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Miguel Angel Sierra

En medio de la pandemia que estamos sufriendo e in-
tentando superar como podemos, pasan otras cosas que
nos afectan a todos. Sin ir mas lejos el Sr. Trump (lo de
Sr. es por costumbre) ya no es presidente de los Estados
Unidos de América, ha habido elecciones en Cataluna
y el impasse continua, tres sondas han llegado a Marte y
una ha aterrizado (no acabo de ver lo de amartizado) vy,
ademas, lo hemos visto en television en UHD, dos o tres
golpes de estado en distintas partes del mundo, secuestro
de nifnias en Africa, algun volcan rebelde en el mar de
Java, el cambio climatico y las tormentas de nieve, etc.
Por lo menos, de momento, Kim Jong-un parece que esta
quietecito y también, de momento, Biden ha lanzado su
primer ataque militar mientras se ocupa de reparar los
despropositos de su predecesor. Vamos, mds o menos
como siempre.

Pero, en medio de esta nueva normalidad, que puede
Ser nueva, pero en ningun caso normal, se ha puesto en
marcha la LOMLOE. El nombre en si mismo es llamati-
vo: Ley Organica de Modificacion de la Ley Organica de
Educaciéon. En la web del ministerio puede leerse bajo
el epigrafe Una educacion para el siglo XXI1 lo siguiente:

La educacion es el principal pilar para garantizar el
bienestar individual y colectivo, la igualdad de opor-
tunidades, la ciudadania democratica y la prosperi-
dad econdmica. La calidad y excelencia de un sistema
educativo han de concebirse vinculadas a la equidad,
la personalizacion de la atencion educativa y la auto-
nomia de los centros con rendicién de cuentas. Se
presentan aqui las normas educativas modificadas
por la Ley Organica 3/2020, de 29 de diciembre, por
la que se modifica la Ley Organica 2/2006, de 3 de
mayo, de Educacion (LOMLOE) que se ha publicado
en el BOE de 30 de diciembre de 2020.

Impresiona y mucho. Primero por la declaraciéon de
principios y después por su objetivo, modificar una ley
existente, no hacer de una vez una ley nueva y, como de-
cirlo, diferente. No voy a entrar en discutir los cambios y
las bondades o maldades de la LOMLOE. Hay expertos
en educacion que pueden discutir y opinar sobre esto
mejor que yo (en este numero de Anales de Quimica, el
articulo del profesor Quilez es un ejemplo). Para los no
expertos, el Ministerio de Educaciéon y Formacién Profe-
sional (esto no es ironia, pero he tenido que mirar la web
a ver como se denomina ahora) tiene en su pagina web
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unos dibujos muy bonitos, sobre lo que es la nueva ley y
sus objetivos. Hasta los mds escépticos pueden ver en esos
dibujos, que la nueva ley sera la panacea a todos los males
que aquejan a la educaciéon no universitaria espanola.

Yo sinceramente no lo creo. Una ley de educacion que
nace sin un consenso entre las fuerzas politicas del pais
tiene, para empezar, los dias contados. Nadie puede pre-
decir el futuro, pero cuando se produzca un cambio de
gobierno seguramente tendremos otro cambio inmedia-
to de la Ley de Educacion (¢Se llamara LOMDLOMLOE?
o pondran un acrénimo mds inventivo), que a su vez se
vera modificada de nuevo y asi ad nauseam.

¢Cuando entenderemos en este pais que hay leyes
que necesariamente hay que consensuar y que, una vez
consensuadas no se tocan en 30 anos? Sinceramente, y
sin animo de ofender a nadie, deberia importarnos muy
poco la cuestion lingtistica, la ensenanza concertada,
los ambitos de conocimiento, etc. Esto tiene muy poco
sentido si al final una ley para lo tinico que sirve es para
que, como siempre, los unos nos tiremos los trastos a los
otros. Ojo, el tema es muy serio porque lo que estd en
juego no son unos votos mas o menos, ni un modelo de
estado, ni una idea politica frente a otra. Lo que estd en
juego es la educacion de nuestros hijos (bueno, y nietos),
y aunque todos lo sabemos, lo diré de nuevo: ellos son el
futuro de este pais, lo que hagamos con su educacion y
su formacion determinara su capacidad para enfrentar-
se a una sociedad global, tecnolégica y extremadamente
competitiva.

La educacién no universitaria no es una moneda de
cambio ni un tira y afloja entre distintos grupos politicos.
Es la base de nuestra sociedad y el futuro de nuestro pais.

An. Quim., 117 (1), 2021, 4-5
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Por consiguiente, deberia quedar fuera del juego politi-
co y sustentarse en un acuerdo amplio entre las fuerzas
politicas y los profesionales de la educacion (excluyendo
a los pedagogos) de este pais. Cualquier otra opcién nos
llevara de nuevo a la situacion actual. No voy a caer en
la trampa de decir que los estudiantes que llegan a la
universidad estan cada dia peor formados, y que esto de-
muestra el fracaso de la ensenanza no universitaria. No es
cierto. Otro dia hablaré de este tema. Tampoco voy a opi-
nar sobre la ley Celad. Mi opinion seria tan valida como
la de otro ciudadano cualquiera, expuesta, eso si, desde
muchos anos de experiencia profesional en la educacion,
experiencia de la que aparentemente carecen nuestros
dirigentes pasados y presentes. S6lo pido paz. Paz para
disponer de un proyecto educativo consensuado, alejado
de ideas y matices politicos, permanente en el tiempo vy,
sobre todo, con un Unico objetivo: garantizar la mejor
formacion posible para nuestros jovenes.

Conseguir una ley de educacion sensata y consensua-
da es gratis. Solo cuesta el tiempo de los politicos que
la negocien y ese tiempo ya esta pagado. Desarrollarla
también seria mas barata que lo que hacemos ahora. La
nueva ley no naceria con una obsolescencia programada
y no habria que empezar de nuevo dentro de 4 u 8 anos
(o 12 todo depende). ¢Es tan dificil? ;Por qué no puede
hacerse esto en Espana? Debe ser el Sol que, al contrario
de lo que ocurre en otros paises civilizados, nos calienta
la cabeza y nos impide ver lo obvio: educar es un trabajo
diferente a los demas. Repito lo que he dicho antes, en
este trabajo esta en juego el futuro de nuestros jovenes
y, por ende, el de nuestro pais. Y, cuando algo es tan im-
portante o nos ponemos todos de acuerdo o, como ha
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pasado hasta ahora, no vamos a ningtin sitio. Impo-
ner es siempre mads facil que negociar. Es lo que se
ha hecho con la educacién en este pais desde 1980
con la LOECE hasta 2020 con la LOMLOE. No esta
nada mal, ocho reformas en 40 anos. Mis matema-
ticas estan algo oxidadas, pero es un cambio cada
5 anos. Y son ocho reformas sin consenso. Bien es
verdad que hace unos anos estuvimos casi a punto
de conseguirlo. Las causas por las que no se lleg6 a
buen fin son, de nuevo, objeto de debate politico
e ideolégico, aunque por una vez no pueden estar
mas claras.

No podemos seguir asi indefinidamente. O con-
sensuamos una ley educativa para que dure mas de
una legislaturay para que aguante un cambio de sig-
no en el gobierno, o estamos abocados al absurdo
de repetir los mismos errores una y otra vez. Espero
que no sea tarde. Lo que tengo claro es que cual-
quier otra forma de actuar es irresponsable y ten-
dra consecuencias irreparables. Desgraciadamente,
nuestros politicos no aprenden o no quieren apren-
der, probablemente porque creen que bloquear los
consensos en materia de educacion les sale gratis.
Los hechos, por desgracia, les dan la razén. Aqui
se manifiesta la responsabilidad de la ciudadania:
en democracia, cada cual es responsable de lo que
hace y de lo que no hace.

Gracias por leer.

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

Antonio M. Echavarren

Querido miembro de la RSEQ:

En la fecha que redacto estas lineas (14 de marzo) se
cumple un ano del primer confinamiento, que fue segui-
do de restricciones al movimiento y reunién de los ciu-
dadanos que atin contindan, variando mucho en funcién
del territorio en el que residimos o trabajamos. Aprove-
chando este aniversario, querria compartir con los mas
de 4.000 miembros de la RSEQ un par de reflexiones.

La imposibilidad de realizaciéon de simposios y otras
reuniones cientificas de forma presencial nos afecta de
forma muy directa, ya que esta es una de las tareas funda-
mentales de cualquier sociedad cientifica. Para compen-
sar en parte este problema, el Equipo de Gobierno lanzé
la iniciativa de las Conferencias RSEQ, que se han venido
celebrando desde octubre de 2020 con notable éxito. Si
algo hemos aprendido durante esta pandemia es a sacar
partido de los medios de comunicacién (Zoom, Teams y
otros) con los que practicamente a diario nos comunica-
mos entre colegas, realizamos las reuniones con nuestros
grupos de investigacion e impartimos clase.

En las dos ultimas Juntas de Gobierno discutimos so-
bre la conveniencia de organizar la XXXVIII Reunion
Bienal en Granada en las fechas inicialmente previstas
(28 de junio al 2 de julio de 2021). La decision de pospo-
ner la reunién fue sencilla, alcanzandose por unanimi-
dad en la Junta de Gobierno, teniendo en cuenta tanto la
lentitud de la campana de vacunacién como la probabi-
lidad que se sigan manteniendo restricciones a los viajes
internacionales a lo largo de este ano. Mas dificil resulté
la decision de posponer esta reunion a 2022 o 2023, ya
que la tradicion de la RSEQ establecia que en anos pares
se organizasen las reuniones bienales de los Grupos Espe-
cializados, manteniendo las bienales generales para los
anos impares. Finalmente, una mayoria de miembros de
la Junta de Gobierno se decanté por la primera opcion,
por lo que, si la pandemia remite a lo largo de este ano,
Granada sera la sede de la proxima reunion general de
la RSEQ en la ultima semana del mes de junio de 2022.

