de un conjunto modesto de
monómeros que se enlazan entre sí mediante reacciones
orgánicas muy eficientes. Por ejemplo, todas las proteínas
provienen de 20 aminoácidos que se unen reversiblemente
mediante grupos amidas. Hace ya varias décadas el profesor
Cornforth apreció la importancia de combinar eficacia con
versatilidad para la síntesis de sistemas complejos. Este afir-
mó: "Como el carpintero o el tallista aprende a trabajar con el

grano de madera o el hueso, aprendí que cada sustancia tiene
su propia naturaleza y su manipulación puede ser fácil o difí-
cil según el procedimiento escogido".[1]

Esta visión ha servido de inspiración para inaugurar una era
importante de la química moderna: la química "click".[2] No
se trata tanto de una disciplina científica como de una
filosofía sintética inspirada en la química combinatoria que
lleva a cabo la propia Naturaleza. Introducido por el profesor
Sharpless en el año 2001, este nuevo concepto permite la fa-
bricación de una mayor diversidad de estructuras complejas a
partir de la unión, vía enlaces C-heteroátomo, de una serie de
moléculas más pequeñas mediante un número selecto de
reacciones muy eficientes. De este modo, lo importante no es
tanto el número de reacciones disponibles como la tolerancia
de las mismas a las variaciones en la naturaleza de sus com-
ponentes (−estos procesos son denominados ortogonales−).
Si bien existe una gama considerable de reacciones químicas
que en principio podrían reunir estos criterios, los ejemplos
mas destacados provienen a menudo de cuatro grandes clases
de reacciones que encajan perfectamente dentro del marco de
la química "click" (Figura 1):

1. reacciones de cicloadición como las 1,3-dipolares,[3] o
las cicloadiciones [4+2] como las hetero Diels-Alder;[4]

2. reacciones de sustitución nucleofílica/apertura de anillo,
sobre todo de electrófilos heterocíclicos tales como epóxi-
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Cicloadición 1,3-dipolar de azidas y alquinos. I: 
Principales aspectos sintéticos

David Díaz Díaz,a* M. G. Finn,b K. Barry Sharpless,b Valery V. Fokinb y Craig J. Hawkerc

Resumen: El concepto de la química "click" fue introducido por el Prof. Sharpless y colaboradores en el año 2001 para definir una
nueva metodología sintética que utiliza exclusivamente las transformaciones químicas más prácticas y fiables. Dentro del grupo de
reacciones que han sido identificadas con estos requisitos, la cicloadición 1,3-dipolar de azidas y alquinos de Huisgen, y en especial
la versión catalizada por cobre (I), se ha establecido como la más efectiva y versátil. En los últimos años, su empleo se ha extendido
exponencialmente en numerosas aplicaciones dentro de diversos campos científicos incluyendo la síntesis orgánica, la biología mole-
cular y la fabricación de nuevos materiales.  

Palabras clave: Química "click", cicloadición, azidas, alquinos, 1,2,3-triazol.

Abstract: The concept of the "click" chemistry was introduced by Prof. Sharpless and coworkers in 2001 to define a modular syn-
thetic approach that uses only the most practical and reliable chemical transformations. Among a number of reactions that meet these
criteria, the Huisgen 1,3-dipolar cycloaddition of azides and alkynes, in particular the copper(I)-catalyzed version, has been esta-
blished as the most effective and versatile. In the last years, its use has been spread exponentially in numerous applications within a
variety of scientific fields including organic synthesis, molecular biology, and synthesis of new functional materials.

Keywords: "Click" chemistry, cycloaddition, azides, alkynes, 1,2,3-triazole.

*a The Dow Chemical Company; Bachtobelstrasse 3, 
CH 8810 Horgen, Switzerland
b Department of Chemistry and The Skaggs Institute for Chemical
Biology, The Scripps Research Institute, CA 92037, USA
c Materials Research Laboratory, University of California Santa
Barbara, Santa Barbara, CA 93106, USA
C-e: ddiaz-diaz@dow.com
Recibido: 16/04/2008. Aceptado: 29/05/2008.

V. V. Fokin C. J. Hawker

D. Díaz M. G. Finn K. B. Sharpless

Figura 1. Química "click": reacciones de formación de enlaces car-
bono-heteroátomo altamente favorables energéticamente.



dos, aziridinas, sulfatos, iones aziridinio e iones episulfonio;
3. reacciones del grupo carbonilo de tipo no aldólica, como 
la formación de éteres de oxima, hidrazonas y heterociclos
aromáticos;
4. reacciones de adición a enlaces múltiples C-C, en particu-
lar reacciones de oxidación tales como la epoxidación,[5]

dihidroxilación,[6] aziridinación,[7] y adiciones de haluros
nitrosilo y sulfonilo.[8] Por último, algunas reacciones tipo
Michael también pueden considerarse dentro de este grupo.

Estas reacciones se basan en materiales de partida comple-
mentarios que poseen un alto contenido energético (>20 kcal/
mol),  lo que favorece su acoplamiento espontáneo e irre-
versible. En general, una reacción se considera estrictamente
de tipo "click" si reúne las siguientes características:[9]

a) Es fácil de llevar a cabo desde el punto de vista experi-
mental y mediante el uso de reactivos rápidamente disponibles;
b) es tolerante a una amplia variedad de grupos funcionales 
y condiciones de reacción en varios tipos de interfases como
sólidos/líquidos, líquidos/líquidos, o incluso sólidos/sólidos;
c) es altamente selectiva y regioespecífica; 
d) da lugar a la formación del producto de reacción de forma
cuantitativa; 
e) es insensible al oxígeno o al agua; 
f) la etapa de aislamiento del producto final es sencilla sin
necesidad de una purificación cromatográfica. 

De entre las muchas reacciones ensayadas, el proceso de
cicloadición 1,3-dipolar[10] entre azidas y alquinos se ha
establecido como la reacción prototipo dentro de las clasifi-
cadas como "click". Esta reacción es termodinámicamente
favorable y fue descrita por primera vez por Huisgen en
1960,[3] y constituye la ruta mas eficiente para sintetizar
1,2,3-triazoles. Dicho proceso requiere elevadas tempera-
turas, generalmente condiciones de reflujo en disolventes
como tolueno o tetracloruro de carbono, y periodos de reac-
ción prolongados comprendidos generalmente entre 12 y 60
horas.[11] Bajo estas condiciones térmicas se forman los dos
posibles regioisómeros (1,4 y 1,5) en una proporción prácti-
camente equimolar (Figura 2). Sin embargo, en determinadas
circunstancias se puede alcanzar cierto nivel de regioselec-
tividad. De este modo, el uso de acetilenos altamente defi-
cientes en electrones favorece la formación del isómero 1,4,
mientras que el uso de azidas deficientes en electrones
favorece la producción del isómero 1,5.[11] A pesar del gran
contenido energético que presentan tanto los alquinos como
las azidas, estos grupos funcionales son de los menos reac-
tivos en química orgánica. De hecho, una vez instaladas, estas
funcionalidades pueden permanecer inalteradas a lo largo de
subsiguientes reacciones químicas.[12] Esta estabilidad cinéti-
ca a temperatura ambiente es la responsable de la buena tole-
rancia frente a biomoléculas, oxígeno molecular, agua[13] y a
la mayoría de las condiciones experimentales encontradas en
medio orgánico o biológico.[14] Si bien el valor práctico de
esta reacción radica principalmente en la facilidad de intro-
ducción de los grupos azidas y alquinos en compuestos
orgánicos, el gran impacto de la misma tuvo lugar después del
descubrimiento del proceso catalizado por cobre (I), el cual
no sólo aumenta la velocidad de reacción hasta 107 veces,[15]

sino que además da lugar a una absoluta regioselectividad con
la formación exclusiva del isómero 1,4 (Figura 2). Meldal y
colaboradores describieron en el año 2002 estos beneficios al

emplear CuI y N,N-diisopropiletilamina (DIPEA) para la sín-
tesis de 1,2,3-triazoles en distintos disolventes utilizando
alquinos inmovilizados en una fase sólida.[16] A esta contribu-
ción le siguió inmediatamente otra de Sharpless, Fokin y
colaboradores, describiendo el uso de sulfato de cobre pen-
tahidratado y ascorbato sódico en agua para llevar a cabo la
cicloadición entre alquinos terminales no activados y azidas
de alquilo/arilo.[14] La posibilidad de poder llevar a cabo la
reacción en agua le proporcionó un mayor valor añadido a la
misma. Al tratarse de una reacción extremadamente exotér-
mica, la producción a gran escala de los cicloaductos se ve
facilitada porque la propia agua actúa de refrigerante de la
reacción, a la vez que evita la interferencia de grupos fun-
cionales próticos tales como alcoholes, ácidos carboxílicos,
aminas y amidas, los cuales están presentes en numerosas
moléculas orgánicas biológicamente activas.[17] Su alto grado
de fiabilidad, su completa especificidad, la biocompatibilidad
de los reactivos, los protocolos sencillos de purificación (ge-
neralmente filtración del producto precipitado y lavado), y su
baja sensibilidad a efectos estéricos, ha hecho de esta reacción
uno de los métodos mas poderosos para llevar a cabo la unión
irreversible de dos bloques moleculares de distinta naturaleza
de una forma rápida y eficiente.

Las propiedades físico-químicas y biológicas del bloque
estructural 1,2,3-triazol hacen de esta arquitectura un exce-
lente mimético del enlace peptídico (Figura 3) pero con la
ventaja de ser inactivo a la hidrólisis enzimática.[9,18] Además
estos heterociclos aromáticos son pocos reactivos en medios
oxidantes o reductores, a diferencia de otros heterociclos rela-
cionados. La diferencia estructural mas notable entre 1,2,3-
triazoles y amidas radica en el aumento de la distancia entre
los átomos de carbono conectados a las posiciones 1 y 4 del
anillo de triazol en 1.1 Å respecto a la distancia en las amidas
(Figura 3). Por otro lado, mediante cálculos ab initio RHF/6-
311G** el momento dipolar para el anillo de triazol se ha
establecido alrededor de 5.0 Debye, mientras que el valor para
la N-metilacetamida está comprendido entre 3.7 y 4.0 Debye.[19]

Este gran momento dipolar junto con la posibilidad de
establecer dos puentes de hidrógeno en los nitrógenos en las
posiciones 2 y 3 induce una considerable acidez al hidrógeno
en la posición 5, lo que aumenta aún más la equivalencia elec-
trónica con la función amida del enlace peptídico.[18,20]

Figura 2. Cicloadición 1,3-dipolar de azidas y alquinos bajo condi-
ciones térmicas y catalizada por Cu(I).

Figura 3. Similitudes topológicas y electrónicas entre amidas y 1,2,3-
triazoles.
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Consideraciones sintéticas y mecanísticas

Fuentes de azidas

Existe diversos métodos para la instalación de un grupo azida
en una molécula orgánica.[21] En general, las azidas alifáticas
se sintetizan mediante la sustitución nucleofílica de un
halógeno con un exceso de azida sódica. Esta reacción puede
llevarse a cabo igualmente tanto en disolventes orgánicos,
tales como N,N-dimetilformamida[21] o dimetilsulfóxido,[22]

como en agua o en sistemas bifásicos.[23] La adición de
pequeñas cantidades de ioduro sódico suele realizarse para
facilitar esta reacción. Por otro lado, las azidas aromáticas se
preparan principalmente mediante dos métodos:[24] 1) a través
de la reacción de arilhidrazinas con ácido nitroso generado in
situ con un ácido mineral y nitrito sódico,[21,25] 2) diazoti-
zación de arilaminas con ácido nitroso y posterior reacción
con azida sódica.[26] La azida formada suele separarse fácil-
mente después de un simple proceso de extracción y lavado.
Sin embargo, hay que tener en cuenta que la necesidad de las
azidas puede llegar a convertirse en un inconveniente, espe-
cialmente al trabajar a gran escala (kgs). Por un lado, la azida
sódica posee una toxicidad similar al cianuro sódico,[21] sien-
do además materiales sumamente energéticos y potencial-
mente explosivos, especialmente en el caso de aquellas de
bajo peso molecular. En líneas generales se acepta que una

proporción atómica N:(C+O) > 1:3 permite el aislamiento

seguro de la azida. Una proporción de 1:2 o menor exige una

precaución extrema durante el proceso de aislamiento. En

cualquier caso, es recomendable, como norma general, no

calentar ni almacenar las azidas en ausencia de un disol-

vente. Por último, la combinación de azida sódica con ciertos

metales (p.ej. cobre) y disolventes halogenados (p.ej.

diclorometano) puede resultar explosiva.

Fuentes de alquinos

El grupo propargilo (HC≡C-CH2-) proporciona la manera

más sencilla de instalar el alquino terminal a partir de una
amina, alcohol o haluro propargílico. La reacción mas común
la constituye la propargilación de fenoles con cloruro/bro-
muro de propargilo[23,27] o con un alcohol propargílico en
presencia de terc-butóxido potásico.[28] Otros sistemas
propargílicos como el ácido propiónico (HC≡C-COOH)[16] y
derivados del ácido 4-pentinoico[29] constituyen también sis-
temas de gran utilidad para la introducción de la unidad
acetilénica en compuestos orgánicos. Para evitar la partici-
pación del grupo alquino en reacciones de polimerización
radicalarias, en ocasiones, se utilizan alquinos protegidos con
la función trimetilsililo.[30]

Fuentes de Cu(I)

Existen tres estrategias generales para asegurar la presencia de
iones Cu(I) en el medio de reacción, la elección de una u otra
dependerá de las condiciones experimentales de la reacción.

a) Reducción de sales de Cu(II): La reducción in situ de
sales de Cu(II) posee la ventaja de no requerir atmósferas
inertes a pesar de la inestabilidad del estado de oxidación
+1 del cobre en presencia de oxígeno.[27] La mayor veloci-
dad de reacción de la comproporcionación[31] junto al sim-
ple tratamiento final en el método de reducción favorece la

preferencia del metal por el estado reducido. En disolución
se utiliza tradicionalmente el sulfato de cobre pentahidrata-
do[14,32] como fuente de cobre y ascorbato sódico[33] como
agente reductor (Figura 4).

b) Oxidación de cobre metálico: La oxidación de cobre
metálico (añadido en forma de alambre) en presencia de
sales de Cu(II) proporciona otro método efectivo para la
generación de una cantidad suficiente de iones Cu(I) como
para activar la cicloadición entre alquinos y azidas (Figura
5). Sin embargo, este método requiere en general tiempos
de reacción mayores que otros métodos, así como una
mayor cantidad de Cu(II).[34] Por otro lado, el empleo de
nanopartículas de Cu(0) proporciona una alternativa para la
generación del catalizador comparable, en eficacia, a otros
protocolos.[35] Si bien este método es compatible con una
alta variedad de grupos funcionales, se requiere general-
mente la presencia del hidrocloruro de una amina si las
nanopartículas no se encuentran agregadas.[36]

Recientemente se demostró que el uso de sistemas combi-
nados de óxido de cobre y nanopartículas de Cu(0) con un
tamaño comprendido entre 7 y 10 nm,[37] o bien Cu(0) en
forma de nanoagregados, con diámetros del orden de 2 nm
y una superficie específica de 168 m2/g, evita la necesidad
de la sal de amina. Diversos experimentos indican que la
reacción ocurre preferentemente sobre la superficie de estos
agregados metálicos.[38] Sin embargo, este método tampoco
esta exento de algunas desventajas que podrían comprome-
ter su práctica generalizada, tanto en la academia como en
la industria. Así, y a diferencia de otros métodos, la solva-
tación de las nanopartículas de Cu(0) requiere un medio li-
geramente ácido con un valor de pH alrededor de 5, lo cual
implica la previa protección de los grupos sensibles al
medio ácido que puedan existir. Por otro lado, los nanoa-
gregados de Cu(0) no son comerciales y el precio de
nanopartículas de Cu(0) es al menos siete veces superior a
otras fuentes de cobre utilizadas para esta reacción.

Figura 5. Reacción de cicloadición catalizada por Cu metálico.

Figura 4. Cicloadición de alquinos sobre calixarenos-azidas cataliza-
da por Cu(I) generado in situ por reducción de Cu(II). 
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c) Adición de sales de Cu(I): La adición directa de sales so-
lubles de Cu(I) es también un método muy extendido para
llevar a cabo la reacción en disolventes orgánicos. En la
práctica, el empleo de un exceso molar (relativo a la canti-
dad de cobre) de ciertas bases de nitrógeno como trietilami-
na, piridina, 2,2-bipiridina, 2,6-ludidina, DIPEA, o N,N,N-
pentametiletilenetetramina (PMDETA), favorecen la reac-
ción de cicloadición al reducir al mínimo la formación de
subproductos.[16,18,39] Sin embargo la ausencia de estudios
detallados y comparativos sobre el papel de las bases no
permite afirmar categóricamente el papel específico de las
mismas.[40] No obstante se cree que su función es la de esta-
bilizar el estado de oxidación +1 del metal. De este modo,
sistemas donantes de nitrógeno, incluyendo bases y ciertos
disolventes como acetonitrilo,[41] ayudan a prevenir la
degradación del Cu(I) por oxidación o desproporción.

Uso de ligandos 

En muchos casos la adición de ciertos heterociclos capaces de
formar quelatos con el cobre aumenta la velocidad de la reac-
ción de cicloadición, probablemente al proteger el ion Cu(I) de
interacciones que conducirían a su degradación, inhibiendo
también así los acoplamientos de alquinos terminales tipo
Ullman o Cadiot-Chodkiewizc catalizados por Cu(II).[42] Por
ejemplo, el tris(benciltriazol) 1 (Figura 6),[42] que resulta de la
cicloadición de azida bencílica y amina tripropargílica, reduce al
mínimo la cantidad de cobre necesaria para la cicloadición sin la
necesidad de extender el tiempo de reacción. El empleo de este
ligando excluye además la necesidad de la base nitrogenada en
disolventes orgánicos (ver el apartado c) del capítulo anterior),
ya que el centro nitrogenado terciario puede actuar a la vez
como donante electrónico y como aceptor de protón ayudando
así a la estabilizacion del Cu(I). Otros ligandos solubles en agua
como el ácido disulfónico batofenantrolina (BPS) 2 o tris(car-
boxietilo)fosfina (TCPE)[43] han sido utilizados también con
éxito en numerosos procesos de bioconjugación.[44]

Después de la introducción del ligando 1,[42] se ha descrito
la utilización con éxito de otros muchos ligandos, incluyendo
bipiridinas  ricas en electrones y sistemas quirales del tipo
2,6-bis(oxazolin-2'-il)piridina (pybox) 4.[45] Es muy intere-
sante resaltar que estos ligandos quirales añaden también un
cierto grado de enantioselectividad a la reacción. En este sen-

tido, Fokin, Finn y colaboradores han descrito niveles modes-
tos de selectividad durante la resolución cinética de la azida
racémica 3 (Figura 7), utilizando una proporción de Cu(I)/li-
gando 4 de 2:1.[45]

Condiciones típicas de reacción

En condiciones acuosas, el ascorbato de sodio y el  sulfato de
cobre pentahidratado suelen añadirse a temperatura ambiente
a una mezcla de la azida y el alquino bajo una agitación vi-
gorosa (Figura 8).[14] El disolvente en el que se lleva a cabo
la reacción está generalmente formado por una mezcla terc-
butanol/agua en distintas proporciones dependiendo de la so-
lubilidad de la azida y el alquino. La cantidad necesaria del
agente reductor suele ser 5−10% molar, mientras que la del
catalizador tan solo 1−5% molar. La mezcla alcohol/agua
facilita la solubilización de los reactivos lipofílicos a la vez
que conserva las propiedades aportadas por el agua en térmi-
nos de refrigeración y fuente de enlaces de hidrógeno ya men-
cionadas. Igualmente, las mezclas de agua con algunos disol-
ventes orgánicos tales como dimetilsulfóxido (DMSO) ofrece
muy buenos resultados, ya que los 1,2,3 triazoles formados
suelen ser relativamente insolubles en este medio facilitando
el aislamiento y la purificación de los productos a través de un
simple proceso de filtrado y lavado.[14] Aunque muchas reac-
ciones se describen como finalizadas entre las 12 y 24
horas,[14,17,23,42] un ligero calentamiento suele acortar los
tiempos de reacción. Cuando la reacción se lleva a cabo en un
medio acuoso utilizando directamente sales de Cu (I) se acon-
seja utilizar acetonitrilo como codisolvente, aunque no es
esencial,[42] y una base nitrogenada del tipo de las descritas
anteriormente. En general, la fuente de Cu(I) suele ser CuI,
CuBr, CuBr·PPh3, CuOTf·C6H6 o [Cu(CH3CN)4][PF6].[14,19,46]

También es recomendable añadir una pequeña cantidad de
una disolución aproximadamente 2M de ascorbato sódico con
el objetivo de preservar el estado de oxidación +1 del cobre.
Otros disolventes como el tetrahidrofurano (THF), N,N-dime-
tilformamida (DMF) o tolueno,[47] también pueden emplearse
en el papel de codisolvente o como disolvente único en cuyo
caso suele ser obligatoria la previa desgasificación del mismo.
Una vez completada la reacción el cobre residual se suele
eliminar mediante lavados con una disolución de un agente
complejante tal como el ácido etilenediamina tetraacético
(EDTA), hidróxido amónico/citrato o ditiocarbamato.[32,48]

Los protocolos en medios orgánicos, especialmente aquellos
que utilizan diclorometano como codisolvente, se utilizan con
éxito, especialmente, en la síntesis y/o modificación de sis-
temas poliméricos gracias a su mayor solubilidad en este
disolvente.[23,30,32,49]

Figura 7. Resolución cinética de 1-(1-azidoetil)benceno (3).
Figura 8. Condiciones experimentales típicas para la cicloadición de azi-
das y alquinos catalizada por Cu(I) en función del disolvente utilizado.

Figura 6. Ligandos tris[(1-bencil-1H-1,2,3-triazol-4-il)metil]amina
(TBTA) (1) y ácido disulfónico batofenantrolina (2) para la cicloadi-
ción de azidas y alquinos catalizada por Cu(I).
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Mecanismo de la reacción catalizada por Cu(I)

Numerosos estudios indican una compleja dependencia del
mecanismo de la reaccion con la concentración, la naturaleza
del disolvente, el ligando y la fuente de Cu(I) utilizada.[50] Si
bien se ha propuesto un mecanismo concertado para la
cicloadición dipolar térmica de azidas y alquinos, los cálculos
DFT sobre los complejos monoméricos cobre-acetilenos indi-
can que este mecanismo está muy desfavorecido frente a un
mecanismo por etapas para el caso del proceso catalizado por
Cu(I) (Figura 9). La cicloadición directa de un complejo
cobre-acetileno a una azida requeriría una energía de acti-
vación superior a la exigida por el proceso no catalizado.[2,14]

Por otro lado, la barrera energética mas baja descrita para un
proceso concertado es de 23.7 kcal/mol, un valor demasiado
alto para ser responsable del sorprendente aumento de la
velocidad de reacción en presencia de Cu(I).[34] Sin embargo,
un proceso de cicloadición por etapas catalizado por una
especie monomérica de Cu(I) bajaría esta barrera de activación
en 11 kcal/mol, lo que sería suficiente para justificar dicho
aumento en la velocidad de reacción.[34] El ciclo catalítico que
se propone para esta reacción se basa en los precedentes sobre
la inserción de Cu(I) en alquinos teminales[51] y la falta de
reactividad de los alquinos internos en esta reacción.[14,16] De
este modo se ha propuesto la formación del complejo acetiluro
de cobre 6 como inicio del proceso catalítico (Figure 9). En
disolventes orgánicos, como el acetonitrilo, la formación de
este complejo requiere la disociación endotérmica del ligando
(0.6 kcal/mol). Sin embargo, en disolución acuosa la forma-
ción del acetiluro de cobre es exotérmica (11.7 kcal/mol), lo
que justifica el aumento de la velocidad de reacción observa-
do en agua.[52] Asimismo, los cálculos teóricos indican que la
coordinación del cobre reduce considerablemente el pKa del
alquino (C-H) permitiendo así la desprotonación del acetileno
en sistemas acuosos sin la adición de una base.[34] De hecho,
estos acetiluros de cobre han llegado a identificarse incluso a
pH ácido en disoluciones acuosas.[53]

Después de la formación del acetiluro de cobre 6, el
desplazamiento de un ligando por parte de la azida genera un
complejo acetiluro de cobre-azida como la especie 7 (Figura
9).[34] La complejación de la azida activa promueve el ataque
nucleofílico del nitrógeno N3 sobre el carbono C4 del acetiluro

generando así el metalociclo 8.[54] De esta forma la azida
queda posicionada favorablemente para la contracción transa-
nular subsiguiente generando el metalociclo triazol-cobre 9,[34]

el cual evoluciona por un proceso ácido-base[34,55] con molécu-
las de disolvente liberando el producto y el catalizador para ini-
ciar un nuevo ciclo. Los estudios mecanísticos también sugie-
ren que los intermedios triazol-Cu 8 o 9 pueden tener una vida
media significativa, aún en disolución acuosa.[32]

Estudios cinéticos ponen de manifiesto que el proceso obe-
dece a una catalísis de segundo orden en el cobre.[55] El papel
del segundo átomo de cobre no está inequívocamente estable-
cido; éste podría actuar activando la función azida o bien en
una posterior complejación del acetiluro de cobre 6, lo que
aumentaría sustancialmente la reactividad hacia la ciclación,
debido a la disminución de la densidad de carga en el
acetileno y orientando adecuadamente al sustrato.[16] Por otro
lado, en condiciones de exceso de cobre, el orden de la reac-
ción se estableció entre uno y dos en el alquino. El uso de con-
centraciones mayores de alquino tiene un efecto de saturación
del Cu(I) inhibiendo de este modo la cicloadición.[55] En este
sentido, los acetiluros de cobre comerciales, los cuales ya
están saturados en acetileno, no muestran actividad catalítica
alguna, lo cual acentúa la importancia de la disociación del
ligando durante la catálisis.[55,56] Si bien aún existen dudas
respecto a la naturaleza exacta del complejo activo implicado
en el proceso catalítico, los resultados más recientes indican
que se trata de una especie con dos centros metálicos, uno o
dos alquinos como ligandos, y un grupo azida. 

Recientemente se ha descubierto la catálisis de esta cicloa-
dición a temperatura ambiente también mediante sales de
otros metales tales como Ru, Ni, Pb y Pt.[57] Es muy intere-
sante resaltar que algunos de estos nuevos catalizadores, en
especial algunos de Ru, favorecen la formación del aducto de
triazol 1,5-disustituido en lugar del 1,4- obtenido mediante la
catálisis por Cu(I).

Reacciones múltiples en una sola etapa

Teniendo en cuenta la mala reputación de las azidas entre los
químicos orgánicos, la generación in situ de las mismas y su
utilización posterior sin la necesidad de su aislamiento podrían
suponer, en principio, un aumento en las aplicaciones de esta
reacción, particularmente si se mantiene la eficacia de la
misma. En esta línea, Wang y colaboradores[58] han llevado a
cabo con éxito la generación in situ de monosacáridos con un
grupo azida y la subsiguiente cicloadición catalizada por Cu(I)
con una gran variedad de alquinos terminales (Figura 10). 

Uno de los ejemplos más espectaculares esta recogido en la
Figura 11,[59] donde se llevan a cabo cuatro transformaciones
en un mismo recipiente: olefinación de Wittig, condensación
de Knoevenagel, cicloadición de Diels-Alder, y cicloadición
de azidas y alquinos catalizada por Cu(I).

Figura 9. Ciclo catalítico propuesto para la cicloadición de azidas y
alquinos catalizada por Cu(I).

Figura 10. Síntesis de triazol-glicósidos en un solo paso.
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Reacciones promovidas por microondas

Aunque la reacción de cicloadición entre azidas y alquinos
catalizada por Cu(I) no suele requerir ningún tipo de calefac-
ción adicional, recientemente se ha descubierto que la irra-
diación de microondas permite reducir tiempos de reacción
superiores a 12 horas a tiempos inferiores a 1 hora.[32,60] En
este procedimiento, y en lo que al catalizador se refiere, se
suele utilizar tanto las sales solubles de Cu(I)[23] como la
combinación Cu(0)/Cu(II).[14] En general, en esta versión la
reacción comparte el mismo alcance y compatibilidad de gru-
pos funcionales que los protocolos a temperatura ambiente.
Obviamente, este aumento de la velocidad de reacción ocurre
tanto para la cicloadición como para cualquier otra reacción
no deseada,[45] sin que se hayan observado de forma general
ventajas considerables en lo que se refiere a rendimiento y
pureza del producto obtenido respecto a la metodología tradi-
cional.[60] Sin embargo, este aumento en la velocidad de reac-
ción puede ayudar a solventar algunas de las dificultades
observadas en disolventes acuosos con otros protocolos. De
este modo, aquellos productos insolubles o muy solubles en
mezclas agua/alcohol, y que por lo tanto son difíciles de
extraer mediante un tratamiento final acuoso, pueden obte-
nerse rápidamente mediante la reacción asistida por microon-
das en disolventes orgánicos anhidros utilizando cantidades
muy bajas de catalizador.

Al igual que ocurre en el procedimiento clásico el efecto de
los sustituyentes en la unidad acetilénica puede afectar de
forma dramática al éxito de la reacción promovida por
microondas.[16,61] Así, los alquinos deficientes en electrones
reaccionan más rápidamente, probablemente debido a una
formación mas fácil de la especie acetiluro de Cu(I). El uso de
microondas está especialmente recomendado para reacciones
múltiples en una única etapa donde se utilicen azidas poten-
cialmente inestables. De esta forma ha sido posible la síntesis
directa de una gran variedad de triazoles en tiempos muy cor-
tos de reacción y en altos rendimientos (86−93%) a partir de
los haluros de alquilo correspondientes.[14]

Reacciones en fase sólida

Aunque el gran alcance de la reacción de cicloadición de
alquinos y azidas catalizada por Cu(I) se ha demostrado en
disolución, el éxito de la misma en fase sólida la ha con-
sagrado como en una herramienta esencial en el descubri-
miento de nuevos fármacos a través de la química combina-
toria. Los primeros resultados han demostrado una baja sensi-
bilidad de la reacción frente a las condiciones experimentales,
incluyendo el tipo de resina, o posteriores transformaciones
químicas. Sin embargo, el excesivo homoacoplamiento de
alquinos, especialmente al emplear azidas estéricamente
impedidas, puede limitar este procedimiento.[16] Reciente-
mente se han podido llevar a cabo reacciones con buenos

rendimientos sobre resinas sustituidas por grupos azida uti-
lizando concentraciones de alquino de hasta 1.25 M.[62] La
catálisis tanto por sales de Cu(I) como mediante la reducción
in situ de sales de Cu(II) han demostrado también una alta efi-
cacia en la síntesis en fase sólida[61] en varios disolventes
orgánicos incluyendo THF,[62] DMF[16] y acetonitrilo/DMSO
(4:1).[63] La formación eficiente de 1,2,3-triazoles sobre
resinas de diferente naturaleza, incluyendo sistemas polares,
como acrilato de polietilenglicol (PEGA) (Figura 12), y apo-
lares, como poliestireno, ha demostrado la robustez de la
química "click" en fase sólida.

Reacciones intramoleculares

A pesar del alcance sintético demostrado por esta reacción,
aún son pocos los ejemplos de acoplamientos intramolecu-
lares. Un buen ejemplo de cicloadición intramolecular en di-
solución lo constituye la formación del macrociclo 11 (Figura
13) en un 80% de rendimiento mediante un proceso de dime-
rización del trisacárido 10 en condiciones no acuosas.[64] En
este caso, el uso de CuI y DBU en tolueno resultó ser la com-
binación más eficiente de entre un gran número de condi-
ciones donde se estudiaron diversas fuentes de Cu(I), ligandos
y disolventes. Sin embargo, no hay datos concluyentes de que
estas condiciones sean exclusivas para el proceso intramole-
cular, y que la  reacción no sea sustrato-dependiente. Ejem-
plos similares se han descrito sobre fases sólidas con unidades
peptídicas convenientemente funcionalizadas (Figura 14).[63]

A pesar de la gran eficacia de esta reacción, existen algunas

Figura 11. Reacciones de Wittig, Knoevenagel, Diels-Alder y cicloadi-
ción de azida y alquino catalizada por Cu(I) en un solo paso.

Figura 12. Cicloadicion catalizada por Cu(I) de azidas sobre alquinos
unidos a una fase sólida.

Figura 13. Dimerización del trisacárido 10 vía química "click". 

Figura 14. Ciclodimerización de péptidos en fase sólida y posibles intermedios.
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circunstancias que pueden limitar su aplicación. Tal y como se
ha indicado anteriormente, tanto el uso de azidas muy defi-
cientes en electrones (p.ej. acil- y sulfonilazidas) como el de
polialquinos con cadenas suficientemente flexibles como para
producir una saturación de Cu(I) por un efecto de policoordi-
nación, pueden inhibir la cicloadición, favoreciendo a su vez
la reacción de homoacoplamiento de alquino.[32,39,65]

Conclusiones

Muchos son los químicos que durante décadas han estado
buscando reacciones del tipo "click" para solventar problemas
de rendimientos, aislamiento, selectividad y compatibilidad
con grupos funcionales que poseen muchas metodologías
tradicionales. Dentro del marco de la versatilidad química y el
control definido por la química "click", la reacción de
cicloadición de azidas y alquinos catalizadas por Cu(I) ha
supuesto una auténtica revolución en la química en los últi-
mos años. La gran ventaja que supone el poder llevar a cabo
esta reaccion tanto en sistemas acuosos como orgánicos o
bifásicos, su alta selectividad, conversión y tolerancia hacia
grupos funcionales, así como la facilidad para aislar los pro-
ductos de reacción la han convertido en sólo 6 años en una
valiosa herramienta al alcance del químico sintético para apli-
caciones muy diversas dentro de campos altamente competi-
tivos como son la síntesis orgánica, la investigación biomédi-
ca y el diseño de nuevos materiales funcionales. La naturaleza
aromática, extraordinariamente estable, del anillo de triazol,
su considerable momento dipolar y su habilidad para formar
enlaces de hidrógeno han sido igualmente cruciales para esta
expansión. Finalmente, y aún conscientes de la necesidad de
estudios continuados tanto prácticos como teóricos, así como
de las mejoras que aún pueden conseguirse respecto a la
cicloadición de azidas y alquinos, es necesario recordar que la
química "click" no es una única reacción. En favor del esfuer-
zo de muchos químicos sintéticos, cualquier otra reacción que
reúna los requisitos esenciales de un proceso "click" puede
tener un impacto similar o mayor que el que ha tenido su
buque insignia.[66]
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Introducción

El ácido cítrico se encuentra en forma de  sólido translúcido o
blanco. Se ofrece en forma granular; es inodoro, sabor ácido
fuerte, fluorescente al aire seco. Cristaliza a partir de solu-
ciones acuosas concentradas calientes en forma de grandes
prismas rómbicos, con una molécula de agua, la cual pierde
cuando se calienta a 100ºC, fundiéndose al mismo tiempo. Se
obtenía originalmente por extracción física del ácido del
zumo de limón. Hoy en día la producción comercial de ácido
cítrico se realiza sobre todo por procesos de fermentación que
utilizan dextrosa o melaza de caña de azúcar como materia
prima y Aspergillus niger como organismo de fermentación.
La fermentación puede llevarse a cabo en tanques profundos
(fermentación sumergida, que es el método más común) o en
tanques no profundos (fermentación de superficie). La fer-
mentación produce ácido cítrico líquido que luego se purifica,
concentra y cristaliza. 

El ácido cítrico ha llegado a ser el acidulante preferido por
la industria de las bebidas, debido a que es el único que otor-
ga a las bebidas gaseosas, en polvo o líquidas, propiedades
refrescantes, de sabor y acidez naturales. El ácido cítrico y sus
sales de sodio y potasio, actúan como conservantes en las
bebidas y jarabes, contribuyendo al logro del gusto deseado
mediante la modificación de los sabores dulces. Se aprovecha
su capacidad para remover metales extraños que causan tur-

bidez, deterioran el color, el sabor y la vitamina C. El ácido
cítrico supone casi las tres cuartas partes del consumo total de
acidulantes.[1]

En la industria de frutas y vegetales encuentran aplicación
el ácido cítrico y sus sales de sodio y potasio como mejo-
radores del sabor y conservantes, contribuyendo a asegurar el
sabor original,  la apariencia natural y la consistencia normal
de los productos.   

Se encuentra un amplio y seguro uso del ácido cítrico y sus
sales en industrias tales como las de caramelos, postres,
jaleas, dulces, compotas, conservas de carnes, salsas para
ensaladas, productos derivados del huevo y pescados.
También se usa para mejorar el sabor del helado, relleno de
tortas y cremas de fruta. También tiene ciertas aplicaciones en
los sectores de la carne y el pan (tratamiento de harina y adi-
tivo en la cocción). En la tabla 1 se resumen los principales
usos del ácido cítrico, en el sector de la alimentación.

En general, el ácido cítrico y sus sales, se usan también
como constituyentes de formulaciones cosméticas, con-
tribuyendo a mejorar la vida, la eficiencia y la apariencia del
producto final. Fácilmente se observa su uso en productos
para el cuidado del cabello, perfumes, cremas, lociones deso-
dorantes, quita-esmaltes y jabones. 

Por otro lado, cuando el ácido cítrico se combina con bicar-
bonato de sodio y otras sales, al agregarse agua  se produce
una bebida salina gaseosa, efervescente y refrescante. Esta
combinación es especialmente efectiva en productos donde se
desea una disolución rápida, buena apariencia  visual y
sabores singulares. Uno de los principales usos del ácido
cítrico es en la producción de Alka Seltzer. El ácido cítrico
provee además en las drogas la necesaria estabilización de los
ingredientes activos por su acción antimicrobial y antioxi-
dante. En el sector farmacéutico también tiene demanda el cit-
rato de sodio, además de usarse en jarabes, es anticoagulante
especial para bancos de sangre.

El ácido tartárico se encuentra en forma de  sólido transluci-
do o blanco. Se ofrece en forma granular; es inodoro, sabor
ácido fuerte y es estable al aire y a la luz. Su fórmula química
es: COOH-CHOH-CHOH-COOH, donde los dos carbonos
secundarios son asimétricos y equivalentes, pues ambos están
unidos a idénticos radicales (-COOH, -H,-OH,-CHOH·COOH)
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por lo que existen dos formas ópticamente activas y dos inac-
tivas (una, el ácido tartárico racémico, mezcla de las dos va-
riedades activas y otra, el ácido mesotartárico, inactivo por
compensación intramolecular). Todas las variedades son sóli-
das, cristalinas, incoloras y muy solubles en agua y en alcohol.
Sus principales aplicaciones se recogen en la tabla 2.

En la tabla 3 se resume la mayor parte de la investigación
realizada, que se encuentra recogida en la bibliografía, desde
los últimos diez años, y que tienen como objetivo las deter-
minaciones conjuntas de ácido cítrico y ácido tartárico en
diferentes muestras de alimentos y en formulaciones farma-
céuticas utilizando diferentes técnicas de detección.

Tabla 1. Usos del ácido cítrico en el sector alimenticio.

Sector Uso

Bebidas Saborizante y regulador de pH; incrementa la
efectividad de los conservantes microbianos.

Dulces y conservas Acidulante y regulador de pH para lograr
óptima gelificación.

Caramelos Acidulante y regulador de pH con el objetivo
de alcanzar la máxima dureza de los geles.

Verduras procesadas En combinación con ácido ascórbico, pre-
viene la oxidación.

Alimentos congelados Ayuda a la acción de los antioxidantes,
inhibe el deterioro del sabor y el color.

Frutas y hortalizas enlatadas Disminuye el pH, al actuar como quelante;
previene la oxidación enzimática y la
degradación del color, resalta el sabor.

Aceites y grasas Previene la oxidación.

Confitería y repostería Se utiliza como acidulante, resaltador de
sabores y para optimizar las característi-
cas de los geles.

Quesos pasteurizados y
procesados

En forma de sal, como emulsificante y
texturizante.

Productos de la pesca Para bajar el pH en presencia de otros con-
servantes o antioxidantes.

Carnes Se utiliza como auxiliar del procesado y
modificador de textura.

Lácteos Estabilizante en cremas batidas.

Tabla 2. Principales aplicaciones del ácido tartárico.

Sector Aplicación

Alimenticio Como acidulante para vinos, mostos y derivados

Como acidulante y estimulante del sabor en los bom-
bones, congelados, confituras, néctares de frutas, helados
alimentarios, gelatinas y pastas

En las conservas de frutas, legumbres y pescados, en las
que interviene como antioxidante sinérgico que además
estabiliza el pH, el color, el sabor y el valor nutritivo

En las grasas y aceites, en los que su efecto antioxidante
evita que se pongan rancios

En la preparación de bebidas gaseosas

Como emulsionante y conservante en la fabricación de
panes y de bollería industrial

Farmacéutico Como excipiente o soporte del principio activo ayudan-
do a corregir la alcalinidad

Su fácil utilización, su estabilidad y su gran solubilidad lo
convierten en una fuente de acidez muy apreciada para la
preparación de antibióticos, píldoras y pastillas efervescentes

Medicina para las cardiopatías y compuestos terapéuti-
cos que combaten el SIDA

Químico Producto reactivo de laboratorio, galvanotecnia, fotografía 

Para preparación de tártaros

Como secuestrante de iones metálicos

Construcción En la industria del cemento y del yeso, en las que su capaci-
dad para retrasar el fraguado facilita las manipulaciones

Para el pulido y la limpieza de metales

Tabla 3. Determinaciones conjuntas de ácido cítrico y ácido tartárico

Muestra Técnica Comentario Otros analitos Ref

__ Valoración potenciométrica Calibración multivariante, PLS Ác. ascórbico 2

Vinos Inyección secuencial(SI)-
FTIR

PLS, rápido<3 min Azúcares, alcohol, ác. málico, láctico,
acético

3

Refrescos, azúcares SI-FTIR PLS Ácido málico 4

Refrescos, azúcares SI-FTIR Extracción con fase sólida, PLS Azúcares, ác. málico 5

Vino Txacoli (blanco
y tinto), mosto de uva

HPLC, C18,

UV 254 nm

HPLC, C18,

UV 254 nm
0,1-10g L-1 tart.

0,05-0,5 g L-1 cit.

6

Vinos HPLC, FTIR Fase móvil 0,005M H2SO4

1-10 mg mL-1

Glucosa, fructosa, glicerol, etanol, ác.
acético, láctico, málico, succínico

7

Miel HPLC, UV 210 nm Eliminación de matriz con extracción en fase
sólida, fase móvil H2SO4

Ác. pirúvico, galacturónico, citramálico,
glicólico, fórmico, acético, butírico, etc.

8

Cosméticos HPLC, UV Fase inversa, régimen isocrático α-hidroxiácidos 9

Vino blanco (dulces y
secos)

RP-HPLC, 
UV 210 nm

Fase móvil H3PO4
DER=3,2% tar.
DER=10,4% citr.

Ác. málico 10

__ LC, detección potenciométrica Electrodo de membrana Ác. malónico, málico, fumárico, succínico,
pirúvico, etc

11

Alimentos, bebidas HPLC, detección electroquímica LD=0,5-7 μM Ác. málico, láctico, fórmico, acético 12

Cerveza HPLC, fase inversabatidas. __ Ác. oxálico, málico, succínico, vitamina C 13

Vinagre balsámico HPLC, columna cambio iónico Método adiciones estándar Glucosa, fructosa 14

© 2008 Real Sociedad Española de Química                  www.rseq.org An. Quím. 2008, 104(3), 181−188182

F. Sánchez, C. Bosch, M. Espinosa, et col.Anales
RSEQ



...Continuación Tabla 3. Determinaciones conjuntas de ácido cítrico y ácido tartárico

Muestra Técnica Comentario Otros analitos Ref.

Cerveza, alimentos,
zumo de frutas, leche,
vino, refrescos

HPLC C18, reacción foto-

química, detección quimio-
luminiscente

Irradiación con luz visible en presencia de Fe3+

y UO2
2+, luminol

Ác. láctico, málico, oxálico 15

Vinos, Zumo de frutas HPLC, columna de exclu-
sión de iones, detección
potenciométrica

0,1-40nmol (20 μL inyección) Ác. acético, láctico, málico, succínico 16

Vinos griegos (blanco
y tinto)

HPLC-fase inversa, UV
230 nm,

Elución isocrática con KH2PO4 0,02M Siete ácidos orgánicos 17

Zumo de frutas HPLC-fase inversa, Fase móvil H3PO4 /agua Vitamina C, ác. oxálico, málico
propiónico

18

Vino tinto, mosto HPLC-fase inversa, UV Fase móvil acetonitrilo/agua Ác. málico, láctico, acético, etc 19

Café GC, HPLC UV 210 nm HPLC mejor que GC Ác. oxálico, succínico, fumárico, málico, 20

Vinagre balsámico
(Módena)

GC,
HPLC  C18

Extracción fase sólida para reducir interferen-
cias, mejor HPLC para tartárico y cítrico

Ác. málico, succínico, glucónico 21

Mosto, vino HPLC, exclusión iónica Alcohol n-propílico (5%) y THF (4%) como
modificador orgánico en la fase móvil. Diseño
factorial para optimización de variables

Glicerina, etanol, ác. málico, succínico,
fumárico, acético, glucosa, fructosa

22

Brandy de Jerez HPLC, exclusión iónica,
detección conductimétrica

pH 6,5 Ác. málico, fumárico, succínico, fórmi-
co, acético

23

Vinagre HPLC, exclusión iónica, Elución isocrática, Diseño factorial Ác. málico, láctico, acético 24

Zumo de frutas Cromatografía de exclusión
iónica, UV 210 nm

Elución isocrática con H2SO4; DER=1,5%-9,8% Once ácidos orgánicos 25

Vino tinto Cromatografía de
exclusión de iones,
Detección amperométrica 

Electrodo estable 10 días; LD=3,28x10-6 M tar.

3,62 x10-6 M citr.

Ác. málico, acético, fórmico, succínico 26

Vinagre Cromatografía iónica,
columna de grafito, detec-
ción conductimétrica

Fase móvil ácido salicílico, tiempo de sepa-
ración 15 min

Ác. acético, láctico, succínico, málico,

Cl-, NO2
-, NO3

-
27

Alimentos Cromatografía iónica,
columna de grafito,

Fase móvil benzoato, tiempo de separación 10
min

Ác. acético, láctico, succínico, málico 28

Zumos de frutas GC, resina cambio iónico,
CO2 supercrítico

LD=10 μg mL-1 tart. Ác. fumárico, isocítrico, málico succínico 29

Vinagre de Módena GC 4,0-9,7 g Kg-1 tart.

0,6-1,5 g Kg-1 citr. Análisis multivariante

Azúcares, ác. málico, succínico 30

Frutas, miel GC-MS 1-20 ng Ác. oxálico, glicólico, pirúvico, levulínico,
succínico, málico, palmítico, oleico, etc

31

Vinos Cromatografía de cambio
iónico, detección conduc-
timétrica

pH 4,15; Fase móvil ácido ftálico 0,975 mM;

LD=4,7 mg L-1 cítrico.

Ác. acético, láctico, succínico, málico 32

Alimentos, bebidas Electroforesis capilar,
Detección UV indirecta

LD= 2x10-6 M Ác. acético, láctico, succínico, málico,
carbónico, aspártico, oxálico, ascórbico,
glucónico

33

Zumo de uva, vino Electroforesis capilar
Detección UV indirecta

5-125 mg L-1; ác. glicólico como estándar interno Ác. málico, succínico, acético, láctico 34

Vino blanco, zumo de
frutas

Electroforesis capilar pH 4,9; relleno del capilar con ác. 6-aminohexa-
noico 20mM y ác. 2,4-dihidroxibenzoico5Mm

Ác. málico, succínico, acético, láctico 35

Pienso Electroforesis capilar Recuperaciones entre 85,1-107,3% Ác. fórmico, fumárico, málico, acético,
láctico, propiónico

36

Orina Electroforesis capilar,
detección electroquímica

- Ác. policarboxílicos 37

Zumo de frutas Electroforesis capilar de zona,
detección amperométrica 

pH 6,2, CPB y ß-CD como flujo electroosmótico Ác. di- tri- carboxílicos 38

Aguas Electroforesis capilar de zona LD= 90-200 μg L-1 Ác. orgánicos bajo PM 39

Suelo, tejidos vegetales Electroforesis capilar de zona; de-
tección UV indirecta a 185 nm

Capilar de sílice fundida con electrolito (fosfato 25
mM, TTAB 0,5 mM y acetonitrilo 15% a pH=6)

11 ác. orgánicos, y algunos aniones 40
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El conocimiento de la metodología estadística es un arma
imprescindible para la obtención, análisis e interpretación de
los datos que proceden de observaciones sistemáticas o de
experimentaciones proyectadas, específicamente para conocer
los efectos de uno o varios factores que intervienen en los
fenómenos en estudio. Gran parte de la investigación en el
campo de la ingeniería e industria es empírica y emplea en
forma extensiva la experimentación. Los métodos estadísticos
pueden incrementar grandemente la eficiencia de estos expe-
rimentos y, a menudo, reforzar las conclusiones obtenidas.
Elegir el método adecuado de análisis es de suma importancia.

Dos métodos de análisis muy utilizados en la práctica son
el análisis de variancia y el de regresión lineal, ambos
pertenecientes a la familia de los modelos lineales generaliza-
dos. Frecuentemente, los métodos de regresión son utilizados
para analizar datos que provienen de estudios que no fueron
diseñados, este es el caso del estudio de fenómenos no con-
trolados o de registros históricos; también son muy útiles en
experimentos diseñados. Por lo general, el análisis de varian-
cia en un experimento diseñado ayuda a determinar qué fac-
tores son importantes, usándose el de regresión para cons-
truir un modelo cuantitativo que relaciona los factores impor-
tantes con la respuesta. Usualmente el investigador se decide
por alguna de las dos técnicas de análisis, dependiendo de los
objetivos de su estudio, pero pocas veces se hace un estudio
comparativo de ambas técnicas. Esta investigación pretende,
precisamente, comparar ambas técnicas de análisis, para un
conjunto de datos provenientes de un experimento controlado,
determinar si existen diferencias entre ellas, tanto en los resul-
tados obtenidos como en su aplicación práctica y la riqueza de
análisis que ofrece cada una. En nuestro caso, el experimento
controlado consiste en un procedimiento espectrofotométrico
para el análisis simultáneo de ácido cítrico y ácido tartárico.

Experimental
Reactivos, instrumentación y software

- Disoluciones patrón de ácido cítrico y ácido tartárico de 1 g L-1.
- Espectrofotómetro Varian Cary 50 UV-VIS.
- Programa Statgraphics plus 5.1 para el diseño experimental 

y los estudios estadísticos.

Estudio preliminar

Las características espectrales de ambos analitos en solu-
ciones homogéneas de ácido cítrico y ácido tartárico se
establecen previamente. Debido al gran solapamiento espec-
tral obtenido, es imposible la determinación simultánea de los
mismos, mediante medidas espectrofotométricas conven-
cionales, sin errores significativos.

Matriz de calibración y análisis de datos

La matriz de calibración se ha diseñado estadísticamente
sobre un intervalo de concentraciones entre 1 y 6 μg mL-1 de
cada analito. Se ha realizado un diseño factorial multinivel
(24) que  consiste en 32 ejecuciones. El diseño se ejecuta en 2
bloques y el orden de los experimentos se ha realizado total-
mente de forma aleatoria para protegerlo contra los efectos de
variables ocultas. Los valores experimentales de las variables
de diseño que se han empleado se detallan en la tabla 4. Se
registraron los espectros y se obtuvieron la primera, segunda,
tercera y cuarta derivada de los mismos con el software del
espectrofotómetro y se archivaron para ser usados en la cali-
bración y predicción posterior.

Para el análisis de los datos se realizó un ajuste de los mis-
mos a partir de un modelo cuadrático y otro de regresión
lineal múltiple.

Resultados y discusión
Datos de absorbancia

Los resultados obtenidos para el modelo cuadrático a la lon-
gitud de onda seleccionada se recogen en la tabla 5. La tabla
de análisis de la varianza (ANOVA) divide la variabilidad de
la absorbancia en distintos segmentos separados para cada
uno de los efectos. En este caso, 4 de los efectos tienen los p-
valores inferiores a 0,05; indicando que son significativa-
mente diferentes de cero al 95,0% de nivel de confianza.

La ecuación de regresión del modelo ajustado es:

Absorbancia = 0,710777 + 0,00790571· [ácido cítrico] -
0,00759497· [ácido tartárico] -0,000109052· [ácido cítrico]2 +

...Continuación Tabla 3. Determinaciones conjuntas de ácido cítrico y ácido tartárico

Vino Isotacoforesis, detección
conductimétrica

pH= 2,9; DER= 3,5% 13 ác. orgánicos e inorgánicos 41

Frutas Electroforesis capilar direc-
ta UV 200 nm

pH 7,2; Presión inyección=15 psi;
Potencial =-15 kV

α-hidroxiácidos 42

Vinos Electroforesis capilar,
detección UV 185 nm

Adición Ca y Mg como complejantes en el elec-
trolito, pH 9,3;

Ác. fórmico, fumárico, succínico, oxáli-
co, málico, acético, láctico

43

Cerveza Electroforesis capilar de
zona-ESIMS

LD<0,05-0,7 mg L-1 11 ácidos de bajo peso molecular 44

Vinos Electroforesis capilar,
detección UV, inyección
electrocinética

Ác. 2,6-piridin-dicarboxílico como electrolito
de fondo, EDTA como enmascarante de trazas
de metales

Ác. málico, succínico, acético, láctico 45

Vinos Electroforesis capilar de
zona, detección conduc-
timétrica

DER= 3-5%; tiempo de análisis 10 min 22 ácidos orgánicos e inorgánicos 46

Bebidas Electroforesis capilar de
zona, detección directa UV
185 nm

Separaciones en menos de 3,5 min;; modifi-
cador de flujo osmótico TTAOH 2,5 mM; tam-
pón fosfato pH 6,4

Ác. oxálico, fórmico, málico, succínico,
maleico, glutámico, pirúvico, acético, lác-
tico, butírico, benzoico, sórbico, ascór-
bico, glucónico

47

© 2008 Real Sociedad Española de Química                  www.rseq.org An. Quím. 2008, 104(3), 181−188184

F. Sánchez, C. Bosch, M. Espinosa, et col.Anales
RSEQ



0,000355154· [ácido cítrico]· [ácido tartárico] + 0,00312037·
[ácido tartárico]2

Para una mayor comprensión de la influencia de las varia-
bles sobre la absorbancia, en la Figura 1 se representa la
variación de dicha respuesta a lo largo de los respectivos
intervalos de ensayo y en la Figura 2 se muestra la no exis-
tencia de interacción entre ellas. Además, en la Figura 3 se
representa el diagrama de Pareto en el que aparecen ordena-
dos gráficamente los efectos de los factores y de las interac-
ciones, trazando una línea divisoria de los que se consideran
significativos y los que no.

Por tanto, a la vista de los resultados anteriores, se procede
a eliminar los efectos insignificantes, que son AA y AB, con
lo que la nueva ecuación obtenida es:

Absorbancia = 0,707252 + 0,00840555· [ácido cítrico] -
0,00633417· [ácido tartárico] + 0,00312037· [ácido tartárico]2

A continuación se realiza el ajuste del modelo de regresión
lineal múltiple para la variable absorbancia, utilizando las
concentraciones de ácido cítrico y ácido tartárico como varia-
bles independientes. La tabla 6 muestra los resultados del
ajuste a un modelo de regresión lineal múltiple para describir
la relación entre absorbancia y dos variables independientes.
La ecuación del modelo ajustado es:

Ejecución Bloque Ácido cítrico

(mg L-1)

Ácido tartárico  

(mg L-1)

1 1 6 6

2 1 4,4 1

3 1 1 1

4 1 4,4 6

5 1 4,4 2,8

6 1 1 2,8

7 1 2,8 1

8 1 2,8 6

9 1 6 1

10 1 1 4,4

11 1 2,8 2,8

12 1 6 2,8

13 1 2,8 4,4

14 1 4,4 4,4

15 1 1 6

16 1 6 4,4

17 2 4,4 4,4

18 2 2,8 1

19 2 6 1

20 2 1 4,4

21 2 2,8 2,8

22 2 6 2,8

23 2 1 1

24 2 4,4 1

25 2 4,4 6

26 2 6 6

27 2 2,8 6

28 2 1 6

29 2 1 2,8

30 2 4,4 2,8

31 2 6 4,4

32 2 2,8 4,4

Tabla 4. Matriz de calibración

Fuente Suma de
cuadrados

g.l. Media de
cuadrados

F-ratio P-valor

A: ácido
cítrico

0,00774984 1 0,00774984 16,29 0,0005

B: ácido
tartárico

0,0264476     1 0,0264476 55,61 0,0000

AA 0,0000029877  1 0,00000298777 0,01 0,9375

AB 0,0000479724  1 0,0000479724 0,10 0,7534

BB 0,00244621   1 0,00244621 5,14 0,0322

Bloques 0,0037845  1 0,0037845 7,96 0,0092

Error total 0,0118904 25 0,0037845

Total (corr.) 0,0522649 31

Tabla 5. Modelo cuadrático para absorbancia

R-cuadrado = 77,2497 %

Figura 1. Gráfico de efectos principales

Figura 2. Gráfico de interacción

Figura 3. Gráfico de Pareto estandarizado
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Absorbancia = 0,680037 + 0,00840555· [ácido cítrico] +
0,0154396· [ácido tartárico]

La segunda etapa del proceso de calibración consiste en

obtener las variables dependientes de una o varias muestras,

que junto con los coeficientes de regresión permiten predecir

el valor de las variables independientes. Esta etapa se deno-

mina de predicción y el conjunto de datos utilizados consti-

tuye el grupo o "set de predicción". Cuando esta operación se

realiza con un conjunto de muestras de composición conoci-

da, recibe el nombre de validación del procedimiento.

Al igual que la etapa anterior, la predicción se ha efectuado

empleando los dos procedimientos descritos anteriormente.

Los resultados obtenidos se exponen en la tabla 7, de los

cuales se deduce que los dos análisis conducen a resultados

muy parecidos.

Datos de derivadas

Al igual que en el apartado anterior, para el análisis de los
datos obtenidos empleando los espectros derivados (1ª, 2ª, 3ª
y 4ª derivada) se realizó un ajuste de los modelos cuadrático
y lineal múltiple. Los resultados obtenidos para el valor P
mediante ANOVA se detallan en la tabla 8 así como los va-
lores de R-cuadrado.

Como puede observarse en la tabla 8 sólo son significativos
los efectos correspondientes al ácido cítrico (A) y al ácido
tartárico (B), por lo que se pueden eliminar los efectos AA,
AB y BB. De esta forma, las ecuaciones obtenidas por el
modelo cuadrático coinciden exactamente con las del modelo
de regresión lineal múltiple recogidas en la tabla 9.

La tabla 9 muestra las ecuaciones del modelo ajustado a un
modelo de regresión lineal múltiple para describir la relación
entre la señal y las dos variables independientes.  

Del mismo modo que en el apartado anterior, la predicción
se ha efectuado empleando los dos procedimientos descritos.
Los resultados obtenidos se resumen en la tabla 10, de los
cuales se deduce que los dos análisis conducen a resultados
similares cualquiera que sea el orden de la derivada.

Conclusiones

El ácido cítrico y ácido tartárico son dos ácidos orgánicos
muy interesantes desde el punto de vista de sus aplicaciones,
por lo que han sido escogidos para la realización de este estu-
dio, en el cual se han obtenido las calibraciones individuales
de ácido cítrico y ácido tartárico, utilizando señales en
absorbancia, y en derivadas desde la primera a la cuarta.

Para la calibración conjunta se ha hecho uso del programa
Statgraphics plus 5.1 para la creación de la matriz de cali-
bración, utilizando un diseño factorial multinivel (24) que  con-
siste en 32 ejecuciones. El diseño se ejecuta en 2 bloques y el
orden de los experimentos se ha realizado de forma totalmente
aleatoria para protegerlo contra los efectos de variables ocultas.

Análisis de regresión múltiple

Tabla 6. Modelo lineal múltiple

Parámetro Estimación Error estándar Estadístico T P-valor

Constante 0,680037 0,0127573 53,3059         0,0000

A. cítrico 0,00840555 0,00238329 3,52687         0,0014

A. tartárico 0,0154396 0,00238329 6,47829         0,0000

Análisis de Varianza

Fuente Suma de
cuadrados

GL Cuadrado
medio

Cociente-F P-valor

Modelo 0,0340928 2 0,0170464 27,20       0,0000

Residuo 0,0181721 29 0,000626624     

Total (Corr.) 0,0522649 31

R-cuadrado = 65,2308 %

Tabla 7. Resultados para la estimación de la absorbancia

Ácido cítrico 

(mg L-1)

Ácido tartárico 

(mg L-1)

Valor
observado

Valor

ajustado

Regresión
lineal

Valor

ajustado

Modelo
cuadrático

1 1 0,718 0,703882 0,714454

1 2      0,733 0,719322 0,716575

1 3      0,75 0,734762 0,724937

2 2      0,725 0,727727 0,724864

3 3   0,763 0,751573 0,742007

2 4  0,77 0,758607 0,748539

3 6 0,804 0,797892 0,806669

2 1 0,76 0,712288 0,722388

3 1 0,82 0,720693 0,730103

1 4 0,728 0,750201 0,73954

1 5 0,745 0,765641 0,760384

1 6 0,781 0,78108 0,787468

4 1 0,738 0,729099 0,737601

5 1 0,746 0,737504 0,74488

6 1 0,752 0,74591 0,751942

Orden de la
derivada

R-cuadrado
(%)

A: ác.
cítrico

B: ác.
tartárico

AA AB BB

1ª derivada 0,0066 0,0000 0,6594 0,9559 0,0828 90,4688

2ª derivada 0,0075 0,0000 0,6428 0,9156 0,0768 90,75

3ª y 4ª
derivada

0,0073 0,0000 0,6470 0,9413 0,0851 90,458

Tabla 8. Análisis obtenido por el modelo cuadrático para las derivadas

Valor P

Fuente

Tabla 9. Ecuaciones de los modelos ajustados por regresión lineal
múltiple

Orden de
la derivada

Ecuación

1ª derivada Y = 0,0368322 + 0,000627719· [ácido cítrico] +
0,00125934· [ácido tartárico]

2ª derivada Y = 0,0138489 + 0,00023033· [ácido cítrico] +
0,000475979· [ácido tartárico]

3ª y 4ª 

derivada

Y = 0,0302764 + 0,000511195· [ácido cítrico] +
0,00103331· [ácido tartárico]
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Se han analizado los datos obtenidos mediante un modelo
cuadrático y un modelo de regresión lineal múltiple. La vali-
dación del procedimiento se ha llevado a cabo mediante el
análisis ANOVA y de regresión lineal múltiple para cada uno
de los datos obtenidos, esto es absorbancia, primera derivada,
segunda derivada, tercera derivada y cuarta derivada con-
cluyendo que los dos análisis conducen a resultados similares.
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Introducción

La reacción de adición conjugada es una metodología amplia-
mente utilizada en síntesis orgánica para la elongación y/o
funcionalización de cadenas carbonadas, permitiendo el
ensamblaje de moléculas estructuralmente complejas que a su
vez dan lugar a productos utilizables como precursores en
sucesivas transformaciones.[1] Ésta fue introducida por
primera vez a finales del siglo XIX por Komnenos[2] quien
describió la adición de la sal sódica de malonato de dietilo a
etilidenmalonato de dietilo. Sin embargo, tuvieron que pasar
unos años para que se realizara un estudio más exhaustivo de
esta reacción. Fue Arthur Michael el que llevó a cabo la adi-
ción de β-cetoésteres sobre cinamato de etilo,[3] de tal manera
que, hoy en día, se conoce como reacción de Michael aquella
que se realiza entre carbaniones estabilizados y sistemas
insaturados en conjugación con un grupo carbonílico. 

La reacción de Michael adquirió gran importancia en
química orgánica de producción de esteroides después de que
Robinson introdujera la reacción de anelación que lleva su
nombre.[4] A pesar de ser esta última una reacción con grandes
limitaciones, sigue siendo muy utilizada para el cierre de ani-
llos conducente a nuevos compuestos carbonílicos cíclicos
α,β-insaturados.[5]

A partir de los primeros estudios llevados a cabo sobre la
reacción de adición conjugada, se fueron desarrollando rápi-
damente nuevas variantes que permitieron preparar una gran
diversidad de compuestos con distintas funcionalidades me-
diante el empleo de nucleófilos nitrogenados, oxigenados,

azufrados, hidruros, compuestos organometálicos y un largo
etc.[6] así como modificando el tipo de grupos activantes del
enlace múltiple C-C utilizando ésteres, amidas, ácidos, ceto-
nas, iminas y sulfonas α,β−insaturadas además de nitroalque-
nos entre otros.[7]

A la hora de llevar a cabo una reacción de adición conjuga-
da, cuando una olefina activada contiene centros proquirales en
posición α y/o β la generación de uno o dos centros estereo-
génicos ocurre paralelamente a la reacción. Por ello es de gran
interés poner a punto procedimientos que permitan controlar la
estereoquímica de este proceso, para así obtener nuevos com-
puestos ramificados o funcionalizados enantioméricamente
enriquecidos.[8] Las diferentes estrategias descritas para con-
seguir un alto estereocontrol pueden clasificarse atendiendo a la
posición donde se incorpora la información quiral durante la
reacción. De esta manera pueden emplearse: (a) aceptores con-
jugados intrínsecamente quirales; (b) auxiliares quirales que se
unen al aceptor conjugado o al nucleófilo y se retiran una vez
cumplida su función de controlar la estereoquímica del proce-
so; (c) cantidades estequiométricas de un ligando quiral y (d)
catalizadores quirales (Figura 1).

En este contexto, se procederá a continuación a comentar
nuestras investigaciones en el campo de las reacciones de adi-
ción conjugada estereocontrolada.

Adición conjugada de heteronucleófilos nitroge-
nados. Síntesis de ββ-aminoácidos

El desarrollo de procedimientos para la síntesis de β-aminoá-
cidos y sus derivados es de gran interés para los químicos
orgánicos sintéticos[9] ya que tanto los β-aminoácidos como
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Figura 1: Posición de incorporación de la información quiral



sus derivados son compuestos de gran valor sintético y far-
macológico. Su estructura se encuentra presente en
numerosos productos naturales y fármacos como los deriva-
dos β-lactámicos y ciertos aminoazúcares,[10] además de ser
precursores de β-péptidos sintéticos.[11]

Considerando que los β-aminoácidos y muchos de sus
derivados presentan centros de quiralidad en su estructura, la
versión estereocontrolada de su preparación es la que presen-
ta mayor interés sintético. En este sentido, entre las diferentes
metodologías descritas en la bibliografía para la síntesis
asimétrica de estos derivados, las más empleadas  son la reac-
ción tipo Mannich de enolatos sobre iminas[12] y la adición
conjugada de nucleófilos nitrogenados sobre compuestos car-
bonílicos α,β-insaturados, también denominada reacción aza-
Michael.[13] (Figura 2)

En cuanto a la introducción de la información quiral, son
muy pocos los casos descritos en la bibliografía en los que se
han empleado auxiliares quirales directamente unidos a la
parte carbonílica del aceptor en reacciones aza-Michael.[14]

La principal razón es que dicha información quiral se encuen-
tra alejada del centro de reacción. Por ello, en la mayor parte
de los ejemplos descritos se usan auxiliares quirales capaces
de adoptar conformaciones muy rígidas consecuencia de efec-
tos estéricos, electrónicos o de quelaciones.

En este contexto, teniendo en cuenta nuestra experiencia en
el empleo de (S,S)-(+)-seudoefedrina en reacciones estereo-
controladas via enolatos nos cuestionamos si dicho aminoal-
cohol podría controlar una reacción asimétrica a larga distan-
cia introduciendo estereocontrol en la posición β al carbonilo
mediante una reacción de adición conjugada de nucleófilos
nitrogenados a amidas α,β-insaturadas de seudoefedrina
(Figura 3). Esta reacción daría lugar a precursores inmediatos
de β-aminoácidos quirales (Figura 3).

Las amidas 1a-e se sintetizaron fácilmente por un procedi-
miento sencillo de N-acilación de (S,S)-(+)-seudoefedrina,[15]

disponible comercialmente, con los correspondientes cloruros
de acilo, algunos de los cuales también son comerciales y
otros se preparan a partir de sus ácidos carboxílicos. Una vez
que se dispuso de las amidas 1 se procedió a realizar un barri-
do de posibles nucleófilos nitrogenados y de condiciones de
reacción sobre la amida 1a, encontrándose que el empleo
como nucleófilos de simples aminas, como la bencilamina, N-
bencilmetilamina y dibencilamina, no proporcionaba la β-
aminoamida deseada, recuperándose el producto de partida
inalterado, mientras que nucleófilos más reactivos como el
N,N-dibencilamiduro de litio y el N-bencil-N-metilamiduro
de litio rendían el producto de adición 1,4 limpiamente sin
detectarse producto de adición 1,2. Se observó que la natu-
raleza del disolvente ejercía un papel importante en la
diastereoselectividad del proceso comprobándose que un di-
solvente coordinante como THF conducía a una menor
diastereoselección comparado con tolueno. Asimismo, la tem-
peratura juega un papel crucial, tanto en lo que concierne al
rendimiento como a la diastereoselección, obteniéndose los
mejores resultados cuando se trabajó a -90ºC. Una vez opti-
mizadas las condiciones de reacción, éstas se aplicaron una
serie de amidas incorporando diferentes patrones de sustitu-
ción en el sistema conjugado (Esquema 1), obteniéndose las
β-aminoamidas 2 tras purificación por cromatografía en
columna. Como puede observarse en el esquema, en todos los
casos se obtuvo el producto de adición 1,4 con rendimientos
de buenos a excelentes con excepción de los sustratos con
R1= tBu, muy impedido, o R1= Ph donde la conjugación del
sistema se extiende. Cuando la reacción se llevó a cabo con
un nucleófilo de menor tamaño como N-bencil-N-metilamiduro
de litio, se observó un descenso apreciable en la diastereose-
lectividad del proceso excepto para R1=Me.

El grupo hidroxilo libre de la molécula de seudoefedrina ha
de sufrir un rápido intercambio protón-litio en la primera fase
de la reacción con amiduros de litio. Se cree que este alcóxi-
do juega un papel importante en el desarrollo estereoquímico
del proceso. Para corroborar esta hipótesis  se pensó que  la
modificación de la función hidroxílica con grupos de dife-

Figura 2. Dos de las metodologías mas empleadas para la síntesis de
β-aminoácidos.

Figura 3. Posición de la información quiral en adiciones via enolatos
de amidas de (S,S)-(+)-seudoefedrina vs adiciones conjugadas de Nu
a enamidas de (S,S)-(+)-seudoefedrina.

Esquema 1. Reacción aza-Michael sobre enamidas de (S,S)-(+)-seu-
doefedrina.

Tabla 1. Reacción aza-Michael sobre enamidas de (S,S)-(+)-seu-
doefedrina.

R1 R2 e.d. (%) Rto. (%) R1 R2 e.d. (%) Rto. (%) 

Me Bn >99 85 Me Me >99 88 

Et Bn 90 85 Et Me 42 50 

i-Pr Bn 70 62 i-Pr Me 60 53 

t-Bu Bn >99 55 t-Bu Me 76 52 

Ph Bn 96 15 Ph Me 41 94 
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rente naturaleza podría influir en la disposición conforma-
cional del auxiliar en el momento de la adición. Para ello, se
prepararon una serie de éteres protegidos de la amida 1a con
sustituyentes alquilo o sililo siguiendo procedimientos están-
dar. De este modo se obtuvieron varias enamidas modificadas
en el hidroxilo de la molécula de seudoefedrina con grupos
tales como metilo (pequeño volumen estérico), bencilo y
trimetilsililo (tamaño medio), y otros más voluminosos como
TBS, TBDPS y TIPS. A continuación, se llevó a cabo la adi-
ción conjugada sobre estos derivados en las condiciones opti-
mizadas para la enamida 1a con Bn2NLi obteniéndose en

todos los casos las correspondientes β-aminoamidas con
buenos rendimientos (Esquema 2). En cuanto al control
estereoquímico, tras varios experimentos, se llegó a la con-
clusión que la mejor relación diastereomérica (rd= 99: 1) se
obtenía cuando se utilizaron los grupos de mayor tamaño,
TBS o TBDPS.

No obstante, el hecho más destacable es la inversión del
curso estreoquímico del proceso ya que, en todos los casos, se
obtiene el producto de configuración contraria en el nuevo
centro estereogénico creado durante la adición conjugada con
respecto al proceso de adición sobre las enamidas con el
grupo hidroxilo libre. Por tanto, es posible obtener com-
puestos β-aminocarbonílicos con la configuración que se
desee partiendo del mismo material de partida quiral a través
de una reacción asimétrica aza-Michael diastereodivergente
simplemente llevando a cabo una sencilla protección del
grupo hidroxilo del auxiliar quiral.

Transformación de los aductos de la reacción aza-
Michael en otros productos de interés

Las β-aminoamidas enantioenriquecidas obtenidas se
sometieron a varios procesos de derivatización. Así, en primer
lugar, los aductos aza-Michael 2a-e se transformaron en los
correspondientes β-aminoésteres 4a-e, compuestos de interés
tanto desde el punto de vista sintético como farmacológico.

En este punto se determinó la configuración del centro
estereogénico creado durante la adición conjugada por corre-
lación química. Así, la debencilación del N,N-dibencil-β-
aminoester 4a (H2, Pd/C) proporcionó el (-)-3-aminobutanoa-

to de metilo, un compuesto conocido[16] con un valor de
rotación óptica negativo para el isómero de configuración R.
Esta asignación configuracional se extendió a todas las β-
aminoamidas 2 obtenidas en la reacción aza-Michael.

Una metodología muestra un valor añadido si los aductos
obtenidos resultan ser precursores estratégicos de moléculas
de interés. En este sentido, nuestros esfuerzos se centraron en
la transformación de los productos obtenidos en 2-alquilpipe-
ridinas ópticamente activas. Una aproximación retrosintética
se muestra en el Esquema 4. 

Esquema 2. Reacción aza-Michael diastereodivergente.

Esquema 3. Retirada del auxiliar quiral. Síntesis asimétrica de β-aminoésteres.

Esquema 4. Propuesta retrosintética para la síntesis enantiodiver-
gente de 2-alquilpiperidinas.

Esquema 5. Síntesis diastereodivergente de 2-alquilpiperidinas ópti-
camente activas
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Así, la desconexión del enlace C6-N del anillo piperidínico
da lugar a un derivado de estructura δ-amino aldehído, el cual
puede obtenerse a partir del adecuado β-aminoaldehído, con-
venientemente protegido, mediante un proceso de elongación
de la cadena. Este último derivado puede ser preparado direc-
tamente desde las β-amino amidas obtenidas mediante la
reacción aza-Michael optimizada. Además, esta estrategia
permite acceder a alcaloides piperidínicos con la configu-
ración deseada en C2, dependiendo de la metodología
empleada en la reacción aza-Michael, es decir, utilizando
como sustrato bien amidas de seudoefedrina α,β-insaturadas
con el grupo hidroxilo libre o protegido. Así, se obtuvieron los
alcaloides naturales (R)-pipecolina y (S)-coniina, ejemplos de
piperidinas con distinta configuración en su centro estereo-
génico, además de otros alcaloides no naturales. En todos los
casos se empleó el mismo auxiliar quiral, (S,S)-(+)-seu-
doefedrina, sin tener que emplear su enantiómero para obte-
ner productos de configuración contraria (Esquema 5).

Adición conjugada de reactivos organometálicos

Observados los buenos resultados que había mostrado la
(S,S)-(+)-seudoefedrina como auxiliar quiral en las reacciones
aza-Michael, decidimos probarla en reacciones de adición
conjugada de reactivos organometálicos sobre amidas α,β-
insaturadas derivadas de dicho auxiliar. Para ello, se procedió
en primer lugar a estudiar la viabilidad  de la adición sobre un
sustrato modelo, la crotonamida 1a, de manera que se opti-
mizaran las condiciones de reacción  (Esquema 6).

De este modo, como puede verse en el esquema anterior, de
los reactivos butilorganometálicos probados el que mejor resul-
tados proporcionó fue el nBuLi en presencia de exceso de LiCl
como aditivo, cuya influencia en el curso estereoquímico en el
que intervienen amidas de seudoefedrina es de sobra conoci-
do.[17] Establecido el protocolo óptimo, procedimos a aplicar
estas condiciones de reacción a una serie de enamidas de seu-
doefedrina con diferentes reactivos organolíticos (Esquema 7). 

En general, observamos que la reacción procedía con
buenos rendimientos y estereoselectividades para cualquier
sustituyente R1 de la enamida e independientemente de la na-
turaleza del reactivo organolítico empleado. Además, en
todos los casos, la reacción fue regioselectiva, sin observarse
productos secundarios de adición 1,2 (Tabla 3). La única
excepción fue el empleo de MeLi como nucleófilo en cuyo
caso únicamente se observó la cetona resultante de una adi-
ción 1,2 al carbonilo.

Transformación de los aductos de la reacción de
adición conjugada en otros productos de interés

Al igual que con los aductos aza-Michael las amidas enan-
tioenriquecidas 9 se transformaron en otros productos de
interés como alcoholes y ácidos carboxílicos por eliminación
del auxiliar quiral mediante sencillos procedimientos (Esque-
ma 8) que transcurrieron manteniendo la integridad del centro
estereogénico preformado durante la adición conjugada.

Como una aplicación de la metodología se procedió desde
el aducto conjugado 9a, a la síntesis del (S)-(+)-14-metiloc-
tadec-1-eno 13, una feromona sencilla producida por la hem-
bra de la especie Lyonetia Clerkella L que presenta un único
centro estereogénico y tiene la función de atraer al macho de
la especie (Esquema 9). Este insecto produce casi completa
defoliación de los árboles que infecta y reduce el cultivo y la
producción de frutos de árboles frutales como el manzano, el
peral o el melocotonero. Para llevar a cabo su síntesis en
primer lugar se procedió a la transformación de 9a en el al-
cohol mesilado mediante tratamiento con amidotrihidrobora-

Esquema 6. Reacción de adición conjugada de reactivos organometá-
licos sobre la crotonamida de (S,S)-(+)-seudoefedrina.

Tabla 2. Reacción de adición conjugada de reactivos organometáli-
cos sobre crotonamida de (S,S)-(+)-seudoefedrina.

nBuM T(ºC) t Rto (%) ed (%) 
nBuMgCl (2 equiv) -40 24h 83 76 

(nBu)2CuLi• LiCl (2 equiv) -78 72h 72 62 
nBuLi(2 equiv) -105 15min 92 64 
nBuLi(1 equiv) -105 15min 80 64 

nBuLi(2 equiv), LiCl (5 equiv) -105 15min 84 86 

Esquema 7. Reacción de adición conjugada de reactivos organolíti-
cos sobre enamidas de (S,S)-(+)-seudoefedrina.

Tabla 3. Reacción de adición conjugada de reactivos organometáli-
cos sobre enamidas de (S,S)-(+)-seudoefedrina.

Comp. R1 R2 Rto. (%) e.d. (%) 

9a Me n-Bu 84 86 

9b Me i-Pr 80 79 

9c Me t-Bu 52 80 

9d Me Ph 86 89 

9e Et n-Bu 73 96 

9f Et Ph 82 85 

9g n-Pr n-Bu 73 96 

9h n-Pr t-Bu 94 80 

9i n-Pr Ph 82 88 

9j t-Bu Ph 84 95 

9k Ph t-Bu 61 82 

Esquema 8. Retirada del auxiliar quiral. Síntesis asimétrica de alcoho-
les y ácidos carboxílicos.
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to de litio (LAB) y posteriormente, sin purificación, con
cloruro de mesilo en presencia de trieltilamina, en THF. El
mesilato se trató con el reactivo organolítico formado por
intercambio litio halógeno del 11-cloroundec-1-eno comer-
cial. La feromona natural 13 se obtuvo como único producto
de la reacción con un 93% de rendimiento.

Más interesante, si cabe, ha sido la  aplicación de la reac-
ción de adición conjugada sobre aceptores α,β,γ,δ-insatura-
dos (Esquema 10). Así, cuando la dienamida de seudoefedri-
na 14 se trata con reactivos organolíticos en las condiciones
anteriormente puestas a punto sobre simples enamidas, se
observa que la reacción tiene lugar de modo totalmente
regioselectivo hacia el producto de adición conjugada 15, sin
observarse producto de adición 1,2 ni 1,6 con niveles de
estereoselección excelentes. La derivatización de los aductos
conjugados siguiendo la secuencia mostrada en el esquema

permitió la síntesis de  pirrolidinas enantioenriquecidas susti-
tuidas en C3.

Reacción tandem adición conjugada/αα-alquilación

Parte del interés de las reacciones de adición conjugada recae
en el potencial de atrapar el enolato intermedio con un reacti-
vo electrófilo, típicamente en reacciones aldólicas, de
Mannich, de Michael, de Dieckmann, halogenaciones o en
procesos de α-alquilación en una secuencia tandem.[18] Este
último, el proceso tandem adición conjugada-α-alquilación
con un haluro de alquilo es el menos descrito en relación al
resto ya que los haluros de alquilo tienen dificultades para
reaccionar en las condiciones en las que se lleva a cabo la adi-
ción conjugada y requieren, muchas veces, de aditivos de tipo
HMPA para que la reacción tenga lugar con rendimientos
aceptables. Es por ello que normalmente se emplean haluros
de alilo o el ioduro de metilo.

En este punto de nuestras investigaciones y dados los
buenos resultados obtenidos en la reacción de adición conju-
gada de reactivos organometálicos así como en las reacciones
de α-alquilación de enolatos de amidas de seudoefedrina,[19]

decidimos estudiar la viabilidad de llevar a cabo un proceso
tandem de adición conjugada -α-alquilación.

Nuestros experimentos en este sentido comenzaron, como
es habitual, por la optimización de las condiciones de reac-
ción del proceso. Para ello, se llevó a cabo la reacción sobre
la amida 1a con PhLi bajo las condiciones previamente opti-
mizadas y, cuando la conversión fue completa, se añadió una
disolución de MeI (5equiv) en THF a -0ºC. De este modo se
obtuvo el correspondiente aducto 20 en sólo 4h de reacción y
con buen rendimiento y diastereoselectividad (Esquema 12).
Menores temperaturas suponían mayores tiempos de reacción
sin mejoras apreciables de rendimiento  o diastereoselección.
A continuación procedimos a extender las condiciones opti-
mizadas a una gran variedad de amidas, reactivos organolíti-
cos  y haluros de alquilo  con excelentes resultados como se
puede observar en la tabla.

Esquema 9. Síntesis asimétrica de la feromona (S)-(+)-14-metiloctadec-1-eno.

Esquema 10. Adición conjugada de reactivos organometálicos sobre
aceptores α,β,γ,δ-insaturados. Síntesis asimétrica de 3-alquilpirrolidinas

Esquema 11. Limitaciones y posibilidades de la adición conjugada/α-
alquilación.
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Reacción de adición conjugada sobre nitroalquenos:
de los auxiliares quirales a la organocatálisis

En sistemas carbonílicos α,β-insaturados la existencia de gru-
pos electroatractores en posición β puede dar lugar a un cam-
bio en la regioselección ocasionando la adición del nucleófi-
lo en el carbono en α. Un grupo fuertemente electroatractor
en este sentido es el grupo nitro. Por ello, decidimos utilizar
esta estrategia para introducir grupos en posición α al grupo
carbamoilo de las enamidas  de (S,S)-seudoefedrina. Nuestras
investigaciones en este sentido se llevaron a cabo sobre
nitroacrilamidas de seudoefedrina con reactivos organometá-

licos de diferente naturaleza observándose que si bien la reac-
ción tenía lugar con regioselectividad total en el carbono en α
al grupo carbamoílo, los rendimientos eran moderados y la
diastereoselectividad baja, además de la dificultad añadida en
la preparación del aceptor conjugado (Esquema 13).