Desde el Equipo de Gobierno pedimos un esfuerzo a
todos los Grupos para que organizasen sus reuniones a
lo largo del segundo semestre de este ano o los primeros
meses del proximo. También propusimos que los Gru-
pos que lo deseasen pudieran organizar sus bienales en
Granada, ampliando de esa forma los correspondientes
simposios y la duracion total de la reunion, que pasaria a
celebrarse a lo largo de cinco dias.

En mi opinion personal, expresada en varias Juntas
de Gobierno, seria hora de que una sociedad como la
RSEQ rompiera con la tradicion y se plantease el organi-
zar reuniones generales de forma anual y no bienal. La
importancia de la investigacion en todas las facetas de la
quimica en Espana garantizaria, sobradamente, el éxito
de reuniones en las que todos los Grupos Especializados
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convocarian a sus miembros en una misma sede. Natural-
mente, este formato seria perfectamente compatible con
la organizaciéon de algunos simposios mas transversales
dentro de esa reunion anual. El nuevo modelo de reunio-
nes generales de la RSEQ, que contarian con mas de mil
personas cada ano, garantizaria que tanto las interaccio-
nes entre las distintas dreas como el impacto y proyeccion
de la quimica espanola fuese mayor.

El segundo punto de reflexion se refiere a las fases
locales de la Olimpiada Espanola Quimica. Aunque la
RSEQ es la tinica sociedad responsable de la organizacion
de las Olimpiadas de Quimica a nivel nacional e interna-
cional, a nivel local, las distintas olimpiadas vienen sien-
do organizadas por entidades diversas, si bien siempre
de forma coordinada con la RSEQ, a través de sus Sec-
ciones Territoriales. Este modelo ha funcionado en con-
diciones normales, a pesar de la dificultad que supone
que las competencias de educacién estén integramente
transferidas a las Comunidades Auténomas. Sin embargo,
las circunstancias excepcionales derivadas de la pandemia
han revelado algunas disfunciones que desde la RSEQ,
especialmente a través de nuestras secciones locales, ten-
driamos que corregir a corto plazo. Asi, este ano, debi-
do a las restricciones impuestas no se han celebrado las
olimpiadas locales en algunas provincias y comunidades
autonomas, con la desafortunada consecuencia de que
sus alumnos no podran concurrir a la fase nacional op-
tando a las correspondientes medallas o menciones. Creo
que un modelo que no garantice la igualdad de oportu-
nidades a todos los estudiantes espanoles es inaceptable.
Nos deberiamos, por tanto, plantear la organizacion de
la Olimpiadas de Quimica Nacional de otra manera que
dependiera menos de las organizaciones locales.

Por supuesto, estaré encantado en intercambiar opi-
niones sobre estos asuntos, o sobre cualquier otro, con
los miembros de la RSEQ lectores de esta carta.

ANTONIO M. ECHAVARREN
Presidente de la Real Sociedad Espanola de Quimica
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LOMLOE: los peligros de aplicacion ciega
y dogmatica del trabajo por ambitos

Juan Quilez Pardo

|_a LOMLOE establece que las materias de la ESO se
pueden agrupar por ambitos de conocimiento. Alguna
autonomia como la valenciana se ha adelantado a la nue-
va ley habiendo implantado ya el trabajo por ambitos. En
el presente curso, en primero de ESO, todos los alumnos
estan cursando obligatoriamente el ambito cientifico-
tecnologico (Matematicas, Biologia y Tecnologia), con in-
tencion de ampliacion a segundo de ESO (anadiéndose
Fisica y Quimica al ambito). Esta imposicion implica que
el profesorado debe realizar su programacion didactica
mediante proyectos que integren las distintas materias
del ambito.

El ambito cientifico-tecnolégico de nuestro contexto
recoge basicamente el movimiento promovido en Esta-
dos Unidos hace unos treinta anos, denominado STEM
(Science, Technology, Engineering and Mathematics), al que
mas recientemente se le ha anadido la A de Arts, cuyas si-
glas son STEAM. Este impuso educativo tuvo en su origen
un trasfondo politico-econémico, de corte neoliberal.!)
El nuevo acrénimo ha ido ganando aceptacion como pre-
tendida alternativa a aspectos de mejora de la ensenanza
actual. Lamentablemente, esta vision se ha asumido acri-
ticamente,® en forma de moda ciega de modernidad, lo
que ha provocado mucha confusion, ya que por otro lado
un creciente numero de prestigiosos investigadores se
han mostrado escépticos al senalar importantes limitacio-
nes,”! que condicionan seriamente tanto su viabilidad
como su posible efectividad. Algunos de estos expertos,
de una forma un tanto irénica, en traduccion libre de sus
siglas en inglés, indican que s6lo “produce humo”.

IES Lluis Vives (Valéncia)
C-e: jquilez@uiji.es

J. Quilez Pardo

Recibido: 28/02/2021. Aceptado: 02/03/2021.
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Existen muchos estudios rigurosos que senalan las ca-
rencias teoricas y las deficiencias metodolégicas del mo-
vimiento STEM, asi como laausencia de unas pruebas em-
piricas que apoyen su pretendida eficacia educativa."”’
En primer lugar, resulta muy discutible que se pueda
realizar efectivamente esa integracién disciplinar,® que
transcienda mads alla de lo puramente anecdoético. Las
materias a integrar poseen una naturaleza epistemolo-
gica propia, aunque compartida en algunos aspectos en-
tre varias de ellas, lo que dificulta la existencia de plan-
teamientos teoricos bien fundamentados de integracion
STEM que permitan llevarse a la practica con garantia
de que propicien aprendizajes significativos. Cada una
de las distintas disciplinas posee conceptos estructu-
rantes especificamente jerarquizados que requieren
presentaciones y procesos de construccion singulares,
que se difuminan con esta nueva forma de trabajo. Esta
metodologia devalia de forma relevante la ensenanza
de la ciencia y de las matematicas.”®! La pérdida de or-
ganizacion disciplinar produce aprendizajes dispersos,
inconexos y carentes de significado, con la generacién
de lagunas conceptuales y procedimentales, dificiles de
cubrir en los siguientes cursos. Con ello se dificulta que
el alumnado pueda construir el conjunto ordenado y
estructurado de los distintos conocimientos que com-
ponen cada una de las materias. Pretender que ademas
adquiera una vision holistica entre todos los contenidos
de las distintas dreas del ambito, se presenta como una
ilusién extremadamente utépica.

En conexién con el apartado anterior, un aspecto
muy relevante es el de la evaluacion. Este proceso se
vuelve sumamente complejo con esta nueva metodolo-
gia. Por ejemplo, ¢qué peso especifico debe tener cada
materia a la hora de evaluar al alumnado en el ambito?
Existen trabajos de investigacion en los que se muestra el
papel preponderante de la tecnologial® en este tipo de
integracién disciplinar, ya que es la que permite dar al
ambito su dimensién practica por posibilitar la configu-
racion y construccion de distintos artefactos, destacando
en este aspecto los relacionados con la robética.” :Seria
suficiente en si misma la construccion en grupo de uno
de estos disenos para conseguir una evaluacion positiva?

Real Sociedad Espariola de Quimica
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¢Coémo se habria evaluado entonces en cada alumno el
manejo de conceptos abstractos y de modelos, la capaci-
dad de argumentacion e indagacion, la interpretacion y
el manejo del lenguaje simbolico o la facultad de resolver
problemas, entre otros aspectos importantes? ¢Estarian
todas las materias (por ejemplo, la quimica o la biologia)
igualmente atendidas o representadas?

Otra circunstancia muy destacada es que no existen
profesores especificos STEM. Actualmente, la formacién
inicial del profesorado esta parcelada en diferentes es-
pecialidades. Estaria, por tanto, pendiente de estable-
cer qué formacion previa requeriria un futuro profesor
STEM que le permitiera desarrollar un conocimiento
profundo del dmbito a impartir. Ademads, no existen pla-
nes especificos (que transciendan simples cursillos) de
formaciéon permanente de integracion STEM. De esta
forma, a la mas que posible carencia de algunos conte-
nidos particulares de cada una de las materias, se une el
hecho de que cada profesor inicamente posee conoci-
mientos diddcticos de la disciplina de la que es especialis-
ta, pero adolece de los recursos, habilidades, competen-
cias y planteamientos que se manifiestan necesarios para
ayudar al alumnado en la superacion de las dificultades
que puede encontrar, asi como a la hora de guiarlos en
el proceso de construccion de conocimientos propios del
resto de materias. Por tanto, la implantaciéon normativa
del trabajo integrativo por ambitos, sin un plan teérico-
practico de formacion del profesorado riguroso y reflexi-
vo a largo plazo sobre las debilidades y las posibles for-
talezas de la integracion STEM, estd condenada al mas
absoluto fracaso.

Por ultimo, remarcar que el aprendizaje por ambitos
produce en el alumnado una desconexion y una falta
de formacién para futuros estudios universitarios, que
cada dia son mas especializados, lo que anade un nuevo
elemento problematico a este tipo de ensenanza. Qui-
zas, como senalan algunos autores,/ una alternativa
viable seria seguir manteniendo la autonomia de cada
disciplina, propiciando que el alumnado realice aplica-
ciones e integraciones puntuales (por ejemplo, antes de
finalizar un curso académico) cuando ya han aprendido
los principios fundamentales de cada materia, dandoles
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tiempo y oportunidad para establecer las conexiones
apropiadas.

La generalizacion realizada por la administracion
educativa valenciana le ha permitido subirse a la gran ola
expansiva del tsunami STEM,® presentindose de esta
forma ante la sociedad como paradigma de la innovacion
y la calidad. La realidad muestra, sin embargo, que el
trabajo por ambitos se ha exigido de forma subita, su-
perficial y dogmatica a todo el profesorado (recayendo
normalmente la tarea de llevarlo a la practica en el de
menor experiencia), sin tener en cuenta los graves per-
juicios que esto puede ocasionar al alumnado, siendo
con seguridad el que cuenta con menos recursos el que
mas perjudicado resulte al no disponer de alternativas
para compensar las graves deficiencias formativas que
esta organizacion escolar conlleva en la actualidad. Seria
deseable que otras comunidades autébnomas no cometan
los mismos errores, a pesar de la enorme capacidad pro-
selitista que posee este enfoque metodolégico.
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Reduccionismo y extensividad en Quimica

Francisco Rivadulla

and should be introduced to students of Chemistry.

LA ESENCIA DE LA QUIMICA EN UNA TABLA: REDUCCIONISMO
Y LOS ELEMENTOS PROPIOS DE UNA DISCIPLINA

En palabras del quimico y filésofo Eric Scerri, la Tabla
Periodica de los Elementos Quimicos (TPEQ) es:

[...] uno de los iconos mas importantes de la ciencia: un
documento unico que contiene la esencia de la Quimica de
una manera elegante. De hecho, no hay nada igual en biolo-
gia o fisica ni en ninguna otra rama de la ciencia.'

Los quimicos reconocemos la importancia cientifica
de la TPEQ como manifestacion de la existencia de un
patrén recurrente de las propiedades fisicas y quimicas
de los elementos, la llamada Ley Peri6dica. Sin embargo,
no es facil encontrar un argumento rapido y convincen-
te para justificar como la ley periédica determina las es-
trategias complejas de la sintesis organica moderna, por
ejemplo, o como influye en la intuicién necesaria para
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Resumen: A diferencia de lo que sucede en otras disciplinas, como la Fisica o la Biologia, un enfoque filoséfico de los aspectos mas
fundamentales de la Quimica esta practicamente ausente del debate en la comunidad, excepto en el reducido circulo de especia-
listas en filosofia de la Quimica. Sin embargo, como discuto en este breve articulo, debates como la conexién ente reduccionismo y
extensividad de una disciplina y su relevancia cientifica, o la relacion de dependencia y subsidiariedad de la Quimica con la Fisicay
la Biologia, merecen una mayor atencion de nuestra comunidad y deben ser introducidos a los estudiantes de Quimica.

Palabras clave: Filosofia de la Quimica, pedagogia Quimica, reduccionismo, extensividad, propiedades emergentes.
Abstract: Unlike Physics or Biology, a philosophical approach to the most fundamental aspects of Chemistry is practically absent
from the debate in the community, except in the small circle of specialists in the philosophy of Chemistry. However, as I argue in this

short paper, debates such as the connection between reductionism and extensivity of a discipline and its scientific relevance, or the
relationship of dependency and subsidiarity of Chemistry with Physics and Biology, deserve greater attention from our community

Keywords: Phylosophy of Chemistry, chemical pedagogy, reductionism, extensivity, emergent properties.

dilucidar el mecanismo de una reaccion, con todos sus
pasos intermedios y limitantes, a partir de un estudio ci-
nético.

En realidad, tengo la impresion de que muchos qui-
micos no sienten que su investigacion cotidiana esté tan
influenciada por la TPEQ), en el sentido de que no recu-
rren a ella cuando estan atrapados en medio de un pro-
blema aparentemente irresoluble. Entonces, ¢sen qué
sentido la TPEQ contiene la “esencia de la Quimica”?

En lo que todos estaremos de acuerdo es en que las
leyes fundamentales de nuestra disciplina son construc-
ciones para describir las relaciones entre atomos, a través
de la formulacion de nuevos conceptos como el enlace
quimico, la hibridacion, la resonancia, etc. Estas leyes
sintetizan nuestra comprension del siguiente nivel de
complejidad: las moléculas. Las estructuras supramole-
culares (i.e. biomoléculas complejas autoensambladas)
comprenden un nivel de complejidad todavia mayor, y
asi sucesivamente. La mayoria de la Quimica se realiza en
el segundo (molecular) o tercer (supramolecular) nivel.

Cada vez que nos movemos a un nivel superior de
complejidad, surgen nuevas propiedades (emergentes)
y se deben construir nuevas herramientas conceptuales
para abordarlas:**! los enlaces quimicos describen la in-
teraccion entre pares de atomos (nivel 1-2); complejos
funcionales de la densidad electronica modelan las ener-
gias de correlacion y predicen las propiedades fisicoqui-
micas de las moléculas (nivel 2) y las reacciones quimicas
simples (nivel 2-3); etc.

Por tanto, las propiedades emergentes conducen a
la formulacion de nuevas leyes que, sin embargo, no son
auténomas, sino que dependen de las leyes del nivel in-
ferior. En el caso de las leyes quimicas estas dependen

© 2021 Real Sociedad Espaiola de Quimica

*IRSEQ

Real Sociedad Espariola de Quimica



® Analesde
a% Quimica

FRANCISCO RIVADULLA 10

© 2021 Real Sociedad Espafiola de Quimica

*IRSEQ

en ultima instancia de las propiedades de los atomos
individuales, i.e. su electronegatividad, configuracién
electronica, etc., todas ellas reflejo de la Ley periodica,
sintetizada en la TPEQ.P! Por lo tanto, los dtomos son
los elementos propios de la Quimica y establecen el nivel
sobre el cual esta disciplina formula sus leyes mas ge-
nerales.

Por eso decimos que el TPEQ contiene la “esencia de
la Quimica”.

¢POR QUE DEBERIA IMPORTARNOS EL REDUCCIONISMOQ?®!

Creo que todos los quimicos somos reduccionistas, al me-
nos desde una perspectiva conceptual (ontolégica). Sin
embargo, muchos no tienen este sentimiento porque el re-
duccionismo no implica constructivismo: la Quimica se puede
considerar como un nivel superior de complejidad de los
modelos fisicos que tratan sistemas de particulas interac-
cionantes (many body physics),””! pero la construccién de la
Quimica a partir de estos modelos y teorias es imposible,
porque incluso los procesos quimicos mads simples tienen
demasiados cuerpos (too many bodies!). En este momento de
nuestro desarrollo cientifico, no sabemos cémo reducir
muchas leyes y conceptos quimicos (incluso algunos de
los mas simples) a leyes fisicas mas fundamentales, pero
aceptamos que es conceptualmente posible.

Para ilustrar este razonamiento, citaré la famosa char-
la de Richard Feynman en una reunién de la American
Physical Society en 1959, “There is plenty of room at the
bottom”.[”l Para incitar a los cientificos presentes a ini-
ciar un nuevo campo de la fisica mediante la manipula-
ci6on de atomos individuales (lo que ahora conocemos
como nanociencia y nanotecnologia), Feynman dijo: “No
discutiré como lo vamos a hacer, sino solo lo que es po-
sible en principio, en otras palabras, lo que es posible
de acuerdo con las leyes de la Fisica”. ¢Cuan imposible
pareceria en 1959 manipular datomos individuales para
fabricar dispositivos cuanticos? Bastante, supongo. Sin
embargo, ¢viola alguna ley de la fisica? Si la respuesta es
no, entonces el mensaje de Feynman es “adelante, por-
que es factible”.

¢Pero estariamos dispuestos a aceptar con el mismo
entusiasmo una propuesta similar sobre la base de que
no viola ninguna “ley de la Quimica” Probablemente
no, porque aceptamos que las leyes quimicas no son tan
fundamentales como las leyes de la Fisica a las que Feyn-
man se referia,’™ en el sentido de que se pueden incor-
porar excepciones al edificio sin tener que reconstruirlo
desde la base. Al aceptar este tipo de proposiciones, nos
reconocemos como reduccionistas conceptuales.

Es muy importante aclarar que “mads fundamental”
no debe tomarse nunca como sinénimo de “mds impor-
tante”, sino solo de “menos dependiente” de principios
cientificos mas fundamentales (enraizados en un nivel de
complejidad inferior)." Este tipo de debates intelectua-
les definen la identidad y la existencia de algunas disci-
plinas cientificas como independientes de otras y, como
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si eso no fuera lo suficientemente importante, influyen
en el desarrollo de su agenda de investigacion y en su fi-
nanciacion. El famoso articulo de Phillip Anderson sobre
fenémenos emergentes en fisica “More is different”.*
Originalmente publicado en 1972, tuvo una gran in-
fluencia en el desarrollo posterior de la fisica de la mate-
ria condensada, y todavia la tiene hoy, décadas después.

El debate del “reduccionismo” versus “emergentis-
mo” (o disciplinas intensivas/extensivas en la clasifica-
cion de Weisskopf) 1'% sigue vivo en todas las disciplinas y
estd muy relacionado con la distribucioén de fondos para
investigacion, debido a la confusién, o malentendido de-
liberado, entre “mas fundamental” y “mas importante”.

Esa vision radical, erronea, del reduccionismo lleva
a algunos cientificos y profesores a despreciar algunas
disciplinas al considerarlas solo como versiones mas ela-
boradas de las disciplinas verdaderamente importantes y
dignas de estudio. En mi opinién, un enfoque reduccio-
nista bien entendido, basado en la premisa de que “mas
fundamental” no significa “mas importante”, revela la co-
nexion entre diferentes disciplinas cientificas sin negar
su relevancia y oportunidad independientes.