En este punto de nuestras investigaciones decidimos dar un
paso adelante en lo concerniente a la síntesis enantioselectiva
e introducirnos en el campo de la organocatálisis asimétrica.
Como es sabido, en los últimos años la organocatálisis ha
emergido como una poderosa herramienta para la preparación
de compuestos enantiopuros.[20] Entre las transformaciones
asimétricas publicadas en este campo, la adición de Michael
de enolatos de compuestos carbonílicos a nitroalquenos ha
despertado la atención de numerosos investigadores.[21] Así,
nos centramos en el empleo como aceptor de la β-
nitroacroleína dimetilacetal, un nitroalqueno funcionalizado
muy empleado en  reacciones de adición conjugada, comen-
zando nuestro trabajo por la identificación del mejor catali-
zador, limitando nuestro estudio a pirrolidinas disponibles
comercialmente. Para ello se llevó a cabo la reacción entre el
nitroalqueno 23 y el propionaldehido 24a en proporción 1:1
en THF como disolvente y a temperatura ambiente. De todos
los organocatalizadores ensayados, los mejores resultados,
promediando rendimientos y enantioselectividades,  se obtu-
vieron empleando prolinol como catalizador. A continuación,
se procedió a optimizar la reacción con respecto al disolvente
y a la temperatura, siendo las mejores condiciones el empleo
de i-PrOH a temperatura ambiente, conduciendo al aducto
25a con buen rendimiento y enantioselección en un tiempo
corto de reacción. Estas condiciones se extendieron a dife-
rentes aldehídos con cadenas alquílicas, ramificadas o fun-
cionalizadas mostrando en todos los casos que la reacción
procedía con comparables niveles de enantioinducción
(Esquema 14). 

En este punto decidimos explorar la posibilidad de llevar a
cabo reacciones aza- Michael organocatalíticas enantioselec-

Esquema 13. Reacción de adición conjugada sobre nitroenamidas de
seudoefedrina.

Esquema 14. Reacción de adición conjugada sobre nitroacroleina
dimetilacetal.

Esquema 12. Reacción tandem de adición conjugada/α-alquilación
sobre amidas de seudoefedrina.

Tabla 4. Reacción tándem de adición conjugada/α-alquilación

R1 R2 R3 Rto. (%) r.d.  

Me Ph Me 77 93:4:3:<1 

Me Ph Et 96 95:5:<1:<1 

Me Ph Alilo 70 93:4:2:1 

Me Ph Bn 78 94:4:<1:<1 

Me n-Bu Me 67 91:5:3:<1 

Me n-Bu Et 73 91:6:2:<1 

Me n-Bu Alilo 71 96:10:4:<1 

Me n-Bu Bn 63 89:8:3:<1 

Et Ph Me 75 95:4:<1:<1 

Et Ph Et 80 97:2:<1:<1 

Et Ph Alilo 77 95:4:1:<1 

Et Ph Bn 67 99:<1:<1:<1 

n-Pr Ph Me 86 99:<1:<1:<1 

n-Pr Ph Et 82 95:4:1:<1 

n-Pr Ph Alilo 70 95:4:<1:<1 

n-Pr Ph Bn 73 99:<1:<1:<1 

n-Pr n-Bu Alilo 77 96:3:<1:<1 

t-Bu Ph Me 70 96:3:2:<1 

t-Bu  n-Bu Me 35 97:2:<1:<1 
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tivas utilizando heterociclos nitrogenados como nucleófi-
los.[22] Para ello empleamos como modelo la reacción entre 5-
feniltetrazol y crotonaldehído. Los experimentos realizados
mostraron que los catalizadores que daban mejores resultados
eran imidazolidinonas quirales, concretamente la (2S,5S)-2-
terc-butil-5-fenilmetil-3-metil-4-imidazolidinona fue la que
proporcionó los mejores rendimientos y enantioselectividad
utilizando propionitrilo como disolvente en presencia de TFA
a baja temperatura. Estas condiciones se aplicaron a un
amplio rango de aldehídos α,β-insaturados (Esquema 15) con
buenos resultados.  Dada la inestabilidad de los aductos aza-
Michael se llevó a cabo la reducción in situ de los mismos a
los correspondientes alcoholes primarios. La configuración
absoluta se determinó por correlación química comparando el
poder rotatorio descrito para el (R)-3-(5-feniltetrazolil)pen-
tan-1-ol con el aducto 27b obtenido.
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Introducción

La contribución humana al calentamiento climático tiene
lugar por perturbación del balance energético que se mantiene
de manera natural entre la radiación solar, la superficie terres-
tre, la atmósfera y el espacio exterior. El aumento de los
aerosoles en la atmósfera o la modificación del albedo cau-
sadas por la actividad humana presentan efectos claramente
inferiores a los debidos al incremento de los gases inver-
nadero en la atmósfera, de los que el dióxido de carbono
destaca por su mayor contribución.[1,2] La mitigación del
calentamiento climático pasa en gran medida por el control
del contenido de CO2 en la atmósfera.

Como medidas y líneas de actuación para la reducción del
contenido de CO2 en la atmósfera pueden resultar convenien-

tes las tres fases siguientes: 1) Reducción de la generación de
dióxido de carbono; 2) Reducción de las emisiones de dióxi-
do de carbono a la atmósfera; 3) Captura del dióxido de car-
bono presente en la atmósfera. Se trata de un planteamiento
similar al que cabría proponer para cada uno de los demás
gases invernadero: metano, monóxido de dinitrógeno (N2O,

más frecuentemente mencionado como óxido nitroso), el
ozono troposférico y los gases halocarbonados.

La generación de CO2 está principalmente relacionada con

la combustión de materiales fósiles en la producción de
energía. Una reducción del uso de energía, una mejora en la
eficiencia de su generación, o el empleo de fuentes de energía
no generadoras de CO2 deben conducir a una reducción en la

producción global de CO2. En otra fase de actuación, es con-

cebible una reducción de las emisiones por medio de la cap-
tura y confinamiento del dióxido de carbono en el momento
de su generación, evitando su difusión en la atmósfera. El
dióxido de carbono ya presente en la atmósfera es de hecho
capturado por diversos sumideros naturales, tal como la bio-
masa, con lo que resulta concebible, como una tercera estrate-
gia, la reducción de su concentración atmosférica mediante un
incremento de la capacidad de los sumideros, naturales o no.
En un artículo anterior[3] se presentaron diversas formas de
contribución de la química a la reducción de la generación del
CO2, la primera de las estrategias. Las medidas para la miti-

gación del calentamiento climático tendían entonces a facili-
tar un menor consumo energético, a mejorar la eficiencia en
el uso de los combustibles fósiles y a promover el empleo de
fuentes renovables de energía, incluida la biomasa. En el pre-
sente artículo se pretende dar una visión de las otras dos fases
señaladas para la reducción del contenido de CO2 en la atmós-

fera: la reducción de las emisiones del CO2 producido y la

captura del ya presente en la atmósfera. Como entonces,
puede valer la pena insistir en la convicción del autor de que
la mitigación del calentamiento climático no tiene una solu-

ción única. Debe ser acometida mediante la aplicación de

múltiples medidas: muchas y modestas.

Reducción de las emisiones

Generación y emisión de dióxido de carbono a la atmósfera
son equivalentes en la práctica cuando la generación se pro-
duce en un vehículo de transporte, o en un edificio, pero no es
necesariamente así en centrales eléctricas u otras fuentes esta-
cionarias de CO2, en las que resulta factible su captura de

entre los gases efluentes. La opción no supone tan sólo la cap-
tura, sino que requiere también el confinamiento o fijación del
dióxido de carbono capturado (Carbon dioxide Capture and

Storage; CCS en sus siglas inglesas).[4] La reducción de las
emisiones de las fuentes estacionarias puede significar una
disminución importante en la cantidad global de las emi-
siones. En efecto, la estimación de emisiones antropogénicas
de CO2 en el periodo entre 2000 y 2005 oscila entre 25,3 y

27,5 GtCO2/año, con un valor medio de 26,5 GtCO2/año.[1]

De esta cantidad, alrededor de 13,5 corresponden a las fuentes
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estacionarias, que incluyen la generación de electricidad, pro-
ducción de cemento, hierro y acero e industrias químicas y
petroquímicas. Pueden resultar ilustrativos los valores de las
emisiones debidas al consumo de energía en el año 2000 a
escala global, que se presentan en la Tabla 1.[5] En ella no se
han tenido en cuenta otras emisiones antropogénicas; por
ejemplo, a los cambios en el uso del suelo se atribuye un valor
estimado entre 0,5 y 2,7 GtCO2/año.

El interés de la captura del CO2 de las fuentes estacionarias

de cara al futuro se incrementa al considerar que el principal
material fósil que se empleará durante varios siglos será el
carbón y que, de llegar a aplicarse de manera generalizada la
electricidad en los vehículos de transporte y en los edificios,
la producción de CO2 relacionada con la energía tendrá su ori-

gen de manera casi exclusiva en fuentes estacionarias.

Captura del dióxido de carbono

No se puede obviar la consideración inicial de que la captura
y confinamiento del dióxido de carbono tiene necesariamente
un coste energético y en consecuencia económico. En primer
lugar, la captura no es cuantitativa; como mucho pueden
esperarse valores entre un 85 y un 95% de retención. Más
importante, la captura y la compresión comportan un con-
sumo energético que se calcula entre un 10 y un 40% de la
producción de la central. En conjunto se estima que una cen-
tral equipada con un sistema CCS reduce entre un 80 y un 90
% sus emisiones a la atmósfera en relación a otra de produc-
ción equivalente no equipada con el sistema de captura, pero
la producción energética requiere un consumo extra de com-
bustible, con las consiguientes implicaciones económicas.[6,7]

Esta situación reclama notables mejoras tecnológicas, con
importante peso de la química, pero la puesta en marcha gene-
ralizada de centrales eléctricas con captura de dióxido de car-
bono es hoy por hoy una cuestión fundamentalmente
económica y política.[6−11]

La captura del CO2 generado en una combustión no es exac-

tamente una novedad. De hecho, viene efectuándose desde
hace tiempo en la producción de hidrógeno para la síntesis de
amoníaco, aunque con frecuencia para ser expelido luego a la
atmósfera. También es capturado el CO2 que se encuentra pre-

sente hasta en un 20% en el gas natural. Las tecnologías
empleadas en estos procesos significan el punto de partida de
los procedimientos para la captura de CO2 en la generación de

energía a partir de combustibles carbonados. Actualmente se
habla de tres estrategias o sistemas de captura: post-com-
bustión, pre-combustión y oxi-combustión (oxifuel). Las tres

estrategias son en principio aplicables a cualquier com-
bustible, carbón, gas natural, petróleo, o biomasa, aunque con
mejor o peor adecuación en cada caso. Una característica
común al consumo de carbón como combustible en cualquiera
de los sistemas es que los gases resultantes contienen óxidos
de azufre (SOx), además de partículas sólidas y trazas de

cloruro de hidrógeno, fluoruro de hidrógeno y mercurio.[7]

El sistema de captura post-combustión es el que se ha
venido empleando en la producción industrial de dióxido de
carbono por combustión de materiales carbonados. El gas que
emerge de la combustión está simplemente enriquecido en
CO2 y requiere una separación previa a su compresión. La

captura se efectúa ordinariamente por absorción con un disol-
vente, el CO2 es recuperado luego por calentamiento y el di-

solvente empleado de nuevo. En principio este sistema es
adaptable a las centrales que consumen combustibles fósiles o
biomasa actualmente en funcionamiento.

El CO2 en los gases de combustión viene acompañado de

nitrógeno, oxígeno, agua y de cantidades menores de óxidos
de nitrógeno (NOx) y, en su caso, de los contaminantes pro-

pios del carbón. Tras su enfriamiento, los gases pasan a través
de los disolventes, que suelen ser alcanolaminas. Debido a la
dilución del CO2, los disolventes deben emplearse en gran

volumen, con notable consumo de energía en su desplaza-
miento y con necesidad de equipamientos de elevado tamaño.
Las alcanolaminas sufren una descomposición parcial, con
formación de amoníaco y sales que hay que separar por fil-
tración. Estas limitaciones de los disolventes conducen al
intento de su sustitución por membranas metálicas, cerámicas
o poliméricas. Parecen especialmente interesantes las mem-
branas que se basan en líquidos soportados, como aminas,
carbonato potásico en glicerol, o dendrímeros. Se han pro-
puesto recientemente las  poliaminas dispersas en tamiz
molecular.[12] Se trabaja también en el desarrollo de adsor-
bentes sólidos, que permiten la adsorción a temperatura ele-
vada. Los adsorbentes en estudio son óxidos y carbonatos de
sodio, potasio y calcio sobre un soporte sólido.

Las técnicas de absorción del CO2 citadas pueden ser apli-

cadas en otras fuentes estacionarias, como son las refinerías
de petróleo, la industria química, metalurgia del hierro y el
acero, la producción de cemento y de cal, y alcanzar reduc-
ciones de alrededor de un 70% en sus emisiones.[6,7]

La estrategia de pre-combustión (Integrated Gasification

Combined Cycle; IGCC en sus siglas inglesas) se basa en la
gasificación del carbón u otro combustible carbonado, con la
conversión en un primer paso en gas de síntesis por reacción
con agua (ecuación 1), o por oxidación parcial (ecuación 2), y
en un segundo paso (ecuación 3), por acción de vapor de
agua, en gas de combustión que contiene principalmente CO2

e hidrógeno. Se trata de hecho del proceso de producción de
hidrógeno a partir de combustibles fósiles.[7]

El gas resultante contiene entre un 15 y un 60% de CO2,

que una vez separado, deja un hidrógeno impurificado por
hidrocarburos y nitrógeno, que se transforma en energía eléc-
trica en un proceso combinado de turbinas de gas y vapor. La

Tabla 1. Distribución sectorial de emisiones de CO2 (MtCO2) a
escala global, debidas a consumo de energía en el año 2000.[5]

Producción pública de electricidad y calor 8.016,9

Otros productores de electricidad 946,5

Otras industrias energéticas 1.233.7

Industrias de manufactura y construcción 4.324,7

Transporte 4.830,6

Comercio y servicios públicos 716,8

Residencial 1.877,5

Otros sectores 649,4

Total emisión de CO2 por sectores 22.596,1

CxHy  + x H2O x CO + (x + y/2) H2O ΔH>0 (1)

CxHy + x/2 O2 x CO +  y/2 H2 ΔH<0 (2)

CO +  H2O CO2 + H2 ΔH = − 41 kJ/mol (3)
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separación del CO2 puede realizarse con disolventes como el

éter dimetílico de polietilenglicol, o metanol frío. La solubi-
lidad del CO2 en estos disolventes depende de la presión y de

la temperatura, de manera que puede recuperarse por simple
descompresión o ligero calentamiento. Al partir de unos gases
con un contenido elevado de CO2, las cantidades de

absorbentes  y las necesidades energéticas son menores que
en la captura post-combustión. Cuando el combustible es car-
bón, además de los contaminantes citados arriba pueden con-
tener sulfuro de hidrógeno, que es separado con una mezcla
de sulfolano, alcanolaminas y agua. Otros sistemas de sepa-
ración se basan en la N-metilpirrolidona, o en el carbonato
potásico, pero la técnica que parece tener más futuro es la
basada en membranas selectivas, que pueden implicar una
reducción importante de costes y requerir instalaciones más
simples y flexibles.

Algunas nuevas técnicas objeto de experimentación para
mejorar las separaciones y el desplazamiento de los equili-
brios de conversión (ecuaciones 1−3) pueden ser la absorción
de CO2 en la propia reacción (Sorption Enhanced Reaction;

SER en sus siglas inglesas) y el empleo de reactores de mem-
brana. En la primera técnica las transformaciones se realizan
en presencia de un catalizador y de hidrotalcitas o silicatos de
litio, que permiten la adsorción del dióxido de carbono for-
mado. Se consigue una eficiencia del 48,3% y una captura del
90% del CO2, que se obtiene con un 99% de pureza. Algunas

membranas inorgánicas que pueden operar a 1000ºC permiten
la separación del hidrógeno a medida que se forma. Esto
favorece el desplazamiento de  la conversión y emplear tem-
peraturas de 500−600ºC, inferiores a las convenientes para el
primer paso (ecuación 1), que es endotérmico, y superiores a
las convenientes para el segundo (ecuación 2), que es exotér-
mico. El CO2 y el agua resultantes vienen acompañados de

restos de hidrógeno y las recuperaciones del primero son del
orden del 90%. Se ensayan membranas microporosas de
alúmina, de sílica, o de carbón, así como zeolitas y materiales
metálicos.[7]

Todavía está en fase experimental la estrategia del oxi-fuel,
en la que el aire es previamente desnitrogenado por desti-
lación criogénica o mediante membranas selectivas, con lo
que la combustión se efectúa con oxígeno, o mejor, mezcla de
oxígeno y agua o parte del CO2 efluente de la combustión. Si

se usa sólo oxígeno, la temperatura es excesivamente alta
(3.500ºC). Los gases de salida contienen un 70% de CO2,

junto a un 30% de vapor de agua que condensa por enfria-
miento, dejando un 80−95% de CO2 que contiene algo de

nitrógeno, argón y oxígeno. La eficiencia de la captura se
aproxima al 100%. No carece de significación el hecho de que
este sistema evita en gran medida la formación de óxidos de
nitrógeno (NOx). Su principal inconveniente reside en la se-

paración del nitrógeno, que lo hace más costoso que los  otros
procedimientos. Los riesgos asociados al manejo de una com-
bustión en atmósfera de oxígeno son otro freno al desarrollo
de la técnica.

Una posible estrategia indirecta de oxi-fuel para facilitar la
captura del dióxido de carbono producido a partir de gas na-
tural, es el denominado de combustión química indirecta
(Chemical Looping Combustion), que se basa en ciclos quími-
cos consistentes en la reducción endotérmica de un óxido
metálico, por ejemplo hierro, níquel o cobre, a metal por el

gas natural, con formación de CO2 y vapor de agua. El metal

es reoxidado con aire en un segundo paso fuertemente exotér-
mico. En un ejemplo interesante, la energía consumida en la
captura del CO2 se compensa por medio de energía solar tér-

mica.[7,13] Algunos de los atractivos del proceso consisten en
que la separación del CO2 no requiere consumo de energía ni

equipos costosos y que la formación de NOx resulta muy baja.

El óxido metálico se mueve en lecho fluido para su desplaza-
miento entre los dos reactores, la temperatura de reacción se
puede mantener entre 800 y 1200ºC. El proceso es adecuado
para combinar con turbinas de gas o de vapor.

Cuando se comparan sistemas de producción de electrici-
dad con y sin captura de CO2 se observa que la captura com-

porta reducciones en la eficiencia de la generación de electri-
cidad. Así en plantas con gasificación de carbón (IGCC) se
observan eficiencias de 38 y 43% sin captura y 31 y 33% con
captura. A partir de gas natural los valores son de 56% sin
captura, 49% en captura post-combustión, 48% en pre-com-
bustión y 47% en sistema oxi-fuel.[7] Otra forma de observar
el coste de la captura de CO2 es por medio del incremento de

consumo de combustible por kWh producido que se presenta
en la Tabla 2. Las diferencias de consumo de combustible
dependen más del tipo de combustible y de los equipos con-
cretos que de las estrategias empleadas.

[a] Los sistemas repetidos corresponden a centrales distintas

Confinamiento del Dióxido de Carbono

Los métodos hoy por hoy considerados técnicamente posibles
para evitar almacenar el CO2 generado y capturado son el

confinamiento geológico, el confinamiento oceánico y la con-
versión química o empleo industrial. El primero emplea for-
maciones geológicas, tales como pozos de petróleo, de gas, o
carbón y formaciones salinas profundas. El segundo supone la
inyección en zonas profundas del océano. La retención quími-
ca contempla principalmente la transformación del dióxido de
carbono en carbonatos inorgánicos.

Tabla 2. Incremento del consumo de combustible por kWh debido a
la captura del CO2(%).[7]

Combustible y
sistema de 
combustión[a]

Total Separa-
ción del
CO2

Compre-
sión y pu-
rificación
del CO2

Procesado
del com-
bustible

Produc-
ción de
CO2

Carbón, post-
combustión

27 17 10

Carbón, post-
combustión

24 14,5 9,5

Carbón, IGCC 20 5 5 10

Carbón, IGCC 25 7 5 13

Carbón, oxi-fuel 24,5 12 12,5

Gas, postcom-
bustión

17 13 4

Gas, postcom-
bustión

13 8 5

Gas, precom-
bustión

17 1,5 3,5 12

Gas, oxi-fuel 24,5 6,5 18
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Las estimaciones acerca del transporte y confinamiento del
CO2 capturado indican costes inferiores a los de la captura,
pero la capacidad, la garantía de la retención, la tecnología
adecuada y el impacto ambiental del confinamiento son hasta
el momento inciertos. El confinamiento del dióxido de car-
bono capturado, ya sea geológico u oceánico, hace surgir dos
cuestiones fundamentales: el tiempo de retorno del gas a la
atmósfera y la capacidad mundial de confinamiento. Los estu-
dios realizados indican que una buena selección de forma-
ciones salinas y de pozos petrolíferos y de gas puede asegurar
un lapso de retorno de más de 100 años y, con bastante pro-
babilidad más de 1000 años. La capacidad estimada de estos
lugares a nivel mundial se cifra en unas 2000 Gt de CO2, una
capacidad que puede considerarse suficiente, a tenor de las
emisiones anuales actuales y previsibles.[4,14] La inyección
del CO2 en el océano puede permitir una retención entre un 65
y un 100% en los primeros 100 años.[4,15] Queda por resolver
el efecto del aumento de concentración de ácido carbónico y
de hidrogenocarbonatos en el océano y la consiguiente dis-
minución de pH; una cuestión suficientemente importante
como para reclamar estudios rigurosos previos a cualquier
acción generalizada. Debe tenerse en cuenta que esta dismi-
nución de pH se sumaría a la que ya se está dando desde el
comienzo de la era industrial (0,1) y la que se prevé (0,14 a
0,35) como consecuencia del incremento de concentración de
CO2 en la atmósfera.[1,4]

A las cuestiones básicas anteriores deben añadirse las de
tipo tecnológico, relativas al transporte y procedimientos de
inyección, aunque de hecho el confinamiento geológico viene
empleándose ya en el beneficio de pozos petrolíferos. Sin
embargo, son todavía más importantes la carga económica y
las dificultades legales que acompañan a la captura, el trans-
porte y el confinamiento del dióxido de carbono.[9,10]

En este punto resulta pertinente la idea manifestada ya hace
algunos años por P. Anastas, expresada aquí de forma no li-
teral: el cambio climático se resuelve si se consigue la con-

versión económica del dióxido de carbono en un material útil

de gran consumo. En consonancia con lo anterior, puede
añadirse que cualquier uso a gran escala del dióxido de car-
bono que incremente su valorización económica, puede
favorecer el desarrollo de las tecnologías necesarias para su
captura, aun en el caso de que este uso no suponga una reten-
ción duradera.[8]

Sin duda la estrategia de reducción de las emisiones de
dióxido de carbono a la atmósfera en la que la química puede
contribuir más poderosamente consiste precisamente en su
conversión química. Esta opción ofrece un reto interesante
para la química, y puede significar una valorización del dióxi-
do de carbono, respondiendo así a la cuestión económica
expuesta arriba.

Una conversión química del dióxido de carbono destinada
a la mitigación del calentamiento climático debe implicar
volúmenes muy importantes. El uso del CO2 en la síntesis de
un producto farmacéutico es por lo general poco significativa
para este propósito, aunque pueda resultar interesante el
empleo de una materia de partida de bajo coste, con escasas
implicaciones de seguridad y toxicidad y que contribuya a la
valorización del CO2. 

Gran parte del reto para el químico radica en que el empleo
del CO2 como materia de partida se enfrenta a una seria limi-

tación de carácter termodinámico. En efecto, el valor fuerte-
mente negativo de la entalpía y la energía libre de  formación
del dióxido de carbono brinda pocas opciones a su conversión
en procesos exotérmicos, a no ser que se empleen reactivos
con valores positivos de entalpía de formación, cuya
preparación habrá requerido un consumo elevado de energía
y, en consecuencia habrán implicado una generación previa
de CO2. La mineralización trata de producir rápidamente el
proceso que se ha estado dando a escala geológica de tiempo,
durante millones de años, de envejecimiento de los silicatos
alcalinotérreos para dar carbonatos. Es una de las formas que
puede llevar a la fijación de grandes volúmenes de dióxido de
carbono, a costa de silicatos minerales o de residuos industria-
les de carácter alcalino, como las cenizas de centrales que
usan carbón (25−35 % de CaO), de la industria del acero, o
residuos del cemento. Para tener una idea de los volúmenes de
minerales que exige la mineralización, una tonelada de dióxi-
do de carbono requiere entre 1,6 y 3,7 toneladas de roca.[4,16]

La reacción fundamental en la mineralización consiste en
un proceso exotérmico en que un silicato y el dióxido de car-
bono dan un carbonato alcalinotérreo y sílice, de acuerdo por
ejemplo, con unas ecuaciones 4 a 6, que dependen del silica-
to de partida.[16]

El interés por la mineralización como forma de reducción de
las emisiones se apoya en la abundancia natural de los silicatos
utilizables y en la estabilidad de los productos resultantes. El
procedimiento está en fase de experimentación y presenta
numerosos problemas de tipo económico, ambiental y, de
momento, también químico. La tecnología del proceso está
poco madura, con problemas cinéticos de solubilización y pre-
cipitación. Se forman capas de sílice o de carbonato sobre la
superficie del silicato, con lo que la conversión no resulta com-
pleta. No está resuelto el aprovechamiento de la energía libe-
rada en estos procesos exotérmicos. Otra cuestión a resolver es
cual es el destino del carbonato y de la sílice. Uno de los
grandes retos estriba en dar utilidad a estos productos, de
forma que el proceso pueda llegar a resultar rentable en su con-
junto. Por el momento se habla de la posibilidad de utilización
en forma de briquetas para la construcción.[16]

La Tabla 3 puede ilustrar la capacidad, el coste económico,
el tiempo de retorno a la atmósfera y las implicaciones am-
bientales de las formas de confinamiento geológico, oceánico
y de la mineralización del CO2.[6] Por lo que se refiere a los
riesgos ambientales de aplicación de las diversas formas de
confinamiento, ya se ha hecho mención de algunos de los
efectos que pueden darse en el confinamiento oceánico. En
cuanto a la mineralización, el impacto ambiental esperado es
el debido a la necesidad de movimiento de grandes cantidades
de material.

Se puede también pensar en la fijación del dióxido de car-
bono mediante la fabricación de productos de interés indus-
trial, distintos de la mineralización. Para ello hay que contar
con la limitación termodinámica comentada arriba, por la que
los procesos que usan CO2 como materia prima suelen ser
endotérmicos. Por otro lado, los productos industriales de
gran volumen que actualmente se obtienen a partir del dióxi-

 Olivino: MgSiO4 +  2 CO2 2 MgCO3 + S iO2 + 89kJ/mol CO2 (4)

 3 MgCO3 + 2 S iO2 + 2 H2O + 64 kJ/molCO2Serpentina: Mg3Si2O5(OH)4 + 3 CO2 (5)

CaCO3 +  SiO2 + 90 kJ/mol CO2Wollastonita: CaSiO3 + CO2 (6)
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do de carbono, como son la urea o el metanol, devuelven con
relativa rapidez el producto a la atmósfera (Tabla 4). Una
mejor retención supone su transformación en polímeros del
tipo poliuretano o policarbonato. En cualquier caso, los mate-
riales sintéticos preparados a partir de dióxido de carbono no
suponen un consumo de CO2 que se aproxime dimensional-
mente al volumen que se debe fijar para reducir apreciable-
mente las emisiones a la atmósfera. Es muy probable sin
embargo que la disponibilidad de grandes cantidades de
dióxido de carbono generadas en las centrales eléctricas por
combustión de combustibles fósiles o de biomasa mueva al
desarrollo de procesos basados en esta materia prima. Si bien
este consumo puede no suponer una retención que mitigue
apreciablemente las emisiones de CO2 a la atmósfera, la
disponibilidad de una materia de partida de bajo coste puede
conducir a nuevos procesos o materiales económicamente
rentables y facilitar indirectamente la instalación de equipos
de captura de CO2 en las fuentes estacionarias.[16−21]

Se puede contemplar con cierto interés la posibilidad de
transformación del CO2 capturado en combustibles líquidos,

una opción que se podría considerar enmarcada en el capítu-
lo de almacenamiento o acumulación de la energía o en el de
desarrollo de nuevos combustibles. Un ejemplo consiste en la
hidrogenación de CO2 para dar metanol, con una cantidad de

hidrógeno que provendría de la electrolisis del agua con
empleo de energía solar.[16]

Otra posibilidad de empleo del dióxido de carbono captura-
do podría darse en forma de conversión directa en biomasa,
como podría ser la producción de microalgas. Para ello se

debería contar con la correspondiente radiación solar, pero es
bien conocido que la eficiencia de la conversión de energía
solar en biomasa es muy baja y las primeras estimaciones son
más bien pesimistas.[16] Algunas estimaciones puede resultar
ilustrativas acerca de esta limitación: para la alimentación de
una central de 100 mW, la biomasa necesaria requeriría unas
dimensiones del área de recepción solar de 50 km2.[16] La
situación puede ser mejorada no obstante por el adecuado di-
seño de captación y transmisión de la luz solar y del foto-
bioreactor.[22] Así, existen proyectos de utilización de
microalgas para la obtención de gasóleos y biogasóleos con
un diseño de reactores que permiten áreas extensas de ilumi-
nación en un volumen reducido.[23]

Reducción del contenido de CO2 presente en la
atmósfera

El último gran grupo de posibles estrategias destinadas a miti-
gar el efecto invernadero causado por el dióxido de carbono
atiende a la reducción de su contenido en la atmósfera mediante
un mayor consumo del dióxido de carbono existente en ella.

La comparación de las dimensiones de emisión y captura
que conforman el ciclo natural del carbono con las de las emi-
siones derivadas de la actividad humana (Figura 1),[24] indica
de manera inmediata que los peligros asociados al calen-
tamiento climático pueden derivarse de manera muy sustan-
cial de la alteración que se pueda producir en los factores que
determinan este ciclo. Además, sugiere que las acciones con
mayores posibilidades de repercusión en la mitigación se han
de encontrar en la potenciación de los medios que ofrece la
propia naturaleza. Aunque las aportaciones de la química no
resulten aquí tan inmediatas y evidentes como en las estrate-
gias relativas a la generación y a la emisión de CO2, el carác-

ter global de las cuestiones relativas al calentamiento climáti-
co y la interrelación existente de hecho entre todas las estrate-
gias para su mitigación, hace conveniente la introducción aquí
de algunas circunstancias relativas a la captura del CO2

atmosférico.

El estudio de la Bibliografía científica reciente relativa al
flujo de carbono entre la atmósfera y los océanos y la super-
ficie continental resulta sumamente interesante, pero revela
una gran complejidad, un estado de conocimiento todavía
muy limitado y un elevado grado de incertidumbre. Se habla
de sumideros (sinks) del carbono, tales como el océano o la
materia vegetal terrestre, que captan CO2 de la atmósfera y lo

convierten en otras especies químicas del carbono. Estos su-

Tabla 3. Capacidad de confinamiento de CO2 en EEUU, costes de
transporte y confinamiento, tiempo de retención y riesgo ambiental.[6]

Tabla 4. Productos y usos industriales del dióxido de carbono.[16]

Opción de
confinamiento

Capaci-
dad (GtC)

Costes de trans-
porte y confina-
miento ($/tC)

Tiempo de
retención

Riesgo
ambiental

Pozos agotados
de petróleo o gas

25−30 de 5 a 70 Alto Bajo

Pozos activos [a] Baja de −30 a −15 [b] Alto Bajo

Metano de las mi-
nas de carbón[c]

5−10 de −95 a −70 [b] Medio Medio

Acuíferos pro-
fundos

1−150 de 5 a 45 Medio Medio 

Océano 1.000−
10.000

de 10 a 50 Medio Alto 

Mineralización Muy alta de 110 a 370 Muy Alto Alto 

[a] La inyección de CO2 en pozos activos incrementa la extracción de
crudo; [b] Puede ser económicamente rentable; [c] La inyección de
CO2 en minas de carbón puede facilitar la extracción de  metano.

Producto Cantidad anual
(Mt/año)

Duración

Urea 90 6 meses

Metanol 24 6 meses

Carbonatos inorgánicos 8 décadas-siglos

Carbonatos orgánicos 2,6 décadas-siglos

Poliuretanos 10 décadas-siglos

Usos industriales 10 días

Alimentación 8 meses

 

8,7

210

0

50

100

150

200

250

Emisiones debidas
a la actividad
humana

Ciclo nat ural del
carbono

Figura 1. Cantidades anuales de carbono (GtC/año) emitidas a la
atmósfera como CO2.
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mideros devuelven a su vez CO2 a la atmósfera por procesos

de respiración, lo que lleva a completar la visión hablando del
retorno (feedback), normalmente aplicado a sumideros o sis-
temas, que resulta negativo si la captura de CO2 es mayor que

la emisión y positivo en caso contrario. La actividad humana,
los accidentes y los cambios en las condiciones climáticas
pueden modificar el valor y el signo del retorno de un ecosis-
tema concreto. La complejidad se incrementa cuando, además
del ciclo del CO2 se tienen en cuenta los otros gases inver-

nadero y el albedo. Se aplica el retorno entonces de una ma-
nera más general, como contribución de un ecosistema al
calentamiento climático.[28−30]

El océano como sumidero del CO2 depende de un proceso

que se inicia con la disolución del gas en la superficie, sigue
con la producción de materia viva (biota) y termina con el
hundimiento de materia orgánica e inorgánica en las partes
profundas y en los sedimentos, como se muestra en la Figura
2.[25] La absorción está determinada a largo plazo por los
equilibrios químicos de conversión en los iones HCO3

− y

CO3
2− y a corto plazo por la mezcla por advección de las

capas superiores e inferiores del océano, que constituye el
principal cuello de botella del proceso.

Es fácil comprender que un incremento en la presión par-
cial de CO2 atmosférico puede determinar un incremento en
su solubilización en el agua y un desplazamiento de los equi-
librios entre los iones CO3

2− y HCO3
−, favorable a un mayor

contenido de carbono en el agua. Por el contrario, es de
suponer que el aumento de la temperatura del agua y de la
concentración de iones hidrogenocarbonato y carbonato, así
como la consiguiente disminución del pH del medio, son fac-
tores todos ellos en contra de la absorción de dióxido de car-
bono por el océano. El aumento de temperatura en zonas frías
puede hacer más difícil por otra parte la mezcla vertical, y con
ello ralentizar el hundimiento de carbono a zonas más pro-
fundas. La producción de biota, que contribuye de manera
importante al hundimiento de materia orgánica, está limitada
por la escasez de nitrógeno, fósforo y hierro, y se desconoce
como puede venir afectada por los cambios futuros de tem-
peratura y de pH.

El carácter limitante del hierro en el desarrollo del fito-
plancton ha movido a la iniciación de proyectos de estudio de
fertilización de zonas marinas con sales de hierro, en los que
están implicados empresas de diversos países, como el lleva-
do a cabo conjuntamente por equipos de Japón y Canadá en el
Océano Pacífico Norte.[31,32] Son todavía muchas las incógni-
tas a resolver antes de poder plantear una aplicación destina-

da a incrementar la captura de CO2 atmosférico.
Los mecanismos en tierra son complejos y poco compren-

didos. En cualquier caso aparecen vinculados a la materia
vegetal, que captura el CO2 por el proceso fotosintético y lo
emite por respiración, como se presenta en la Figura 2.[25]

Parte del carbono de los residuos vegetales queda de manera
permanente en el suelo, pero otra parte sufre descomposición
con generación de CO2.

Resulta sumamente difícil en este momento formular una
predicción claramente fiable acerca de la evolución en el
futuro de los balances de los sistemas sumidero/retorno. Una
cuestión inmediata es en qué medida el aumento de concen-
tración de dióxido de carbono en la atmósfera afecta al pro-
ceso fotosintético. Es un hecho confirmado por numerosas
experiencias que la mayor concentración de CO2 provoca una
mayor capacidad fotosintética y una mayor foliación en las
plantas.[25,28,33] Es la denominada fertilización por el CO2, un
efecto que parece no resultar lineal y que puede venir poten-
ciado a su vez por la fertilización por nitrógeno.[34] Por otro
lado no se puede olvidar que se está produciendo un aumento
de la temperatura y que esto debe conducir a un incremento
de la respiración y con ello, a una mayor emisión de CO2. La
incertidumbre se incrementa al observar que los cambios
climáticos de temperatura y humedad ambiental provocan
modificaciones en la vegetación de amplias zonas del plane-
ta, con efectos de difícil predicción.

Un incremento de captura de CO2 por los sumideros de car-
bono podría contribuir poderosamente a la mitigación del
cambio climático. La visión actual no ofrece opciones evi-
dentes directamente dependientes de la química, sino que
demanda más bien el desarrollo adecuado de la biomasa ve-
getal, capaz de incrementar la absorción del dióxido de car-
bono y de reducir su emisión. Guarda este tema una íntima
relación con la política de preservación de la naturaleza y de
la utilización de prácticas adecuadas en la agricultura.[12,25]

Resulta patente el conflicto entre la agricultura y otras formas
de vegetación, en particular los bosques, por las respectivas
contribuciones al equilibrio sumidero-emisor. Existe unani-
midad en la presentación de los bosques, especialmente las
selvas tropicales,[35] como los mayores sumideros terrestres,
mientras que el monocultivo y algunas prácticas agrícolas son
ocasión de retornos positivos. La extensión de los cultivos
resulta necesaria para satisfacer las necesidades alimentarias,
de materiales industriales y de biocombustibles, pero la
expansión del monocultivo para la producción energética
puede contribuir de manera global a un incremento de las
emisiones de CO2 frente a su absorción. Así, cuando se com-
para el ahorro de emisiones conseguido por hectárea por
medio del empleo de combustibles derivados de diversa mate-
ria vegetal, como se presenta en la Tabla 5, se observan va-
lores muy bajos, excepto para la caña de azúcar y la materia
leñosa. Pero más notable resulta la comparación entre el aho-
rro de emisiones derivadas de estas producciones y la emisión
asociada a la conversión de la selva tropical en un cultivo o el
ahorro de emisiones estimadas en la conversión de campos de
cultivo en diversos tipos de bosque.[36] Para algunos autores,
el simple crecimiento de los bosques es preferible al empleo
de materia leñosa para la producción de combustibles.[37] Se
ha considerado también el incremento del empleo de madera
en la construcción o en el mobiliario como forma de retención
prolongada de carbono.[8]

 ATMÓSFERA  (CO2   780)

SUPERFICIE OCEÁNICA
(Carbono Orgánico disuelto   700)
(Carbono Inorgánico disuelto   25)BIOTA    (3)

OCÉANO INTERMEDIO Y PROFUNDO
(Carbono Orgánico disuelto          975) 
(Carbono Inorgánico disuelto   36.300)

48

37

11

92 90

4233

SEDIMENTOS

120

SUELO   (1.200)

4

5958

MATERIA VEGETAL    (550)

59

RESIDUOS
VEGETALES    (300)

6,32

Cambios en el
uso del suelo

Uso de combustibles
fósiles

OCÉANO TIERRA ACTIVIDAD
HUMANA

Figura 2. Ciclo global del carbono en la década 1990−2000. Canti-
dades de carbono (GtC) y flujos anuales (GtC/año).
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Cuestiones económicas aparte, la dificultad en la adopción
de la política adecuada para mitigar el calentamiento climáti-
co viene incrementada por la necesidad de predicción de los
efectos que puede producir una mayor superficie terrestre
cubierta por materia vegetal. Por ejemplo, el suelo árido,
especialmente el terreno silíceo, presenta un albedo superior
al de un prado o un bosque. Significa esto que el incremento
de absorción de CO2 asociado a un aumento de vegetación en

una zona puede venir compensado por la disminución del
albedo. Un estudio sugiere que la sustitución de los bosques
del hemisferio boreal por prados produciría en conjunto un
enfriamiento, al compensar el mayor albedo la mayor emisión
de CO2.[38]

Es posible que la ingeniería genética pueda conseguir la
modificación de algunas especies vegetales para potenciar su
capacidad fotosintética y la producción de materia ligno-
celulósica adecuada para una elevada producción de energía o
para una fijación estable del carbono. Para el mismo fin de
incrementar la captura de CO2 atmosférico, sería conveniente

conseguir especies menos sensibles a las plagas, resistentes al
fuego, a la sequía, a las temperaturas extremas.[39]

Recientemente se ha propuesto una nueva tecnología para
la retención del dióxido de carbono, consistente en la car-
bonización de la biomasa. Al proceso natural de car-
bonización de la biomasa le corresponde una escala de tiem-
po de decenas y centenares de millones de años. Sin embargo
el proceso de carbonización ha sido utilizado por el hombre
desde los tiempos más primitivos. En el Amazonas, por ejem-
plo se utiliza carbón de origen vegetal para la mejora de la
calidad del suelo. Un tratamiento hidrotérmico de biomasa a
unos 200ºC, en condiciones ligeramente ácidas durante un
período entre 4 y 24 horas, produce una buena carbonización
en un procedimiento de gran simplicidad y capacidad de
escalado. El proceso es exotérmico y tan solo precisa el aporte
de calor para su inicio. El producto, es perfectamente estable,
puede tener aplicación en la mejora de suelos agrícolas, sin
retorno del carbono a la atmósfera en muchos años.[40]

Como una de las escasas iniciativas de tipo tecnológico de
captura del CO2 atmosférico, se ha propuesto un proceso

industrial basado en su reacción con una disolución de
hidróxido sódico, seguida de su precipitación como carbona-
to de calcio, la calcinación de éste último y la hidratación del
óxido de calcio. El cálculo energético global, con estimación
de las eficiencias de cada paso del ciclo, hace comparable
económicamente este proceso a la captura post-combustión
en la generación de electricidad.[41]

Como conclusión, se ha mostrado en este escrito el papel de
la química en las tecnologías necesarias para conseguir una
reducción de las emisiones a la atmósfera del CO2 producido

en la generación de energía a partir de combustibles fósiles.
Especial relevancia tiene la química en la captura del CO2

generado, en su confinamiento por mineralización o por con-
versión química industrial. También se han presentado los
mecanismos de la naturaleza para la captura del CO2 atmos-

férico, en los que la tecnología química  no tiene unas aporta-
ciones inmediatas para favorecer esta captura.
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Introducción

La Química es una Ciencia que contribuye de forma sustancial
a la mejora de la calidad de vida y al bienestar del hombre ac-
tual, aportando soluciones específicas a problemas concretos.
Por ejemplo, gracias a la Química se dispone en la actualidad
de fármacos que ayudan a superar enfermedades que hace sólo
unos pocos años eran consideradas mortales. Así mismo, exis-
ten en el mercado  compuestos fitosanitarios que aumentan la
producción de cultivos fundamentales para la alimentación del
hombre y su ganado, y que los protegen de plagas de muy
diversa índole. Igualmente, han aparecido, en los últimos años,
nuevos materiales aplicables a diferentes sectores como pueden
ser el transporte, industria textil, informática, etc. 

Esta rama de la Ciencia avanza constantemente, generando
nuevos beneficios a la sociedad, contribuyendo al desarrollo
económico y la mejora de las condiciones de vida. Paralela-
mente al avance y evolución de la Química, han ido apare-
ciendo una serie de nuevos riesgos derivados de la fabri-
cación, transporte, manipulación y eliminación de sustancias
que, o bien no se encontraban en la Naturaleza con anteriori-
dad, o que, aún siendo de origen natural, su presencia no re-
sulta nociva por la baja concentración con la que aparecen en
el medio. 

Como consecuencia de estos nuevos riesgos, se generan
problemas de contaminación y toxicidad de sustancias pro-
ducidas por la industria química, laboratorios de investi-
gación, o laboratorios docentes, que repercuten negativa-
mente sobre el medio ambiente. 

Los profesionales de la Química no han quedado al margen
de la creciente preocupación sobre los temas medioambien-
tales que existe en la sociedad. Al contrario, han contribuido
al diseño de nuevas tecnologías, que permiten ejercer un
mayor control de los focos de contaminación, y también han
desarrollado procedimientos que por sí mismos son más
respetuosos con el medio que nos rodea. Estas actuaciones
han ido encaminadas bien a una mejora en las tecnologías uti-
lizadas, o bien al diseño de sustancias que realizan las mismas
funciones que otras ya existentes, pero con un impacto am-
biental mucho menor. Simultáneamente, se han desarrollado
procesos que utilizan materias primas renovables y que
reducen la energía necesaria para llevarlos a cabo. Bajo este
contexto, nace la llamada Química Sostenible[1] o Química
Verde,[2] entendida como la actividad dentro de la Química
que se ocupa del diseño de productos y procesos que reducen

o eliminan la producción y el uso de sustancias peligrosas o

tóxicas. La Química Sostenible o Química Verde no debe con-
siderarse como una especialidad dentro de la Química, tal y
como sucede con la división clásica de Química Orgánica,
Inorgánica, Analítica, o Ingeniería Química, sino más bien
como una estrategia global que debe impregnar la actividad
de los químicos.

Química y sociedad 

La percepción sobre la Química que presenta la sociedad
actual ha evolucionado en los últimos años en un sentido bas-
tante negativo. En los años 50 y 60, la aparición de nuevos
productos y materiales se consideraba como el resultado de
una evolución positiva del desarrollo de la Ciencia en gene-
ral, y de la Química, en particular. A partir de los años 70, y
especialmente en las décadas de los 80 y 90, la Química ha
adquirido una mala imagen en la sociedad. El apelativo
químico o química se ha convertido en sinónimo de negativo,
peligroso, o socialmente pernicioso. En ocasiones, dicha idea
es consecuencia de hechos reales, en otros muchos casos se
debe a una percepción distorsionada de la realidad.

A esta asociación equívoca de ideas contribuyen tres cues-
tiones fundamentales:
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1. Falta de formación científica en los niveles educativos
básicos: La disminución del número de horas que los
planes de estudios actuales dedican a materias de contenido
científico, motiva que el conocimiento que tienen la ma-
yoría de los estudiantes de enseñanzas medias sea muy li-
mitado. Una vez superada la etapa de estudiante, una ma-
yoría presenta escaso interés por temas de ciencia y una for-
mación deficiente.
2. Insuficiente divulgación de sus resultados científicos
fuera de su ámbito profesional: En muchas ocasiones, la
comunidad científica no realiza el esfuerzo suficiente por
abrirse a la sociedad, haciendo pedagogía sobre la relación
directa existente entre avance científico y mejora sobre la
calidad de vida. Por tanto, resulta deseable una mayor
implicación en la difusión del conocimiento, de los profe-
sionales de la Química, bien de forma individual o bien a
través de sociedades y agrupaciones científicas.
3. Medios de comunicación: En la sociedad actual, el
papel que representan los medios de comunicación para la
difusión de conocimientos es fundamental. Es cierto que
hay publicaciones especializadas de divulgación científica
o programas de radio y televisión dedicados a la difusión de
la Ciencia pero, desgraciadamente, la mayoría de las noti-
cias que aparecen en los medios de comunicación, sobre
temas relacionados con la Química, inciden en los aspectos
más negativos como: vertidos incontrolados, accidentes,
sustancias tóxicas, contaminación, etc. Este hecho, unido a
la escasa preparación de muchos profesionales de la infor-
mación sobre temas científicos, hace que las noticias de
ciencia lleguen al gran público bastante distorsionadas.
Todo lo anterior constituye una barrera que por el momen-
to es difícil de sobrepasar y que separa Ciencia y sociedad. 

Dada la preocupación existente en la sociedad por los
impactos negativos de la Química en el entorno, se ha gene-
rado, entre los profesionales de la Química, un interés cre-
ciente por eliminar las malas prácticas, disminuir en lo posi-
ble el impacto negativo sobre el medio de la actividad de la-
boratorios y fábricas, y mejorar la imagen de esta Ciencia
frente a la sociedad. En ese sentido, se ha realizado en los últi-
mos años un considerable esfuerzo en esta dirección. Como
ejemplo y resumen de esta tendencia, es de reseñar el con-
tenido del código de conducta[3] para profesionales de la
Química, aprobado en 1994 por la American Chemical

Society (ACS) y revisado en 2007.
Según dicho código, los químicos tienen como responsabi-

lidad profesional:

• "servir al interés público, al avance del conocimiento

científico..."

• "preocuparse activamente de la salud y el bienestar de

sus colegas, de los consumidores y de la comunidad en

general…"

• "sus comentarios públicos sobre temas científicos deben

ser hechos con cuidado y precisión, de forma que las

declaraciones públicas no sean exageradas, prematuras o

con falta de rigor…"

• "esforzarse en comprender y anticiparse a las consecuen-

cias medioambientales de su trabajo..." 

• "minimizar la contaminación y proteger el medioambiente..."

Precedentes de la Química Sostenible

En los últimos años han aparecido una serie de documentos y
publicaciones institucionales que recogen el sentir de la
sociedad, como fruto de la preocupación de diferentes esta-
mentos por los problemas medioambientales, que se han ge-
nerado por las malas prácticas en la producción y utilización
de sustancias químicas peligrosas.

En primer lugar, Naciones Unidas, a través de su programa
para el Medio Ambiente (United Nations Environment

Programme),[4] impulsó la firma, en 1988, de la "Declaración

Internacional sobre una Producción más Limpia".[5] En este
programa, se describe una "estrategia preventiva integral de

procesos, productos y servicios, en aras del bien social, sani-

tario, medioambiental y la seguridad", basados en conceptos
como, Ecoeficiencia,[6] Productividad Ecológica[7] y Preven-
ción de la Contaminación.[8]

También son de destacar las aportaciones surgidas desde el
mundo de la industria, impulsadas por el Consejo Mundial
para el Desarrollo Sostenible[9] (World Business Council for

Sustainable Development). Dicha entidad internacional está
constituida por más de 125 grandes empresas de 35 países,
relacionadas con 20 sectores industriales. Dicho consorcio se
agrupa en torno a tres conceptos:

• Crecimiento económico[10]

• Equilibrio ecológico[11]

• Desarrollo social[12]

Este consejo se ha convertido en un foro que, desde 1990,
promueve el desarrollo sostenible dentro del mundo de la
Industria. En tercer lugar, cabe señalar a la Agencia de

Protección del Medio Ambiente de EEUU (Environmental

Protection Agency, EPA),[13] que, en 1990, a través un docu-
mento denominado Acta de Prevención de la Contaminación

(Pollution Prevention Act),[14] establece las políticas a seguir
en EEUU para "prevenir o reducir la contaminación en

cualquier ocasión que sea posible". A partir de este momen-
to, una oficina dentro de la EPA, la Oficina para la

Prevención de Contaminación y Sustancias Tóxicas (Office

for Pollution Prevention and Toxics, OPPT),[15] promueve la
preparación y fabricación de nuevos productos químicos
menos peligrosos para la salud humana y para el medio am-
biente. El objetivo marcado es la sustitución de las sustancias
peligrosas usadas en la industria, y la  mejora de los métodos
de producción ya existentes, para minimizar el impacto am-
biental. Con estas bases, se crea, en 1991, un proyecto especí-
fico dentro del programa "Diseño para el Medio Ambiente" de
la EPA (Design for the Environment, DfE), que se denomina
"Rutas Sintéticas Alternativas" para la Prevención de la
Contaminación" (Alternative Synthetic Pathways for Pollution

Prevention). Dicho programa se considera como el punto de
partida de la Química Verde o Química Sostenible. Paralela-
mente, la administración Clinton puso en marcha el denomi-
nado "Certamen Presidencial sobre Química Verde" (Presidential

Green Chemistry Challenge), que surge de la colaboración
entre el programa "Diseño para el Medio Ambiente" de la
EPA (DfE) y la comunidad científica. Dicho certamen ha con-
tribuido de forma sustancial al desarrollo de la Química
Sostenible. Desde 1996, se otorgan cinco premios anuales
centrados en las siguientes áreas prioritarias de la Química
Sostenible: "Rutas sintéticas alternativas", "Condiciones de
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reacción alternativas", y "Diseño de compuestos químicos

más seguros".
Las categorías para cada uno de los premios son:

1) Investigadores del mundo académico en alguna de las
áreas prioritarias. 
2) Proyectos de Química sostenible desarrollados por
pequeñas y medianas empresas.
3) Procedimientos sintéticos alternativos.
4) Condiciones de reacción alternativos. 
5) Diseño de compuestos químicos más seguros.

Entre estos premios, los tres últimos están convocados para
el sector industrial, dentro de las áreas prioritarias que marca
la agencia.

Principios de la Química Sostenible

P.T. Anastas[16] y J.C. Warner,[17] en su libro Green
Chemistry: Theory and Practice,[18] recogen, en los denomi-
nados "doce principios", las ideas básicas que propicia la
Química Verde. Estos autores sistematizaron los campos de
actuación y los objetivos hacia los que dirigir el esfuerzo de
investigadores e ingenieros, si se quiere hacer de la Química
una actividad menos agresiva con el medio. Dichos principios
son los siguientes:

1. Prevención: Es mejor prevenir, desde el principio y en
cualquier proceso, la generación de residuos que eliminar-
los una vez que se han creado.
2. Economía Atómica: El concepto de economía atómica
fue introducido en 1991[19] por B.M. Trost,[20] como una
medida de la eficiencia de una reacción. La idea se basa en
el diseño de métodos sintéticos en los que la incorporación
al producto final de todos los materiales usados en la sínte-
sis sea la mayor posible. Esto provoca que los pasos nece-
sarios para la obtención de una sustancia sean lo más selec-
tivos posibles y se minimice la formación de subproductos
y, por tanto, de residuos. 
3. Uso de tecnologías más seguras: Siempre que sea posi-
ble, los métodos de síntesis deberán diseñarse para utilizar
y generar sustancias que tengan poca o ninguna toxicidad,
tanto para el hombre como para el medio ambiente.
4. Diseño de productos químicos más seguros: Los pro-
ductos químicos deberán diseñarse para efectuar la función
deseada, reduciendo al mínimo su toxicidad.
5. Uso de disolventes y productos auxiliares más
seguros: El uso de las sustancias auxiliares, como por
ejemplo, disolventes, agentes de separación, grupos protec-
tores, etc., deberán reducirse e incluso, si es posible, elimi-
narse. En caso de ser necesarios, deberán ser lo menos agre-
sivos con el medio ambiente.
6. Eficiencia energética: Los requerimientos energéticos
deberán clasificarse por su impacto medioambiental y eco-
nómico, reduciéndose todo lo posible la incidencia en el
medio ambiente y los costes de producción. Se intentarán
llevar a cabo los métodos de síntesis a temperatura ambien-
te y presión atmosférica.
7. Uso de materias primas renovables: Las materias pri-
mas deben ser preferentemente renovables en lugar de no
renovables, siempre que, desde el punto de vista técnico y
económico, sea posible.

8. Reducción de derivados: La formación de derivados
debe ser reducida al mínimo o, si es posible, evitarla,
porque esto requiere reactivos y disolventes adicionales que
generan más residuos.
9. Catálisis: Es preferible potenciar el uso de  catalizadores
lo más selectivos posible, frente al empleo de reactivos en
cantidades estequiométricas.
10. Degradación controlada: Los productos químicos
deberán diseñarse de modo que en el final de su vida útil no
persistan en el medio ambiente y se degraden de forma con-
trolada.
11. Análisis en tiempo real para la prevención de la con-
taminación: Se desarrollarán al máximo los procedimien-
tos y metodologías analíticas que permitan monitorizar y
controlar en tiempo real la formación de sustancias poten-
cialmente peligrosas.
12. Reducción del potencial de accidentes químicos: Se
elegirán las sustancias para la realización de los procesos
químicos de forma que se minimicen los riesgos de acci-
dentes químicos, incluidas las emanaciones, explosiones e
incendios.

La aplicación de los principios de Química Sostenible al
campo industrial ha conducido a Anastas y Zimmerman a for-
mular los denominados doce principios de Ingeniería Verde o
Sostenible (Green Engineering).[21]

1. "Esencial" mejor que "circunstancial": Los diseñado-
res de procesos deben esforzarse para que los métodos de
aporte de energía y materia sean, por sí mismos, lo menos
peligrosos dentro de lo posible.
2. Prevención en lugar de tratamiento: Es mejor prevenir
la formación de desechos que tratar o limpiar los posibles
residuos.
3. Diseñar para la separación: Las operaciones de sepa-
ración y purificación deben diseñarse minimizando el con-
sumo de materia y energía.
4. Maximizar la eficiencia: Productos finales, sistemas y
procedimientos han de idearse para hacer máxima la efi-
ciencia en el uso de masa, energía o espacio.
5. "Producción" mejor que "materias primas": Deberán
favorecerse los esfuerzos para la mejora de productos
finales, sistemas y procesos, y disminuir el esfuerzo en el
uso y manipulación de materias de partida y energía.
6. Conservar la complejidad: La complejidad de un sis-
tema y el factor entrópico asociado al mismo, deben con-
siderarse como una inversión por sí misma, cuando se
toman decisiones en el diseño del reciclado, reutilización o
aprovechamiento.
7. "Durabilidad" mejor que "inmortalidad": Aumentar
la estabilidad del producto a lo largo de su vida útil, evitan-
do la supervivencia de los materiales, una vez que ha
cumplido su ciclo vital, con el objetivo de evitar problemas
de contaminación. 
8. Afrontar la necesidad, minimizar el exceso: Diseñar
para lo superfluo o accesorio se debe considerar como un
defecto.
9. Minimizar la diversificación de las materias primas:
En un sistema de productos multicomponentes la diversi-
dad de los materiales de partida debe minimizarse para
facilitar su reciclado y mantener el valor de los materiales
usados.
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10. Integrar los flujos de materia y energía: El diseño de
productos, sistemas y procesos deben incluir la interco-
nexión entre los diferentes flujos de materia y energía.
11. Diseño de un uso comercial de productos más allá de
su vida útil: Los productos, sistemas y procesos deben di-
señarse desde un principio para dar un uso comercial a los
bienes producidos, una vez que ha finalizado la vida útil de
los mismos.
12. "Renovable" mejor que "agotable": Los suministros
de materia y energía deberían ser renovables en lugar de
agotables.

Objetivos de la Química Sostenible

Los mencionados doce principios de la Química Sostenible
son aplicables tanto a las diversas ramas de la industria quími-
ca cómo a la actividad desarrollada en laboratorios de inves-
tigación y laboratorios docentes a cualquier nivel. Partiendo
de estos principios, es posible marcar los siguientes objetivos
generales que permitan hacer "verdes", es decir, reducir el
impacto ambiental de las condiciones de reacción y las tec-
nologías aplicadas para desarrollarlas. 

• Reducir los residuos que se generan en cualquier proceso
de preparación o manipulación de sustancias químicas. 
• Preparar materiales por procedimientos mejorados que dis-
minuyan los efectos no deseados sobre el medio ambiente.
• Sustituir aquellos materiales que, por su toxicidad
intrínseca, resulten peligrosos por otros con las mismas
propiedades y aplicaciones, y que causen menor impacto
sobre el medio ambiente. 
• Reducir la energía necesaria para producir sustancias de
interés, bien por el uso de procedimientos de menor
duración, o bien por el uso de energías renovables que
supongan un menor costo energético con igual eficiencia. 
• Reducir la toxicidad o peligrosidad general de las sustan-
cias necesarias para obtener un determinado compuesto y la
del propio compuesto. 
• Reducir los costos, eliminando toda manipulación que no
sea estrictamente necesaria y disminuyendo los tiempos
que se invierten en la preparación de una sustancia. 
• Impulsar todas las acciones necesarias para hacer la
Química compatible con un desarrollo sostenible. 

Estado actual de la Química Sostenible

La Química Sostenible se ha ido consolidando, a lo largo de
los últimos años, como una alternativa creíble a los proce-
dimientos y métodos tradicionales, tanto en el mundo de la
industria química como en la investigación pura o aplicada o
en la docencia. Con el transcurso de los años se han consoli-
dado diversas líneas de actuación que conforman toda una
infraestructura mundial relacionada, directa o indirectamente,
con la Química Sostenible. Se pueden considerar tres niveles
organizativos: 

a) Organismos nacionales o internacionales para la deli-
mitación de los sectores estratégicos.

En primer lugar, hay que considerar las instituciones nacio-
nales o internacionales que marcan las directrices y canalizan
los fondos y ayudas destinados a investigación (públicos o

privados) ejerciendo, en muchos casos, una labor de coordi-
nación y comunicación entre los distintos sectores interesa-
dos. Ya se ha comentado el papel de la EPA en EEUU como
entidad impulsora de proyectos y actividades relacionadas
con la Química Verde. La UE, como parte del inicio de una
política científica europea común, ha propiciado la creación
de un total de 27 plataformas tecnológicas para el desarrollo
científico e industrial en sectores estratégicos, con una amplia
participación del sector empresarial privado. Una de estas
plataformas es la Plataforma Tecnológica Europea de
Química Sostenible (European Technology Platform for

Sustainable Chemistry),[22] que tiene por objetivo promover
la investigación en Química e Ingeniería Química en tres
campos fundamentales:

• Biotecnología industrial.
• Tecnología de materiales.
• Reacciones y diseño de procesos.

b) Redes de investigadores

En otro plano de actuación, se situarían las redes de investi-
gadores, formadas por agrupaciones de científicos. Entre
todos ellos, destaca el Green Chemistry Institute[23] patroci-
nado por la ACS. A este Instituto se unen otras redes de inves-
tigadores de carácter nacional pertenecientes a los siguientes
24 países, constituyendo una auténtica red mundial de
Química Sostenible (Tabla 1).

En lo que a España se refiere, se encuentra la denominada
Red Española de Química Sostenible (REQS),[24] un consor-
cio integrado por 242 entidades, distribuidas en 6 sectores:

• 33 Asociaciones. 
• 20 Centros Tecnológicos.
• 99 Empresas. 
• 34 Centros Universitarios. 
• 26 Organismos Públicos de diversa índole. 
• 30 Agencias, Sociedades y Centros Observadores.

La REQS tiene por objetivo "promover el desarrollo de

procesos de producción y transformación que no contaminen,

que sean respetuosos con el medio ambiente y que preserven

al máximo los recursos naturales, así como posicionarse

como interlocutor válido en esta materia, ante la sociedad, el

sector productivo y las administraciones públicas".
Debemos destacar la existencia de un Programa Interuni-

versitario de Doctorado en "Química Sostenible", que ha reci-
bido la mención de calidad del MEC y que lleva impartién-
dose varios cursos consecutivos, organizado por la REQS.

Tabla 1. Países de procedencia de investigadores asociados al Green

Chemistry Institute.

Argentina Australia Brasil 

Canadá China España 

Estonia Etiopía Finlandia 

Grecia Hungría India 

Italia Japón México 

Nepal N. Zelanda Reino Unido 

Senegal Sudáfrica Suecia 

Taiwan Tailandia Uruguay 
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c) Institutos o Grupos de investigación de actividad exclu-
siva en Química Sostenible.

Un tercer grupo lo constituyen entidades, institutos de inves-
tigación o grupos de investigación, en muchos casos con
carácter interdisciplinar, que centran su actividad en métodos
específicos de Química Sostenible. En la Tabla 2, se muestran
algunos ejemplos de grupos de investigación o institutos de
otros países.

[a] http://bama.ua.edu/~cgm
[b] http://www.csg.dtu.dk
[c] http://www.nottingham.ac.uk/supercritical/beta
[d] http://www.chem.cmu.edu/groups/Collins
[e] http://www.chem.leeds.ac.uk/People/CMR
[f] http://www.le.ac.uk/chemistry/greenchem
[g] http://quill.qub.ac.uk
[h] http://www.nsfstc.unc.edu
[i] http://www.chem.rdg.ac.uk/dept/catrg
[j] http://www.york.ac.uk/res/gcg/GCG

Conclusiones

La Química sostenible se ha ido conformando, a lo largo de
los últimos años, como una forma viable de abordar el desa-
rrollo de la Química. La aplicación de los doce principios de
la Química Verde en la industria e investigación, ya sea pura
o aplicada, así como en la docencia va avanzando, debido al
enorme interés por  las distintas líneas de trabajo que pro-
pugna esta Química sostenible. Por todo ello, se hace nece-
sario una mayor difusión e incorporación de estos contenidos

y directrices en la docencia de la Química, como parte de la
formación académica de los futuros profesionales. Bajo esta
perspectiva, adquieren todo su sentido las palabras pronunci-
adas por D. Busch,[25] presidente de la ACS en el año 2000:

"La Química Verde representa los pilares que mantendrán
nuestro futuro sostenible. Es imprescindible enseñar el valor
de la Química Verde a los químicos del mañana".
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Tabla 2. Institutos y grupos de investigación pertenecientes a otros
países con sus respectivas áreas de interés.

Organismo (país) Áreas de interés 

Center for Green Manufacturing[a]

U. de Alabama (EEUU)
Líquidos iónicos

Center for Sustainable and Green

Chemistry[b]

U. Técnica de Dinamarca (Dinamarca)

Combustibles y productos
químicos a partir de fuentes
renovables 

Clean Technology[c]

U. de Nottingham  (Reino Unido)

Fluidos supecríticos 

Institute for Green Oxidation

Chemistry[d]

U. de Carnegie Mellon (EEUU) 

Nuevos catalizadores para la
activación del peróxido de
hidrógeno

Leeds Cleaner Synthesis Group[e]

U. de Leeds (Reino Unido)
Nuevos métodos sintéticos 

Leicester Green Chemistry Group[f]

U. de Leicester  (Reino Unido) 
Líquidos iónicos,  fluidos
supercríticos y catálisis 

Queen's University Ionic Liquid

Laboratories[g]

U. de Queen's, Belfast  (Reino Unido)

Líquidos iónicos 

The NSF Science and Technology

Center for Environmentally[h]

Con sede en la U. de Carolina del
Norte, y participación de varias uni-
versidades (EEUU y Canadá)

Investigación multidiscipli-
nar desarrollada con tec-
nologías relacionadas con el
uso del CO2

The Reading Centre for Surface

Science and Catalysis[i]

U. de Reading  (Reino Unido)

Catálisis

Green Chemistry Group

U. de York  (Reino Unido)[j]
Catálisis y nuevos materia-
les a partir de fuentes reno-
vables

Tabla 3. Publicaciones específicas de Química Sostenible 

Revista Editorial Inicio de la
publicación 

Journal of Cleaner

Production, 
Elservier 1993 

Green Chemistry Royal Society of Chemistry 1999 

Green Chemistry Letters

and Reviews 

Taylor & Francis, Routledge,
Psychology Press 

2007 

Clean Technologies and

Environmental Policy

Springer-Verlag 2008 
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Números especiales de revistas 

• Pure and Applied Chemistry, 72 (7), 2000.
• Account of Chemical Research, 35 (9), 2002.
• Science, 297 (5582), 2002. 
• Chemical Reviews, 107 (6), 2007. 
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Introducción 

El concepto de "aprendizaje activo" es ampliamente destaca-
do como una herramienta esencial para la innovación educa-
tiva, en las diversas etapas de la enseñanza, e incluye distin-
tas metodologías docentes, como son: aprendizaje basado en
problemas, proyectos, trabajo en el laboratorio, tutorías,
aprendizaje cooperativo y discusión de casos prácticos, entre
otras. Estos métodos se facilitan en muchas ocasiones con el
empleo de las Tecnologías de la Información y la
Comunicación (TIC). Un buen número de ejemplos al respec-
to, que incluyen desde prácticas de laboratorio no limitadas a
"seguir una receta", a exposiciones en el aula de experimen-
tos químicos con la ayuda del retroproyector, así como los
resultados de nuevos métodos docentes, se han publicado
recientemente en esta revista.[1−7]

A nivel universitario, el nuevo enfoque metodológico, aso-
ciado al proceso de construcción del Espacio Europeo de
Educación Superior, mediante el conocido como "Proceso de
Bolonia",[8,9] implica que el sistema educativo español actual,
como otros del entorno europeo, apoyado en la "enseñanza",
debe transformarse en otro fundado en el "aprendizaje", lo
que supone una mayor implicación y autonomía del estu-
diante y un nuevo papel del profesorado como agente creador
de entornos de aprendizaje que estimule a los alumnos. 

Para los lectores interesados en consultar y analizar las
implicaciones docentes del nuevo marco educativo en la uni-
versidad española, se recomienda la consulta del documento
sobre "Propuestas para la renovación de las metodologías
educativas en la Universidad", elaborado por la Secretaría
General del Consejo de Coordinación Universitaria.[10]

Por otra parte, en los últimos años, diversos estudios han
resaltado una disminución alarmante en el interés de alumnos
preuniversitarios por cursar estudios de Ciencias Experimen-
tales y Matemáticas. A pesar de los numerosos proyectos y
acciones concretas que están siendo aplicadas para acabar con
esta tendencia, entre los que se puede destacar la celebración
del Año de la Ciencia en España,[11] los signos de mejora son
todavía poco optimistas. Además, entre la población en gene-
ral, la adquisición de conocimientos científicos, en una
sociedad cada vez más dependiente del uso del conocimiento,
es un proceso que se encuentra también con importantes lagu-
nas. Recientemente, en este sentido, la Comisión Europea
encargó a un grupo de expertos, bajo la dirección de Michel
Rocard, ex Primer Ministro de Francia, el estudio, desarrollo
y gestión de iniciativas que puedan ponerse en práctica así
como la elaboración de proyectos con el fin de provocar un
cambio radical en el interés de los jóvenes hacia los estudios
de Ciencias. Un primer documento,[12] cuya portada se mues-
tra en la Figura 1, recoge las conclusiones y recomendaciones
de este grupo de expertos, recogidas bajo el titulo de: "Science

education now: a renewed pedagogy for the future of

Europe". En resumen, el documento recomienda que los pro-
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Figura 1. Portada del documento Science Education now: A Renewed

Pedagogy for the Future of Europe.[12]
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fesores de áreas científicas, promuevan una educación basada
en la indagación (inquiry-based science education, IBSE)
para estimular el interés de los alumnos, al ofrecer un mayor
espacio para la observación y la experimentación. Este tipo de
educación, equivalente a una "aproximación inductiva", se
contrapone al método tradicional o deductivo, en el que el
docente presenta los conceptos, sus implicaciones lógicas
(deductivas) y ofrece ejemplos de aplicaciones. En el método
"tradicional", los alumnos deben manejar nociones abstractas
que hacen difícil empezar a enseñar Ciencia antes de la
Educación Secundaria. No obstante, el propio documento alu-
dido, señala que las aproximaciones tradicional e inductiva no
son excluyentes, y se recomienda que se combinen en la prác-
tica docente, de forma que se acomoden a los tipos de alumnos.

La eficacia del aprendizaje activo no se limita a aspectos
motivacionales, sino que la Psicología del aprendizaje mues-
tra, desde hace años, que con ese tipo de aprendizaje se
retienen mejor los conocimientos.[13,14] Así Dale,[15] hace casi
medio siglo, concluía que, después de dos semanas, se tiende
a recordar el 10% de lo leído, el 20% de lo oído, el 30% de lo
visto, el 50% de lo que se oye y ve, el 70% de lo que se dis-
cute y explica, y el 90% de lo que se explica y se hace. En
resumen, la implicación activa promueve el recuerdo de con-
ceptos, frente a una implicación pasiva. Y la sabiduría popu-
lar también lo avala (se atribuye a Confucio, o en general a la
sabiduría oriental, el pensamiento: "me lo contaron y lo
olvidé, lo vi y lo entendí, lo hice y lo aprendí"). 

Entre los múltiples autores que han investigado sobre la
práctica docente de la Química mediante métodos activos por
parte del alumno, y de forma especial en cuanto a aprendiza-
je cooperativo, se señalan algunos trabajos de Oliver-Hoyo y
Allen.[16,17] Planteamientos no sólo referidos a la Química,
sino también a otras Ciencias Experimentales, pueden
analizarse en diversos textos.[18,19]

En otras palabras, lo expuesto anteriormente se resume,
desde la Didáctica de las Ciencias, en la dicotomía entre las
corrientes conductivistas y constructivistas del aprendizaje,
como se trató en un trabajo anterior.[20] Los autores de este
artículo consideramos, sin embargo, que la cuestión central de
los docentes en general, en los distintos niveles educativos, no
es seguir al pie de la letra los dictados de una teoría pedagó-
gica u otra, sino conocer las bases y la práctica de cada una de
ellas, para aplicarlas a la realidad docente de cada momento.
Afortunadamente, los docentes de Física y de Química, cono-
cemos y trabajamos con conceptos como equilibrio y reso-
nancia, que nos pueden ayudar a entender estos planteamien-
tos no excluyentes.

Con la perspectiva general que se ha resumido en los pá-
rrafos anteriores, auspiciada tanto por el "Grupo de Didáctica
e Historia de la Física y de la Química" de las Reales
Sociedades Españolas de Química y de Física, como por el
Grupo de Innovación Educativa de "Didáctica de la
Química", de la Universidad Politécnica de Madrid,[21] se
organizó una Jornada monográfica sobre "Aprendizaje Activo
de la Física y la Química". Su objeto principal fue compartir
y discutir experiencias, metodologías y resultados alcanzados
en distintos entornos educativos. El hecho de unir en un even-
to a docentes de estas dos áreas de conocimiento se debe, en
primer lugar, a las fuertes implicaciones entre la Física y la
Química pero, también, a que en España, el profesorado de
ambas, en los niveles preuniversitarios, es común.

La Jornada se celebró en la E.T.S. de Ingenieros
Industriales de la Universidad Politécnica de Madrid, el 10 de
julio de 2007, lo que constituyó el Tercer Foro Bienal de

Profesores de Física y Química celebrado en este Centro. 
Participaron, entre asistentes y autores, cerca de 300 profe-

sores de treinta universidades, algo más de sesenta centros de
educación secundaria y otras Instituciones de casi toda la
geografía española, con aportaciones también de docentes de
otros países, como Argentina, Chile, Estados Unidos, México,
Perú, Portugal y República Sudafricana.

La Jornada citada forma parte de una acción global sobre
"Didáctica de la Química y  Vida Cotidiana" que incluye tam-
bién la edición y mantenimiento de páginas en Internet sobre el
tema.[22] Uno de los objetivos de esta acción general es pro-
mover la colaboración entre docentes de diversos niveles educa-
tivos y entornos, desarrollando herramientas para su empleo en
las tareas de formación, al objeto de que las nuevas genera-
ciones aprecien cómo la Química ayuda a la mejora de las
condiciones de vida y a aspectos como el desarrollo sostenible. 

El foro de discusión, centrado en la aludida Jornada, dirigi-
do esencialmente a docentes de Física y de Química que rea-
lizan su labor en los diferentes niveles educativos, cubrió un
amplio espectro de perspectivas y se organizó en forma de
exposiciones orales, carteles y discusiones.

Para la celebración de la Jornada, aparte de las entidades ya
citadas como organizadoras, se contó con el patrocinio de la
Sección Territorial de Madrid de la Real Sociedad Española
de Química, la Universidad Politécnica de Madrid, el Instituto
Superior de Formación del Profesorado, el Foro Permanente
Química y Sociedad, el Foro de la Industria Nuclear Española,
el International Center for First-Year Undergraduate

Chemistry Education (ICUC) y el Instituto de Ciencias de la
Educación de la Universidad Politécnica de Madrid. 

Temas abordados en la jornada específica sobre el
tema

Fruto de la citada Jornada fue la elaboración de un libro,[23] en
el que se recogen 58 trabajos elaborados por un total de 146
autores. Este texto está disponible de forma gratuita, junto con
otros análogos ("Didáctica de la Química y Vida Cotidiana" y
"Didáctica de la Física y la Química en los Distintos Niveles
Educativos") que se publicaron a raíz de los dos Foros simi-
lares celebrados en 2003 y 2005, respectivamente.[22]

Durante la Jornada se presentaron y discutieron aspectos
relacionados con el aprendizaje activo de Física y de
Química, agrupados en los siguientes apartados: recursos
didácticos para el aprendizaje de la Física y la Química,
nuevo enfoque metodológico universitario (modelo de crédi-
to ECTS, European Credit Transfer and Accummulation

System), metodologías educativas basadas en las tecnologías
de la información y la comunicación, y trabajos experimen-
tales. Finalmente, tuvieron cabida otros aspectos, como son
las soluciones aportadas desde otros países y los proyectos
educativos integrales, entre otros.

En vez de detallar todo lo tratado en la Jornada, para lo que
se sugiere la lectura del libro correspondiente, se esbozan
aquí, en los siguientes párrafos, algunas de las ideas o suge-
rencias que se consideran más relevantes, de entre lo tratado.
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Metodología educativa

− El reto de la pregunta del profesor al alumno en el aula, tan-
to en clases experimentales como de teoría, es un aspecto
destacado. Por otra parte, el profesor debe conseguir que
los alumnos sean capaces de plantearse preguntas con
relación a un tema concreto.

− Es necesaria la conexión entre aspectos de Física y de Química,
así como de otras áreas.

− Desde una edad temprana, los alumnos deben implicarse en 
el conocimiento científico, pero sin confundirlo con aspec-
tos mágicos o confusos.

− Al fragmentar temas o tópicos, se plantea el problema de la 
pérdida de perspectiva del conjunto del tema o de la asignatura.

− El análisis histórico de los avances de la Física y de la Quí-
mica es una fuente importante para el aprendizaje de estas
Ciencias. En este sentido, y como herramienta que puede
promover la implicación activa de los alumnos, se pro-
pusieron durante la Jornada varios ejemplos de reconstruc-
ción de experimentos históricos.

Nuevo enfoque metodológico universitario

− La innovación docente se debe hacer de forma paulatina.
No se debe imponer, sino que se debe sugerir, de forma que
el profesor considere que la idea es buena y  sea interesante
seguir ese nuevo camino. 

− La coordinación de profesores es esencial para la metodolo-
gía docente que aportan aspectos como el modelo de crédi-
to ECTS.

− Cuando se plantea a los alumnos, en proyectos docentes pi-
loto o experimentales, la elección entre enseñanza "tradi-
cional" o con el "modelo ECTS", suelen elegir el segundo,
pero con frecuencia se ven abrumados por una gran canti-
dad de trabajo.

− Cuestiones como aprendizaje basado en problemas o en ca-
sos, aprendizaje cooperativo, realización de mapas concep-
tuales (y otros organizadores gráficos) por parte de los
alumnos, etc., se consideran, de forma genérica, como posi-
tivas, pero deben ser objeto de una preparación y planifi-
cación adecuada de los profesores, así como de una forma-
ción conveniente  para los alumnos. De hecho, buena parte
del fracaso observado en planes piloto y ensayos de estos
métodos, provienen de una falta  de  preparación.

− Es difícil enfocar el modelo ECTS con alumnos que no quie-
ren participar activamente en el proceso educativo o que se
alejan del modelo una vez iniciado el curso.

− Los cursos cero o propedéuticos, a nivel universitario, tie-
nen ventajas, pero también inconvenientes, que deben va-
lorarse con cuidado en cada caso.

Empleo de trabajos experimentales

− La posibilidad de realizar experimentos en el aula de teoría, 
con participación de alumnos, facilita el aprendizaje. A
modo de ejemplo, la distinta atracción de un pequeño cho-
rro de agua o de tetracloruro de carbono, hacia una varilla
de vidrio cargada eléctricamente, es un experimento senci-
llo, que sirve para observar el carácter polar o apolar de las
moléculas implicadas. La observación mediante la proyec-
ción con retroproyector del efecto de un trozo de sodio en
agua, o la observación en el aula del calentamiento de una

bebida "autocalentable" (por disolución de una sal en agua),
pueden servir para proponer completos y variados ejerci-
cios a resolver por los alumnos. Este tipo de experimentos,
que en ocasiones también se pueden proponer para que los
lleven a cabo en casa, son estimulantes para los alumnos y
pueden ser eficaces como aproximación al aprendizaje
basado en problemas (ABP).

− Con medios simples, como plastilina o papel (ver Figura 2), 
se pueden elaborar, de forma cooperativa, modelos mole-
culares incluso de cierta complejidad.

− Los experimentos que se realizan o se proponen deberían
estar adecuados al nivel de los alumnos.

− Se necesitan integrar los aspectos experimentales y teóricos.

Metodologías educativas basadas en las TIC

− Las tecnologías de la información y la comunicación (TIC) 
y, especialmente, los programas informáticos adecuados y la
comunicación mediante Internet, son herramientas que faci-
litan la labor educativa. De forma especial, se señala la
importancia de las simulaciones, como herramienta comple-
mentaria en el aprendizaje de conceptos físicos y químicos.

Relaciones y clima en el aula

− En clases universitarias, con 300 alumnos en el aula, puede 
haber una implicación más activa que en otra de 40 alum-
nos, pero depende mucho del profesor.

− Temas que aparentemente son "áridos" en el aprendizaje, co-
mo la tabla periódica de los elementos, pueden facilitarse
mediante juegos y preguntas. En la Figura 3, por ejemplo,
se ilustra una actividad de aprendizaje cooperativo de la
cinética de desintegración nuclear, mediante cálculos con
caramelos en el aula.

Figura 2. Ejemplos de geometrías moleculares diseñadas por los alum-
nos con papel, en el aula, presentados por la profesora Garrido.[23]

Figura 3. Aspecto de trabajo cooperativo en un aula, para el apren-
dizaje de conceptos de cinética nuclear mediante el empleo de carame-
los, propuesto por los profesores Ochando y Pou.[23]
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− El contacto directo con el estudiante estimula su protagonismo.
− A veces es complicado aplicar enseñanza cooperativa en gru-

pos con alumnos que cursan diversas materias o que son
repetidores.

Evaluación

− La evaluación de los alumnos en aprendizaje cooperativo es 
en la actualidad objeto de amplia discusión.

− La evaluación continua favorece el trabajo del alumno.

Recursos necesarios

− Los nuevos planteamientos educativos exigen mayor dedi-
cación del profesor. Esta dedicación puede disminuirse con
el transcurso del tiempo, al tener preparados ejercicios,
prácticas, evaluaciones, etc., pero siempre será mayor que
con la enseñanza "tradicional". En cualquier metodología
conseguir que trabajen más y mejor los alumnos también
supone un mayor trabajo por parte del profesor.

− La capacidad de trabajo de los alumnos es importante. La
nueva metodología educativa se centra en los alumnos, y
este protagonismo no es siempre bien asumido por éstos
que, en ocasiones, encuentran más seguridad en los plantea-
mientos docentes centrados en la actividad del profesor.

− El trabajo en equipo de profesores es importante.

Aparte de estas ideas, también se señaló, a lo largo de la
Jornada, que una complejidad del proceso de enseñanza y
aprendizaje de la Física y de la Química, como en otras áreas,
es la distinta formación, preparación e interés de los alumnos,
lo que hace que los métodos educativos no deban ser uni-
formes. Se observó, de igual modo, que el planteamiento y los
problemas que surgen  en la realidad educativa española no
son una excepción, y que son comunes también a otros paises
y entornos. 

Conclusiones

Desde diversos entornos, y desde hace unos años, se promueve
un cambio metodológico en la Didáctica de la Física y de la
Química, en el sentido de incrementar la participación activa de
los alumnos en su proceso de aprendizaje. Este cambio, que fue
objeto de debate desde hace décadas en niveles preuniversita-
rios, lleva siendo discutido ampliamente, para los niveles uni-
versitarios de países europeos, desde principios de este siglo,
auspiciado por el conocido como "proceso de Bolonia". Al
objeto de buscar "catalizadores adecuados" para ello, se siguen
diversas actividades, entre las que se ha destacado aquí la cele-
bración de una Jornada y la elaboración de un texto específico,
sobre el aprendizaje activo de la Física y la Química. Aparte de
las ideas ya destacadas en este trabajo, se incide también en la
necesidad de realizar eventos, foros, y otras actividades, que
promuevan el intercambio de impresiones entre los docentes de
los diversos niveles educativos y entornos.

Agradecimientos

Se agradece la financiación recibida para la celebración de la
Jornada aludida en el texto por parte de: Real Sociedad
Española de Química, Universidad Politécnica de Madrid
(Proyectos IE060535052 e IE070535020), Instituto Superior
de Formación del Profesorado, Foro Permanente Química y
Sociedad, Foro de la Industria Nuclear Española, Internatio-

nal Center for First-Year Undergraduate Chemistry Educa-

tion (ICUC), e Instituto de Ciencias de la Educación de la
U.P.M. Asimismo, se agradece la colaboración en la citada
Jornada de los miembros de los Comités de Honor, Científico
y Organizador, y Local y, de forma especial, la de los mode-
radores de las sesiones, que fueron los profesores: Julio
Casado, José María Hernández, José Luis Mier, Raimundo
Pascual y Ángel Valea. También se agradecen las valiosas
sugerencias de los tres evaluadores de este artículo.