En conclusion, aunque los investigadores de dife-
rentes subdisciplinas de la Quimica deberian continuar
buscando leyes generales de comportamiento que per-
tenezcan al nivel de complejidad de su drea, deben ser
conscientes también de que, en ultima instancia, esas le-
yes dependen de la existencia de una ley periddica de los
atomos.

CUESTION DE VIDA Y TIEMPO

Un enfoque filosofico de las construcciones conceptuales
de la Quimica no es comun en la educacion de nuestra
disciplina, o al menos mucho menos comun que en fisica
o biologia.l" La profesora Anna Estany!'"! ha sugerido
que el olvido filosofico de la Quimica esta ligado a su
dependencia de postulados mas fundamentales, en este
caso de la mecanica cuantica (esta si, objeto de atencion
filoséfica), asi como a su caracter de ciencia extensiva,
menos interesantes para la filosofia que las ciencias in-
tensivas o tedricas.

En mi opinién, una perspectiva filoséfica de la Qui-
mica es menos evidente para los no especialistas porque
los elementos y las leyes propias de la Quimica no invo-
lucran ninguno de los temas centrales y tradicionales de
la filosofia.

El origen de la vida, la residencia fisica de la concien-
cia o el caracter, son temas centrales en filosofia y objeto
de estudio cientifico en diversas dreas de la biologia.l'*!4

Del mismo modo, el viejo debate filosofico sobre la
existencia independiente del tiempo o el espacio como
conceptos empiricos mas alla de la intuicién subjetiva,
fue aclarado por la teoria de la relatividad y es fundamen-
tal en muchas areas de investigacion en fisica moderna.

La ausencia de los temas de la Quimica en la tradi-
cion filosofica result6 en una falta de interés por parte de
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los profesores e investigadores, y mantiene debates sobre
temas como el reduccionismo o la extensividad, fuera de
las aulas donde se ensena nuestra disciplina.

¢CUANTO SINGULARIZA LA TPEQ LA QUIMICA
DE OTRAS DISCIPLINAS?

Para terminar, me gustaria referirme a la ultima parte de
la frase de Eric Scerri que dio lugar a esta reflexion: “De
hecho, no hay nada igual en biologia o fisica ni en ningu-
na otra rama de la ciencia.”

La comprensiéon de un mundo enormemente com-
plejo requiere la identificaciéon de patrones de comporta-
miento general. Esto es lo que son las leyes naturales: ex-
presiones breves y asequibles que relacionan (cualitativa
y cuantitativamente) los parametros relevantes de siste-
mas complejos para comprender y predecir su evolucion.
Esta estrategia es seguida invariablemente por diferentes
disciplinas, y es la forma en que las ciencias naturales se
desarrollaron y evolucionaron histéricamente para tratar
problemas muy complejos.

Pensemos por un momento en el desarrollo de la
Biologia: la inmensa biodiversidad del planeta impuso
la necesidad de desarrollar sistemas para clasificar los
organismos vivos en dominios, reinos, 6rdenes, etc. Lin-
neo culminé su esquema de clasificacion taxonoémica
en el siglo xvii1, que luego se expandi6 y modificé para
incorporar relaciones evolutivas entre organismos, que
condujeron al nacimiento de ramas completamente
nuevas de la Biologia, algunas de ellas en un nivel infe-
rior de complejidad (genética molecular con sus leyes
formuladas sobre la base de nucleétidos bien identifi-
cados que se combinan de acuerdo con un conjunto de
reglas) y otras en un nivel superior (como la ecologia,
que trata la relacion entre diferentes organismos y su
entorno). Muchos otros niveles de complejidad estan
en medio, y una reflexion cuidadosa nos revelaria sus
elementos propios.

En el nivel mas bdsico (en nuestra comprension ac-
tual de la ciencia) se encuentra el modelo estandar de
Fisica de Particulas: unos pocos pares de fermiones y
bosones agrupados en generaciones segin su estabilidad
y masa, para formular leyes de combinaciéon que dan lu-
gar a toda la materia en el universo.

Estos son dos ejemplos que muestran cémo las disci-
plinas cientificas alcanzan un punto de madurez donde
identifican sus elementos propios y proponen sistemas de
clasificacion, desarrollan herramientas y finalmente for-
mulan leyes generales de comportamiento.

En este sentido, las innumerables combinaciones
entre elementos quimicos conocidas a mediados del si-
glo x1X también exigian algun tipo de clasificacion para
profundizar en su conocimiento y explotar su utilidad
practica. Desde este punto de vista, la evolucion de la
Quimica es muy similar a la de otras ciencias naturales,
y la TPEQ es solo la consecuencia natural, o la culmina-
cion, de esta evolucion.
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Por ello, no comparto la vision de la TPEQ como una
construccion que distingue a la Quimica de otras disci-
plinas naturales, si no que la TPEQ conecta la evolucién
de la Quimica con la de las otras dos grandes disciplinas
cientificas naturales, la Fisica y la Biologia.

CONCLUSIONES

Como cientificos, deberiamos estar preparados para arti-
cular un discurso coherente sobre los diferentes valores
de la ciencia, sobre las diversas formas de comprender la
importancia de una disciplina particular y su posicién en
el panorama cientifico general. Como quimicos, no po-
demos ser ajenos a los debates que definen el papel de la
Quimica como una disciplina cientifica independiente,
y temas como los expuestos en este articulo deberian ser
objeto de discusiéon mas frecuente en nuestra comuni-
dad.

Cuestiones como la extensividad de la Quimica defini-
ran su relacion de independencia conceptual y utilitaria
de la Fisica y la Biologia.'"™ Los estudiantes deberian ser
conscientes de como estos conceptos influyeron, y aun
lo hacen, en el origen y desarrollo de nuestra disciplina.
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La burbuja de las revistas de quimica

José Elguero Bertolini

En un reciente namero de la revista Chemical & Engi-
neering News, el profesor Victor Snieckus (Kingston, On-
tario) escribe lo siguiente a propésito de las portadas de
las revistas de quimica organica:

Are the covers of organic journals becoming comic books?
Based on the recent receipt of my regular reading of the
American Chemical Society, Wiley, and Royal Society of Che-
mistry journals, this question is worthy of debate. There was
great pleasure of opening a bluish Journal of the American Che-
mical Society or a gray Journal of Organic Chemistry to delve into
the most recent (but 3-month-ago-submitted) results. Now,
when clicking on abstracts, we are lulled into a trivial men-
tal state by the multicolor information that attempts, and
mostly fails, to transmit chemical knowledge and, instead,

gives us shazam (please reference a past comic book cha- ‘n Thomas_

racter) and wit (usually unsuccessfully for the reasonably in- '*:f';fa‘:;';(‘;'y"
licl

telligent). What are the consequences? Infection of papers ciilKane &
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by such factors, which is also already evident. And authors
accept without question when, at considerable cost, such
covers purport to describe their valuable scientific contri-
butions. Solution? Authors control their cover submissions
and, in fact, their graphical abstracts. Otherwise, it is very
easy to leave behind a legacy of frippery.

Imagino que a muchos lectores de Anales de Quimica
pensaran lo mismo. Y, sin embargo, el que mads o el que
menos, tiene decorado su despacho con esas multicolo-
res portadas (aunque algunas no estén precisamente en
la portada). Merece la pena detenerse en el porqué. Pero
antes anadamos algunas otras curiosidades.

TESIS

Instituto de Quimica Médica (CSIC)

) . . Los estudiantes pasan tanto tiempo embelleciendo sus
C-e: igmbe17@igm.csic.es p p

tesis que a veces hasta olvidan que lo que importa es su
contenido. A John Nash le dieron un premio Nobel en
Economia por una tesis de treinta y dos paginas con dos
referencias (una, Ia famosa de von Neumann y Morgens-
Recibido: 28/10/2020. Aceptado: 23/11/2020. tern y la otra del propio Nash) de la cual reproduzco
aqui la pagina 19:

J. Elguero Bertolini
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play befare the gamm is playede This advantege becanes significast only
in the case of coalitien [ JIL whore I ey open after two passes
whan ] had planned to pass on both hizh and low but will not open if

Algunas revistas hacen frecuentes mini-biografias de sus
autores y les preguntan ¢Cuando tenia dieciocho anos,
si no hubiera sido usted quimico que le hubiera gustado
ser? (jMuchos de nosotros a los 18 anos ya estabamos en
tercero!). Las respuestas no tienen desperdicio:

— Cuando tenia dieciocho anos queria ser un juga-
dor de criquet profesional.

— Cuando tenia dieciocho queria ser jugador de ba-
loncesto.

— Cuando tenia dieciocho anos queria ser futbolista.

— Cuando tenia dieciocho anos queria ser tenista
profesional.

[se nota de qué paises son]

— Cuando tenia dieciocho anos queria ser Bruce
Lee.

— Cuando tenia dieciocho anos queria ser empren-
dedor.

— Cuando tenia dieciocho anos queria ser operador

PUBLICACIONES de médquina textil.

Cuando hacia mi tesis, las publicaciones mas relevantes [este también se ve de donde es]

en el campo eran las de un quimico alemdn, Karl von

Auwers (1863-1939) (entre sus discipulos destacan Georg — Cuando tenia dieciocho quise ser aventurero y
Wittig, Karl Ziegler y Jocelyn F. Thorpe) que nos servian mochilero.

de modelo. He aqui una pagina como ejemplo:

[1925] v. Auwers: Konstitution d. stabilen u. labilen Acyl-indazole. 2081
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880. K. v. Auwers: Die Konstitution der stabilen und labilen
Acyl-indazole.
(Bingegangen am 13. August 1925.)
Die Tatsache, daB es drei Reihen isomerer Verbindungen gibt,
die ihrer Entstehung nach simtlich N-Acylderivate des Indazols sein
konnten, hntbehnnmchzuduAnnthgdﬂhn daB zwei von diesen Reihen

im V der stehen?); denn die Formel des
Indazols liSt mh Ausdmdung des Symbols mit dem Dreiring?®) nur zwei
Arten zu. Die durch Wasser-Abspaltung

aus den N-Acylderivaten der Oxime von o-Amino-aldehyden und -ketonen
entstehenden Substanzen wurden auf Grund dieser Bildungsweise al$ 1-Deri-
vate angesehen, so daB fiir die durch Acylierung der fertigen Indazole ge-
wonnenen Kérper nur die Formeln von 2-Isomeren fibrig blieben. Diese
Auffassung wurde weniger wahrscheinlich, als Meisenheimer und Died-
rich?) nachwiesen, daB das Verhalten der vermeintlichen 1-Acyl-indazole
bei der O mit der ormdnlchlm&nk!ugstdn
und auch spektrochemische Griinde gegen die alte Formulierung der frag-
llchcn Vubmd\mgm sprachen*). Sank ﬂber die Zahl der Isomgn:n bei den
auf zwei, so hte zur

mcht me.hr die Stereochemie zu Hx.l.(e geholt zu we.rdgn Ep galt demnach
den experimentellen Nachweis zu fiihren, dal von den stabilen und
labilen ,2-Acyl-indazolen” die eine Art in Wahrheit die echten
1-Derivate darstelle.

Mehrere zu diesem Zweck angestelite Versuchsreihen, von denen eine
kiirzlich®) mitgeteilt wurde, hatten nicht den gewiinschten Erfolg; in letzter
Zeit ist es aber gelungen, einen meines Erachtens entscheidenden Beweis
fiir die Strukturisomerie der beiden Reihen von Acyl-indazolen zu er-
bringen.

Nach der von Bischler®) und Meisenheimer vertretenen Ansicht
erfolgt der Austritt von Wasser aus den N-Acyl-amino-aldehyden und -ketonen
nicht nach dem Schema A, sondern nach B:

A = NOH C'B‘?kc‘o n

C. R
N /\N
B. CH ON.OH - o
N=C(R').0H N:E(R)

Es war denkbar, da sich ein RingschluB im Sinne von A erzielen lassen
wiirde, wenn man von Verbindungen ausgeht, die in der Aminogruppe statt
des Restes einer Carbonsiure das Radikal einer andersartigen Sdure ent-
halten und vielleicht auch noch in der Oximidogruppe substituiert sind.
Von diesen Erwigungen ausgehend hat Hr. Dr. Frese auf meine Veran-

') Auwers und Diesberg, B. 53, 1188 [1920).
%) vergl. Auwers, A. 487, 70 (1924). ¥ B. 57, 1715 [1924].

4) Auwers, B.57. 1723 (1924). %) Auwers und Frese, B. 58, 1369 (1923].
) B. 26, 1901 [1893).
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— Cuando tenia dieciocho anos queria ser agricultor.

Es oportuno recordar lo que escribi6 sir Peter Me-
dawar en su célebre Pluto’s Republic (1982):

The lives of scientists, considered as Lives, almost always
make dull reading. For one thing, the careers of the fa-
mous and the merely ordinary fall into much the same
pattern, give or take an honorary degree or two, or (in Eu-
ropean countries) an honorific order. It could be hardly
otherwise. Academics can only seldom lead lives that are
spacious or exciting in a worldly sense. They need labo-
ratories or libraries and the company of other academics.
Their work is in no way made deeper or more cogent by
privation, distress or worldly buffetings. Their private lives
may be unhappy, strangely mixed up or comic, but not in
ways that tell us anything special about the nature or direc-
tion of their work. Academics lie outside the devastation
area of the literary convention according to which the lives
of artists and men of letters are intrinsically interesting, a
source of cultural insight in themselves. If a scientist were
to cut his ear off, no one would take it as evidence of a
heightened sensibility; if a historian were to fail (as Ruskin
did) to consummate his marriage, we should not suppose
that our understanding of historical scholarship had some-
how been enriched.

www.rseq.org An. Quim., 117 (1), 2021, 13-15
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EL NEGOCIO DE LAS PUBLICACIONES CIENTIFICAS

He aqui una pregunta aparentemente trivial: ¢cual
es el negocio mas rentable del mundo? Pueden pensar
en el petréleo, o quizas en la banca. Estarian equivoca-
dos. La respuesta son las publicaciones académicas. Sus
margenes de beneficio son vastos, alrededor del cuaren-
ta por ciento.

La razén por la que es tan lucrativo es porque los
contribuyentes asumen la mayor parte de los costos de
su contenido. Los investigadores financiados con fondos
publicos hacen el trabajo, lo redactan y juzgan sus méri-
tos. Y, sin embargo, la propiedad intelectual resultante
termina en manos de los editores. Para echar sal en la
herida, la venden a través de suscripciones y barreras de
pago exorbitantes, que a menudo también pagan los con-
tribuyentes.

El modelo de negocio editorial académico es inde-
fendible. Practicamente todo el mundo, incluso las em-
presas que se benefician de €I, reconoce que tiene que
cambiar. Y, sin embargo, el statu guo ha demostrado ser
extremadamente resistente (adaptado del New Scientist,
21 de noviembre de 2018).

LA INSOLENCIA DEL PERSONAL QUE SE OCUPA
DE LA EDICION

Un companero nuestro mandoé un trabajo a una presti-
giosa revista. Lo aceptaron, pero le dijeron que lo tenia
que modificar porque no se adaptaba a las normas de
publicacién. Contest6é que era quimico, no editor y que
si querian el articulo que lo cambiaran ellos. Lo acepta-
ron. No todo el mundo tiene prestigio para actuar asi.
Con la soberbia que les da su indice de impacto, algu-
nas revistas, delegan las tareas editoriales a personas sin
formacion quimica que bien te dicen que has olvidado
el volumen de una revista que no lo tiene o te cambia
el orden del articulo con el consiguiente desorden de
Tablas, Figuras y referencias. Sin ser don Vito Corleone,
“por favor, un poco de respeto”.

EL POR QUE

Esencialmente dos: la adulacion (te publican una porta-
da) y la vanidad (“La adulacién es una moneda falsa que
tiene curso gracias solo a nuestra vanidad”, Francois de
La Rochefoucauld) por un lado y el placer de ser artistas
por el otro. Pero claro, no todo el mundo es Moebius.

An. Quim., 117 (1), 2021, 13-15
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EL FUTURO

La ciencia hoy dia no es posible sin dinero; la pudo ha-
cer Gregor Mendel (quiza porque tenia cama y comida
gratis), la pudo hacer Darwin (que era rico) pero no la
podemos hacer nosotros. Pero que la ciencia cueste dine-
ro no quiere decir que se la juzgue por dinero, ni por las
portadas donde publica, ni por tantas otras cosas acceso-
rias. Debe ser juzgada por lo que aportan a la cienciay a
la sociedad.

Hay que volver a un sistema de comunicacion sencillo,
rapido y barato. Los editores pueden aceptar o rechazar
un articulo. Pero si lo aceptan, lo deben respetar. Cada
autor tiene su estilo y ese estilo lleva asociado parte de su
personalidad.

En Espana sabemos lo que son las “burbujas”. Si no se
toman medidas enérgicas, podemos asistir al colapso de
algunas de las grandes editoriales. Dependen de nosotros.

La multiplicacién insensata del nimero de revistas,
la brusca desaparicion de algunas de ellas (cf. Open is not
Jorever: a study of vanished open access journals, Laakso et al.,
2020), son sintomas de que algo va a ocurrir.

Nuestros trabajos son la materia prima, el carbon y el
acero. Algo deberiamos tener que decir. Nos merecemos
respeto.

Real Sociedad Espariola de Quimica
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INVESTIGACION QuiMICA

Vitamina B,

De farmaco contra la anemia perniciosa
a monte Everest de la sintesis organica

J. Alberto Marco

Resumen: se hace una revision de las dos aproximaciones sintéticas mds importantes a la vitamina B ,, una de las cuales fue culmi-
nada con éxito. Se discuten asimismo los mecanismos de los pasos clave de dichas secuencias sintéticas. Se presentan finalmente
los mecanismos de dos reacciones biolégicas de importancia clave para el ser humano que implican cofactores de tipo corrinoide
relacionados con la vitamina B .

Palabras clave: vitamina B ,, pigmentos tetrapirrélicos, corrinas, cobamamidas, mecanismos biol6gicos.

122
Abstract: a review is made of the two main synthetic approaches to vitamin B,,, one of which was successfully accomplished. The
mechanisms of some key steps in the synthetic sequences are also discussed. In addition, the mechanisms of two biological reactions
involving corrinoid factors related to vitamin B,, of foremost importance for human beings are presented.

Keywords: vitamin B ,, tetrapyrrole pigments, corrins, cobamides, biological mechanisms.

122

INTRODUCCION

1 Cianocobalamina (L = CN)
2 Metilcobalamina (L = Me)
3 CoenzimaByy (L=

OH OH

|_a historia de este importante factor vitaminico co-
mienza en los anos 20 del pasado siglo, cuando G. R. Mi-
not, W. P. Murphy y G. H. Whipple demostraron la capa-

cidad de extractos crudos de higado de curar la anemia $—chp © N

© 2021 Real Sociedad Espafiola de Quimica

perniciosa, enfermedad de evolucion casi siempre fatal. <1 3
A partir de la década de los 40, los grupos de K. Folkers, 7
NH,

E. L. Smith y A. R. Todd impulsaron avances continuados
en el aislamiento e investigacion de la estructura y pro-
piedades del compuesto responsable de la mencionada
accion farmacoldgica.l! La estructura completa del com-
puesto, al cual se denominé vitamina B ,, fue establecida

122
finalmente en 1956 como 1 (Figura 1) por Dorothy C. =

0 Corrina
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Hodgkin, utilizando la por entonces atiin novedosa técni-
ca de difraccién de rayos X.™ De hecho, la elucidacién
de esta y otras complejas estructuras con dicha técnica
fue elemento clave en la consecucion del Premio Nobel
que obtuvo dicha investigadora en 1964.