Bibliografía

[1]   G. Pinto, An. Quím., 2003, 99(1), 44−52.
[2]   M. Martín Sánchez, M. T. Martín Sánchez, An. Quím., 

2003, 99(1), 62.
[3]   C. Cambón, M. Martín Sánchez, E. Rodríguez, An. Quím.,

2005, 101(3), 29−35.
[4]   G. Pinto, A. Chavez, L. Yunqi, J. Xu, An. Quím., 2005, 

101(3), 37−43.
[5]   M. Martín Sánchez, J. G. Morcillo, M. T. Martín Sánchez, 

An. Quím., 2005, 101(3), 44−46.
[6]   F. D. Torossi, An. Quím., 2006, 102(3), 43−49.
[7]   J. M. Merino de la Fuente, F. Herreros Mateos, An. Quím.,

2007, 103(2), 41−46.
[8]   R. Pagani, An. Quím., 2004, 100(2), 5−11.
[9]   G. Pinto, Chem. Educator, 2005, 10, 317−319.
[10] Secretaría General del Consejo de Coordinación Univer-

sitaria, "Propuestas para la renovación de las metodologías
educativas en la Universidad": http://www.mec.es/educa/
ccuniv/html/metodologias/docu/PROPUESTA_
RENOVACION.pdf.

[11] Año de la Ciencia en España: http://www.ciencia2007.es/
WebAC2007

[12] European Commission, Community Research, Science

Education now: A Renewed Pedagogy for the Future of

Europe: http://ec.europa.eu/research/science-society/
document_library/pdf_06/report-rocard-on-science-
education_en.pdf.

[13] R. Felder, G. Felder, E. J. Dietz, J. Eng. Educ., 1998, 87(4),

469−480.
[14] J. Kovac, J. Chem. Educ., 1999, 76, 120−124.
[15] E. Dale, Audio-visual methods in teaching (3ª ed.), Ed. 

Holt, Renhart and Winston, New York, 1969.
[16] M. T. Oliver-Hoyo, D. D. Allen, J. Chem. Educ., 2004, 81,

441−448. 
[17] M. T. Oliver-Hoyo, D. D. Allen, J. Chem. Educ., 2005, 82,

944−949. 
[18] N. Sanmartí, Didáctica de las Ciencias en la Educación 

Secundaria Obligatoria, Ed. Síntesis Educación, Madrid, 
2002. 

[19] M. Martín Sánchez, J.G. Morcillo Ortega (Eds.), Reflexiones

sobre la Didáctica de las Ciencias Experimentales, Ed. Artext,
Madrid, 2000.

[20] G. Pinto, An. Quím., 2001, 97(4), 29−36.
[21] Grupo de Innovación Educativa de "Didáctica de la Química",

de la Universidad Politécnica de Madrid: 
http://quim.iqi.etsii.upm.es/didacticaquimica/inicio.htm.

[22] Didáctica de la Química y Vida Cotidiana:
http://quim.iqi.etsii.upm.es/vidacotidiana/Inicio.htm.

[23] G. Pinto Cañón (Ed.), Aprendizaje Activo de la Física y

la Química, Ed. Equipo Sirius, Madrid, 2007.

G. Pinto, P. Escudero, M. MartínAnales
RSEQ

© 2008 Real Sociedad Española de Química                  www.rseq.org An. Quím. 2008, 104(3), 211−214214



Introducción

Uno de los temas de Química que más llama la atención
de los alumnos de Secundaria es la comprobación acerca de
como se organiza la materia para la formación de cristales.
Según hemos comentado en otros trabajos[1] este interés fue
incluso el punto de partida de grandes vocaciones científicas:
Dorothy Hodgkin, Premio Nobel de Química 1964, cuenta en
sus memorias que su interés por la Química nació cuando,
estudiando en la escuela primaria, aprendió a obtener cristales
con los productos que le facilitaba un amigo de sus padres.

La investigación acerca de los cristales ha adquirido
enorme importancia en estos momentos en los que asistimos
a una incesante búsqueda de nuevos materiales, y cuando se
ha comprobado que conseguir una determinada forma cristali-
na puede servir para, por ejemplo, optimizar las propiedades
de los medicamentos, como puede ser el caso de una simple
aspirina.[2] La forma de cristalización hace que las
propiedades, incluyendo la estabilidad, solubilidad y veloci-
dad de disolución, higroscopicidad y biohabilidad, sean dife-
rentes e incluso puede dar lugar a que, en una determinada
forma, un medicamento resulte eficaz, mientras que en otra
sea un producto perjudicial para la salud.

Nuestra finalidad al abordar este tema ha sido que los alum-
nos, además de disfrutar con la obtención de cristales, se den
cuenta de que la capacidad de autoorganización de la materia
se rige por las leyes generales relacionadas con los átomos y
las moléculas, y de que esta capacidad forma parte tanto de
las estructuras vivas como de las de las inertes. Como hemos
podido comprobar existe en algunas ocasiones una conver-
gencia formal entre determinadas estructuras de los seres
vivos y de los inertes,[3] como es el caso de algunos cristales
de aspecto arborescente.

A continuación, proponemos una serie de trabajos de tipo
experimental que realizamos con alumnos de niveles no uni-
versitarios con el objetivo de que conozcan no sólo cuáles son
las condiciones de cristalización, sino también cómo puede
variar la forma de los cristales obtenidos según el medio en el
que se han formado, o incluso según las condiciones.

Estos trabajos también los hemos llevado a cabo con alum-
nos universitarios de una asignatura de carácter genérico
impartida en nuestro departamento, dirigida a alumnos de
otras facultades y directamente relacionada con la formación
del profesorado de Educación Secundaria. En dicha asignatu-
ra ("Didáctica de la Geología"), estos alumnos encuentran
extraordinariamente útil conocer y comprender procesos y
condiciones de cristalización, necesarios para explicar y
razonar adecuadamente, con una base química, cualquier
cuestión relacionada con la génesis de minerales y rocas.

Este artículo tiene dos partes:

1. En la primera, se refieren una serie de experimentos rela-
cionados con las diferentes condiciones en las que se puede
producir la cristalización.
2. En la segunda parte se hace referencia a otras actividades
experimentales relacionadas con otros aspectos relativos a
la cristalización:

• Influencia del medio 
• Formación de sales dobles
• Jardín cristalino
• La cristalización como fuente de calor
• Observación  a través del microscopio del crecimiento de 
cristales

215An. Quím. 2008, 104(3), 215−219 www.rseq.org                  © 2008 Real Sociedad Española de Química

Aula y Laboratorio de Química

Obtención de cristales en niveles no universitarios
Carmen Reyero Cortiña,a Manuela Martín Sánchez,a Juan Gabriel Morcillo Ortega,a

Eugenia García Garcíaa y M.ª Teresa Martín Sánchezb*

Resumen: Los alumnos de niveles no universitarios, sobre todo de ESO y de Bachillerato, muestran gran interés por los trabajos
experimentales en las clases de Química o Geología, siendo la formación de cristales uno de los que más poderosamente llama su
atención. En este artículo se proponen distintas formas de obtener cristales, así como ejemplos prácticos acerca de cómo los alumnos
pueden comprobar la influencia del medio en la forma de los mismos.

Palabras clave: Enseñanza de la Química, trabajos prácticos, cristalización, estructuras cristalinas, educación secundaria.

Abstract: High School students show a great interest about experimental activities in Chemistry and Geology subjects, being growing
crystals one of the most attractive for them. Not only does this paper propose different ways to obtain crystals but also many practi-
cal suggestions for students so they can prove by themselves the relationship between the growing environment and the crystals mor-
phology.

Keywords: Teaching Chemistry, practical works, crystallization, crystal structures, secondary education.

a Departamento de Didáctica de las Ciencias Experimentales.
Facultad de Educación, Universidad Complutense de Madrid,
28040 Madrid.
b* IES Fernando de Rojas. Colombia, 46. 37003 Salamanca.
C-e: mtmartin@ono.com
Recibido: 19/09/2007. Aceptado: 21/05/2008.

C. Reyero M. Martín

E. García M. T. Martín

J. G. Morcillo



1. Condiciones de cristalización

Para que la materia pueda reorganizarse formando determi-
nadas estructuras, las moléculas o iones deben estar en
movimiento y perder dicha movilidad en unas determinadas
condiciones: 

• Con tiempo suficiente (lentamente). 
• En reposo.
• Disponiendo de espacio suficiente para orientarse.

Los cristales más perfectos se obtienen en las naves espa-
ciales porque, en ausencia de gravedad, sólo actúan las
fuerzas entre los iones o moléculas. Este es el motivo por el
cual entre los diferentes programas que se desarrollan en
cualquier vuelo espacial, siempre alguno o algunos se refieren
a la obtención de cristales.

Estas condiciones se pueden conseguir mediante procesos
físicos o químicos:

A. Procesos físicos: 

1.A.1 Evaporación del disolvente: es el proceso por el que, en
la naturaleza, se originan algunas de las rocas sedimentarias
de precipitación química, concretamente las llamadas eva-
poríticas. En el laboratorio la evaporación de una disolución
de cualquier sal que no sea higroscópica puede ilustrar este
proceso. En nuestro caso, utilizamos una disolución muy con-
centrada de sulfato de cobre(II) pentahidratado, que se deja en
reposo para que el disolvente se vaya evaporando. Cantidades
adecuadas son 15,0 g de sulfato de cobre(II) pentahidratado
en 50 mL de agua. Tras pulverizar el sulfato de cobre en un
mortero se coloca en un vaso de precipitados, se añade el agua
y se calienta. A continuación, se vierte la disolución en un
cristalizador, dejándola en reposo hasta que aparezcan los
cristales. Dicha aparición depende de la humedad del ambien-
te y de la concentración de la disolución, pero suele ocurrir en
un período inferior a veinticuatro horas. Los cristales forma-
dos pertenecen al sistema triclínico.

1.A.2 Fusión: la cristalización a partir de fundidos, muy
común en la naturaleza al ser el proceso por el que se forman
las rocas plutónicas y volcánicas, se puede ilustrar fundiendo
azufre y dejándolo enfriar lentamente en un recipiente que
esté en reposo. El azufre debe ser la variedad conocida en el
mercado como "azufre cañón", no debe utilizarse el conocido
como "flor de azufre" por su deficiente cristalización. Se pul-
veriza el azufre cañón en un mortero, después de haberlo tro-
ceado previamente a golpe de martillo, y se coloca el polvo en
un tubo de ensayo llenándolo hasta las tres cuartas partes. Se
calienta hasta fundir lentamente y con cuidado, ya que el
azufre sublima con facilidad y un calentamiento rápido
provocaría la emisión de vapores que podrían arder pro-
duciendo dióxido de azufre. A continuación, se vierte el
azufre fundido sobre un  papel doblado como un filtro liso,
colocado sobre el correspondiente embudo (Figura 1). Tras
dejarlo en reposo, se observará atentamente hasta que aparez-
ca una especie de nata en la superficie del fundido. En ese
momento, se procederá a retirar el papel cónico del embudo y
a abrirlo para que quede plano, separándose la parte fundida
de lo ya cristalizado (si se dejara enfriar y cristalizar el fundi-
do en su totalidad en el interior del cono de papel se formaría

una masa en la que no sería posible la observación de cristales
individuales). Si se procede tal cual se ha indicado, se apre-
ciará la existencia de cristales aciculares transparentes (Figura
2), que pertenecen al sistema monoclínico, y que se van
haciendo opacos a medida que progresa el enfriamiento en su
totalidad (pasan a ser rómbicos). El cambio de una variedad
alotrópica a la otra[4] se puede apreciar perfectamente.

1.A.3 Sublimación: En las zonas volcánicas la sublimación es
un fenómeno relativamente frecuente, por brusco enfriamien-
to de los gases emitidos en fisuras superficiales. Es sencillo
ejemplificar este tipo de cristalización en el laboratorio, a par-
tir del yodo o de la naftalina. 

Si se calienta una pequeñísima cantidad de yodo en un vaso
sobre el que se haya colocado una cápsula con agua fría el
yodo sublima y, al chocar los vapores con la cápsula fría supe-
rior, cristaliza formando pequeños cristales en forma de rom-
bos, negro-violáceos y brillantes. La observación de dichos
cristales debe realizarse con una lupa binocular, para que
puedan apreciarse perfectamente su brillo metálico y su forma.

En el caso de la naftalina, se depositan dos bolas troceadas en
un vaso, sobre el que se coloca un cucurucho de papel (Figura
3). Tras colocar el vaso sobre una rejilla en buen estado se
calentará lentamente, recogiéndose los vapores en el interior
del cono. Se deja enfriar, se levanta el cono y, si se ha hecho de
forma correcta, estará lleno de unos delicados cristales trans-
parentes de forma arborescente. Los alumnos pueden comparar
los cristales de la naftalina, que se rompen fácilmente al tocar-
los con el dedo, con los de la sal común, mucho más resistentes,
y buscar cuál es la causa de tal diferencia.

La utilización de naftalina resulta imprescindible, no
sirviendo los otros tipos de  productos que se comercializan
como antipolillas. Asimismo, es necesario insistir en la impor-
tancia de realizar el proceso de calentamiento lentamente, por
seguridad del experimento, y en la utilización de una rejilla
limpia y en buen estado, para evitar que pudieran arder los
vapores de naftalina en el caso de que salieran al exterior del
cono a causa de un calentamiento demasiado brusco (si tal
cosa ocurriera, retirar el mechero y cubrir el vaso y el cono de
papel con una bayeta que debe tenerse preparada).

Figura 1. Azufre fundido sobre papel de filtro.

Figura 2. Cristales aciculares de azufre.
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B. Procesos químicos

1.B.1 Cristalización por una reacción química muy lenta

Ejemplos de este tipo de cristalización son los llamados
árboles metálicos. Estas reacciones ocurren lentamente
debido a que uno de los reactivos es sólido, y como conse-
cuencia de la lentitud, el metal producto de la reacción crista-
liza. Se pueden lograr introduciendo un metal más activo en
una disolución de un metal menos activo, y en el laboratorio
se pueden ilustrar diferentes ejemplos:

• Árbol de plata: hilos de cobre en una disolución diluida de
nitrato de plata (Figura 4).
• Árbol de plomo: un trocito de cinc en una disolución di-
luida de nitrato de plomo(II)
• Árbol de cobre: un clavo de hierro en una disolución de
sulfato de cobre(II), a la que se le añaden unos cristales de
sal común gruesa.

El método de trabajo consiste en depositar la disolución de
la sal del metal menos activo en un tubo de ensayo, y dentro
de ella introducir un trocito o unos hilos del metal más activo.
Esto último se consigue fácilmente colocando una cerilla o un
palillo atravesado en la parte superior del tubo, del que cuelgue
el metal sujeto por un hilo de la longitud adecuada para que
quede inmerso en la disolución (Figura 5). El proceso es lento
y se deberá dejar en  reposo durante, al menos, un día. 

Como se ha mencionado anteriormente, en el caso del árbol
de cobre es muy importante añadir unos cristalitos de sal
gruesa para acelerar la reacción,  ya que contribuye a que se
rompa la capa de óxido que recubre al hierro. También en
otros casos similares es una buena técnica para conseguir que
un metal reaccione con mayor rapidez.

1.B.2 Formación de un sólido amorfo por una reacción rá-

pida, disolución del mismo por calentamiento, y posterior

cristalización por enfriamiento lento

Los alumnos conocen teóricamente la importancia de la
velocidad de la cristalización en la naturaleza y su relación
con la formación de rocas cristalinas de mayor o menor
tamaño de grano, o la formación de sólidos amorfos en forma
de, por ejemplo, vidrios volcánicos. El siguiente experimento
reproduce estas circunstancias, aunque evidentemente a otras
escalas temporales y espaciales.

Yoduro de plomo(II), lluvia de oro: Si se mezclan dos di-
soluciones una de yoduro de potasio y otra de nitrato de
plomo(II), se forma un precipitado amarillo de yoduro de
plomo(II) en forma de polvo mate, típico de una sustancia
amorfa. Si, posteriormente, se calienta se disuelve dicho pre-
cipitado ya que el yoduro de plomo(II) es soluble en caliente.
Cuando esta disolución se deja enfriar, proceso más lento que
el calentamiento, se forma de nuevo yoduro de plomo(II) en
el seno de la disolución, pero ahora cristalizado en forma de
unas escamas de color amarillo brillante, dando la impresión
de que llueve oro. 

Si la mezcla anterior de disoluciones de yoduro de potasio
y nitrato de plomo(II) se realizara lentamente, se obtendrían
directamente los cristales de yoduro de plomo(II)  para lo cual
se procedería de la siguiente manera: 

En un extremo de una cápsula Petri con agua se colocan
unos cristalitos de yoduro de potasio y, en el extremo diame-
tralmente opuesto, otros cristales de nitrato de plomo(II). A
medida que se van alcanzando los respectivos iones por
difusión en el agua, lo que ocurre lentamente, aparece un
polvo cristalino, amarillo, brillante de yoduro de plomo(II).

Los alumnos deberán reflexionar acerca de por qué el
yoduro de plomo(II) no aparece exactamente ocupando la
parte central de la cápsula, fijándose hacia donde está
desplazado y buscar explicaciones de por qué la velocidad de
difusión de los distintos iones es diferente.

Figura 3. Cono de papel para recoger los cristales de naftalina.

Figura 4. Árbol de plata.

Figura 5. Formación de un árbol metálico.

217An. Quím. 2008, 104(3), 215−219 www.rseq.org                  © 2008 Real Sociedad Española de Química

Obtención de cristales en niveles no universitarios.



2. Otras actividades experimentales relacionadas
con la cristalización

2 A. Influencia del medio

La forma de los cristales de una determinada sustancia puede
variar si en el medio existe otra cuyos iones o moléculas
influyan en el desplazamiento de los de la primera. De hecho
existen numerosas investigaciones para la obtención de
cristales en diferentes medios con objeto de mejorar las carac-
terísticas de determinadas sustancias.

Los alumnos pueden comprobar fácilmente la influencia
del hábitat en la cristalización añadiendo a la disolución de
una sal pequeñas cantidades de otra sustancia. Nuestros alum-
nos han  comprobado las diferentes formas de los cristales de
NaCl, cuando se  obtienen dejando cristalizar una disolución
acuosa de cloruro de sodio puro, en relación a los cristales
obtenidos cuando se le añaden unas gotas de una disolución
diluida de nitrato de plomo(II) o unos mililitros de ácido
acético.[7]

También es posible observar unos curiosos cristales de
aspecto filamentoso si a una disolución saturada de cloruro de
sodio se le añadan unas gotas de una disolución de polivinilo
o polietanol.

La consecución de cristales de cloruro de sodio que carez-
can de grandes vértices o aristas resulta de gran importancia
bajo el punto de vista industrial. Debido al carácter
higroscópico de la sal común, las aristas y vértices contribu-
yen a que los cristales se peguen unos a otros, lo que consti-
tuye un problema para el manejo de la sal en cantidades
industriales (todos conocemos cómo la sal se apelmaza en los
saleros sobre todo los días húmedos, y las dificultades para
manejarla en tal caso en esos recipientes). En la bibliografía
se encuentran descritas investigaciones[5] que muestran la
consecución de cristales de cloruro de sodio bastante
redondeados, de mucho más fácil manejo, al obtenerse dode-
caedros rómbicos en vez de cubos por haberse llevado a cabo
la cristalización en presencia de glicina. Según una patente de
1953, se obtienen cristales dendríticos y estrellados en la sal
de uso común[6] añadiendo a la disolución de la sal, antes de
dejarla en reposo para cristalizar, una pequeñísima proporción
de iones ferrocianuro (5−20 ppm), mejorándose de esta forma
las propiedades de solubilidad y evitándose el apelmazamien-
to. Aunque el ferrocianuro es tóxico, en la proporción men-
cionada resulta inofensivo. 

Berzelius ya hacía alusión a la importancia del medio en la
cristalización. En su obra[8] refiere el procedimiento para con-
seguir cristales de "nitro" (sin duda, se refiere al nitrato de
potasio) muy grandes disolviendo la sustancia en agua de cal
hirviendo. Si se disuelven 2 partes de nitro y 3 de sulfato de
sodio en agua tibia, se reparte la disolución en dos frascos, y
en uno se introduce un cristal de nitro y en el otro de sulfato
de sodio, se podrá observar como en el primero empezará a
cristalizar el nitro y en el segundo el sulfato de sodio.

2B. Cristales de sales dobles

Los cristales de sales dobles más fáciles de obtener y más
espectaculares son los de los alumbres, sales dobles de un
metal trivalente y un metal monovalente, que cristalizan con

12 moléculas de agua (M+M3+)(SO4)2
.12H2O. Por otra parte,

tienen la particularidad de que un cristal de un alumbre deter-
minado crece en la disolución de otro distinto sin ningún
problema, con lo cual se pueden conseguir vistosos cristales
con capas de diferentes colores.

Para conseguir los cristales de cualquier alumbre es sufi-
ciente con disolver una mezcla equimolecular de un sulfato
monovalente y uno trivalente: pueden ser de aluminio y pota-
sio, de cromo y potasio, etc., y posteriormente evaporar al
baño maría hasta que se vean residuos sólidos en la parte
superior de la disolución, dejando por último enfriar en
reposo hasta cristalización.

El alumbre de cromo y potasio se puede obtener también
haciendo reaccionar dicromato de potasio con etanol en
medio sulfúrico:

K2Cr2O7 + 3 CH3−CH2OH + 4 H2SO4 Cr2(SO4)3 + K2SO4

+ 3CH3−CHO + 7H2O

Los alumnos pueden ajustar la reacción y realizar los cálcu-
los de los reactivos necesarios (sulfúrico del 98% y densidad
1,84 g/mL y etanol del 80%) para que reaccionen con 15 g de
dicromato de potasio. Se disuelve el dicromato en 100 mL de
agua, se añade el sulfúrico  concentrado y se coloca el recipi-
ente de reacción dentro de un cristalizador con hielo. Muy
lentamente se va añadiendo el alcohol, de manera que la tem-
peratura sea del orden de 10ºC y no se superen los 50ºC, porque
a temperatura alta se puede formar sulfato de cromo(III) de
color verde, no cristalizando entonces el alumbre. El etanal for-
mado en la reacción pasa a la atmósfera. Se deja en reposo
hasta que aparezcan los cristales octaédricos de alumbre de
cromo y potasio, normalmente muy pequeños y de color viole-
ta. Si se quieren conseguir cristales de mayor tamaño, se aíslan
algunos de los ya formados, y el resto se disuelve en la menor
cantidad de agua posible (sin sobrepasar los 50ºC). A esta diso-
lución se añaden como germen los cristales seleccionados y se
deja cristalizar a la temperatura ambiente. 

2C. Jardín cristalino

El procedimiento para conseguir lo que se conoce como
"jardín cristalino" consiste en lo siguiente: en un recipiente
amplio, un cristalizador por ejemplo, se deposita una capa de
unos 10 cm, formada por una mezcla a partes iguales de sili-
cato de sodio (vidrio soluble) y agua. En dicha disolución se
espolvorean, de forma que caigan en diferentes zonas del
fondo del recipiente, cristales de sales solubles de distintos
colores, como sulfato de cobre(II), sulfato de hierro(II)
cloruro de manganeso(II), nitrato de hierro(III), cloruro de
cobalto(II), cloruro de magnesio, cloruro de hierro(III), etc.
Estos cristales se van disolviendo y, al entrar en contacto con
el silicato de sodio, se origina el silicato insoluble del metal
correspondiente, en forma de una especie de columna hueca
por cuyo interior sigue subiendo la disolución de la sal del
cristal correspondiente. Las columnas siguen creciendo a
medida que las diferentes disoluciones llegan a la parte supe-
rior de cada una de las columnas y se van formando los sili-
catos insolubles correspondientes. De esta forma crecen
columnas de diferentes colores, tamaños, formas y espesores,
asemejándose el aspecto de la formación final a un jardín lo
cual ha motivado su nombre. Durante muchos años se ha uti-
lizado con fines didácticos, sin embargo en la actualidad se
está utilizando como trabajo de investigación tratando, por
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una parte, de explicar los fenómenos relacionados con la pre-
sión osmótica, gradiente de concentraciones, etc. Incluso se
han sustituido los cristales columnares por tubos capilares
para hacer llegar la disolución de las sales correspondientes a
la disolución de silicato de sodio.[9]

2D.  La cristalización como fuente de calor

Se pueden conseguir disoluciones sobresaturadas de acetato
de sodio que, al entrar en contacto con determinados materia-
les, cristalizan rápidamente desprendiendo calor. Este es el
fundamento de determinados dispositivos que se comercia-
lizan para calentar bebidas como el café, o para calentar arti-
culaciones (muñeca, rodilla, etc). 

En un tubo de ensayo grande se mezclan 20 partes de aceta-
to de sodio trihidratado con 3 partes de agua (medidos en
masa), y se cierra con un tapón de goma. Se introduce en un
vaso de agua caliente agitándose hasta la total disolución,
obteniéndose una disolución sobresaturada de NaCH3−
COO.3H2O. Se deja enfriar sin agitar, ya que al encontrarse la
solución sobresaturada en estado metaestable, cualquier
agitación provocaría la aparición de cristales. Si una vez frío
se agita, de forma que la disolución entre en contacto con el
tapón, se produce una rápida cristalización y se libera calor.
El acetato de sodio trihidratado se puede sustituir por tio-
sulfato de sodio pentahidratado.

Esa disolución de acetato de sodio trihidratado también se
utiliza para obtener formaciones cristalinas en forma de esta-
lactita. Para ello, se disuelven en un matraz redondo 150 g de
acetato de sodio trihidratado en 40 mL de agua destilada
calentado lentamente a la llama de un mechero, mientras se
agita el matraz circularmente, hasta disolución completa. A
continuación se tapa el matraz para evitar que caiga polvo
ambiental, lo que provocaría la cristalización. Esta disolución
se puede mantener durante meses si se hace correctamente y
el matraz está limpio, ya que como se ha indicado la presen-
cia de impurezas o partículas daría como resultado la crista-
lización. Para la formación de las estalactitas, se colocan unos
cristalitos de acetato en una cápsula Petri, y sobre ellos se va
vertiendo poco a poco la disolución del matraz, la cual irá
cristalizando instantáneamente a medida que va cayendo, for-
mándose una columna de cristales que aumenta de tamaño a
medida que se va añadiendo más disolución.

2E. Observación con el microscopio de la formación de
cristales

Aunque la formación de cristales en la naturaleza es un pro-
ceso lento, es posible contemplar en el laboratorio el creci-
miento de los mismos. Para ello, con un cuentagotas o una
varilla se deja caer en un  portaobjetos una gota de una diso-
lución saturada de nitrato de potasio, pudiéndose observar a
continuación a través del microscopio el crecimiento de
cristales aciculares. Frankenheim (1801−1869), científico
alemán especialista en cristalografía,[10] mencionaba el hecho
de que esas agujas se transforman convirtiéndose en romboe-
dros: "si una aguja se toca con un romboedro se transforma
rápidamente en este último", aunque no nos ha sido posible
llevar a cabo tal comprobación. 

Conclusiones e implicaciones didácticas

Las dificultades de los alumnos a la hora de adquirir el con-
cepto de cristal son de sobra conocidas.[11] Se trata de un caso
claro en el que el significado cotidiano del término choca
frontalmente con el concepto científico, de manera que los
alumnos asumen el significado coloquial del término "cristal"
e identifican como cristal todo aquello que tenga las carac-
terísticas macroscópicas de los vidrios, no relacionando mate-
ria amorfa y materia cristalina con ausencia o no de orde-
nación. Por otra parte, la estructura de la materia cristalina
resulta uno de los conceptos más difíciles de asimilar por los
alumnos que, con frecuencia, sólo memorizan los dibujos de
los textos sin llegar a comprenderlos.[12]

Igualmente se han señalado[13] los obstáculos que inter-
fieren en la construcción de los conceptos de "vidrio" y
"cristal", y como dichos obstáculos dificultan la comprensión
de aspectos relacionados con los materiales que forman la
Tierra y con los procesos que ocurren en ella. Para los alum-
nos, el proceso de cristalización equivale a un "secado" (en el
caso de formación de rocas evaporíticas) o a un "endureci-
miento" (en el caso de cristalización de magmas), y el con-
cepto de "orden" lo asumen en el sentido de "clasificación", y
por tanto los cristales no corresponden a una organización
precisa de la materia.

Lo anterior nos indica que la puesta en práctica de expe-
riencias como las anteriormente expuestas resulta de enorme
importancia desde el punto de vista de la enseñanza-apren-
dizaje. Si, en palabras de Pozo,[14] "lo que no se percibe, no

se concibe", la realización de este tipo de trabajos prácticos
permite que los alumnos observen y reflexionen acerca de
procesos con los que no suelen interaccionar en la vida coti-
diana, y les ofrece la oportunidad de percibir cómo y porqué
se producen, lo que repercute en una mejor conceptualización
de los mismos.
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1. Introducción

Este trabajo ha sido concebido como una experiencia para que
los alumnos de Bachillerato pudieran disfrutar de una quími-
ca activa, alejando de ellos la idea de peligrosidad de los reac-
tivos químicos y fomentándoles el espíritu crítico que debe
acompañar a toda actividad científica.

En general, en Bachillerato el uso de los laboratorios es a
menudo difícil por  la imposibilidad de encajar las prácticas
en los rígidos horarios oficiales. Con esta experiencia, se pre-
tende demostrar cómo en Química es posible durante todo el
curso escolar, realizar prácticas breves, que no exigen
preparación excesivamente compleja y por supuesto carentes
de peligrosidad. También ha servido para poner al alumno en
contacto con las manipulaciones químicas, observando "in
situ" la realidad que se estudia en los libros y concienciarlo de
la utilidad de la asignatura en el análisis de sustancias.

2. Objetivos

Los objetivos didácticos que se pretendían alcanzar son los
siguientes:

- Conectar la actividad del aula con el medio natural del
entorno en cuanto al conocimiento de la composición prin-
cipal de ciertos alimentos básicos.
- Fomentar en el alumnado el estudio crítico de la actividad
científica.
- Establecer comparaciones entre los resultados obtenidos,
al analizar un mismo parámetro en materiales diferentes.
- Estimular a los alumnos a que investiguen por sí mis-
mos, busquen bibliografía y amplíen las determinaciones
efectuadas.

- Demostrar la utilidad de la Química en el estudio del
mundo que nos rodea, desmitificando los peligros de esta
apasionante ciencia y dignificando la importante labor que
los químicos desarrollan.
- Estudiar detalladamente ciertas reacciones ácido-base así
como el mecanismo de los indicadores utilizados.
- Interpretar gráficas de valoración ácido-base.
- Comprender el significado de los términos fuerte y débil
de los ácidos y bases e identificar razonadamente pares
conjugados en diferentes reacciones realizadas.
- Reconocer en las diferentes reacciones realizadas el oxi-
dante y reductor, los pares redox conjugados, la utilidad de los
potenciales estándar y la evolución de los mismos con el pH.

3. Grado de consecución

En el presente trabajo se ha hecho un estudio exhaustivo de las
reacciones de ácidos y bases y de los procesos de oxidación
reducción, que era el objetivo primordial del mismo. En este
sentido se puede afirmar que los objetivos se han cumplido
correctamente, que la experiencia ha sido positiva, y  que los
alumnos han podido disfrutar de una química activa tal y como
se pretendía. Han desarrollado el sentido de la observación y
de la rigurosidad científica, ya que cuando algún resultado no
era muy correcto o alguna de las medidas efectuadas se desvia-
ba de los límites adecuados se volvía a repetir.

Como contrapartida, hay que destacar el hecho de que al
existir tan solo un pH-metro/potenciómetro  alguna sesión
práctica se ha ralentizado, ya que este instrumento de medida
tenía que rotar de grupo en grupo y este retraso se ha tenido
que recuperar en la siguiente sesión.

Hay que destacar que las siete sesiones programadas se han
llevado a cabo correctamente, los alumnos han trabajado
mucho y muy bien, los resultados científicos son acordes con
los datos que aporta la bibliografía, y, desde el punto de vista
didáctico, se han reforzado los conocimientos teóricos que se
explican en clase y se han adquirido destrezas manipulativas
con el material de laboratorio.

4. Determinaciones

Se han llevado a cabo las siguientes determinaciones experi-
mentales:[2]

Mediante una licuadora se ha extraído el zumo de los dife-
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rentes frutos. Una parte de este zumo se filtra para analizar los
azúcares, el índice de formol, la vitamina C. Sobre otra parte
sin filtrar se determina la acidez, el pH y el porcentaje en
pulpa. El contenido en zumo  y pulpa se expresan en por-
centaje en peso respecto del zumo total sin filtrar.

4.1

Las medidas de pH se han efectuado sobre una porción de
zumo sin filtrar empleando un pH-metro Crison, modelo 507.
Con ayuda de este instrumento, se ha medido también el
potencial del medio.

4.2 Acidez

El contenido en acidez de los zumos cítricos se mide deter-
minando la cantidad de NaOH necesaria para neutralizar el
ácido existente en un cierto volumen de zumo. El punto de
equivalencia, que se alcanza a pH = 8,1, se observa por el
viraje del indicador fenolftaleína. La acidez se expresa como
porcentaje del ácido presente en grandes cantidades. Para los
zumos cítricos se expresa en porcentaje en peso de ácido cítri-
co presente en el zumo filtrado. Se relacionó este porcentaje
con el pH del zumo en cuestión, estableciendo una compara-
ción entre los diferentes zumos de los cítricos estudiados.

4.3 Contenido en pulpa

Para determinar el contenido en pulpa se ha utilizado una cen-
trifugadora modelo Centrosix con dispositivo de seguridad y
temporizador de 0 a 30 minutos. La centrifugación dura 10
minutos aproximadamente. La velocidad de la centrífuga es
función del diámetro efectivo. Se ha efectuado esta operación
sobre 10 mL de zumo sin filtrar, al término de la misma se ha
medido el volumen de zumo centrifugado y por diferencia se
calcula la cantidad de pulpa depositada en el fondo. Ambos
resultados se expresan en tanto por ciento en peso respecto del
zumo total.

4.4  Vitamina C

Para realizar esta determinación se han utilizado los siguien-
tes reactivos:

- Disolución de ácido metafosfórico-acético (30g de ácido
metafosfórico, 80 mL de ácido acético glaciar y  agua des-
tilada hasta 100 mL).
- Disolución de colorante (50 mg de sal sódica del 2,6
diclorofenol-indofenol, 40 mg de carbonato ácido de sodio
y  agua destilada hasta 200 mL ).
- Disolución patrón de ácido ascórbico (100 mg de ácido
ascórbico y agua destilada hasta 100 mL ).

El procedimiento experimental ha sido el siguiente: Se
añaden 5 mL de ácido metafosfórico-acético a 2 mL de diso-
lución recién preparada de ácido ascórbico, que contenga 50
mg/100mL, y se valora rápidamente con el colorante hasta la
aparición de un débil color rosa estable.

Para valorar la muestra se diluyen 10 mL de zumo a 100mL
y de aquí se toman 2 mL, se añaden 5 mL de ácido metafos-
fórico-acético, se realiza la valoración con la disolución del
colorante hasta la aparición de un débil color rosa debido a la
reducción por el ácido ascórbico. La reacción que es cuantita-

tiva y prácticamente específica para esta sustancia en disolu-
ción, sería:
Ac ascórbico + forma coloreada(azul)  Ac dehidroascórbico
+ forma leuco-coloreada (rosa ).

Los alumnos realizaron los cálculos de acuerdo a las si-
guientes ecuaciones:

Disolución patrón de ascórbico   Vp. M/1000 = g de ascórbico/ M
Disolución problema de zumo   Vm. M/1000 = g de Vit C /M
Vp = volumen de la disolución patrón  y Vm = volumen de la
disolución de muestra

Se calculan de esta forma los gramos de vitamina C del
zumo en cuestión. Los resultados se expresan en mg/100 mL
de zumo.

4.5 Índice de formol

Esta determinación se basa en la formación de compuestos
ácidos al reaccionar el formaldehído sobre los aminoácidos
neutros de los zumos cítricos. Los reactivos que se han uti-
lizado son:

- Disolución de NaOH 0,1 N y 0,25 N
- Disolución de formaldehído al 35 %

Sobre 10 mL de zumo filtrado y diluido, se añade gota a gota
la cantidad de NaOH  0,25 N necesaria para que el pH de la
mezcla quede situado entre 6 y 7. Posteriormente se añade
NaOH 0,1 N hasta alcanzar un pH = 8,1 . A continuación se
añaden 10 mL de formaldehído que han sido previamente ajus-
tados a pH 8,1 y se efectúa una nueva valoración con la ayuda
del pH-metro. La cantidad de disolución de NaOH 0,1 N uti-
lizada , expresada en mL de este compuesto y referida a 10 mL
de zumo, es el índice de formol de la muestra analizada.

En esta determinación se estudiaron y repasaron los grupos
funcionales de las sustancias que intervienen.

4.6 Azúcares

Esta determinación se realizó cuantitativamente y cualitativa-
mente. Para la determinación cuantitativa se ha utilizado un
colorímetro portátil modelo 4002, provisto de cinco filtros y
se ha medido la absorción de la muestra a 515 nm. Los reac-
tivos utilizados han sido:

Disolución A (160 g de carbonato de sodio anhidro, 150 g
de hidrógeno fosfato de sodio heptahidratado, 4 g de hexa-
ciano hierro III de tripotasio y agua destilada hasta 1 litro).
Disolución de arsenomolibdato amónico (25 g de molibda-
to amónico tetrahidratado, 3 g de hidrogenoarseniato de
sodio,20 mL ácido sulfúrico concentrado, agua destilada
hasta 500 mL ).
Ácido sulfúrico al 5% en volumen.

El procedimiento seguido fue: se añaden 1 mL de zumo de
frutos, 6 mL de la disolución A en tubo de ensayo y se calien-
ta suavemente al baño María durante 10 minutos. Se enfría, se
añaden 10 mL de sulfúrico al 5% y 4 ml de arsenomolibdato
amónico, se lleva a un matraz de 100 mL y se completa el vo-
lumen con agua destilada. Posteriormente se mide la absor-
ción a 515 nm. 
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Con esta prueba se ha estudiado la acción de los azúcares
reductores (glucosa y fructosa ) sobre el Fe 3+ presente en la
disolución A. En caliente, a 100º C y durante 10 minutos
ambos azúcares se oxidan en la misma proporción y el Fe 3+

se reduce a Fe 2+, al añadir arsenomolibdato se produce un
complejo de color verde-azulado, cuya intensidad de color es
proporcional a la cantidad de azúcar.

Las reacciones que tienen lugar son:

Fe 3+ +  azúcar reductor Fe 2+ + azúcar oxidado
Fe 2+ +  arsenomolibdato amónico Complejo de color azulado

La cantidad total de azúcares reductores contenidos en la
muestra se ha calculado, haciendo uso de la expresión: A = D.
L/0,331 ( métodos oficiales de análisis de la A.O.A.C. )[2] en
donde:

A = azúcares reductores totales, L = lectura de la absorción, D
= factor de dilución.

Esta prueba se realizó también cualitativamente utilizando
el licor de Fehling,[3] formado por dos disoluciones: A (70 g de
sulfato de cobre (II). 5 H2O y agua destilada hasta 1 litro de
disolución). B (350 g de tartrato de sodio y potasio,100 g de
hidróxido de sodio y  agua destilada hasta 1 litro de disolu-
ción). Este método consiste en la reducción por el azúcar de
los iones Cu 2+ a Cu +. En medio básico los iones Cu + forman
un precipitado de óxido de cobre (I) de color rojo ladrillo. Se
realizó la prueba sobre los diferentes zumos de frutos y sobre
glucosa pura. La reacción que tiene lugar es la siguiente:

Cu 2+ + azúcar reductor Cu +

En medio básico se forma un precipitado rojo de Cu 2 O.

5. Metodología y resultados

La metodología científica empleada se ha basado en dos
aspectos fundamentales: a) determinación de datos experi-
mentales. b) interpretación de estos datos y ordenación de los
mismos de forma coherente, rigurosa y sistemática.
La metodología pedagógica se ha planteado de acuerdo con

los contenidos desarrollados y los objetivos prefijados, de
forma que el alumno desarrolle una serie de capacidades que
se detallan a continuación:

- Observación.
- Manejo de técnicas y operaciones de laboratorio.
- Reconocimiento de la precisión del trabajo en laboratorio.
- Recopilación de datos para la obtención de parámetros
característicos de los frutos estudiados.
- Comunicación de resultados obtenidos y puesta en común
de los mismos con el resto de alumnos de la clase.
- Interpretación de resultados y valoración de los mismos.
- Juicio crítico sobre los datos obtenidos.
- Realización e interpretación de gráficas.

A continuación se exponen los resultados de los análisis
que se han realizado sobre los diferentes frutos.

Las gráficas siguientes muestran la variación del pH y del
potencial de los diferentes zumos al añadir Na OH 0,1 N
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6. Conclusiones

Este experimento realizado sobre frutos cítricos ha sido, como
ya se ha expuesto en párrafos anteriores, útil para el estudio
de una química activa en la que se han utilizado diversas sus-
tancias, se han estudiado sus reacciones químicas, y se han
aplicado  al conocimiento de nuestro entorno ambiental. Se
pretendía entre otras cosas reivindicar la química como asig-
natura especialmente formativa, alejando los defectos con los
que frecuentemente se enseña química: abuso de ejercicios de
formulación, aprendizaje de memoria de leyes, estudio de
estructuras que no corresponden a la realidad, sofisticados
procesos de oxidación-reducción que a veces tampoco se dan
en la práctica.

Se han cumplido los objetivos conceptuales propuestos, en
cuanto a una correcta y diferenciada comprensión de los con-
ceptos de ácido-base, así como de su fuerza o debilidad rela-
cionándolos con su disociación y estructura. Al conocimiento
de este tipo de sustancias por su comportamiento en disolu-
ción, de la escala de pH y de los indicadores y su mecanismo
de actuación, relacionándolos con la teoría y experimentación
volumétrica. Se ha relacionado la acidez de los diferentes
zumos cítricos con el pH, estableciendo comparaciones entre
ellos, igualmente se ha hecho con el contenido en azúcares
reductores.

Se ha podido estudiar el concepto de potencial y su relación
con el pH del medio. Se han estudiado reacciones de oxi-
dación-reducción , haciendo una distinción entre oxidantes y
reductores. También se ha hecho hincapié sobre la energía
asociada a las reacciones químicas.

Se han realizado gráficas y cálculos por parte de los alum-
nos, que han trabajado correctamente, con dedicación, pun-
tualidad y orden. La siguiente fotografía muestra un momen-
to de su trabajo. 

Con este experimento se pretendía contribuir a la mejor for-
mación del alumno y a su iniciación en el trabajo de investi-
gación científica. Han utilizado las curvas de valoración por
ellos obtenidas para la determinación del punto de equivalen-
cia por el método gráfico.