Departamento de Quimica Orgéanica
Universidad de Valencia
¢/Dr. Moliner, 50, 46100 Burjassot, Valencia

C-e: alberto.marco@uv.es

J. A. Marco

Recibido: 19/10/2020. Aceptado: 07/01/2021.
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Figura 1. Estructuras de la vitamina B,, (1, cianocobalamina) y de los cofactores
enzimaticos 2y 3

Estrictamente hablando, la estructura 1 no es la del
verdadero cofactor enzimatico natural sino la forma en
que se aisl6 inicialmente el compuesto a partir de fuen-
tes naturales. Es asimismo la sustancia contenida en
muchos suplementos vitaminicos comerciales. Los ver-
daderos factores coenzimaticos in vivo son fundamental-
mente dos, cada uno con misiones bioldgicas distintas,
representados en la Figura 1 como 2 (metilcobalamina,
MeCbl) y 3 (coenzima B, o también adenosilcobalami-
na, AdoCbl). Ambos comparten una caracteristica es-
tructural muy poco usual en la Naturaleza: la posesion
de enlace covalentes metal-carbono (Csp3), hecho por el
cual cabe calificarlos justificadamente como compuestos
organometalicos. Al examinar dichas estructuras, resulta
dificil no compartir la opiniéon expresada hace tiempo

An. Quim., 117 (1), 2021, 16-28
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de que son los cofactores de mayor belleza estructural
generados en la Naturaleza.™

La coenzima B,y demds factores coenzimaticos que
contienen cobalto se conocen también con el nombre
genérico de cobamamidas.' Se trata de unas moléculas
con un esqueleto atéomico ciclico denominado corrina
(Figura 1), incluido dentro de la clase general de los pig-
mentos tetrapirrolicos. Otros miembros importantes de
dicha clase son, por ejemplo, las porfirinas, las clorinas y
las bacterioclorinas (Figura 2).1 Representantes arque-
tipicos de estas tres clases de sistemas son el heme, cons-
tituyente de la hemoglobina, la clorofila, pigmento foto-
sintético de las plantas, y la bacterioclorofila, que ejerce
idéntica funcion en las bacterias fotosintéticas (los colo-
res de la Figura intentan reproducir de manera aproxi-
mada los de los compuestos representados). En todos los
casos, el sistema tetrapirrélico actda de ligando tetraden-
tado que coordina a un atomo metalico central (cobalto
en las cobamamidas, hierro en el heme y magnesio en
las clorofilas).[! Conviene resaltar el hecho de que las
moléculas representadas en la Figura 2, aunque difieren
en el grado de insaturacion global, contienen todas un
sistema conjugado de 18 electrones, es decir, aromatico
segun la regla de Hiuckel (se han resaltado en azul los
carbonos que constituyen el sistema aromatico). Como
puede verse, la principal diferencia entre el sistema de
corrina (Figura 1) y el de los otros pigmentos pirrélicos
de la Figura 2 es que en aquélla dos de los anillos de pi-
rrol estan directamente conectados por un enlace C-C.

Cofactores como 2 o 3 desempenan papeles vitales
en el metabolismo animal, incluyendo naturalmente
el ser humano. Es interesante el hecho de que ningian
organismo eucariota (animales, plantas, hongos y pro-
tistas) es capaz de biosintetizar estos compuestos, pues
unicamente pueden hacerlo ciertos tipos de procariotas
(bacterias). De hecho, las plantas no solamente no bio-
sintetizan estos cofactores sino que tampoco los preci-
san para su metabolismo.” Los animales, en cambio, si
los necesitan y deben por tanto incorporarlos mediante
la dieta.

Porfirina Clorina Bacterioclorina

7

N 0
COOFit ~ COOMe
Bacterioclorofila a

COOFit  COOMe

COOH COOH

Heme Clorofila a

Figura 2. Tipos principales de sistemas tetrapirrdlicos y ejemplos representativos
(Fit corresponde al fragmento diterpénico de fitol)

An. Quim., 117 (1), 2021, 16-28
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En lo que sigue se van a discutir en primer lugar los
esfuerzos desplegados para conseguir una sintesis total
de la vitamina B, (1). La atenci6n se centrara sobre todo
en dos grupos, el constituido por la unién de Robert
Burns Woodward y Albert Eschenmoser, quienes, junto
con alrededor de un centenar de colaboradores, llegaron
a completar dicha sintesis con éxito, y el de Robert V. Ste-
vens, que estuvo cerca de conseguirlo. A continuacion,
se dedicara también una breve atencion a los mecanis-
mos de dos reacciones biologicas de importancia esencial
para el ser humano, en las que estin implicados los arri-
ba mencionados cofactores 2y 3.

ASPECTOS SINTETICOS

Sintesis mediante la estrategia conjunta
de Woodward-Eschenmoser

Dada la complejidad y belleza estructural de todos
estos compuestos, no es de extranar que atrajeran des-
de pronto la atencion de los quimicos sintéticos, y no
precisamente de los menos relevantes. R. B. Woodward,
de la Universidad de Harvard, premio Nobel de quimica
en 1965, publicé en 1960 la primera y hasta ahora tunica
sintesis total de la clorofila.®™ Por otra parte, el propio
Woodward® y Eschenmoser,'” de la Escuela Politécnica
Federal de Zurich (ETH), llevaron a cabo a partir de los
primeros anos 60, inicialmente por separado y luego con-
juntamente, la sintesis total de la vitamina B ,, culminada
finalmente en los 70 como se describirda mas adelante.

En términos estrictos, la diana sintética de ambos gru-
pos no fue 1 sino la molécula algo mas simple de acido
cobirico 4 (Esquema 1, con los carbonos de la periferia
numerados y los cuatro anillos rotulados del modo usual
como A-D), que se diferencia de 1 en la ausencia del bu-
cle de tipo nucleotidico que conecta el atomo de cobalto
con una de las cadenas laterales del sistema corrinoide.™"
Ello se debi6 a que la conversion de 4 en 1 ya habia sido
llevada a cabo anteriormente por un grupo suizo.!?

Un aspecto importante es que la molécula de 4 contie-
ne un total de 7 cadenas de acido acético (2 carbonos) o
propionico (3 carbonos), de las que 6 estin como amidas
primarias mientras que la dltima, en el anillo D, esta en
forma de dcido libre, ya que es la que se une al bucle nu-
cleotidico presente en 1. Es evidente que cualquier plan
sintético que se proponga para 4, con vistas a una sintesis
total de 1, debera mantener dicha diferenciacion entre
las cadenas laterales del sistema corrinoide. A la vista de
ello se plante6 lo que en términos actuales se llamaria
un analisis retrosintético (Esquema 1) que divide la mo-
lécula de 4, de un modo ciertamente no obvio a primera
vista, en las dos mitades 5 (anillos AD) y 6 (anillos BC).
Los grupos de amida primaria aparecen ahora como és-
teres metilicos, mientras que la cadena lateral del anillo
D esta en forma de nitrilo por el motivo antes expresado
de la diferenciacion de las cadenas laterales. En la estruc-
tura 4, los carbonos C-5 y C-15 aparecen con un codigo

Real Sociedad Espariola de Quimica
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MBOQC

COzMe

5 6

Esquema 1. Desconexion retrosintética de 4 en las dos mitades 5 (segmento AD) y 6 (segmento BC)

de color diferente, azul o rojo, resaltando el hecho de
que proceden de los fragmentos 5 y 6, respectivamente,
mientras que los dos metilos unidos a dichos carbonos
aparecen en color negro, porque son incorporados en
una fase mas tardia de la sintesis. Dichos fragmentos 5 y
6 fueron los objetivos sintéticos respectivos de los grupos
de Woodward y Eschenmoser.

Una diferencia estructural llamativa entre moléculas
como 1-4, por un lado, y el heme y la clorofila, por otro
es la ausencia o modesta presencia de estereocentros en
estas dos ultimas y la marcada abundancia de los mismos
en las primeras. Incluso en el ejemplo mas simple de 4,
se puede observar la presencia de 9 estereocentros en la
periferia del sistema corrinoide. El fragmento 5, asigna-
do al grupo de Harvard, contiene 6 de dichos estereocen-
tros, todos ellos consecutivos y situados en los dos anillos
Ay D, conectados por un enlace simple. Este tltimo he-
cho y la flexibilidad rotacional que ello supone llevaron
a descartar cualquier estrategia que implicase crear parte
de los estereocentros en uno de los anillos y formar lue-
go los del otro mediante transmisiéon de quiralidad. La
estrategia aqui aplicada, muy frecuente en Woodward en
sintesis tanto anteriores como posteriores a ésta, consis-
tia en crear un sistema policiclico rigido sobre el cual las
reacciones estereoselectivas pudieran llevarse a cabo de
manera predecible. A continuacion se procedia a romper
los enlaces necesarios para dar el esqueleto atomico de-
seado. No se describirdn en detalle todos y cada uno de
los pasos del proceso sintético, lo cual requeriria mads es-
pacio del disponible, sino a marcar los puntos esenciales
de la estrategia seguida. Algunos aspectos mecanisticos
considerados particularmente significativos se describen
con mayor detalle en las notas y referencias finales.