Hemos puesto de manifiesto nuevamente la importante
conexión entre estas dos ciencias experimentales, la Física y
la Química, en el empleo del fotocolorímetro para estudiar la
absorción de la muestra a una longitud de onda determinada,
relacionándola con la concentración de dicha muestra.[2]

Se ha aprovechado para el estudio de los grupos fun-
cionales de las sustancias orgánicas, que intervienen en los
procesos utilizados, y  también para valorar la importancia en
la alimentación humana de determinadas sustancias presentes
en los zumos estudiados.

Desde el punto de vista científico ha servido para constatar
resultados con las aportaciones bibliográficas existentes sobre
este tema.[2] En este sentido hay que destacar que los resulta-
dos de los análisis efectuados concuerdan con los datos
obtenidos por diferentes investigadores sobre el tema de los
cítricos.[1]

Este trabajo  aporta a los  alumnos de Bachillerato, tan
próximos a  llegar a las aulas universitarias, donde deberán
enfrentarse a complicadas prácticas, manejo de material
instrumental etc, una cierta seguridad con la confianza de un
trabajo bien realizado y a conciencia.
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Los productos naturales

La denominación de Productos Naturales se aplica a aquellos
compuestos orgánicos que se encuentran en la naturaleza en
los organismos vivos, sean plantas o animales. La variedad de
tipos de productos naturales orgánicos, así como su número,
son realmente inmensos. Los productos naturales intervienen
en una complicada variedad de funciones del organismo en
que se encuentran. Pueden estar constituyendo una sustancia
estructural del organismo, pueden determinar su color; ser
tóxicos y servir para protegerlo de sus enemigos; intervenir en
procesos metabólicos, reproductivos, u otros procesos vitales
del organismo; o constituir curiosos subproductos, de función
biológica desconocida. Debido a su importancia y desafiante
variedad, los productos naturales han fascinado a los quími-
cos orgánicos desde el comienzo de la Química Orgánica
como ciencia, y muchos de los descubrimientos básicos más
importantes de ésta se hicieron en el campo de la investi-
gación de los productos naturales.[1]

Sin duda fue la necesidad vital de subsistir lo que llevó al
hombre, además de a buscar alimentos para aliviar el hambre,
a conseguir sustancias para calmar el dolor. Probablemente
fueron estos motivos primarios los que condujeron a observar
la conducta de los animales salvajes para, basado en ello,
establecer algo más tarde la primera clasificación útil de las
plantas, diferenciando cuáles eran beneficiosas para su vida y
cuáles debía evitar por ser venenosas o perjudiciales para su
salud. Diversas culturas, tanto del Viejo como del Nuevo
Mundo, han dejado señas evidentes del uso de las plantas para
variados fines.

La consolidación de la Química Orgánica

La Química Orgánica, tal como hoy la conocemos, arranca de
las postrimerías del siglo XVIII en que se hizo por primera
vez el esfuerzo de aislar sustancias orgánicas puras en lugar
de extractos. Durante el período de 1769 a 1786, el alemán de
nacimiento, C. Scheele (1742−1786), que vivió y trabajó
como boticario en Suecia, aisló diversos compuestos orgáni-
cos puros a partir de fuentes naturales, como el ácido tartári-

co, el láctico o el glicerol, y llevó a cabo estudios químicos
sobre ellos. En la historia de la Química Orgánica un punto de
inflexión se produjo en 1828, año en que el químico F. Wöhler
(1800−1882), calentando accidentalmente el compuesto
cianato amónico, obtuvo una sustancia blanca, la urea, un
compuesto propio de la orina, sin participación de ningún
organismo vivo. Posteriormente, en 1843−4, H. Kolbe
preparó ácido acético a partir de sustancias completamente
inorgánicas.

A partir de entonces, uno de los trabajos más comunes e
importantes en Química Orgánica ha sido determinar la fór-
mula estructural de un compuesto recién aislado de una fuente
natural o que se ha sintetizado.[2]

En ese momento, ya se disponía de un instrumental,
aparatos y técnicas que, junto a importantes desarrollos teóri-
cos, iban a permitir, en pocos años, un gran despegue de la
Química Orgánica. La herencia recibida de la alquimia, sobre
todo su parte material y técnica, los trabajos de J. von Liebig
(1803−1873) sobre el análisis elemental orgánico iniciado por
A. Lavoisier, en 1784, el concepto de isomería introducido
por J. J. Berzelius (1823), la representación de edificios mo-
leculares iniciada por F. A. Kekulé (1858) y la destrucción de
la doctrina de la fuerza vital realizada por Wöhler y  Kolbe al
obtener por síntesis numerosos compuestos orgánicos, iba a
darle el empujón que en pocos años iban a transformarla en
una espléndida y próspera ciencia.[3]

Hacia la mitad del siglo XIX, los químicos ya eran capaces
de determinar los elementos y radicales presentes en un com-
puesto orgánico. Asimismo, poseían métodos para sintetizar
un compuesto a partir de otros más sencillos. Un aspecto, sin
embargo, se resistía a todos sus esfuerzos: la estructura de los
compuestos orgánicos. Se sabía, por ejemplo, que tanto el
alcohol etílico como el dimetiléter tenían la misma fórmula
(C2H6O), pero sus propiedades eran muy diferentes. La dife-

rencia entre ellos debía estar en la forma en que estaban orde-
nados sus átomos esto es a la estructura de sus moléculas. 
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Los químicos se enfrentaban a un problema excesivamente
difícil para la época. Querían entender las estructuras de las
moléculas orgánicas, pero el único medio de que disponían
para investigar tales estructuras se basaba en las reacciones
químicas que las transformaban en otras que, a su vez, la ma-
yoría de las veces, les eran también desconocidas. Los
caminos que seguían eran ciertamente tortuosos. Finalmente,
en 1857, dos hombres, Kekulé en Heidelberg y Couper en La
Sorbona, en París, introdujeron la "tetratomicidad" del car-
bono (término propuesto por Kekulé) y una cierta repre-
sentación de las moléculas mediante fórmulas gráficas. 

Por otro lado, el desarrollo de nuevos medicamentos de labo-
ratorio, extraídos de plantas o sintetizados se  remonta a comien-
zos del siglo XIX, cuando los químicos aislaron por primera vez
componentes tales como la morfina de la Adormidera (Papaver

somníferum), o la cocaína de la Coca (Erythroxylum coca). A
partir de este momento, los científicos hicieron avances tremen-
dos para comprender, por un lado, el efecto que ciertas sustan-
cias químicas aisladas tienen sobre el cuerpo y, por otro, el fun-
cionamiento del cuerpo sano o enfermo.

Desde la década de 1860 los científicos, como Louis
Pasteur, empezaron a identificar los microorganismos respon-
sables de las enfermedades infecciosas, como la tuberculosis o
la malaria. Era natural que el primer objetivo de los investi-
gadores fuera el de hallar medicinas que atacaran directamente
a los microorganismos como medio de librar al cuerpo de la
amenaza. Esto condujo, por ejemplo, al descubrimiento por A.
Fleming, en 1928, de la penicilina. Sin embargo, aunque los
científicos del siglo XX fueron los primeros en evaluar cientí-
ficamente los antibióticos, no fueron los primeros en usarlos.
Los mohos antibióticos habían sido cultivados y utilizados
contra las infecciones en el antiguo Egipto, en el Perú del siglo
XIV y en la medicina tradicional europea. 

En las décadas posteriores a la segunda guerra mundial,
cuando los antibióticos empezaron a usarse, parecía que
comenzaba una nueva era en la que las infecciones serían
superadas y las enfermedades mortales como la sífilis, la neu-
monía o la tuberculosis dejarían de estar entre las principales
causas de muerte en el mundo desarrollado. La medicina
moderna también brindó otras drogas sumamente eficaces
como los Esteroides y los antiinflamatorios. 

La herencia recibida

Por su relación e importancia en la aparición de la Química
Orgánica, hagamos referencia a algunos de los hitos en la evolu-
ción de la forma de entender la enfermedad y su tratamiento.

Aunque se podría retroceder aún más en el tiempo, empece-
mos por Pedaneo Dioscórides (40−90 d.C.), cirujano militar
romano en la época de los emperadores Nerón y Vespasiano,
que nos legó el primer tratado europeo de herboristería, De

Materia Medica, en el que estudia las partes activas de casi
600 plantas. Este texto ejerció una enorme influencia sobre la
medicina occidental (Figura 1).

Por su parte, Galeno, médico del emperador romano Marco
Aurelio, nacido en Pérgamo (131−201 d.C.), aprovechando la
oportunidad que le brindó el ser quien atendía a los gladia-
dores en sus graves lesiones, aprendió anatomía y los mejores
remedios para la curación de las heridas. Escribió cientos de
libros, en los que expuso sus postulados sobre los principios
de una farmacología racional, que tanta influencia tendrían
posteriormente. Sus ideas se basaban en la existencia de ali-

mento, veneno y medicamento: el primero, que servía para el
mantenimiento y desarrollo del organismo y que fundamen-
talmente tenía un origen animal; el veneno, que era el cau-
sante de alteraciones negativas en el cuerpo y tenía un origen
principalmente mineral; y el medicamento o remedio, que
producía en el cuerpo alteraciones positivas o beneficiosas, y
era de origen vegetal. Estos postulados, sin grandes modifica-
ciones, se mantendrían durante siglos. En las boticas galéni-
cas se podían encontrar cantidades de medicamentos elabora-
dos a partir de las distintas partes de las plantas. Así, a fin de
obtener los principios activos de las plantas, éstas se manipu-
laban y transformaban de diversas formas. Era habitual, por
ejemplo, el sumergir las plantas en agua durante algún tiem-
po (maceración), o hervirlas en agua (cocimiento), o añadirles
agua hirviendo (infusión) e incluso, exprimir aquellas con alto
contenido acuoso.  

En la Baja Edad Media,[4] aparece el libro Consideraciones

sobre la Quintaesencia, atribuido a Ramón Llull (1232−1316)
(Figura 2) y a Johannes de Rupescissa (1300−1365), que vino
a enriquecer los procedimientos y técnicas de preparación de
medicamentos. La quintaesencia del vino, el alcohol, pasa a
ocupar un lugar primordial. La extracción alcohólica de las
diferentes partes de las plantas, permitió la obtención de
muchas sustancias, y usarlas como medicamentos. Todo ello
favoreció el desarrollo de las técnicas de destilación, la apari-
ción de licores, aguardientes, etc., y la consiguiente reno-
vación de los métodos de trabajo farmacéutico.  

De enorme influencia fue la aportación de H.
Brunschwygh, médico alquimista, fallecido después de 1534,
que escribió varios tratados sobre la destilación. Una nueva
concepción subyace en ellos: las esencias obtenidas por des-
tilación son los verdaderos principios activos de los medica-
mentos. El objetivo primordial ya no es sólo mezclar, sino
extraer y formar nuevos compuestos.

Figura 1. Portada del tratado de Dioscórides, De Materia Medica.

Figura 2. Ramón Llull, predicador mallorquín
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El principal impulsor de estas nuevas ideas fue Paracelso
(1493−1541) (Figura 3), que defiende que el objetivo de la
alquimia no debe ser el descubrimiento de técnicas de trans-
mutación, sino la obtención de remedios para curar las enfer-
medades, es decir, que desplaza el centro de interés de la
alquimia, el oro, hacia preparación de medicamentos. Una de
sus aportaciones fue la de incluir a los minerales como fuentes
de medicamentos.[5]

La alquimia apuntaba cada vez más hacia una etapa de cla-
ridad y racionalidad.[6]

Seguidor de Paracelso, aunque menos imbuido de supersti-
ción, fue el médico alemán Andreas Libavius (1550−1616)
(Figura 4), que, en 1597, publicó su obra Alchemia, en la que,
con un estilo claro y conciso, primero describe los instrumen-
tos, después las operaciones, y, por último, expone las sustan-
cias y sus propiedades. Debió haber constituido un instru-
mento muy valioso para aquellos que desearon aprender una
práctica técnica. Para hacernos una idea, en dicha obra define
la alquimia como "el arte de perfeccionar los precipitados y

extraer esencias puras de los cuerpos mezclados por medio

de la separación de sus materias". Sugirió que las sustancias
minerales pueden reconocerse por la forma que adoptan los
cristales originados al evaporarse sus disolventes (cristali-

zación). Es de destacar que fue Libavius quien proporciona
las instrucciones para la preparación de ácidos fuertes. 

En el siglo XVII, las operaciones y técnicas utilizadas en la
obtención de medicamentos se diversifican. Se hacía preciso
ir separando las partes más groseras de los materiales para
alcanzar, tras varias operaciones, el componente más puro.
Aparte de la pulverización, fusión y calcinación, la subli-

mación y, sobre todo, la destilación (Figura 5), siguen siendo
las más empleadas, sin embargo, se complementan con otras
técnicas como: la decantación y la filtración, para separar los
componentes sólidos; la separación de los aceites procedentes

de la primera destilación; la destilación circular, con el fin de
purificar aún más un destilado; y la extracción seca de las
partes más sutiles. Todo esto obligaba a disponer de muy
diferentes aparatos. Así en un laboratorio de la época se
podían encontrar almireces, morteros, tamices, filtros, embu-
dos, baños de agua, hornos, alambiques, crisoles, etc. Se
obtenían así una gran variedad de los denominados medica-
mentos químicos que tomaban la forma de aceites, extractos,

elixires, esencias, espíritus, tinturas, y otros, procedentes de
los tres reinos de la naturaleza.[7]

El desarrollo de nuevos materiales y de métodos de
medición cada vez más cuidadosos y precisos permitiría que,
a partir del siglo XVIII, Lavoisier sentase las bases de la mo-
derna Química. 

En consecuencia, desde la perspectiva de la Química, es en
el terreno práctico, en la invención y desarrollo de aparatos,
instrumentos y técnicas, donde la alquimia realiza sus aporta-
ciones más relevantes.

La determinación estructural de un compuesto or-
gánico. Evolución de los procesos físicos y químicos

1) Obtenida por el químico orgánico la sustancia objeto de
estudio, ésta, o bien se trata de un compuesto ya descrito, y el
trabajo se concretaría en su identificación, o bien es una sus-
tancia nueva, y entonces habría que caracterizarla. 

Si ya se ha descrito anteriormente, sólo se necesita
demostrar que dicha sustancia es idéntica a la ya conocida.
Por el contrario, si el compuesto es nuevo y no ha sido
descrito antes, se debe desarrollar una prueba estructural
mucho más elaborada. Aproximémonos a dicha problemática. 

Lo primero que ha de hacer el químico es aislar y purificar

la sustancia y determinar algunas de sus propiedades físicas,
tales como su punto de fusión, de ebullición, índice de refrac-

ción, solubilidad en varios disolventes, etc. En la actualidad,
además, realizaría un análisis espectroscópico de la misma, en
particular el ultravioleta (UV), el infrarrojo (IR) y el reso-

nancia magnética nuclear (RMN). Por su parte, el espectro de

masas (EM) le proporcionaría una masa molecular muy pre-
cisa y la técnica de la difracción de rayos X la posición de los
diferentes átomos en su molécula, a condición de que la sus-
tancia sea cristalina. 

Un análisis elemental le permitiría conocer los elementos
químicos que están presentes y su fórmula empírica que, com-
binada con la masa molecular ya obtenida, permitiría obtener
su fórmula molecular.  

Figura 3. Paracelso, alquimista y médico. Defendió el uso de minera-
les en medicina.

Figura 4. Andreas Libavius, autor de Alchemia.

Figura 5. Torre de Mattioli, que permitía destilar grandes
volúmenes de agua.
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El químico se enfrenta con una difícil, pero atractiva, tarea:
tiene ante sí un compuesto nuevo y debe comprobar su estructura.

Es el momento de estudiar su comportamiento frente a
diferentes reactivos, de realizar una degradación, o  sea, des-
menuzar la molécula, identificar los fragmentos y deducir
cuál debe haber sido la estructura original. 

Para confirmar toda prueba estructural, debería sintetizar la
sustancia desconocida por un método que no deje dudas acer-
ca de su estructura. 

2) Prestemos, ahora, atención a algunos aspectos relevantes
de la evolución de los anteriores procesos:

a) Generalmente, el aislamiento y la purificación de las
sustancias consumen gran parte del tiempo y del esfuerzo del
químico. El aislamiento y purificación de los compuestos
orgánicos son aspectos decisivos de cualquier investigación
experimental en Química Orgánica, ya se refiera a la determi-
nación de la estructura de un producto natural, a la síntesis de
un antibiótico o al estudio fundamental de una reacción
orgánica. Se comprende que los procedimientos empleados en
el aislamiento y en la purificación sean a menudo similares,
ya que el aislamiento es, en esencia, una purificación. La elec-
ción de un proceso particular para el aislamiento o la purifi-
cación viene determinada por la naturaleza física o química de
la sustancia en cuestión, con la restricción importante de que
el proceso en sí no debe alterar químicamente el producto
final deseado. 

Como ya se ha indicado, muchos son los procedimientos
que los alquimistas ya utilizaban de forma sistemática.

Quizás el más importante de todos los métodos de sepa-
ración sea el cromatográfico, que ha sido desarrollado para
casi todo tipo de compuestos. La técnica de la cromatografía,
introducida inicialmente por el botánico ruso Mijail S. Tsvett
(1872−1919), vino a revolucionar el trabajo experimental de
los químicos orgánicos.[8] Aunque en un principio pasó
desapercibida, a comienzos de los años cincuenta, fue la téc-
nica que permitió a F. Sanger, aislar cada uno de los cincuen-
ta aminoácidos que componían la insulina. 

La técnica de la cromatografía, que se ha venido perfeccio-
nando desde entonces hasta nuestros días, ha sido desarrollada
para casi todo tipo de compuestos. En la actualidad, varias son
las técnicas cromatográficas al uso: la de papel, la de capa fina
y la de columna, entre las más habituales, siendo la de gases
(CG) y la líquida de alta presión (HPLC) las más sofisticadas. 

La cromatografía es considerada uno de los mayores triun-
fos para la investigación química. 

Otro método de separación, que también tuvo especial

importancia en la separación y purificación de proteínas, fue
ideado por el químico sueco A. W. K. Tiselius (1902−1971),
quien, en 1927, ideó un método, la electroforesis, para sepa-
rar las moléculas gigantes en base a las distribuciones de
carga eléctrica sobre la superficie molecular.

b) Fue Lavoisier quien, en 1784, ideó el primer método de
análisis elemental. Consistió en quemar una muestra de un
compuesto orgánico, recogiendo y analizando los productos
de combustión y, aunque tenía una precisión limitada, fue
capaz de investigar la presencia de carbono e hidrógeno y de
dar una somera idea de la cantidad presente de cada uno de
ellos. Posteriormente, durante los años de 1811 a 1831 se
desarrollaron mejores métodos analíticos, principalmente por
Gay-Lussac, Thenard y Dumas en París; Berzelius en
Estocolmo y von Liebig en Giessen, Alemania. Los químicos
aprendieron a determinar no sólo la clase de elementos pre-
sentes en un compuesto, sino también las proporciones en que
se encontraban: se partía de una cantidad determinada de sus-
tancia y se recogían y pesaban el dióxido de carbono y el
vapor de agua, productos de su combustión, con lo que ya se
podía calcular la proporción de carbono e hidrógeno; con las
aportaciones de Dumas y de Kjerdahl se pudo determinar la
cantidad de nitrógeno; los demás elementos se transformaban
convenientemente al estado iónico (haluros, sulfatos, fos-
fatos, etc.). La proporción de oxígeno se podía calcular por
diferencia. 

La desventaja del método de von Liebig en su forma origi-
nal consistía en que se necesitaban 0,5 a 1,0 g de sustancia
para cada análisis. El aislamiento de un compuesto orgánico
en estado de alta pureza a partir de un producto natural era y
es, con frecuencia, muy difícil y muchos compuestos que se
han estudiado en los últimos años sólo han sido asequibles en
cantidades mucho menores que las necesarias para ese análi-
sis. Normalmente, el material disponible para los análisis era
muy escaso, de modo que los análisis eran inciertos en el
mejor de los casos, e imposibles muchas veces.

Fue el químico austriaco Fritz Pregl[9] (Figura 7), en 1911,
quien introdujo una eficaz técnica de microanálisis.
Utilizando el método básico de von Liebig, pero perfeccio-
nando el diseño de finas piezas de vidrio y de los distintos
instrumentos y accesorios, especialmente la sensibilidad de la
balanza empleada en el pesado. Pregl pudo perfeccionar el
método hasta el punto de poderse realizar análisis con sólo 3-
4 mg de sustancia. Los análisis de muestras pequeñas, hasta
entonces impracticables, se convirtieron ahora en un proceso
muy exacto.

Con el análisis elemental se puede obtener la fórmula

empírica, es decir, la fórmula que expresa la relación correc-
ta de los elementos mediante el menor grupo posible de

Figura 6. Frederick Sanger, Premio Nobel en 1958, por su trabajo
sobre la estructura de las proteínas.

Figura 7. Fritz Pregl (1869−1930), introductor del microanálisis.
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números enteros. La fórmula real, la fórmula molecular puede
ser un múltiplo de aquella y, para ello, se necesita conocer la
masa molecular del compuesto.

La determinación de la masa molecular de una sustancia
gaseosa descansaba  en determinar la masa de sustancia con-
tenida en un volumen conocido (método de Dumas), o en ha-
llar el volumen de gas producido por una masa dada de sus-
tancia (método de Victor Meyer). Por otra parte, las
propiedades coligativas de las disoluciones, al depender del
número de moléculas de soluto disueltas en una masa dada de
disolvente, permitían hallar la masa molecular de la sustancia
disuelta. Los más habituales fueron los métodos basados en la
disminución de la presión de vapor, en el descenso del punto
de congelación y en la elevación del punto de ebullición,
necesitándose para ello disponer de termómetros con una pre-
cisión de una centésima de grado. Un tipo de termómetro que
proporcionaba una precisión de 0,002 ºC, debido al alemán E.
Beckmann (1853−1923), vino a resolver tal dificultad.  

Es de señalar, por haber sido muy utilizado, hasta la apari-
ción de los espectrómetros de masas, en los laboratorios de
productos naturales, el método del alcanfor de Rast. Esta téc-
nica, aplicable a muchas sustancias orgánicas solubles en el
alcanfor, tiene la ventaja de que puede realizarse con un ter-
mómetro ordinario, que aprecie la décima de grado.  

A medida que avanzó el siglo XX fueron introduciéndose
métodos físicos que utilizaban la absorción de la luz, los cam-
bios en la conductividad eléctrica y otras técnicas, hasta la
aparición del instrumento denominado espectrómetro de

masas.[10] En este aparato es necesario ionizar las moléculas
y obtener los iones formados en fase gaseosa. Actualmente,
existen diferentes técnicas para realizarlo, tales como:
Impacto electrónico (EI), Bombardeo con átomos rápidos
(FAB), Electrospray (ESI) o Desorción/ionización por láser
asistida por matriz (MALDI). Los iones generados son acele-
rados hacia un analizador y separados en función de su
relación masa/carga. De las masas de esos iones es posible
deducir la fórmula molecular exacta de la molécula original.

c) Los métodos cuyo fundamento son las relaciones que

existen entre los datos de tipo estructural y las propiedades

físicas revolucionaron el trabajo de investigación no sólo sobre
el conocimiento de estructuras moleculares, sino también,
sobre el análisis y los métodos de preparación de las sustan-
cias, y ello, gracias a que, estos métodos permitían: la obten-
ción de información más precisa acerca de una estructura
molecular que la lograda por los métodos clásicos; la adquisi-
ción de dicha información en poco tiempo y registrada en una
gráfica; la utilización de una cantidad de muestra pequeña que
podía, generalmente, recuperarse; el análisis de mezclas com-
plicadas de compuestos íntimamente relacionados; el des-
cubrimiento de impurezas; un seguimiento continuo de los
diversos procesos; la detección, identificación y medida de la
concentración de intermedios de vida corta, cuya existencia
era sólo especulativa hasta no hace mucho; en definitiva, el
examen de un sistema sin interferir en su composición.

De hecho, muchos de los recientes éxitos en la determi-
nación de estructuras en gran número de compuestos natu-
rales, de gran complejidad, no se habrían logrado sin el
empleo de estos métodos.

Fue desde finales del primer tercio del siglo XX, cuando se
empezaron a emplear radiaciones electromagnéticas de longi-
tudes de onda muy diferente para investigar diversos aspectos
de la estructura molecular. 

Los espectros visible y ultravioleta,[11] cuya zona utilizable
está comprendida aproximadamente entre 200 y 780 nm,
están asociados a la transición de niveles electrónicos de
energía. Por encima de 200 nm, la excitación de los electrones
de orbitales p, d y π, y en especial de sistemas conjugados π,
producen espectros útiles y medibles con facilidad. Fueron
estudiados con dedicación durante los años 1930−1940, con-
siguiéndose una instrumentación adecuada alrededor de 1950,
perfeccionándose constantemente.

Los principios del espectro infrarrojo[12] fueron desarrolla-
dos principalmente en 1940; espectroscopios, que permitían
hacer uso de la absorción, por parte de la sustancia a analizar,
de la radiación electromagnética entre 2,5 y 35 μm, dando
como resultado las vibraciones, bien de los átomos, de los
enlaces individuales o de unidades estructurales superiores;
fue a partir de 1950, cuando los sencillos instrumentos fueron
adquiridos por muchos laboratorios.

El conocimiento del sistema conjugado, obtenido por el
espectro ultravioleta, unido al de los grupos funcionales,
aportado por el espectro infrarrojo, proporciona una visión
considerable de los elementos estructurales que forman la
estructura total. Sin embargo, esa información, no siempre da
una idea muy clara de los "alrededores" y de la distribución
relativa de estos elementos. Este conocimiento, afortunada-
mente, pudo ser conseguido por medio del espectro de reso-
nancia magnética nuclear.

La resonancia magnética nuclear[13,14] fue desarrollada
desde mediados de 1950 con un crecimiento espectacular.
Muchos laboratorios adquirieron aparatos al final de 1950 y el
progreso en ellos continúa imparable hoy en día. La resonan-

cia magnética nuclear utiliza las longitudes de onda más
largas de la radiación electromagnética. Inicialmente las
muestras se colocaban en un campo magnético intenso, para
la época, de 5000 a 23.000 gauss e irradiaban a radiofrecuen-
cias cuyo valor dependía del núcleo. Las proximidades quími-
cas de los núcleos influyen sobre el campo magnético local y,
por lo tanto, sobre la posición de absorción de cualquier
núcleo. Además, el número y disposición de los núcleos mag-
néticos vecinos influyen en la aparición de la absorción de
una manera bien determinada. El resultado, en especial con
los núcleos de hidrógeno, siempre presentes, es una informa-
ción considerable sobre la distribución de los grupos fun-
cionales y restos hidrocarbonados de la molécula. Un paso
muy importante en el desarrollo de la RMN se produjo en los
años 70, al demostrarse que era posible someter una muestra
a uno o varios pulsos de radiofrecuencia, obtener la señal de
RMN emitida por los núcleos de la misma y transformarla en
un espectro normal de RMN. Todo ello permitió el paso de la
monodimensionalidad en la RMN a la bi-, y más tarde a la
multidimensionalidad.[15]

Una investigación estructural comenzará por la aplicación
de las técnicas espectroscópicas que puedan ser realizadas
rápidamente y no exijan el empleo de cristales moleculares
bien formados. Si este método no conduce a una estructura
determinada y el análisis no se muestra prometedor, es proba-
ble que haya que recurrir al análisis de rayos X. 

La técnica de la difracción de rayos X,[16] permite estudiar
los centros de alta densidad electrónica (es el caso de los áto-
mos), y es utilizada para determinar la posición de los átomos
en una molécula. Esta técnica exige el empleo de cristales
perfectamente formados y que contengan, preferentemente,
un átomo al menos de un elemento relativamente pesado. La
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compensación de esta premisa es la obtención de una estruc-
tura bien determinada en detalle estereoquímico.

d)  Un principio fundamental de los estudios primitivos re-
ferente a la estructura es el del cambio químico. Éste se basa
en el concepto de grupo funcional. Como muchas reacciones
ocurren y afectan solamente al grupo funcional, el esqueleto
carbonado permanece inalterado y se encuentran grupos
nuevos que ocupan las mismas posiciones que los grupos
originales.

Este principio permite al químico convertir un compuesto
de estructura desconocida en otro afín de estructura conocida
y, por tanto, determinar la naturaleza del esqueleto carbonado
y las posiciones de los grupos funcionales en el compuesto
desconocido.

Desafortunadamente, el principio del mínimo cambio sólo
puede aplicarse con confianza a un número limitado de reac-
ciones, aunque para un número mucho mayor, puede acep-
tarse mientras no haya pruebas en contra. Ciertas reacciones
aplicadas a determinados tipos de estructuras, especialmente
aquellas con grupos desplazables en los átomos de carbono
primarios o secundarios contiguos a cadenas ramificadas,
tienden a experimentar transposiciones. 

Aunque al principio, las transposiciones sorprendieron e
importunaron a los químicos orgánicos, ahora son bien cono-
cidas y relativamente previsibles, se las anticipa y, por sus
propias características, constituyen una prueba para determi-
nados tipos de estructuras.

Los tipos de conversiones químicas más útiles como prue-
bas estructurales, son: síntesis de unidades conocidas, más
pequeñas; la degradación a unidades más pequeñas de estruc-
tura conocida y el desplazamiento o formación de derivados
para relacionar una estructura con otra conocida. 

e) La confirmación de toda prueba estructural es la síntesis

de la sustancia desconocida por un método que no deje dudas
acerca de su arquitectura molecular.  

En este proceso son los fundamentos de la teoría electróni-
ca y estructural de la Química Orgánica los que van a permi-
tir relacionar lógicamente las propiedades físicas y químicas
de los compuestos orgánicos, y pasan a tener el mismo valor
que las reglas que rigen, por ejemplo, los movimientos de las
piezas de ajedrez, para el que pretende jugar al mismo. 

Además, el químico orgánico que desea transformar un
compuesto en otro debe poseer un conocimiento general de
las reacciones orgánicas. Más aún, deberá contar con las
especificaciones acumuladas en la literatura experimental
orgánica desde el siglo XIX. 

Con todo ello, en función de la complejidad del compuesto
a sintetizar, de la naturaleza de las materias primas
disponibles, y del ingenio del químico, una síntesis puede
implicar desde una secuencia de dos pasos de reacción sen-
cillos, hasta una obra maestra intelectual de veinte o más
operaciones perfectamente planeadas.

No es menos importante indicar que casi toda la tecnología
del mundo moderno reposa en la síntesis orgánica, que pro-
duce nuevos fármacos, plásticos, colorantes, detergentes,
insecticidas y otros innumerables tipos de productos. Nuestra
capacidad para predecir la utilidad de una estructura orgánica
nueva, aún no preparada, es por ahora muy limitada, sobre
todo si se trata de su utilidad farmacológica. Por esta razón,
muchas industrias químicas llevan a cabo continuamente sín-
tesis de toda clase de compuestos nuevos por muy complica-

dos y exóticos que sean. 
En este contexto, la ayuda que proporciona el cálculo com-

putacional se ha transformado en una herramienta impres-
cindible para el químico orgánico.

Aunque aún hoy en día, el conocimiento que se posee sobre
el comportamiento químico de moléculas conformacional-
mente flexibles y con varios grupos funcionales es bastante
limitado, sin embargo, podemos decir que, con la tecnología
y el conocimiento existente, cualquier molécula sería, a priori,
susceptible de ser sintetizada, lo que no quita que el esfuerzo
para lograrlo pueda llegar a ser enorme.[17]

Describamos a continuación los casos históricos de la
Penicilina y los Esteroides, enfatizando el protagonismo del
advenimiento y aplicación de nuevas técnicas operativas
como factores decisivos en el avance de sus respectivas inves-
tigaciones.

Ejemplificaciones históricas. La Penicilina y los
Esteroides

a) La Penicilina

La penicilina ha sido uno de los productos naturales cuya his-
toria ha constituido uno de los casos más apasionantes de la
colaboración fructífera entre varias disciplinas científicas,
tales como la  Medicina, la Química, la Micología, la
Bacteriología y la Fisiología. De todo ello parece claro que,
hoy más que nunca, el concepto de Equipo de Trabajo ha sido
y es esencial e indispensable para el avance de la Ciencia, por
más que hayan habido y, sin duda, seguirán habiendo, ideas
individuales brillantes en todos los ámbitos científicos. Lejos
quedan en la actualidad los tiempos del "sabio" aislado del
mundo exterior y guardando celosamente los resultados de
sus "descubrimientos" de miradas indiscretas de personas
indeseables.

Volviendo a nuestro tema, todo comenzó en 1928, en el que
un joven y enérgico bacteriólogo escocés llamado Alexander
Fleming, que formaba parte del equipo aglutinado alrededor
de Almroth Wright, responsable del Laboratorio de
Bacteriología del Hospital Saint Mary's de Londres, se encon-
traba trabajando repitiendo una investigación  inconclusa que
había iniciado un colega del equipo, Melvin Pryce, el cual
causó baja en el laboratorio de Wright, sobre las mutaciones
genéticas anormales de un tipo de bacterias, los estafilococos.
Fleming tenia que examinar numerosas colonias de estafilo-
cocos cultivadas sobre gelosa en placas Petri (las cuales eran
de vidrio en la época) y para ello debía quitar las tapas de las
placas y dejarlas abiertas algún tiempo bajo el microscopio.
Algunas de las placas Petri con los cultivos de estafilococos
después de las observaciones al microscopio continuaron sin
ser cerradas con sus tapas, quizás por despiste de Fleming o
por otras causas, durante varios días.

El caso es que un día que había recibido en el laboratorio la
visita de su ex-colega Pryce, se dio cuenta de que algunas de
dichas placas Petri tenían la gelosa contaminada con moho y,
sorprendentemente, alrededor del moho las colonias de
estafilococos se habían disuelto, se habían destruido. Allí había
ocurrido un proceso de antibiosis, término acuñado en 1889 por
el francés Vuillemin para referirse a la unión íntima entre dos
cuerpos vivos en la cual uno de ellos ejerce una acción destruc-
tora sobre una porción más o menos grande del otro.
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A partir de ese momento, ante Fleming surgió un problema
el cual no pudo resolver solo.[18] Trataremos de describir lo
más pormenorizadamente posible las distintas fases de
"ataque" al problema científico que tenía ante sus ojos, desta-
cando que en ese momento la opinión de Wright en su labo-
ratorio era totalmente opuesta a la quimioterapia, pues no
estaba convencido de que no se viesen afectadas el resto de
las células sanas de los organismos superiores, lo que no di-
suadió a Fleming, quien a partir de ese momento dejó de lado
sus otros trabajos, focalizando su atención hacia su misterioso
moho.

Lo primero que hizo Fleming fue reproducir el moho sobre
otras placas Petri con gelosa, cosa que consiguió  al cabo de
4 ó 5 días al haber transferido unas cuantas esporas del hongo
a la gelosa y mantenerlas a la temperatura del laboratorio, en
torno a 18ºC. Quería ver como actuaba  frente a otros micro-
bios  y para ello distribuyó en tiras radiales varias bacterias,
disponiendo el moho en el centro de la placa Petri. Después
de la incubación de rigor comprobó que ciertos microbios
sobrevivían a la vecindad del hongo, mientras que otros eran
detenidos por él, a una distancia considerable. Así, el estrep-
tococo, el estafilococo, el bacilo de la difteria y el del ántrax
eran afectados, pero no lo era el bacilo del tifus.

Cultivó el hongo en un recipiente de mayor capacidad, que
contenía un "caldo nutritivo", verificando que al cabo  de
unos días se formaba sobre la superficie del caldo una masa
espesa, afelpada, estampada, de color blanco al principio que
pasaba a verde y negra al final, y que el color del caldo varia-
ba también al pasar varios días del color relativamente claro
inicial a un color amarillo intenso.

Separó cuidadosamente la masa verde oscura de la superfi-
cie del caldo y comprobó con gran sorpresa de su parte, que
el caldo amarillo seguía teniendo actividad antibiótica frente
a los mismos bacilos ensayados anteriormente frente al moho
colocado sobre la placa Petri con gelosa, incluso a concentra-
ciones más diluidas, al 1/20, al 1/40, 1/200 e incluso al 1/500.
Una siguiente fase implicaba la identificación del moho.

Fleming, en primera instancia, después de consultar
algunos libros, opinó que se debía tratar de un hongo tipo
Penicillium, pero ¿cuál de ellos? Consultó con un joven
irlandés, compañero micólogo que trabajaba en el Saint
Mary's, C. J. La Touche, el cual, después de estudiarlo
decidió, de forma errónea que debía de ser el Penicillium

rubrum. Fleming, en su primer informe empleó ese nombre
para el hongo. Dos años más tarde, Thom, un reputado micó-
logo estadounidense identificó al hongo como Penicillium

notatum, haciendo notar que había sido descrito por primera
vez por el farmacéutico sueco Westling al observar una super-
ficie cuajada, de Hisopo (Hissopus officinalis).

Bien, el siguiente nivel consistía en averiguar las mejores
condiciones de conservación del moho. Estas resultaron ser a
pH neutro y temperatura ambiental 20ºC, aunque variaciones
leves sobre dichas condiciones inutilizaban el misterioso prin-
cipio activo contenido en el moho, que fue bautizado (antes
de ser aislado y purificado y caracterizado) con el nombre de
Penicilina.[19]

El aislamiento y purificación del principio activo resultó
tremendamente arduo. El primer intento fue realizado, a
instancias de Fleming, por dos investigadores que no eran
químicos profesionales, sino médicos aficionados a la quími-
ca, en 1929. Se trataba del joven ayudante de Fleming, S.
Craddock y del Dr. Ridley, que ya había ayudado a Fleming

en 1926 a purificar lisozima. Ellos probaron extrayendo el
caldo de cultivo con éter etílico, acetona y con etanol, evapo-
rando las disoluciones orgánicas a baja temperatura y a vacío.
En el fondo del envase obtenían, en todos los casos, una masa
espesa y oscura que conservaban en el refrigerador y que al
cabo de casi diez días perdía todo su poder antibiótico, al
descomponerse. Por más que lo intentaron no pudieron obte-
ner otra cosa que la misma masa espesa, una y otra vez y, por
si fuera poco, con un alto grado de inestabilidad. Al cabo de
unas semanas Ridley y Craddock arrojaron la toalla, sin saber
que, inconscientemente, habían estado muy cerca de resolver
el problema. La extracción, filtración y evaporación no resul-
taron suficientes para resolver el problema. Era evidente que
resultaba imprescindible el concurso de un químico y,
además, bueno.

El siguiente intento de purificación fue llevado a cabo a
finales de 1930 por uno de los mejores químicos ingleses de
la época, Harold Raistrick, que trabajaba en esos años en la
Escuela de Medicina e Higiene Tropicales. Junto a un joven
ayudante, también químico, Clutterbuck y un bacteriólogo,
Lowell, trataron de abordar el problema. Consiguieron culti-
var el hongo, no sobre un caldo nutritivo natural como
Fleming, sino sobre un soporte sintético que contenía una di-
solución de algunas sales inorgánicas y algo de glucosa. El
equipo consiguió extraer el pigmento de familiar color ama-
rillo, demostrando que no contenía la sustancia antibacte-
riana. Se consiguió extraerlo en éter etílico, esperando que al
evaporarse el éter en condiciones muy suaves quedaría en el
fondo del recipiente la penicilina pura. El caso es que en el
transcurso de esta operación siempre les desaparecía la escu-
rridiza penicilina. Incluso, el filtrado etéreo, si se trataba de
conservar sin evaporación, a baja temperatura, perdía toda su
actividad antibiótica al cabo de pocos días. Raistrick compro-
bó amargamente que también la eficacia de la penicilina con-
tenida en el filtrado fresco quedaba destruida, lo mismo en
medio alcalino que en ácido. En presencia de tales dificul-
tades, el equipo de Raistrick abandonó la investigación.

En 1934, un químico llamado Holt ayudaba a Fleming en la
preparación de antitoxinas y aceptó efectuar una tentativa de
purificación. No pudo llegar más allá que Raistrick, aún va-
riando el disolvente, de éter etílico hacia el acetato de etilo; la
penicilina se descomponía bruscamente. Después de múlti-
ples intentos, Holt se dio por vencido. Aquello parecía no
tener solución con las técnicas operativas de la época, que
empleaba métodos de disolución, extracción, filtración y

cristalización. Fleming se encontró desazonado por un tiem-
po hasta que se cruzaron en su camino Chain y Florey.

Ernst Boris Chain (Figura 8) era un joven químico alemán
nacido en Berlín en 1906, de padre ruso y madre alemana. Se
graduó en Química Orgánica y Bioquímica en la universidad
Friedrich Wilhelm y recién graduado trabajó en el Instituto de
Patología del Hospital Charité del berlinés barrio de Steglitz.
El ascenso nazi en Alemania en 1933 lo lleva a desplazarse,
ya con su doctorado, al Reino Unido, donde trabajó forman-
do parte del equipo de investigación del premio Nobel de
medicina en 1922, Frederick G. Hopkins, en la Escuela de
Bioquímica de la universidad de Cambridge. Luego de un par
de años, Hopkins le preguntó si le gustaría ir a la universidad
de Oxford donde Howard Walter Florey estaba formando un
equipo multidisciplinar, ya que lo había recomendado. Chain
se mostró encantado y hacia allí partió. 

Por aquella época, el farmacólogo australiano Florey se
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mostraba interesado en la acción bacteriolítica de varias sus-
tancias, entre ellas la lisozima, por lo que le encargó al quími-
co Chain que abordara su forma de actuar. Chain fue capaz de
comprobar, junto con un joven becario, Epstein, que la liso-
zima era una enzima como había sugerido Fleming y que su
mecanismo de acción implicaba la existencia sobre la bacte-
ria de un sustrato adecuado. De la famosa bacteria
Micrococcus lysodeicticus aislaron una sustancia de natu-
raleza polisacárida que era descompuesta por la enzima. El
mecanismo de acción enzima-sustrato había sido comprobado
para la lisozima-Micrococcus lysodeicticus. Lo siguiente
implicaba un buceo bibliográfico acerca de lo que sobre el
tema de las sustancias bacteriolíticas se había publicado, lo
que llevó a Chain y Florey a interesarse por la penicilina de
Fleming. A Chain le resultó curiosa la cuestión de la imposi-
bilidad hasta esa fecha de aislamiento y purificación del prin-
cipio activo contenido en el hongo P. notatum y decidió
acometer el reto de su aislamiento.

Chain trató a la nueva sustancia admitiendo que se nece-
sitaban métodos químicos como los que se empleaban con las
enzimas, que él conocía bien. Pensó (¡de forma errónea,

aunque eficaz para sus fines, y por lo que la historia de la

química le está agradecida!) que la penicilina debía de ser
una enzima y como tal, en solución debería de perder su
actividad cuando se trataba de concentrar por evaporación, ya
que, a la vez que la enzima, se concentraban todas la sustan-
cias no activas que la destruirían.

El caso es que ahora, en 1939, se disponía de una técnica
nueva, la Liofilización, que se venía ya utilizando en las
unidades de hematología de los hospitales para la conser-
vación de plasma sanguíneo. El principio es muy simple: en el
vacío, las disoluciones acuosas congeladas pasan directamente
del estado sólido al gaseoso. Este fenómeno se puede compro-
bar muy bien en las cimas de las altas montañas, donde el hielo
es sublimado sin fundirse. Ahora bien, cuando una disolución
acuosa que contiene más de una sustancia se congela, estas
sustancias que se han vuelto sólidas, ya no actúan las unas
sobre las otras, al no haber un "disolvente comunicador" líqui-
do entre ellas. Si, por consiguiente, el agua es eliminada en
seguida por sublimación, las sustancias sólidas que forman el
residuo seco conservan su actividad casi indefinidamente. Este
era el método para "salvar" la penicilina. Chain liofilizó el
líquido de cultivo y obtuvo un polvo oscuro que contenía,
además de la penicilina, impurezas (fundamentalmente proteí-
nas y sales). Disolvió el sólido en alcohol absoluto, intentando
extraer la penicilina y fracasó, aunque no le sorprendió, al
haber supuesto que la penicilina era una enzima y, por con-
siguiente, no soluble en alcohol absoluto.

Pero, en cambio, con gran asombro comprobó que al utilizar
metanol sí que lo conseguía, al menos parcialmente; una parte
de las impurezas quedaron eliminadas, aunque la huidiza peni-
cilina disuelta en metanol volvía a ser inestable, por lo que
diluyó la disolución con agua y recurrió otra vez a la liofi-

lización, lo que le permitió disponer de penicilina casi pura.
En este punto Chain se hizo ayudar por el joven investi-

gador danés Heatley. Por fin pudieron disponer de un método
práctico y puesto a punto para la extracción y purificación de
la penicilina que, esencialmente y simplificando mucho,
constaba de: 1º) trabajar a muy baja temperatura, 2º) trabajar
estrictamente a pH neutro y 3º) liofilizar[20] la disolución  acu-
osa neutra, para obtener una sal de penicilina en polvo.

Es de destacar que el método así puesto a punto por Chain
fue el mismo que utilizó la industria hasta 1946. Sin la liofi-

lización hubiera sido imposible fabricar penicilina en canti-
dades masivas. Chain, además, fue uno de los primeros cien-
tíficos en utilizar la liofilización para el estudio generalizado
de las enzimas.

Actualmente la liofilización constituye uno de los métodos
industriales más poderosos para la manufacturación indus-
trial, tanto de la penicilina como de multitud de presenta-
ciones medicamentosas y alimentarias. La mayor parte de los
antibióticos inyectables se elaboran liofilizados[21] (Figura 9).
La astronáutica, por ejemplo, ha empleado alimentos liofi-

lizados para los astronautas durante sus viajes y estancias
espaciales.

Para completar la historia de la primitiva penicilina natural
(la penicilina G),[22] hemos de comentar, que una vez aislada
y purificada, fue elucidada estructuralmente de forma
inequívoca (Figura 10) por Dorothy Crowfoot Hodgkin[23]

(Figura 11) y su equipo en 1946, efectuando tediosos estudios

Figura 8. E. B. Chain (1906−1979), químico ganador del Premio
Nobel de Medicina en 1945.

Figura 9. Liofilizador de sobremesa.

Figura 10. Estructura de la penicilina G.

Figura 11. D. C. Hodgkin (1910−1994), Premio Nobel de Química en 1964.
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de difracción de rayos X, con laboriosas medidas y cálculos
de densidad electrónica molecular.

A partir de esta asignación estructural se pudo abordar el
problema de la síntesis total de la penicilina G, lograda en
1964, previa síntesis total, en 1957 del ácido penicilínico por
el equipo de trabajo de  John Sheehan. 

b) Los Esteroides

No menos apasionante históricamente resultó la aventura
de los esteroides.

Aunque el nombre general "Esteroide" se acuñó en 1936,
los químicos venían ya trabajando con sustancias de esa na-
turaleza, desde finales del siglo XIX, aunque, evidentemente,
los métodos de aislamiento y purificación a disposición de los
químicos orgánicos en aquellos años eran muchísimo más
limitados que en la actualidad. Sólo la realización de titánicos
y pacientes trabajos llevados a cabo a comienzos del siglo XX
por los equipos de investigación alemanes de Wieland, en
Friburgo y Windaus en Gotinga, permitieron un cierto avance,
que consistió en la "errónea" determinación de las estructuras
de los anillos esteroidales, apoyándose en tediosas reacciones

de degradación de las moléculas, paso a paso y la aplicación
de la llamada regla de Blanc (Figura 12), que hacía referencia
a que los ácidos orgánicos que poseen en su molécula dos gru-
pos carboxilo muy próximos pueden sufrir reacciones pirolíti-
cas características. Por ejemplo, según Blanc, si no se hallan
especialmente impedidos estéricamente, los ácidos 1,6-dicar-
boxílicos dan ciclopentanonas por pirólisis, en tanto que los
1,4 ó 1,5-dicarboxílicos dan anhídridos.[24]

El caso es que la regla de Blanc contenía un fallo: cuando
ciertos ácidos dicarboxílicos 1,6 se hallan comprimidos por
estar unidos los grupos carboxilos a anillos diferentes, tam-
bién dan anhídridos. Este fallo causó muchos quebraderos de
cabeza a los químicos pioneros que trataban de elucidar la
estructura del núcleo esteroide, y fue una de las causas prin-
cipales que llevó a Wieland y Windaus a proponer en 1928, el
mismo año en que recibieron el premio Nobel de química, la
errónea estructura siguiente para el colesterol, "el esteroide
por antonomasia", que implicaba un sistema anular con dos
anillos carbonados pentagonales (Figura 13), teniendo
todavía dudas acerca de la naturaleza de dos átomos de car-
bono (los ubicados sobre C-10). Téngase en cuenta que tec-
nológicamente, poco se podía hacer en esa época para tratar
de elucidar correcta e inequívocamente este tipo de moléculas
complicadas.

Como la Ciencia siempre avanza, el primer indicio de que
la propuesta estructural de Windaus-Wieland podría ser
errónea, vino por el hecho de que Diels en 1927 demostró que
cuando se destila (deshidrogena) con selenio/paladio a 360ºC
cualquier esteroide da, entre otras sustancias, el llamado
hidrocarburo de Diels. Incluso, cuando las condiciones se
forzaban a 420ºC se aislaba criseno, como producto principal
y pequeñas cantidades de piceno (Figura 14). Este hecho no
cuadraba bien con que el colesterol (y todos los esteroides,
por extensión) tuviese una estructura con un átomo de car-
bono cuaternario bloqueado en C-9.[25]

El callejón sin salida en el que se encontraban los químicos
orgánicos no se podía resolver con los métodos y técnicas de
uso cotidiano en esa época. La técnica de la difracción de
rayos X resultó definitiva para resolver el misterio.

En 1932, Bernal, un experto en cristalografía estructural,
realizó un detenido estudio sobre la difracción de rayos X que
sufrían cristales de colesterol, ergosterol y otros esteroides, y
demostró que las moléculas eran todas de poco espesor, cuasi

planas, cuestión que entraba en conflicto con la disposición
espacial de la molécula ilustrada en la Figura 13, que debería
ser, a todas luces, voluminosa.

Todos estos hechos llevaron en 1932 a dos investigadores,
Rosenheim y King, que trabajaban para el Instituto Nacional
para la Investigación Médica de Londres, a sugerir que todo
lo propuesto por Wieland y Windaus para la estructura del
colesterol, debería ser sustituido por una estructura más plana,
tal como la aceptada hoy día (Figura 15), aunque en un prin-
cipio creían que el anillo D debía ser de seis eslabones.
Curiosamente Wieland también sugirió casi simultáneamente,
aunque un poco más tarde, dicha modificación estructural
(Figuras 16 y 17).

El fino trabajo de Bernal,[24] complementado más adelante
en 1937, por el de la nombrada más atrás, D. C. Hodgkin,[26]

fue el primer gran éxito del método de la difracción de rayos

X en la química orgánica estructural.
Actualmente la técnica de difracción de rayos X tiene un

uso masivo en Química Orgánica estructural, habiéndose
constituido casi en la "herramienta definitiva" para llevar a
buen puerto propuestas estructurales inequívocas, a condición
de disponer de cristales de buena calidad, no maclados.

Figura 12. Regla de Blanc para ácidos 1,5- y 1,6- dicarboxílicos.

Figura 13. Primera propuesta de estructura para el Colesterol
(Wieland y Windaus, 1928).

Figura 14. Reacciones de Diels sobre núcleos esteroides, en 1927.

Figura 15. Estructura definitiva del Colesterol.
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Conclusiones

Sin ser exhaustivos, hemos pretendido mostrar que, aún sien-
do muy notables los éxitos de la Química Orgánica durante el
siglo XIX y la primera mitad del siglo XX, todos ellos se
debieron básicamente a los mismos procesos utilizados por
los alquimistas de épocas pretéritas: mezcla, separación y
calentamiento de sustancias. Solamente el advenimiento, a
partir de la segunda mitad del siglo XX, de las técnicas de
análisis instrumental y de los nuevos métodos de síntesis
química, permitió un avance significativo en el conocimiento
de la estructura íntima de la materia, al mismo tiempo que
revolucionó el trabajo cotidiano del químico orgánico.
Aprovechamos para ilustrar aspectos de esa evolución con los
casos de la Penicilina y los Esteroides. 
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Evolución de la Química orgánica

Jöns Jacob Berzelius (1779−1848) (figura 1) propuso, en el
año 1807, que las sustancias como el aceite de oliva o el azú-
car obtenidas de los seres vivos se considerasen pertenecien-
tes a la Química orgánica y las del mundo mineral perte-
necieran a la Química inorgánica. Había estudiado otras sus-
tancias como la fibrina, la caseína o la albúmina, y había uti-
lizado el término proteína para designar estas sustancias. En
una carta a Mulder en 1838 empleó por primera vez este
nombre:

"Parece que (proteína) es la sustancia primitiva o prin-
cipal de la nutrición animal que las plantas preparan para
los herbívoros, y que estos últimos suministran a conti-
nuación a los carnívoros".[1]

Jean Baptiste Dumas (1800−1884) (figura 2)  había mani-
festado en 1837 en relación a los compuestos químicos  mine-
rales y orgánicos lo siguiente:

"... La química mineral está constituida por todas las
sustancias que resultan de la combinación directa de los

elementos propiamente dichos. La química orgánica, al
contrario, debe reunir todas las sustancias formadas por
combinación de grupos de elementos (radicales), funcio-
nando como lo harían los elementos. En la química mine-
ral los radicales son simples; en la química orgánica los
radicales son compuestos. He ahí toda la diferencia".[2]

En 1841, el mismo Dumas exponía en la Escuela de
Medicina de París el dualismo de los compuestos orgánicos
en vegetales y animales, en función de su procedencia bioló-
gica, y de los diferentes procesos químicos que tenían lugar
en ambos organismos. Los vegetales realizaban fundamental-
mente procesos reductores, expelían oxígeno a la atmósfera y
sintetizaban sustancias grasas, proteínas y azúcares. Los ani-
males producían oxidaciones, eliminaban dióxido de carbono
a la atmósfera, consumían oxígeno y degradaban las grasas,
las proteínas y los azúcares en sus procesos metabólicos.[3]

Desde 1845 a 1865 la Química orgánica se fue diferencian-
do como disciplina especializada respecto a la Química
inorgánica por sus distintos problemas y metodología de tra-
bajo. Los compuestos objeto del estudio de la Química
orgánica tenían siempre carbono y sus propiedades eran dife-
rentes de las propiedades de los compuestos inorgánicos.
Estas propiedades estaban relacionadas con las  característi-
cas especiales del átomo de carbono y de sus uniones forman-
do largas cadenas carbonadas.[4]

Justus von Liebig (1803−1873) (figura 3) trabajó durante
estos años en el desarrollo de la Química orgánica. Había fun-
dado una escuela de esta materia en Giessen en la que colabo-
raron destacados químicos que serían famosos posterior-
mente, como Friedrich Wöhler y Hermann Kolbe. En su
juventud había estado en Francia en el laboratorio de Joseph
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Figura 1. Jöns Jacob Berzelius.

Figura 2. Jean Baptiste Dumas.
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Louis Gay-Lussac. Desarrolló el análisis químico de los com-
puestos orgánicos y estudió la oxidación del alcohol etílico a
ácido acético, la producción de benzaldehído a partir del
aceite de almendras amargas y la obtención de ácido oxálico
y de urea del ácido úrico.[5]

Liebig consideró las posibles aplicaciones de la Química
orgánica a la agricultura. Alemania en esa época había
aumentado mucho su población y había que alimentarla con
la misma extensión de terrenos agrícolas. Liebig sabía que las
plantas captaban el dióxido de carbono directamente de la
atmósfera, pero el nitrógeno era preciso suministrarlo en
forma de sales amónicas que pudieran absorber desde el suelo
por las raíces. Consiguió crear una industria de abonos nitro-
genados y mantener el crecimiento de la producción agrícola
de su país.[6]

Por sus estudios de química fisiológica, Liebig conocía que
los animales podían fabricar grasas a partir de una ali-
mentación azucarada, como ocurría en el engorde de ocas con
maíz, o en la producción de cera por abejas alimentadas con
miel. Liebig estaba iniciando un acercamiento al conocimien-
to de los  procesos metabólicos más complejos que serían
objeto de posteriores tratamientos bioquímicos.[7]

Friedrich Wöhler (1800−1882) sintetizó urea en el labora-
torio en 1828. La urea es la diamida del ácido carbónico, un
compuesto orgánico producto de la descomposición metabóli-
ca de las proteínas, que se encuentra en la orina de los ani-
males superiores. Había utilizado sal potásica del ácido ciáni-
co y sulfato amónico inorgánico como reactivos.[8] Este hecho
afianzó la naturaleza química de las sustancias biológicas,
pero no frenó suficientemente la teoría de la fuerza vital.

Georg Ernest Stahl (1660−1734) siguiendo una hipótesis de
Johann Joachim Becher y de Paracelso sobre la tierra grasa
presente en la materia animal y vegetal, consideró la teoría de
la fuerza vital, que llamó inicialmente "animismo", como
constituyente esencial de los seres vivos y de las sustancias
biológicas que los forman.[9] Paul Joseph Bartez, en los ini-
cios del siglo XIX cambió el nombre a "vitalismo". Berzelius
todavía era seguidor de la teoría vitalista en la formación de
los compuestos orgánicos procedentes de animales y vege-
tales en sus primeros años.[10]

Dumas, Liebig y Wöhler realizaron hacia 1850 el esfuerzo
de transformar unas sustancias orgánicas en otras utilizando
reactivos inorgánicos, perfeccionaron los métodos analíticos
para obtener fórmulas empíricas exactas de los compuestos
carbonados y buscaron grupos funcionales específicos
responsables de sus propiedades químicas.[11]

Este estado de la Química orgánica  en la segunda mitad del
siglo XIX permitió a Liebig pronosticar lo siguiente:

"... No sólo es probable sino seguro que se obtendrán
fuera del organismo, en nuestros laboratorios, todas las
materias orgánicas. Se producirán artificialmente azúcar,
salicina, morfina. No sabemos todavía el modo de lograr
este resultado final...".[12]

La naturaleza de los compuestos orgánicos se fue determi-
nando con la aplicación a estas sustancias de la teoría de radi-
cales, que había utilizado anteriormente Guyton de Morveau
y el propio Antoine Laurent Lavoisier (1743−1794) para los
compuestos inorgánicos.[13] Gay Lussac había considerado
radicales cianuro, formados por átomos de carbono y
nitrógeno, en el cianuro de hidrógeno y en el cianógeno. En
las reacciones de estas sustancias los radicales cianuro se
comportaban globalmente como un elemento simple.[14]

August Laurent (1807−1853) y Charles Gerhardt (1816−
1856) pusieron las bases para la definitiva evolución de la
Química orgánica a partir de 1860. Tuvieron que vencer pre-
juicios considerables mantenidos por Berzelius en la última
etapa de su vida, con relación a la supuesta unión de radicales
con carga eléctrica contraria en todo tipo de moléculas, inclui-
das las de los compuestos orgánicos.[15]

Laurent había sustituido hidrógeno por cloro obteniendo
derivados halogenados de hidrocarburos saturados. Cuando
tuvo conocimiento Berzelius de la publicación de Laurent y
Gerhardt se opuso a estos planteamientos con el peso de su gran
autoridad. Los ataques de Berzelius alarmaron a Dumas que
consideró su apoyo a la teoría de sustitución de radicales, úni-
camente como un descubrimiento empírico, añadiendo además:

"... No soy responsable de las exageraciones con que
Laurent ha investido mi hipótesis".[16]

Cannizzarro en 1860 apoyó las posiciones de Laurent y
Gerhardt y las de su compatriota Avogadro que mantenía la
hipótesis de las moléculas biatómicas formadas por átomos
iguales. Poco a poco, a la muerte de Berzelius, se fue
imponiendo la idea de que podían formarse enlaces químicos
entre átomos iguales o de naturaleza eléctrica similar (car-
bono con oxígeno, con bromo o con cloro).[17]

Las síntesis en el laboratorio de ácido acético, por Kolbe,
discípulo de Wöhler, de glicerina, por Fiedel, de diversos
aminoácidos, como alanina, por Strecker, y de glicocola y
leucina, por William Henry Perkin, decidieron definitiva-
mente el abandono de la fuerza vital como parte esencial de la
constitución de los compuestos biológicos.[18]

A partir de 1850 Marcellin Berthelot (1827−1907) (figura
4) se dedicó sistemáticamente a realizar síntesis de diversos
compuestos orgánicos, como metanol, etanol, metano, ben-
ceno y acetileno. Los métodos de síntesis en el laboratorio
eran ya totalmente habituales.[19] En 1854 obtuvo triesterina,

 

N       C       O             N H 4 O C 
N H 2 

N H 2 

      C A L O R 

C I A N A T O   A M Ó N I C O U R E A             

Figura 3. Justus von Liebig.

Figura 4. Marcellin Berthelot.
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con las mismas propiedades químicas que las grasas naturales
que había investigado Eugene Chevreul (1786−1889) en años
anteriores.[20]

Chevreul encontró que los jabones formados por la
saponificación de las grasas daban lugar a sustancias cristali-
nas al tratarlos con ácidos inorgánicos. Al purificar estas sus-
tancias por recristalización identificó gran número de ácidos
grasos (del butírico al esteárico), y estudió la relación estruc-
tural de las grasas con la glicerina. Chevreul aisló también
colesterol a partir de una mezcla de grasas, y manifestó con
relación a estas sustancias:  

"... Según esta hipótesis la saponificación es sólo la
descomposición de una sal grasa por una base salificable
que  ocupa  el  lugar de  la  glicerina anhidra".[21]

El estudio de las grasas por Chevreul representó un avance
importante en la sistematización de estos compuestos natu-
rales, por su importancia en el conjunto de las sustancias obje-
to de estudio de la Bioquímica. También consideró que los
compuestos orgánicos e inorgánicos reaccionaban de acuerdo
con las mismas leyes químicas.

Charles Wurtz (1817−1884), discípulo de Dumas y
seguidor de la obra de Laurent y Gerhardt, adoptó las ideas
confluyentes de los tres químicos franceses. En 1849 des-
cubrió las aminas primarias como compuestos orgánicos
derivados del amoniaco.[22] Su obra la continuó von Hoffman
(1818−1892) que consiguió obtener aminas secundarias, ter-
ciarias y sales de amonio cuaternario.[23] Alexander W.
Williamson (1824−1904) preparó éteres a partir de sales
potásicas de alcoholes tratados con yoduros alcalinos. Se vio
así que la teoría de Liebig sobre la estructura hidratada de los
alcoholes era insostenible.[24]

Friedrich August Kekulé (1829−1896) definió en 1861 la
Química orgánica como la química de los compuestos de car-
bono, definición que se mantiene actualmente, aunque unas
pocas sustancias carbonadas tengan características inorgáni-
cas, y se traten como tales.[25]

Kekulé había dado un gran avance al estudio estructural de
la Química orgánica. En París, durante esos mismos años
Archibald Scott Couper (1831−1892) había llegado a conclu-
siones similares y a las mismas fórmulas para expresar la
constitución de los compuestos orgánicos. Kekulé consideró
que el carbono era siempre tetravalente e incidió en las fór-
mulas estructurales de los compuestos orgánicos y en la forma
ciclohexagonal de la molécula de benceno.[26]

Las estructuras tridimensionales y la estereoquímica
aparecieron postuladas por Jacob Henri Van't Hoff (1852−
1911) (figura 5) discípulo de Kekulé.[27] Los isómeros ópticos
y los carbonos asimétricos en la rotación óptica quedaron así
estructuralmente definidos, de acuerdo con los estudios de
Louis Pasteur de las diversas variedades del ácido tartárico.[28]

Emil Fischer (1852−1919) (figura 6) aplicó los postulados
de Van't Hoff al estudio de la estructura de los azúcares de
diverso número de átomos de carbono. Para los compuestos de
fórmula C6H12O6 obtuvo cuatro átomos de carbono asimétrico

y por ello dieciséis isómeros ópticos diferentes agrupados en
ocho pares distintos. Los isómeros de un mismo par se dife-
renciaban en la posición relativa de un único sustituyente y
desviaban el plano de polarización de la luz en forma opuesta.
Los compuestos biológicos sólo eran de una de las dos posi-
bles variedades estereoisómeras en todos los casos.

También fueron relevantes, al final del siglo XIX, las aporta-
ciones de Adolf von Baeyer (1835−1917) en campos tan diver-
sos como los compuestos nitrogenados (índigo, pirrol, bases
pirimidínicas, nitrosoderivados), compuestos de arsénico, ter-
penos, furfural o peróxidos orgánicos. Como contribución a la
entonces incipiente química fisiológica von Baeyer realizó
estudios iniciales sobre la fotosíntesis y la glucolisis.[29]

La Biología del siglo XIX. Teoría de la evolución y
Teoría celular.

La Biología estaba inmersa en la polémica evolucionista.
Charles Darwin (1809−1882) había postulado la mutación y
la adaptación al medio de las especies animales y vegetales,
frente al estatismo creacionista anterior.[30] Esto revolucionó
completamente la Biología del siglo XIX, y produjo posi-
ciones antagónicas entre los evolucionistas y los antievolu-
cionistas o fijistas. 

La Teoría de la evolución superó los límites biológicos y
sus diferentes concepciones invadieron los campos filosófico
y teológico. Sin embargo, estos nuevos planteamientos no
incidieron directamente en el desarrollo de la Bioquímica, de
aparición posterior como conjunto organizado de conoci-
mientos científicos. 

La Teoría celular fue propuesta inicialmente por Matthias
Jacob Schleiden (1804−1881), botánico alemán, profesor de
la Universidad de Jena, que había estudiado el crecimiento
celular, y establecido que las células vegetales se dividían, en
1837. Un año después escribió:

"... El proceso de formación celular que intento tan
ampliamente exponer, es sin duda el que he observado en
la mayor parte de las plantas por mí investigadas. Existen
sin embargo, algunas modificaciones de este curso, que
dificultan en muchos lugares la observación y quizá la
hacen imposible a veces, aunque nada de esto resta validez
general e indiscutible a la ley...".[31]

Theodor Schwann (1810−1882) (figura 7), fisiólogo e
histólogo, de nacionalidad también alemana, profesor de
Anatomía y Fisiología de las Universidades de Lovaina y
Lieja, en Bélgica, generalizó la Teoría celular a los animales.

Schwann consideraba todavía a las células como merasFigura 5. Jacob Henri Van't Hoff.

Figura 6. Emil Fischer.
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piezas sin autonomía específica en los seres vivos, dependien-
tes únicamente del conjunto del animal o de la planta. Sin
embargo cuando descubrió la reproducción por esporas de las
levaduras si consideró a estos seres unicelulares dotados de
vida autónoma.[32]

Con relación a la formación celular escribió:  

"... Lo general en la formación de las células es lo siguien-
te: en primer término existe una sustancia amorfa que,
bien es totalmente líquida, bien más o menos gelatinosa.
Tal sustancia posee, de acuerdo con su índole química y el
grado de su vitalidad, en mayor o menor cuantía, la capaci-
dad propia de dar lugar al nacimiento de células...".[33]

Rudolf Virchow (1821−1902) (figura 8), natural de
Schivelben, Alemania, desarrolló posteriormente la Teoría
celular. Consideró la estructura de la célula y los dispositivos
de crecimiento y regulación de los procesos metabólicos celu-
lares. Fue el iniciador de la Patología celular en la
Universidad de Berlín.[34]

La Teoría celular tuvo grandes repercusiones en el desar-
rollo de la Biología. A partir de ella se pudieron estudiar los
fenómenos normales y patológicos de los organismos vivos
de una forma sistemática. Su relación con la futura
Bioquímica fue significativamente determinante.

La fermentación alcohólica: polémica entre Liebig
y Schwann.

El descubrimiento de la importancia de la acción de la levadu-
ra en los procesos de fermentación alcohólica produjo una
polémica entre Liebig y Schwann. El primero creía que la fer-
mentación alcohólica era únicamente una reacción química
que transformaba la glucosa en alcohol etílico y dióxido de
carbono en la que la levadura era un mero catalizador que
aceleraba el proceso sin intervenir en forma directa.[35]

Schwann consideraba, sin embargo, que el proceso estaba
asociado a las transformaciones vitales que ocurrían en el
seno de la levadura, que era un hongo unicelular, un ser vivo
independiente.

Louis Pasteur (1822−1895) unos años después terció en la
polémica a favor de Schwann y de que los cambios químicos

observados en la fermentación eran efecto de los procesos
intracelulares que se producían en la levadura: 

"... Me inclino a ver en el acto de la fermentación alcohó-
lica un fenómeno que es simple, único pero muy complejo,
como ha de ser un fenómeno correlativo de la vida que de
lugar a muchos productos, todos necesarios para ella".[36]

Liebig consideraba, en oposición a Pasteur, que las fermenta-
ciones estaban asociadas a las degradaciones moleculares, a la
descomposición de la materia viva en los procesos catabólicos.

Consideraciones químico-biológicas de Pasteur,
Berthelot y Bernard.

Pasteur (figura 9)  era un químico orgánico que se había ido
convirtiendo paulatinamente en un investigador de temáticas
biológicas. Desde sus primeros trabajos sobre la polarización
de la luz y el dimorfismo del ácido tartárico había  estudiado los
diversos tipos de fermentaciones, la existencia de gérmenes
patógenos para los animales y el hombre, y la preparación de
vacunas para algunas enfermedades producidas por estos
microbios: carbunco, fiebre puerperal, cólera, rabia,...[37]

Pasteur había polemizado con Félix Pouchet y otros cientí-
ficos sobre la generación espontanea de la vida microbiana.
Entre 1860 y 1866 realizó una serie de experimentos para
determinar en forma manifiesta que no hay vida, por rudi-
mentaria que sea, sin una vida precedente.[38] Pasteur con-
siguió mantener, sin descomponerse, infusiones dentro de
matraces a los que impedía mecánicamente la entrada de
gérmenes externos. Determinó también la temperatura de
calentamiento para garantizar la destrucción completa de los
gérmenes patógenos.

Los planteamientos neovitalistas de Pasteur se enfrentaron
cada vez más al reduccionismo químico de Liebig y de la
escuela alemana de Química orgánica. Pasteur pensaba que
las fermentaciones eran específicas y dependían de los
mecanismos de nutrición y respiración de los microorganis-
mos que actúan en ellas. En 1876 propuso una teoría fisioló-
gica sobre la fermentación:

"... Es fácil convencerse que las fermentaciones merecen
siempre un lugar aparte en el conjunto de los fenómenos
químicos y biológicos. Lo que da a las fermentaciones las
características excepcionales, que comenzaremos apenas a
suponer las causas, es el modo de vida de las pequeñas plan-
tas llamadas con el nombre genérico de levadura, modo de
vida que difiere esencialmente de los otros vegetales, y de
donde resultan fenómenos igualmente extraordinarios entre
todos los que nos ofrece la química de los seres vivos".[39]

Berthelot también entró en la polémica entre los dos reduc-
cionismos teóricos, químico y biológico, que tuvieron lugar
durante todo el siglo XIX, considerando lo siguiente:

C6H12O6    ⎯⎯⎯⎯⎯⎯⎯→   2 CH3–CH2OH  +  2 CO2 

Figura 7. Theodor Schwann.

Figura 8. Rudolf Virchow.

Figura 9. Pasteur.
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"... De hecho en toda fermentación hay que procurar
reproducir los mismos fenómenos por métodos químicos, e
interpretarlos por consideraciones exclusivamente mecáni-
cas. Expulsar la vida de todas las exposiciones relativas a la
química orgánica, tal es el objetivo de nuestro estudio".[40]

El fisiólogo francés Claude Bernard (1813−1878) (figura
10)  estudió la situación desde posiciones de creacionismo
vital y procesos de degradación biológica más próximos a los
planteamientos de Liebig:

"... En mi opinión en el organismo vivo hay dos órdenes
de fenómenos, la creación vital o síntesis organizativa, que
es lo verdaderamente vital, la vida es creación; y la
destrucción vital o proceso de degradación. La destrucción
vital es de orden físico-químico, resultado de una com-
bustión, una fermentación, o una putrefacción, acciones
comparables a las descomposiciones químicas".[41]

Consideraba, pues, Bernard, oponiéndose a Pasteur, que la
fermentación alcohólica no era referible a la vida, por ser un
proceso degradativo. Berthelot coincidió con Bernard desde
planteamientos termodinámicos. Los procesos de descom-
posición tienden a producirse con liberación de energía y los
procesos de síntesis organizativa o creación vital con absor-
ción energética. 

Claude Bernard había comenzado su carrera científica en el
momento de las controversias suscitadas por las teorías sobre
la nutrición animal en las que también había incidido Liebig.
Estudió la gluconeogénesis, la producción de sustancias azu-
caradas por el metabolismo animal y otros procesos de nutri-
ción en los seres vivos. También estudió los jugos gástricos y
pancreáticos y el desprendimiento de calor en los procesos de
respiración de los animales con una aproximación manifiesta-
mente experimental. 

Respecto a las relaciones entre la Química orgánica y la
Fisiología, Claude Bernard consideró lo siguiente:

"... La Química y la Fisiología, a pesar de su asociación
aparente, no están la mayoría de las veces completamente
separadas en sus puntos de vista... Numerosos químicos se
lanzan a hipótesis fisiológicas. Igualmente los fisiólogos
establecen sus hipótesis de acuerdo con las leyes de la
Química... Es preciso comprender que en los fenómenos
que pasan en los seres vivientes algunas de las grandes
leyes de la Química conservan todo su rigor... El ejemplo
de la respiración viene a ilustrar esta tesis. La Química
fisiológica debe determinar los modos y las acciones ínti-
mas, orgánicas y celulares por las que se operan estas
transformaciones".[42]

Bernard era un científico positivista, como los químicos
alemanes Liebig, Wöhler y Baeyer. Seguía los principios de la
filosofía de Augusto Compte, que consideraba las fuentes del
saber científico basadas en las experiencias sensoriales y en

los desarrollos lógicos y metodológicos. Su visión de la me-
dicina y la fisiología se resume en las siguientes palabras:

"... Durante el periodo empírico de la medicina la fisio-
logía, la patología y la terapéutica han podido marchar sepa-
radamente... Pero en la concepción de la medicina científica
ya no puede ser así; y su base debe ser la fisiología...".[43]

Se ha considerado a Bernard junto con Büchner y Hoppe-
Seyler los primeros investigadores manifiestamente bioquí-
micos fundamentalmente por la aplicación de los principios
de esta filosofía experimental con base química a los procesos
biológicos.

Las posiciones de Claude Bernard respecto de las fer-
mentaciones como procesos degradativos, no tenían en cuen-
ta las transformaciones metabólicas de las levaduras. Para
Bernard la fermentación alcohólica se producía en los frutos
en descomposición, en ausencia de células vivas. Pasteur con-
sideraba que aunque en ausencia de oxígeno y de células
microbianas las plantas superiores pueden formar alcohol por
fermentación de sus frutos, en ellos siempre hay células vivas
del propio fruto.

Pasteur en 1878, en la Academia de Medicina de París,
impugnó las afirmaciones de Claude Bernard sobre la fer-
mentación en ausencia de células vivas:

"... Esta hipótesis es la de un fermento soluble alcohóli-
co. No me sorprendería que toda fermentación pudiera
estar causada por un fermento de este tipo; pero me es
más difícil imaginar que estos fermentos puedan formarse
por células abandonadas a la destrucción en un fruto en
descomposición".[44]

Las diferencias entre las consideraciones químicas y
biológicas en los procesos de fermentación continuaron
durante casi todo el resto del siglo XIX. La diferenciación
entre fermentos "formados" (células que determinan en su
entorno cambios químicos regulares) y fermentos solubles
(macromoléculas que ejercen el mismo efecto) mantuvieron
viva la polémica. 

Berthelot era partidario de las reacciones químicas catalizadas
(fermentos solubles) y Pasteur consideraba que las transforma-
ciones químicas producidas en los seres vivos eran explicadas
mejor mediante procesos biológicos (fermentos formados).

La diferencia entre ambas consideraciones consistía funda-
mentalmente en si los procesos de fermentación eran pro-
ducidos por las células de levadura completas, cuyo mecanis-
mo de actuación no podía ser determinado por la Química
orgánica ni por la Biología del siglo XIX, o si ocurría en el
entorno externo de la célula por los llamados fermentos solu-
bles excretados por las células.

Berthelot había descubierto un fermento soluble que trans-
formaba la sacarosa en glucosa y fructosa. También se  había
encontrado otro fermento que hidrataba la urea a carbonato
amónico en la fermentación amoniacal. Pasteur manifestó al
respecto una cierta perplejidad escribiendo las considera-
ciones siguientes:

"... Estos fermentos organizados autónomos son capaces
de formar un material soluble que puede causar la misma
fermentación que la efectuada por el organismo micros-
cópico... La levadura de cerveza produce un fermento so-
luble que invierte el azúcar de caña, pero es independiente
de la función de la levadura en su acción sobre la glucosa,

Figura 10. Claude Bernard.
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que no necesita inversión. En otras palabras la función del
fermento soluble no es la misma que la de la levadura. No
sucede lo mismo en el caso de la urea. El fermento soluble
y el organizado actúan del mismo modo sobre un mate-
rial fermentable, la urea...".[45]

Conclusión

El dualismo entre los planteamientos moleculares o celu-
lares, químicos o biológicos, que aparecía en el nacimiento de
la Bioquímica del siglo XX a partir de la Química y de la
Biología del XIX fue resuelto por Eduard Büchner (1860−
1917) (figura 11) en 1897, poco después de la muerte de
Pasteur, cuando realizaba la fermentación de glucosa con un
ultrafiltrado de células de levadura. 

Büchner  consiguió una fermentación alcohólica sin la pre-
sencia de células vivas de levadura. Se había producido la fer-
mentación manifiestamente en ausencia de células vivas.

Fue sobre la base de las observaciones de Büchner cuando
se pudo romper los estrechos confines de la célula y realizar
en el tubo de ensayo el conjunto de reacciones químicas por
las que las células degradan los compuestos para obtener
energía. Descifrar una a una todas las reacciones que consti-
tuyen la fermentación fue un hito y el inicio del estudio del
metabolismo.  

El experimento de Büchner determinó definitivamente el
nacimiento de la Bioquímica, superando los reduccionismos
químico y biológico anteriores, e integrándolos en un nuevo
campo científico que iba a tener por objeto el estudio de las sus-
tancias y procesos biológicos utilizando las técnicas de la
desarrollada Química orgánica. El vitalismo quedaba definiti-
vamente superado en los futuros tratamientos de la Bioquímica.
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Durante los días 25 al 28 de junio del presente año ha tenido
lugar en el Palau Firal i de Congresos de Tarragona la vigési-
ma segunda edición de la Reunión Bienal de Química
Orgánica. Han transcurrido ya 42 años desde que un reducido
grupo de pioneros organizara la primera reunión en Santa
María de Huerta. La Reunión Bienal de Química Orgánica se
ha consolidado como el foro de encuentro y discusión de los
investigadores españoles de centros de investigación públi-
cos, privados y de empresas relacionados con la Química
Orgánica y está organizada por el Grupo Especializado de
Química Orgánica (QOR) de la Real Sociedad Española de
Química (RSEQ).

Esta última edición ha sido organizada por el grupo de
Síntesis Orgánica de la Universidad Rovira i Virgili (URV) y
en ella han participado más de 300 investigadores prove-
nientes de unos 40 centros de investigación y universidades
de toda España y de algunos países de Latinoamérica, Europa
y EE UU. El comité organizador ha estado integrado por 14
personas de la Universidad y del Centre de Innovació en
Catàlisi (TECAT) y ha contado con el patrocinio del
Ministerio de Educación y Ciencia, el Ajuntament de
Tarragona y el Patronat Municipal de Turisme, la Diputació
de Tarragona, el Consejo Superior de Investigaciones
Científicas (CSIC), el Institut Català de Investigació Química
(ICIQ), la Asociació Empresarial Química (AEQT), así como
las empresas Lilly, BASF, Scharlab y Afora.

Durante la Reunión Bienal se han impartido 5 conferencias
plenarias a cargo de los profesores Amir Hoveyda (Boston
College, EE UU), Kart Anker Jorgensen (U. of Aarhus,
Dinamarca), Janine Cossy (Ecole Polytechnique, Paris,
Francia), Jonathan Sessler (U. of Texas, EE UU) y del repre-
sentante nacional, que ha sido en esta ocasión Jesús Jiménez
Barbero (Instituto de Investigaciones Biológicas, CSIC). Sus
conferencias han abarcado distintos campos de la Química
Orgánica como las aplicaciones de la reacción de metátesis de
olefinas en síntesis orgánica, organocatálisis, diseño de síntesis
y síntesis totales, química supramolecular y el estudio de inte-
racciones carbohidrato proteína por RMN, respectivamente.

Durante la reunión Bienal se impartieron 13 conferencias
invitadas a cargo de los profesores Ramón Alibés (U.
Autónoma de Barcelona), Celia Andrés (U. de Valladolid),
Carlos Cativiela (U. de Zaragoza), María del Mar Díaz
Requejo (U. de Huelva), Charo Fernández (U. de Sevilla),
Alejandro Fernández Barrero (U. de Granada), Santos Fustero
(U. de Valencia), Enrique Gómez Bengoa (U. del País Vasco),
María Luz López-Rodríguez (U. Complutense de Madrid),
Diego Ramón (U. de Alicante), Félix Rodríguez (U. de
Oviedo), Carlos Saa (U. de Santiago de Compostela) y Jaume
Vilarrasa (U. de Barcelona) que ilustraron los campos de
actividad de la química orgánica actual en nuestro país. 

Son de destacar las 113 comunicaciones orales presentadas
en su mayor parte por jóvenes investigadores que suponen un
hito en este tipo de reuniones por su elevado número y que
constituyen por su calidad un buen indicador de la salud de la
investigación de la Química Orgánica actual en España. Este
elevado número de comunicaciones obligó a organizar tres

sesiones paralelas donde las comunicaciones presentadas se
agruparon atendiendo, en la medida de lo posible, a la homo-
geneidad temática de las mismas. Las comunicaciones más
numerosas versaron sobre métodos de síntesis y síntesis
totales y sobre reacciones catalizadas por metales. También se
presentaron un número notable de comunicaciones sobre
química supramolecular, materiales orgánicos, bioorgánica,
organocatálisis y sobre cálculos teóricos. Se otorgaron un
total de 28 becas a jóvenes investigadores que habían presen-
tado comunicación en la Reunión, atendiendo a criterios de
distribución geográfica, participantes por grupo y de perte-
nencia al Grupo Especializado de Química Orgánica.

Durante la reunión se realizó una sesión de homenaje al pro-
fesor Josep Font Cierco, catedrático de Química Orgánica de
la U. Autónoma de Barcelona, que ha sido vicerrector de dicha
Universidad, vicepresidente de la RSEQ y Director General de
Universidades de la Generalitat de Catalunya. Dicha sesión
fue moderada por el Dr. Angel Messeguer, presidente saliente
de la Sociedad Catalana de Química, y comenzó con una sem-
blanza personal y científica del profesor Font realizada por el
presidente de la RSEQ, el Prof. Nazario Martín. El profesor
Martín quiso extender el homenaje a todos los químicos −y
químicos orgánicos en particular− de una generación, a la que
pertenece el profesor Font, que con unos medios materiales
casi inexistentes fueron capaces de desarrollar una actividad
científica que inició la internacionalización de la química
española. Su actividad fue el germen del desarrollo posterior
que la disciplina ha alcanzado en nuestro país y creó escuelas
de destacados profesores. Al final del acto el Prof. Martín
entregó al Prof. Font una placa en nombre de la RSEQ en
reconocimiento a su labor. No son muy frecuentes este tipo de
agradecimientos en nuestro colectivo; quizás la competitivi-
dad creciente en nuestra actividad nos priva en muchas oca-
siones de reconocer los esfuerzos ajenos.

Otro momento destacado de la reunión fue la entrega del pre-
mio Lilly, otorgado a un joven investigador nacional con
proyección internacional, y que este año fue otorgado a M.ª
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El Prof. Font, en el centro, junto con el Presidente del Grupo
Especializado de QOR, Prof. Suau (izquierda) y el Presidente de la
RSEQ, Prof. Martín.



del Mar Díaz Requejo del grupo "Compuestos de Coordi-
nación y Organometálicos: aplicaciones en procesos catalíti-
cos" de la Universidad de Huelva. El premio consiste en una
dotación en metálico y la invitación a impartir una conferen-
cia sobre sus temas de investigación durante la Reunión
Bienal. La empresa farmacéutica Lilly realiza diversas
acciones de apoyo a la investigación en España, como son el
premio antes aludido o la organización de una prestigiosa
reunión científica con participación de relevantes investi-
gadores de todo el mundo.