Para el fragmento 5, la estrategia viene descrita en la
retrosintesis del Esquema 2. Como puede verse, el bro-
monitrilo 5 fue obtenido a partir de la amina triciclica
11y el cloruro de dcido 12 mediante una serie de trans-
formaciones funcionales a través de los intermedios 7-10.
La amina 11 fue obtenida como racemato en dos pasos
a partir de 2,3-dimetil-6-metoxiindol y luego fue resuelta
en sus enantiomeros. El cloruro de acido 12, ya descrito
previamente, fue obtenido en forma enantiopura a partir
de (-)-alcanfor.[*!

Como muestra el Esquema 2, la lactama 10 fue obte-
nida por acilacion de 11 con 12 seguida de adicion de

Real Sociedad Espafiola de Quimica

Www.rseq.org

Michael intramolecular en medio basico, reacciéon que
dio lugar a dos nuevos estereocentros de manera total-
mente diastereoselectiva.!”® La conversion de 10 en 9
implicé la reduccién de Birch del anillo aromatico,!
hidrolisis del enol éter resultante y conversion selecti-
va en oximal!’ del carbonilo de ciclopentanona. Por su
parte, 9 se transformo en la imida viniloga 8 mediante
O-mesilacion de la oxima, ruptura oxidante de los dos
enlaces olefinicos (i: O,; ii: HIO; iii: CH,N,), aldoliza-
cién intramolecular de la dicetona resultante dando una
ciclohexenona, ruptura oxidante del enlace C=C de la
misma manera que antes y transposicion de Beckmann,
que convierte la oxima de ciclopentanona en d-lactama.
18] La conversién de 8 en 7 se llevé a cabo por aper-
tura metanolitica selectiva del anillo de d-lactama (mas
reactivo por formar parte de una imida viniloga) en
presencia de tiofenol. Se forma asi una f-aminoenona

OMe OMe
|:> Me
\£NH
" Me

2,3-dimetil-6-metoxiindol

> Je

(-)-alcanfor

Esquema 2. Secuencia retrosintética desde 5 hacia los precursores 2,3-dimetil-
6-metoxiindol y (—)-alcanfor

An. Quim., 117 (1), 2021, 16-28
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C0,Me

M
C02 e 15

CO,Me (+)-alcanfor 17 0

Esquema 3. Secuencia retrosintética desde 6 a los precursores simples 17 y (+)-alcanfor

intermedia que reacciona con tiofenol en su grupo car-
bonilo dando, tras eliminacion de agua, el vinil tioéter
7.1"7] Finalmente, éste Gltimo se convirtié en 5 mediante
ozonolisis del enlace olefinico, amondlisis del tioléster
resultante para dar una amida primaria y conversion del
grupo aldehido en bromometilo con métodos standard
(i: reduccion del aldehido a alcohol primario; ii: mesila-
cion de éste ultimo con anhidrido metanosulfonico; iii:
tratamiento del mesilato con LiBr).l'” Las condiciones
de la mesilacion causaron adicionalmente la deshidrata-
ci6én de la amida primaria para dar un nitrilo.™

La sintesis del estereoquimicamente menos complejo
segmento BC 6 corrié a cargo del grupo de la ETH.I'" La
retrosintesis se detalla en el Esquema 3. El compuesto 6
se prepar6 mediante tionacioén (conversion de un carbo-
nilo en tiocarbonilo) selectiva del carbonilo de lactama
de 13,!"8 obtenido a su vez por acoplamiento de la tiolac-
tama 14 y la lactama 15 (ver comentarios mas adelante).
Esta ultima se obtuvo en forma enantiopura a partir de
(+)-alcanfor siguiendo lineas ya establecidas previamente
por J. W. Cornforth. Por su parte, 14 se sintetiz6 a partir
del acido 16 mediante homologacion de Arndt-Eistert
(SOClz; CH2N2; Ag2O, MeOH, A), tratamiento con amo-
niaco en metanol para dar una monolactama y tionacién
selectiva con P,S, del carbonilo lactamico. Finalmente,
16 fue obtenido (via 16°, no aislado) por ruptura oxidan-
te con CrO, del enlace olefinico en 17, que es a su vez
el aducto Dlels -Alder de butadieno y acido (F)-3-metil-
4-oxobut-2-enoico (el aducto fue obtenido como racema-
to y resuelto luego en sus dos formas enantioméricas).

La formaci6n de 13 a partir de 14y 15 no es un paso
mecanisticamente obvio y constituye una metodologia
original del grupo de la ETH, denominada por ellos

V Q +
- ®
(PhCOO), Q N -H

HN —>

sulfide contraction method.'"’ La reaccién implica el trata-
miento de una mezcla de 14y 15 con peroxido de ben-
zoilo y HCI, seguida de desulfuracién del producto in-
termedio con un reactivo de fésforo trivalente (fosfina
o fosfito). El Esquema 4 representa sobre el ejemplo de
un modelo simplificado el mecanismo propuesto para
el proceso. La dimerizacion oxidante de la tiolactama
i con peroxido de benzoilo en presencia de HCI da el
disulfuro protonado ii. Uno de los atomos de azufre de
éste es atacado por el carbono nucleofilico de la enami-
da iii para dar el sulfuro intermedio v (via iv) en equi-
librio con el episulfuro vi. La desulfuracion de éste con
el derivado de fosforo trivalente da el producto final vii.

La conexion de los fragmentos 5y 6 se llevo a cabo
segiin se muestra en el Esquema 5. El tratamiento al-
calino de una mezcla de dichos compuestos causé un
desplazamiento S 2 del bromo por el azufre de la tio-
lactama, dando un tioéter. La desulfuracion de éste con
una fosfina dio lugar al compuesto 18 de modo similar
al expuesto en el Esquema 4, formandose asi uno de los
enlaces C-C entre ambas mitades. Una circunstancia
desafortunada que acompané desde entonces la sintesis
fue la gran tendencia a la epimerizaciéon de determina-
dos estereocentros del anillo de corrina (marcados aba-
jo con asteriscos), lo cual oblig6 a llevar a cabo en mas
de una ocasion laboriosas separaciones de epimeros por
medio de HPLC, una por entonces (1960-1975) muy no-
vedosa técnica cromatografica (casi cabria afirmar que
inventada alli). Unas pocas modificaciones funcionales
en 18 (doble tionacién con P,S_ de los anillos lactimico y
lactonico, S-metilacion de la tlolactama con Me,O" BF,"y
aminolisis del anillo tiolacténico por tratamlento con di-
metilamina) dieron lugar al compuesto 19.1""! Este fue el

Esquema 4. Mecanismo propuesto para el acoplamiento de la tiolactama i con la enamida iii (sulfide contraction method)
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CoCly
—_—
KCN, 0,

C0,Me

Esquema 5. Conversion de los precursores 5y 6 en el complejo de cobalto 20

momento elegido para la inserciéon del atomo de cobal-
to, cuya complejacion obliga al sistema tetrapirrélico a
adoptar una geometria fija (preorganizacion), apta para
la posterior ciclacion. Obsérvese que, si bien se anade al
medio una sal de cobalto(II), al hacer la reaccion al aire
se forma por oxidaciéon espontdnea el complejo secoco-
rrinoide de cobalto (III) 20, mas estable.

La formacion del segundo enlace C-C y cierre del
sistema corrinoide se llevo a cabo en el complejo 20 (Es-
quema 6). Tratamiento de éste altimo con base (DBN)
produjo la unién del carbono electrofilico del imino-
tioéter (C-4) con el nucleofilico de la enamina (C-5)
dando, tras eliminacion de MeSH, el intermedio 21.
Este, tratado con L, en dcido acético, dio 22. Como ya
se ha comentado antes, sigui6 siendo preciso llevar pe-
riédicamente a cabo separaciones de diastereoisémeros
por medio de HPLC.

Con el sistema corrinoide ya construido, uno de los
aspectos que falta por completar es la introduccion de los

CO,Me
CONMe; N CONMe;,
Me00C
CO,Me
C0:Me  pn, pME o
—_—
AcOH
MeSH  yeooc =
CO,Me cq COOMe
2
CO,Me

( CO,Me

Esquema 6. Ciclacion de 20 para dar el derivado corrinoide 22 via 21 y un meca-
nismo plausible para la conversion de 21 en 22
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dos grupos metilo unidos a las posiciones C-5 y C-15 de
dicho sistema. Esto se llevo a cabo mediante alquilacion
de 22 con bencil clorometiléter (BnOCHQCI)‘para dar
un bis-5,15-(clorometil) derivado intermedio. Este no se
aislo sino que se trat6 in situ con PhSH, causando la susti-
tucion de los restos benciloxi por PhS y dando 23.%" Ob-
sérvese que la alquilacion no afecta al carbono C-10, de
reactividad en principio similar a la de C-5 y C-15 desde
el punto de vista electrénico. Ello se atribuye a la mayor
congestion estérica que afecta a dicha posicion (véase la
estructura 22 en el Esquema 7).

El tratamiento de 23 con niquel Raney causé la es-
perada desulfuracion reductora asi como también la
hidrogendlisis del enlace C-O del anillo lacténico. El
grupo carboxilo asi liberado fue metilado (CH,N,) para
dar, tras separacion de diastereoisoémeros con HPLC, el
hexaéster 24. La conversion selectiva del grupo nitrilo en
carboxilo, seguida de amondlisis de los grupos éster dio
finalmente el acido cobirico 4. Como ya se ha comenta-
do antes, la conversion de éste ultimo en vitamina B
habia sido descrita previamente en la bibliografia," con
lo cual la sintesis total de ésta ultima quedaba ya formal-
mente completada.