Como clausura de la Reunión Bienal se realizó una visita al
patrimonio romano de Tarragona, completando así unas inten-
sas jornadas científicas y culturales. El comité organizador
quiere agradecer muy especialmente la colaboración del
Patronat Municipal de Turisme del Ajuntament de Tarragona
por poner a nuestra disposición uno de los monumentos más
emblemáticos, como es el anfiteatro romano, para la reali-
zación de alguno de los actos sociales del congreso. Para el
grupo de Síntesis Orgánica de la URV organizador de esta
reunión Bienal ha sido una satisfacción el poder acoger a los
químicos orgánicos que se desplazaron a nuestra ciudad para
participar en la Reunión Bienal. 

Dentro de dos años la XXIII Bienal de Química Orgánica
tendrá lugar en Murcia y desde aquí animamos a todos para
conseguir una participación incluso más numerosa que la de
la pasada edición.

Remitido por: Sergio Castillón
Presidente del Comité Organizador

La Dra. Díaz Requejo, en el centro, muestra el Premio Lilly entrega-
do por los representantes de la compañía Ana I. Mateo y José Miguel
Mínguez.

II Escuela de Verano sobre Historia de la Química 
(Logroño, 9−11/7/2008)

La segunda Escuela de Verano sobre Historia de la Química
se ha celebrado en Logroño del 9 al 11 de julio de 2008, den-
tro de la programación de los cursos de verano de la
Universidad de La Rioja. Esta escuela ha contado con el
patrocinio del Foro Permanente Química y Sociedad, las
Consejerías de Industria, Innovación y Empleo y de
Educación, Cultura y Deporte del Gobierno de La Rioja y la
Sección Territorial de La Rioja de la RSEQ, así como de los
cursos de verano de la Universidad de La Rioja (Banco de
Santander). A la escuela han asistido alumnos procedentes de
La Rioja, Cataluña, País Vasco y Aragón, principalmente. El
profesorado ha consistido en 11 ponentes provenientes de
varias universidades españolas: La Rioja (UR), País Vasco,
Cantabria, Autónoma de Barcelona, Complutense de Madrid,
Alicante, Valencia y Alcalá. También se ha contado con dos
conferenciantes de universidades europeas, University
College (Londres, UK) y Universidad de Maastricht
(Holanda). 

Después del éxito de la primera edición de la Escuela cele-
brado en 2007 (ver An. Quim. 2007, 103(3), 76) parecía
razonable consolidar la actividad como una referencia en el
panorama de la Historia de la Química en España. Los obje-
tivos planteados en la I Escuela de relanzamiento de la
Historia de la Química en España a nivel docente e investi-
gador se han ampliado con la continuación y consolidación
del evento con la convocatoria de la II Escuela en este año.
Estas escuelas están ayudando a levantar interés entre los
químicos españoles por la historia de su disciplina, interés que
se pone de manifiesto con la reciente creación dentro de la
Real Sociedad Española de Química del Grupo Especializado
de Química, Historia y Sociedad (QHS).

Como tema preferente de focalización de esta segunda
Escuela se ha elegido la Historia de la Química Aplicada y la

Tecnología Química. Durante el primer día se dedicó la
mañana a tecnología química en la antigüedad y los ponentes
encargados fueron Marcos Martinón-Torres (University
College) y Margarita San Andrés (U. Complutense de
Madrid). La sesión siguiente se dedicó a la química orgánica

aplicada con Agustí Nieto (U. Autónoma de Barcelona) y
Pedro J. Campos (U. de La Rioja). En la mañana del jueves
día 10 se trataron temas variados, como la industria química

española (Ángel Toca, U. de Cantabria), historia y química en

la enseñanza (Pere Grapí, U. Autónoma de Barcelona e IES
Joan Oliver, Sabadell) y IUPAC, RSEQ y CHF (Javier García
Martínez, U. de Alicante). La tarde del segundo día se dedicó
a un taller práctico sobre fuentes de información en historia

de la química, dirigido por José R. Bertomeu (U. de Valencia)
y Antonio García Belmar (U. de Alicante). El día concluyó
con una visita y cena en las prestigiosas Bodegas Franco-
Españolas de Logroño. El tercer día comenzó con una confe-
rencia del Prof. Ernst Homburg (U. Maastricht), una de las

Acto de inauguración de la Escuela presidido por el Vicerrector de
Investigación de la UR (en el centro), la Decana de la Facultad de
Ciencias y el Director del curso.
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figuras más destacadas de la Historia de la Química a nivel
europeo (Chairman of the Working Party on the History of

Chemistry of the Federation of European Chemical Societies-

FECS). La segunda parte de la mañana del viernes se dedicó
a homenajear la figura de los Hermanos Delhuyar en el 225
aniversario del aislamiento del wolframio. La Escuela se
trasladó a un entrañable edificio del centro de Logroño
(actualmente sede de la Sociedad Gastronómica La Becada),
en el que vivieron los ilustres logroñeses Fausto y Juan José
Delhuyar en el siglo XVIII. En este magnífico marco se dictó
la conferencia Espionaje y azar en el aislamiento del wolfra-

mio por Pascual Román (U. del País Vasco). Posteriormente,
se entregaron los premios del II Concurso de Cómics
Mendeléiev, dedicado a los hermanos Delhuyar y el ais-
lamiento del wolframio. En la última tarde del curso se habló
sobre la industria química y farmacéutica española (Raúl
Rodríguez Nozal, U. de Alcalá).

La sesión de clausura y entrega de diplomas contó con la pre-
sencia del Vicerrector de Investigación de la UR. En esta sesión
se valoró positivamente el efecto de estas dos Escuelas progra-
madas sobre el renacimiento de la Historia de la Química en
España y se hicieron votos para programar en años venideros
estas escuelas junto con otras actividades relacionadas con la
Historia de la Química y coordinadas desde el Grupo
Especializado QHS de la Real Sociedad Española de Química.

Los organizadores de la II Escuela de Verano sobre Historia
de la Química quieren manifestar el apoyo recibido a esta
Escuela por el Foro Permanente Química y Sociedad, la
Universidad de La Rioja, el Gobierno de La Rioja y la RSEQ,
así como a los ponentes y alumnos que de forma entusiasta
participaron en las sesiones. 

Remitido por: Pedro J. Campos García
Director de la II Escuela de Verano sobre Historia de la Química

ICIQ Summer School 2008 
(Tarragona, 21−25/7/2008)

La semana del 21 al 25 de julio se celebró la ICIQ Summer

School 2008 en el Institut Català d'Investigació Química
(ICIQ) en Tarragona. En esta nueva edición participaron
como conferenciantes los profesores Varinder K. Aggarwal
(U. of Bristol), Ernesto Carmona (U. de Sevilla), Dennis P.
Curran (U. of Pittsburg), Mark Lautens (U. of Toronto), Angel
R. de Lera (U. de Vigo), Kilian Muñiz (U. de Strasbourg) y
Andreas Pfaltz (U. of Basel), junto a los Profesores Antonio
M. Echavarren (ICIQ) y Miguel Á. Sierra (U. Complutense de
Madrid), codirectores de la Escuela. 

Al igual que en años anteriores, la escuela ha tenido un
éxito de participación con más de 60 estudiantes de doctora-
do, investigadores posdoctorales e investigadores de la indus-
tria farmacéutica. La organización de la escuela de verano fue
posible gracias al apoyo de industrias farmacéuticas
(Almirall, Esteve, Lilly, Enantia), la Real Sociedad Española
de Química (a través de los Grupos Especializados de
Química Orgánica y Química Organometálica), la AGAUR
(Agència de Gestió d'Ajuts Universitaris i de Recerca de
Catalunya), el Ministerio de Educación y Ciencia, el

Programa Consolider-Ingenio 2010, y el propio ICIQ. Una
parte importante de estas ayudas se destinaron a la concesión
de becas a estudiantes de doctorado ajenos al ICIQ. 

Los conferenciantes impartieron lecciones sobre distintos
temas en la frontera de la química orgánica, inorgánica y
organometálica, en un ambiente relajado e interactivo diseña-
do para propiciar la interacción de los estudiantes con los dis-
tintos conferenciantes. Una visita al Monasterio del Poblet
junto a una bodega en la comarca del Priorat, en la que tuvo
lugar una cata de vinos y la cena de la escuela en El Barquet
completaron las actividades de la escuela.

La próxima edición de la escuela en 2009 contará con la
participación confirmada de los profesores Robert H. Grubbs
(California Institute of Technology), M. Christina White (U.
of Illinois), Alexandre Alexakis (U. de Genève), Phil S. Baran
(The Scrippps Research Institute) y Michael J. Krische (U. of
Texas at Austin).

Remitido por: Antonio M. Echavarren y Miguel Á. Sierra
Directores de la Escuela

Participantes de la ICIQ Summer School 2008 desarrollada en Tarragona.

Anales
RSEQ
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El sexto Congreso Internacional de Historia de la Química
(6th International Congress on the History of Chemistry) se
celebró en la Universidad de Leuven, Bélgica, entre el 28 de
agosto y el 1 de septiembre de 2007. Fue organizado por el
Working Party on History of Chemistry (WPHC, en sus siglas
inglesas) de la European Association for Chemical and

Molecular Sciences (EuCheMS). El primero de esta serie de
congresos fue organizado en Hungría en 1991. Desde
entonces el WPHC ha fomentado la creación de lo que ahora
es una comunidad fuertemente interrelacionada que se
encuentra cada dos años en conferencias como la que aquí
comentamos.

La elección del tema no fue fortuita. La química es una de
las ciencias que más ha modificado su identidad disciplinar a
lo largo del tiempo. Desde sus raíces en los talleres arte-
sanales, las boticas farmacéuticas y los laboratorios alquími-
cos, la química se ha desarrollado hasta convertirse en la cien-
cia experimental por excelencia a lo largo de los siglos XVIII
y XIX, cuando alcanzó un reconocimiento académico com-
pleto. Desde entonces, los químicos han invadido muchos
campos nuevos, desde la agricultura a la industria, pasando
por la medicina, la farmacología o la higiene pública. En el
siglo XX, la química ha contribuido al desarrollo de áreas tan
importantes como la biología molecular, la mecánica cuánti-
ca, la nanotecnología o las ciencias medioambientales. Las
personas con formación en química también han ocupado
puestos decisivos en industrias como la farmacéutica, la me-
talúrgica y la petrolífera. Su labor ha sido decisiva en el di-
seño de nuevos materiales de uso común, especialmente
después de la aparición de los plásticos, o en la obtención de
nuevas fuentes de energía. Esta constante adaptación de la
disciplina a diversos campos ha puesto en contacto a la quími-
ca con otras disciplinas científicas y con diversos grupos
sociales, políticos y económicos. Una y otra vez, los químicos
han debido labrar su propio territorio y negociar con otros
especialistas la parcela de saber que les correspondía.

Los cambios disciplinares de la química han sido objeto de
reflexión entre los historiadores desde hace mucho tiempo.
Uno de los historiadores más famosos, Hermann Kopp
(1817−1892), afirmaba que los constantes cambios en el obje-
tivo, los métodos y las tareas eran un rasgo distintivo de la
química, por lo que, al inicio de su obra Geschichte der

Chemie, se preguntaba si era posible escribir la historia disci-
plinar de un territorio tan cambiante. Más recientemente, este

tema ha servido como hilo conductor de una de las historias
de la química más populares de los últimos años, escrita por
Bernadette Bensaude Vincent e Isabelle Stengers. Las autoras
recalcan en su libro que la química siempre ha sido heredera
de un territorio tan heterogéneo que ha hecho muy difícil toda
definición a priori y, por consiguiente, ha supuesto un desafío
para los químicos en la construcción de su identidad.

El congreso cumplió los objetivos planteados por los orga-
nizadores, tanto desde el punto de vista del contenido de las
conferencias como en lo relativo al fructífero ambiente de los
debates y el programa de actividades sociales. En el ámbito
local fue organizado por las sociedades de química belga, fla-
menca y holandesa: Société Royale de Chimie (SRC),
Koninklijke Vlaamse Chemische Vereniging (KVCV) y
Koninklijke Nederlandse Chemische Vereeniging (KNCV),
cuya colaboración se reflejó en los miembros del comité local
liderado por Brigitte Van Tiggelen, profesora de la U. de
Louvain, la Katholieke Universiteit te Leuven prestó sus aulas
para la realización del congreso, que contó con diversas ayu-
das y subvenciones procedentes principalmente de
Wetenschappelijk Onderzoek-Vlaanderen, Chemical Heritage

Foundation, Commission for the History of Modern

Chemistry (DHS), Mémosciences y la Société Française de

Chimie, a los que queremos manifestar nuestro agradecimien-
to. La selección de los participantes, la organización de las
conferencias plenarias, los simposios y las sesiones de charlas
y pósteres estuvo a cargo de un comité científico internacional
formado por prestigiosos historiadores de la química de diver-
sos países europeos y liderado por José Ramón Bertomeu
Sánchez (U. de Valencia).

Las conferencias plenarias analizaron diversas facetas del
tema central del congreso desde múltiples puntos de vista y en
diversos períodos históricos. La profesora Bernadette
Bensaude Vincent, de la U. de Paris X, analizó las tendencias
más recientes en química. A través de un análisis de varias
estrategias empleadas para imitar materiales y procesos de la
naturaleza, afirmó que la nanotecnología está renovando las
aspiraciones de los químicos de responder a las grandes pre-
guntas sobre el origen de la vida y del universo. La profesora
Ana Simoes de la U. de Lisboa investigó el surgimiento y la
identidad de la química cuántica en su charla. Según la profe-
sora portuguesa, la química cuántica ilustra una de las más
particulares características de la química del siglo XX, a saber,
la exploración de fronteras y el cruce de límites disciplinarios.

6º Congreso Internacional sobre la Historia de la Química: "Neighbours and

Territories: the Evolving Identity of Chemistry". (Leuven, Bélgica, 28/8−1/9/2007)

Participantes en el 6th International Congress on the History of Chemistry, Leuven, 2007.
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En un viaje a un pasado mucho más remoto, el profesor
Lawrence Principe (The Johns Hopkins University) mostró en
su conferencia cómo la desaparición de las investigaciones
alquímicas en la Académie des Sciences de Paris fue impul-
sada por la coyuntura que atravesaba la corte francesa en esos
años, con un ambiente enrarecido por los frecuentes escánda-
los de envenenamiento, y no tanto por la búsqueda de mode-
los basados en las ciencias exactas. Finalmente, el profesor
Ernst Homburg de la U. de Maastricht ofreció una visión
panorámica de la historia de la química en los Países Bajos,
demostrando con claridad la influencia del contexto social,
político y económico en el desarrollo diferenciado de la dis-
ciplina en el norte y en el sur.

El congreso fue seguido por más de 110 participantes de 26
países diferentes, la mayor parte procedentes de Europa,
incluyendo, por primera vez, una importante representación
de historiadores y químicos de nuestro país. También merece
destacarse la participación creciente de historiadores esta-
dounidenses, latinoamericanos y japoneses. Una novedad
interesante del congreso fue la organización de cuatro simpo-
sios por parte de grupos químicos e historiadores que
sugirieron los participantes y los temas: "Early Modern
Chemistry and Mechanical Philosophy", "Chemistry Courses
and the Construction of Chemistry", "Chemistry in Relation
to Physics in the XXth Century" and "Foundation and
Development of Macromolecular Chemistry". El resto de tra-
bajos fueron organizados en 14 sesiones de conferencias y
pósteres, siempre en torno a temas asociados con la cambiante

identidad disciplinar de la química.
El congreso tuvo un amplio grupo de actividades sociales,

incluyendo una interesante visita a la ciudad de Ghent, cuyo
museo de Historia de la Ciencia en la Universidad de Ghent
cuenta con una colección excelente de objetos históricos e
instrumentos empleados en la enseñanza y en la investigación
desde su fundación en 1817, un patrimonio científico que la
U. de Ghent ha sabido preservar y restaurar.

Uno de los objetivos principales del Working Party on

History of Chemistry de EuCheMS es facilitar la comuni-
cación entre los químicos interesados por su pasado y los his-
toriadores que han elegido la química como su objeto de
investigación. La gran variedad de temas, problemas y méto-
dos de los trabajos que se presentaron en el congreso muestra
la diversidad de intereses, formaciones y planteamientos con
los que se aborda la historia de la química en la actualidad. La
consolidación de la historia de la ciencia como disciplina
académica ha  abierto un gran abanico de posibilidades de
investigación, pero también ha introducido un distanciamien-
to entre las diversas comunidades interesadas por este tema,
que sólo podrá ser superado con nuevos espacios de diálogo,
como el congreso que hemos descrito. El próximo congreso
tendrá lugar en Hungría durante el verano de 2009 y estará
dedicado a las relaciones entre la química y la producción de
materiales de consumo y su uso cotidiano.

Remitido por: José R. Bertomeu-Sánchez, Duncan
Thorburn Burns y Brigitte van Tiggelen

Miembros del Comité Organizador

Joan Antoni Bas, premio "EPMA 2007" 
en reconocimiento a sus servicios para el progreso de la pulvimetalurgia

La European Powder Metallurgy
Association (EPMA, en sus
siglas inglesas) ha otorgado al
Dr. Joan Antoni Bas el premio
"EPMA Distinguished Services
Award" en el Congreso Euro-
peo de Pulvimetalurgia cele-
brado el pasado mes de
octubre de 2007 en Toulouse.
Este premio se otorga a aque-
llos investigadores que han

colaborado durante muchos años con EPMA en congresos,
jornadas y cursos de pulvimetalurgia y que hayan trabajado
por el crecimiento y progreso de la metalurgia de polvos euro-
pea durante una larga trayectoria profesional. En este sentido,
el Dr. Joan Antoni Bas lleva casi 50 años de actividad en este
campo, aportando su grano de arena para que el nivel europeo
esté a la altura de EE UU y Japón y que España sea actual-
mente el segundo país productor de piezas sinterizadas, detrás
de Alemania y delante del Reino Unido e Italia.

En el año 2006, con ocasión del Primer Congreso Nacional
de Pulvimetalurgia celebrado en la Universidad Carlos III de
Madrid, la rama española de la EPMA le concedió un Primer
premio nacional reconociendo toda una vida dedicada a la
pulvimetalurgia. Este premio "EPMA 2007" supone un
reconocimiento internacional por sus servicios prestados para
el progreso de la pulvimetalurgia europea.

El Dr. Bas nació en Barcelona en 1935, en cuya Universidad
se licenció en Ciencias Químicas en 1959. Realizó el doctora-
do bajo la dirección del catedrático de Metalurgia profesor
Felipe Calvo, obteniendo el grado de Doctor en 1976. Entre
1960 y 1966 investigó sobre carburos cementados en la empre-

sa SUMEDUR, financiado por una beca para investigar en
Lyon en la empresa TYKRAM y en el Departamento de Física
de la Materia del Instituto de Ciencias Aplicadas con el
Profesor René Bernard. En 1966 se incorporó como Director de
Investigación a Aleaciones de Metales Sinterizados, S. A.
(AMES), que fabrica piezas sinterizadas estructurales de aceros
para la industria del automóvil, donde ha tenido sus mayores
éxitos de su vida profesional y en la cual aún trabaja de conse-
jero técnico de investigación. Con su equipo de colaboradores
ha aportado trabajos de investigación a los congresos de pul-
vimetalurgia desde 1966, contribuyendo con 200 publicaciones
sobre materiales magnéticos dulces, aceros inoxidables,
tratamientos térmicos de aceros sinterizados, polvos de aceros
exentos de níquel, compactación de polvos, etc.

Desde 1985 ha dirigido y liderado 15 proyectos nacionales
y participado en 10 proyectos internacionales encuadrados en
los primeros Programas Marco de la CE entre los años 1990−
2000. En 1984, la Asociación Nacional de Químicos de
España le otorgó el "Premio Emilio Jimeno" por su dedi-
cación a la Metalurgia. Ha contribuido a la obtención de pre-
mios importantes para AMES, como el primer premio de
"Innovación Tecnológica" de la Generalitat de Cataluña en los
años 1988 y 1993, el premio "Príncipe Felipe a la Innovación
Tecnológica" en 1994, el premio "Salón del Automóvil 1997",
el premio "Bosch-Gimpera 2000" y el premio "REDFUE
2005". Pertenece a varias asociaciones como: UK Magnetics,
Club Español de Magnetismo, RSEQ, RSEF y ANQUE.

Remitido por: Miguel Á. Ciriano
Instituto de Ciencia de Materiales de Aragón, CSIC-

Universidad de Zaragoza
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La UNE distingue al Libro Rojo de la IUPAC en español con el premio 
a la mejor traducción (Madrid, 21/07/2008)

El jurado de la XI edición de los Premios Nacionales de
Edición Universitaria convocados anualmente por la UNE
(Unión de Editoriales Universitarias Españolas), en su
reunión celebrada el 17 de julio de 2008 en Madrid, concedió
el "Premio a la Mejor traducción" a Prensas Universitarias de
Zaragoza por la obra Nomenclatura de química inorgánica.

Recomendaciones de la IUPAC de 2005, traducida por Miguel
Ángel Ciriano y Pascual Román Polo. Las editoriales univer-
sitarias españolas publican 5.000 títulos al año.

Los integrantes del jurado fueron: Rogelio Blanco, director
general del Libro; Magdalena Vinent, directora general de
CEDRO; Antonio María Ávila, director ejecutivo de la
Federación de Gremios de Editores de España; Blanca
Berasategui, directora de El Cultural; y Manuel Rico, jefe de
gabinete de la directora del Instituto Cervantes. Isabel Terroba,
secretaria general de la UNE, actuó de secretaria del Jurado.

Las obras y editoriales galardonadas por el jurado, junto
con la ya citada anteriormente, fueron las siguientes:

Mejor monografía: Centro de Estudios Políticos y Constitu-
cionales por la obra "Las obras completas de Manuel Azaña",
edición de Santos Juliá.
Mejor edición electrónica: UNED y la Fundación Pangea por la
obra "Federico Segundo: Un Puente entre Oriente y Occidente".
Mejor colección: Consejo Superior de Investigaciones
Científicas por la colección "Flora Ibérica", dirigida por el
profesor Santiago Castroviejo.
Mejor coedición con una editorial privada: Prensas Univer-
sitarias de Zaragoza y Editorial Biblioteca Nueva por la obra
"Religión y Poder. Marsilio de Padua: ¿La primera teoría laica
del Estado?", de Bernardo Bayona Aznar.
Mejor catálogo editorial: Consejo Superior de Investigaciones
Científicas por su atractiva presentación y su calidad tipográfica.

Remitido por: Antonio Pérez Lasheras
Prensas Universitarias de Zaragoza, Univ. de Zaragoza

 

Nomenclatura de química inorgánica. Recomendaciones de

la IUPAC de 2005, a juicio del Jurado, "es un importante tra-

bajo de normalización terminológica y herramienta funda-

mental para el mundo científico e industrial de habla hispana.

Además, considera que esta traducción supone un paso más

en el uso del español en los ámbitos de la investigación y la

ciencia, actualmente copados por el inglés, siendo un instru-

mento para facilitar la comunicación entre investigadores."
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Noticias científicas relevantes

El brillante futuro comercial de las estructuras
metalo-orgánicas

Desde que se publicaran los primeros resultados de investi-
gación en revistas de primera línea sobre compuestos de na-
turaleza metalo-orgánica (MOFs) allá por 1999 hasta la actua-
lidad, se han descrito infinidad de compuestos de esta familia
que presentan gran área superficial, sorprendentes
propiedades y una demostrada aplicabilidad en áreas como el
almacenamiento de gases y su purificación, la catálisis, el
desarrollo de sensores, o la biotecnología. Recientemente,
algunas de las compañías químicas mas reputadas como
BASF o Sigma-Aldrich ya han comenzado la producción
industrial de muchos de estos compuestos, para los que se
augura un futuro muy prometedor en los próximos años
(Chem. Eng. News 2008, 86(34), 13−16).

Por citar uno de los ejemplos recientes mas destacados, el
Prof. Yaghi y sus colaboradores en la Universidad de
California en Los Ángeles (EE UU) han descrito la
preparación de los nuevos imidazolatos con estructura de
zeolita (ZIF), denominados ZIF-95 y ZIF-100. Estas estruc-
turas contienen más de 7.500 átomos y poseen diámetros
superiores a los 7 nm y una capacidad para el almacenamien-
to de CO2 de 30 L por cada litro de ZIF-100 (Figura 1). Estas
nuevas zeolitas permanecen intactas a temperaturas superio-
res a los 500 ºC, funcionan eficientemente a temperatura
ambiente y presentan excelentes selectividades −gracias a los
grupos funcionales en el fragmento orgánico− que permiten la
entrada de CO2, mientras que otros gases como el nitrógeno,
metano o dióxido de carbono no son almacenados. La zeolita
se recicla a presión reducida, mediante la cual se elimina el
CO2 acumulado en la estructura (Nature 2008, 453, 207−211).

Atrapado por fin el escurridizo hidroximetileno

Una de las moléculas que hasta ahora los químicos no habían
conseguido aislar ha sido obtenida y caracterizada reciente-
mente por investigadores de la Universidad Justus-Liebig
(Alemania), la Universidad de Georgia (EE UU) y la
Universidad Eötvös en Budapest (Hungría). La molécula en
cuestión es el carbeno hidroximetileno (Figura 2), que ha sido
preparado mediante el calentamiento de ácido glioxílico y
captura inmediata del producto formado en una matriz de
argón congelado a una temperatura de 10 K (Nature 2008,
453, 906−909).

Mediante espectroscopia infrarroja y ultravioleta se pudo
confirmar la identidad del producto obtenido, pero para sor-
presa de los investigadores, éste se descompone rápidamente
dando lugar a formaldehído. En las condiciones en las que se
consiguió aislar la molécula, ésta no dispone de la energía tér-
mica suficiente para reorganizarse a la configuración
energéticamente más favorable, el formaldehido. Sin embar-
go, esto sucede porque el átomo de hidrógeno unido al
oxígeno se desplaza al carbono, mediante un mecanismo de
efecto túnel, que permite atravesar fácilmente la barrera
energética (Figura 2) (Nature 2008, 453, 862−863).

Este nuevo proceso podría tener importantes implicaciones
en las reacciones de transferencia de hidrógeno que se dan en
muchos procesos de reducción en la naturaleza.

Compuestos diatómicos estables de Si(0) 

Un nuevo compuesto que contiene un doble enlace silicio-
silicio y un par de electrones solitario sobre cada uno de los
átomos de Si, ha sido preparado por un grupo de químicos de
la Universidad de Georgia (EE UU) (Science 2008, 321,
1069−1071).

En el pasado, las características de esta estructura estaban
asociadas a compuestos altamente inestables. Sin embargo,
Yuzhong Wang, Gregory H. Robinson y su equipo de colabo-
radores han logrado aislar las especies LSi-Si:L mediante el
empleo de ligandos carbeno N-heterocíclicos (Figura 3)
unidos a los átomos de silicio en un estado de oxidación for-
mal de cero, que hasta la fecha sólo había sido observado en
alótropos de algunos elementos, metales puros o, metales en
determinados complejos de metales de transición.

Figura 1. Estructura cristalina de la nueva zeolita ZIF-100 mostran-
do los huecos de almacenamiento de CO2.

Noticias Científicas Relevantes

Figura 2. La molécula de hidroximetileno no posee la energía térmica
suficiente para su conversión en formaldehído en las condiciones del
experimento. Sin embargo, esto sucede mediante un proceso túnel, con-
secuencia de la dualidad onda-partícula.

Figura 3. Ligandos carbeno N-heterocíclicos estabilizan la estructura Si=Si.
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Para preparar estas especies diatómicas de Si(0) los inves-
tigadores de la Universidad de Georgia hicieron reaccionar el
carbeno N-heterocíclico con SiCl4, para formar el aducto de
Si(IV) L·SiCl4, que, a continuación, se trató con el agente
reductor KC8 para dar finalmente el complejo LSi-Si:L, que
se aisló en su forma cristalina. Anteriormente, la molécula de
Si2 sólo había sido aislada en fase gas o en una matriz de
argón a muy baja temperatura. 

Además, este complejo presenta una mayor solubilidad que
los alótropos de silicio estándar, por lo que esta estructura y
sus derivados podrían resultar muy prometedores en catálisis
homogénea.

Síntesis cuantitativa de fullerenos sobre una
superficie de platino

Mediante un proceso de ciclodeshidrogenación catalizado por
una superficie de platino, un grupo de investigadores
españoles del Instituto de Ciencia de Materiales de Madrid
(CSIC), el Departamento de Física Teórica de la Materia
Condensada de la Universidad Autónoma de Madrid, el
Centro de Astrobiología (CSIC-INTA) y el Instituto Catalán
de Investigación Química (ICIQ), han conseguido sintetizar
los fullerenos C60 y C57N3 en cantidades prácticamente cuan-
titativas a partir de los correspondientes precursores aromáti-
cos (Nature 2008, 454, 865−868).

Los fullerenos, alótropos de carbono con estructura de
balón de fútbol, se obtienen normalmente mediante proce-
dimientos poco selectivos como la descarga en un arco eléc-
trico o la vaporización de grafito. Hace sólo unos pocos años,
se describió un proceso sintético para la preparación del com-
puesto más conocido de esta familia, el fullereno C60, que
después de 11 pasos de reacción se conseguía aislar con un
rendimiento del 1% (Science 2002, 295, 1500−1503). Por este
motivo, el procedimiento desarrollado por Berta Gómez-Lor,
José A. Martín-Gago y sus colaboradores, resulta especial-
mente relevante. A partir del depósito de los precursores

poliaromáticos correspondientes (C60H30 y C57H33N3) sobre
una superficie activa de platino mediante evaporación térmi-
ca a vacío y calentamiento del material a 750 K se produce la
reacción de ciclodeshidrogenación que conduce a la obten-
ción de los fullerenos C60 y C57N3 con un rendimiento próxi-
mo al 100% (Figura 4). El proceso ha sido cuidadosamente
monitorizado mediante microscopia de efecto túnel (STM),
espectrocopia de fotoemisión de rayos-X (XPS) y desorción
térmica programada en ultra alto vacío (TPD-UHV).

Los investigadores piensan ya en aplicar esta metodología
para la obtención de fullerenos endoédricos, que atrapen
determinados átomos o moléculas en su interior, para los que
todavía existen muy pocos protocolos que permitan su obten-
ción en cantidades macroscópicas.

Nuevas posibilidades en la nomenclatura de com-
plejos octaédricos quirales

La nomenclatura de muchos compuestos inorgánicos puede
ser considerada una operación razonablemente rutinaria,
aunque todavía existen algunos problemas no resueltos como,
por ejemplo, definir la quiralidad de determinados complejos
octaédricos que contienen ligandos polidentados, es decir, li-
gandos que ocupan varias posiciones de coordinación origi-
nando a su vez varios anillos quelato.

En un trabajo a título póstumo del Prof. Miguel Á. Usón
(Universidad de Zaragoza), en colaboración con el Dr.
Santiago Herrero (Universidad Complutense de Madrid) se
proponen nuevas reglas que podrían facilitar la asignación del
símbolo de quiralidad en este tipo de sistemas (Dalton. Trans.

2008, 4993−4998). En concreto, el procedimiento diseñado
por estos investigadores considera fundamentalmente la
topología del complejo formado. Así, se define un octaedro
con los seis átomos (vértices) unidos al metal que se encuen-
tra en el centro, y el correspondiente quelato se puede dibujar
como una línea curva que une dos vértices. Mediante una
serie de reglas sencillas se eligen los dos anillos que se
emplean para determinar la quiralidad. La orientación de los
dos anillos seleccionados define una hélice levógira o dextró-
gira, por lo que el complejo se nombra como Δ (delta) (Figura
5a y 5c) o como Λ (lambda) (Figura 5b), respectivamente.

Fotosíntesis anaeróbica

En la fotosíntesis, las plantas emplean la luz solar para extraer
electrones del agua y cedérselos al dióxido de carbono, de tal
forma que carbono e hidrógeno son utilizados en la produc-
ción de biomasa, produciéndose oxígeno como subproducto.
Sin embargo, un grupo de investigadores del Servicio de
Inspección Geológica de los EE UU ha descubierto dos
especies microbianas que emplean arsenito (AsO3

3-) como
fuente de electrones para el proceso fotosintético, en lugar del
agua que usan la mayoría de las plantas (Science 2008, 321,
967−970).

Figura 4. Representación esquemática del proceso para la obtención
del fullereno C57N3, a partir del correspondiente análogo poliaromá-

tico (C57H33N3) sobre una superficie de platino.

Figura 5. Representación esquemática de algunos ejemplos sofistica-
dos con el símbolo de quiralidad asignado según el nuevo sistema de
nomenclatura propuesto.
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Estas especies microbianas fueron extraídas del lago Mono
de California (EE UU) (Figura 6) y corresponden a los llama-
dos extremófilos, especies que se cree que han evolucionado
desde hace unos 3.000 millones de años debido a su aparente
inhospitalidad y su capacidad de desarrollo prácticamente en
ausencia de oxígeno. Este nuevo descubrimiento desvela un
dato más sobre los orígenes de la vida en la tierra.

Materiales fotocrómicos

Un nuevo compuesto, que cambia de color en un tiempo
récord, ha sido sintetizado por Jiro Abe y sus colaboradores
en la Universidad Aoyama Gakuin de Sagamihara (Japón)
(Org. Lett. 2008, 10, 3105−3108).

En concreto, se trata de una estructura formada por dos
unidades de 2,4,5−trifenilimidazol acopladas en posiciones
relativas 1,8 a un anillo de naftaleno (Figura 7). Cuando la
molécula, que contiene un enlace C−N que conecta las dos
unidades, es irradiada con luz ultravioleta ésta cambia a su
forma coloreada (verde) mediante la ruptura de este enlace
C−N, formándose una estructura en la que los dos electrones
que resultan de la rotura del enlace se deslocalizan como ra-
dicales. Este cambio se produce en una fracción de segundo y,
cuando cesa la irradiación luminosa la molécula, revierte a su
estructura incolora inicial.

El cambio de color inducido por la luz en esta nueva molécu-
la se produce tanto en disolución como en el estado sólido y,
podría resultar muy interesante de cara a la construcción de
nuevos materiales fotocrómicos como los que se usan en la
construcción de lentes sensibles a la luz o en dispositivos para
el almacenamiento de datos.

Descubierto el mecanismo de apertura de los
canales iónicos en bacterias 

Las bacterias experimentan grandes presiones sobre su mem-
brana cuando son sometidas a diferentes entornos líquidos,
pero normalmente sobreviven gracias a las proteínas que

hacen de compuertas en forma de canales iónicos.
Recientemente, dos grupos de investigación independientes
han demostrado cómo estos canales iónicos, que protegen a
las bacterias, funcionan mediante un mecanismo similar al del
iris en el ojo humano (Figura 8).

Así, Eduardo Perozo y su equipo de investigación en la
Universidad de Chicago (EE UU) han atrapado el canal
mecanosensitivo de Escherichia coli (MscS) en su forma
abierta mediante el empleo de lípidos con una geometría cóni-
ca que, altera la presión de este canal y hace que se produzca
la apertura del mismo. Mediante espectroscopia paramagnéti-
ca de espín (EPR), el equipo de investigación ha llevado a
cabo la caracterización del canal iónico (Science 2008, 321,
1210−1214).

Por otro lado, James H. Naismith (Universidad de St.
Andrews) e Ian R. Booth (Universidad de Aberdeen) en
Escocia han cristalizado un mutágeno del MscS en su forma
abierta y obtenido su estructura de rayos X (Science 2008,

321, 1179−1183). 
En ambos trabajos de investigación se sugiere un mecanis-

mo de apertura del canal similar al del iris humano, que eli-
mina el cierre hidrofóbico de los poros del canal, permitiendo
la entrada de agua e iones.

¿Carboranos para evitar el calentamiento global?

Muchos países se han comprometido a disminuir sus emi-
siones de compuestos hidrofluorocarbonados (HFCs) de aquí
al año 2012 según lo establecido en el protocolo de Kyoto.
Sin embargo, todavía no se ha desarrollado ningún proce-
dimiento que resulte eficiente en la reducción de los enlaces
carbono-flúor (C−F) presentes en este tipo de estructuras.

Recientemente, Oleg V. Ozerov y Christos Douvris de la
Universidad Brandeis (EE UU) han descrito que el silil-
carborano representado en la Figura 9 puede actuar como
catalizador para la reducción de enlaces C−F, convirtiéndolos
en enlaces C−H, en condiciones relativamente suaves
(Science 2008, 321, 1188−1190).

Figura 6. La bacteria Ectothiorhodospira (en rojo) encontrada en el
lago Mono en California, EE UU, oxida AsO3

3- a AsO4
3- para iniciar

el proceso fotosintético.

Figura 8. Los canales iónicos bacterianos se abren mediante un meca-
nismo similar al del iris humano permitiendo la entrada de agua e iones.

Figura 7. Nuevo derivado de 2,4,5−trifenilimidazol que, en menos de
una fracción de segundo, experimenta un proceso de cambio de color
reversible inducido por la luz.

Figura 9. El silil-carborano representado en la figura actúa como
catalizador en la reducción de enlaces C−F en compuestos fluoro-
carbonados. (C: negro, Si: rosa, Cl: verde, B: naranja).
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El catalizador esta formado por el potente ácido de Lewis
Et3Si+ y un anión carborano halogenado. Las especies Et3Si+,
altamente activadas, son capaces de eliminar los átomos de
flúor del correspondiente compuesto carbonado, regenerán-
dose como Et3SiH para completar el ciclo catalítico. Como
subproducto de la reacción se genera Et3SiF, que según los
investigadores no contribuye al calentamiento global.

El catalizador ya ha demostrado su eficiencia y selectividad
en la reducción de enlaces C−F alifáticos, pero está por
demostrar su capacidad para reducir enlaces C−F en alcanos
completamente fluorados, antes de pensar en este nuevo com-
puesto como solución para la eliminación de compuestos
fluorocarbonados y su capacidad para evitar el calentamiento
global.

Hacia nuevos biocombustibles

Un grupo de investigadores de la Universidad de California
en Davis (EE UU) ha descrito un método para la conversión
de celulosa en biocombustible (Angew. Chem. Int. Ed. 2008,
DOI: 10.1002/anie200801594). Mediante esta nueva aproxi-
mación sintética, la celulosa se transforma en 5−clorometil-
furfural (CMF) y posteriormente en 5−etoximetilfurfural
(EMF) (Figura 10), que es un prometedor combustible alter-
nativo a biocombustibles como, por ejemplo, el etanol.

Para preparar este derivado de furfural se emplea una diso-
lución de HCl y LiCl para digerir la celulosa, que es conti-
nuamente extraída con dicloroetano, obteniéndose CMF con
un 85% de rendimiento. Esta mezcla intermedia se combina
con etanol para producir el EMF.

La ventaja con respecto al etanol de estos derivados del fur-
fural es que los materiales de partida para su obtención no
necesitan ser extraídos de los cultivos, lo que resulta
económicamente más viable. La síntesis funciona también
cuando se emplea sacarosa, glucosa o la biomasa ligno-
celulósica que se obtiene del algodón, la paja o la madera.

Con objeto de optimizar el procedimiento para la
preparación de un biocombustible que pueda reemplazar al
etanol, el grupo de investigación de la Universidad de
California está intentando disminuir el empleo de derivados
halogenados en la síntesis, así como llevar a cabo una hidro-
genación catalítica a 5−metilfurfural (MF) −todavía no explo-
rado como combustible− para eliminar por completo el
empleo de etanol.

Obtención de alcaloides a partir de levadura

Los alcaloides bencilisoquinolínicos (BIAs) son de gran
importancia como analgésicos, antibióticos o tintes, a pesar
de que todavía se extraen de las plantas en muy pequeña can-
tidad, o de que los procedimientos diseñados para su síntesis
sólo permiten obtenerlos con bajos rendimientos. Por el

momento, no se han podido determinar cuales son las enzimas
responsables de la síntesis de estos compuestos en las plantas.

En una comunicación reciente, Christina D. Smolke y
Kristy M. Hawkins del Instituto de Tecnología de California
(EE UU), muestran que la levadura Saccharomyces cerevi-

siae puede producir estos alcaloides con la ayuda de plantas y
enzimas humanas (Nat. Chem. Biol. 2008, 4, 564−573).

Mediante el empleo de genes que se encuentran en el códi-
go de tres enzimas en plantas y la enzima citocromo P450 en
humanos, los investigadores de Caltech. han conseguido que
la levadura transforme R,S−norlaudanosolina, un sustrato
disponible comercialmente, en el intermedio R,S−reticulina,
que mediante la misma combinación de enzimas y levadura
puede llevar a la obtención de morfina, a partir del isómero R
de la reticulina, o de berberina, en el caso del isómero S

(Figura 11).

Este trabajo en la biosíntesis de BIAs podría ser una he-
rramienta muy útil para determinar la función de los dife-
rentes genes, así como en el desarrollo de síntesis microbianas
para la obtención de nuevos alcaloides con propiedades
todavía desconocidas.

La diferente reactividad del oro según su tamaño

El oro se caracteriza por tener una actividad catalítica que
depende de su tamaño. Así, el metal es relativamente inerte,
mientras que las nanopartículas de 3−5 nm de diámetro
pueden catalizar diversas reacciones. Cuando estas
nanopartículas incrementan ligeramente su tamaño es precisa
la adición de hidrógeno o de materiales de soporte con los que
se produzca una interacción electrónica, como dióxido de
titanio. En un estudio reciente, el grupo de investigación de
Richard M. Lambert en la Universidad de Cambridge (Reino
Unido) ha demostrado que es posible llevar a cabo la oxi-
dación selectiva de estireno al correspondiente óxido de
estireno (Figura 12) empleando tan sólo oxígeno y un clúster
de oro de 55 átomos, sin necesidad de ningún material que
actúe como soporte o la presencia de aditivos (Nature 2008,
454, 981−983).

Este tipo de catálisis podría extenderse a procesos de espe-
cial importancia industrial como, por ejemplo, la epoxidación
de propileno.

Figura 10. La celulosa puede ser convertida eficientemente en 5−
etoximetilfurfural, un prometedor biocombustible.

Figura 11. Alcaloides bencilisoquinolínicos (BIAs) obtenidos me-
diante el empleo de levadura.

Figura 12. Las nanopartículas de oro de alrededor de 1,4 nm son
capaces de catalizar la oxidación selectiva de estireno con oxígeno a
óxido de estireno.
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