Sintesis mediante la estrategia de Eschenmoser

Aunque todo lo que acaba de describirse fue llevado
a cabo conjuntamente en Harvard y Zirich, éste ultimo
grupo desarroll6 paralelamente otra aproximacion adi-
cional a 4 por una via algo distinta, plasmada en formato

CO,Me

Me0,C “L o

"™ CooMe ™ Coe

1: BnOCHLCI 1: Raney Ni
—_—
2: PhSH 2: CHoNy
Me0,C Me00C 3:HPLC
r d SPh
. C0,Me oN CO,Me
2 23

HoNOC

C _\COZMe

4 4

Y
CONH,

COH

Esquema 7. Pasos finales de la sintesis del acido cobirico 4 (nétese el bloqueo
estérico en C-10)

retrosintético en el Esquema 8. Al igual que en el Esque-
ma 1, los carbonos C-5 y C-15 aparecen con un cédigo de
color diferente, rojo, verde o azul, para indicar el hecho
de que proceden de los fragmentos 25, 26 y 27, respec-
tivamente. Nuevamente, los dos metilos unidos a dichos
carbonos aparecen en negro, por el mismo motivo que se
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Me0,C
Br

‘/é

CN

26

Esquema 8. Desconexion retrosintética alternativa de 4

comento6 entonces. Obsérvese que el precursor 27 es casi
idéntico al compuesto 13, ya utilizado por el grupo de
Zirich en la otra sintesis (Esquema 3). De hecho, 27 se
obtuvo a partir de 13 mediante tionacién doble con PSS,
de las funciones de lactona y lactama.™® Los precursores
25 y 26 se prepararon a su vez mediante metodologias
parecidas a las antes vistas.

La conexién secuencial de los fragmentos 25, 26 y 27
se llevo a cabo asimismo segun lineas similares a las ya
vistas en la sintesis anterior con uso del antes mencio-
nado sulfide contraction method, tal como se describe en el
Esquema 9.

El desplazamiento S 2 del bromo en 26 por el azufre
de la tiolactama en 27, seguido de desulfuracién dio un
intermedio tripirrélico 28 que contenia los anillos B, C
y D del sistema corrinoide. La reacciéon guarda eviden-
tes similitudes con la reaccién de 5y 6 para dar 18, vista
en el Esquema 5. El tratamiento de 28 con dimetilamina
caus6 apertura aminolitica del anillo de tiolactona y eli-
minacion de SH,, dando 29. La construccion del anillo
pirrélico A se llevé a cabo mediante activaciéon electro-
filica del metileno exociclico del anillo B con N-yosucci-
nimida (NIS) y sustituciéon del yoduro resultante por el
atomo nucleofilico de azufre de la tiolactama 25. Sobre la
base del mismo concepto anteriormente comentado de
bloqueo conformacional del sistema abierto, se inserto

27 CN 28

Me0,C COMe
1:NIS

2: 25, NaHDMS

3: CdCl,

4: PRy Me0,C

5: DBU

Esquema 9. Construccion del sistema A/D-secocorrinoide 30
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entonces un atomo metalico, que en este caso fue cad-
mio (ver mas adelante comentarios sobre esto). Desulfu-
racién del modo ya conocido (PR,) y tratamiento basico
con DBU causé eliminaciéon de HCN dando el complejo
A/D-secocorrinoide 30 con el metileno exociclico en el
anillo A, aspecto clave para la reaccion que se va a co-
mentar a continuacién. Dicho sea de paso, esta secuencia
sufre también de la misma pertinaz tendencia de deter-
minados estereocentros (aqui C-3, C-8 y C-13) a experi-
mentar epimerizacion bajo determinadas condiciones de
reaccion, obligando con ello a laboriosas separaciones
por HPLC.

El paso realmente original de la sintesis del grupo de
la ETH fue la conversion fotoquimica del complejo 30 en
el ya conocido 21, con el sistema corrinoide instalado.
Bajo las condiciones empleadas (luz visible, argén, 60°C)
se produjo conexion de los carbonos C-1y C-19 de modo
altamente diastereoselectivo (Esquema 10). En estas
condiciones se produjo también la descomplejacién del
atomo de cadmio. El intermedio resultante no se aislo
sino que se trat6 directamente con CoCl,/KCN/aire (ver
Esquema 5) dando 21, cuya conversion en acido cobirico
4 se ha descrito ya en los Esquemas 6y 7.

CO,Me CO,Me
\ . CONMe,
- CO,Me
1: hv, MeOH,
Ar, 60 °C
2: CoCly, KCN, 0,
N CO,Me

Esquema 10. Pasos finales de la sintesis alternativa del 4c. cobirico 4

Este poco usual método de construir el sistema corri-
noide merece ciertamente comentario. Para empezar, se
constato tanto en experimentos con compuestos modelo
simples como con precursores de corrinas naturales tales
como viii (Esquema 11) la estrecha relacion existente en-
tre el éxito del proceso y la naturaleza del atomo metali-
co central. De entre los diversos metales ensayados para
la ciclacion viii — ix, los mejores resultados en cuanto a
rendimiento y velocidad de reaccion se observaron con
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CO,Me
K . CONMe,
Me0,C C0,Me . CO,Me
hv, Ar
(M = Zn, Cd, K, Mg)
hv, Ar

Me0,C

(M = Mn, Fe, Co, Ni, Cu)
\

A

COzMe
viii

CO,Me

Esquema 11. Cierre fotoquimico del sistema de secocorrina viii a corrina ix (M = metal + ligandos)

complejos de zinc y cadmio, pero también con metales
alcalinos o alcalinotérreos tales como K o Mg. El proceso
se mostré muy sensible a la presencia de trazas de oxige-
no, y tuvo que ser llevado a cabo bajo atmosfera de argon.

Notablemente, fallaron por completo los intentos de
ciclaciéon con complejos de metales de transicion de la
primera fila tales como Mn, Fe, Co, Ni o Cu. Una situa-
ci6n intermedia se dio en los complejos de Pd o Pt, que
sl reaccionaron aunque mas lentamente que los de Zn
o Cd (ademads, y en contraste con las anteriores, estas
reacciones con Pd y Pt mostraron ser poco sensibles a la
presencia de oxigeno).? Es de resaltar el hecho de que
los metales que funcionan bien son metales electronica-
mente inertes (capas d completas) mientras que los que
no funcionan son los que muestran gran eficacia en pro-
cesos de paralizacion (quenching) de la excitacion electroé-
nica por poseer estados d de baja energia.

Como ya se ha dicho antes, la ciclacion es altamente
diastereoselectiva. No estd de mas recordar ahora que un
utilisimo “subproducto lateral” del proyecto de la vitami-
na B, fue el desarrollo de las reglas de simetria orbital
de Woodward-Hoffmann,™! que marcan el curso de las
reacciones periciclicas. En este caso, el cierre global fo-
toquimico del sistema secocorrinoide viii — ix se define
como un proceso en dos pasos de tipo periciclico: a) el
primer paso, y limitante de la velocidad del proceso, es
una transposicion sigmatrépica 1,16 en la que un hidro-
geno de la posicion 19, en el anillo D, es transferido al
carbono exo-metilénico del anillo A, que se convierte en
metilo (Esquema 10). Se piensa que este paso tiene lugar
a través de un estado excitado triplete, representado de
manera aproximada como x (Esquema 12). Esta idea se
ve apoyada por la facil paralizacién del proceso por parte
de diversas especies triplete tales como O,. La reaccion
tiene lugar con un transcurso antara, hecho facilitado por
la topologia helicoidal del complejo secocorrinoide (el
Esquema 12 muestra los dos transcursos estereoquimicos
posibles de los cuales s6lo se observa uno, precisamente
el que conduce al producto natural, muy probablemen-
te por razones estéricas). De acuerdo con las reglas de
Woodward-Hoffmann, un proceso asi s6lo puede tener
lugar por via fotoquimica. b) el segundo paso es defini-
do por los autores como un cierre electrociclico en un
sistema de 16 electrones con transcurso conrotatorio,
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permitido por tanto por via térmica. Ello no obstante, no
existe aun total certidumbre sobre la naturaleza exacta
de la especie intermedia, que puede ser x o alguna otra.

COMe
Ny CONMe,
Me0,C cole
antara hv
H . antara

s6lo posible por
via fotoquimica

N\
CO,Me

CN viii L CN X coatte

H N~E via térmica
)‘—LD

H H
H

A H conrotatorio ¢ posible por
= N>=s H

H N~E

A \—CHD
SN H (= CH,C0Me)

H
u (AD=anillos Ay D) ”

H N ~E
D
™/ uH
=) “H
H

favorecido

CN ix C0,Me

desfavorecido

Esquema 12. Posible mecanismo para el cierre fotoquimico viii — ix

La estrategia de Stevens

Después de la monumental hazana de Woodward y
Eschenmoser con la sintesis total de la vitamina B ,, otros
tres grupos al menos han afrontado la dificil tarea que
supone esta intimidante, a la par que fascinante molé-
cula. Ninguno lo consigui6 si bien, en al menos en dos
de ellos, no estd del todo claro que la intencioén fuera
realmente completar la sintesis total sino mas bien el de-
sarrollo de metodologia adecuada para la conexion de
los fragmentos pirrélicos.® Quien si se propuso la sin-
tesis total y no anduvo muy lejos de conseguirla fue R. V.
Stevens, por entonces en la Rice University y mas tarde
en la Universidad de California en Los Angeles. Si bien
el proyecto tuvo que ser abandonado por el prematuro
fallecimiento de Stevens, su concepto estratégico era su-
mamente imaginativo y merece una discusion.

La sintesis de Woodward-Eschenmoser asi como tam-
bién resultados anteriores no publicados de Cornforth
sirvieron indudablemente de fuente de inspiraciéon para
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el proyecto de Stevens. La idea central era crear los siste-
mas de amidina viniloga propios de la molécula objetivo
por hidrogendlisis del enlace N-O en isoxazoles, creados
a su vez mediante metodologias heterociclicas standard,
en este caso la cicloadicion 1,3-dipolar de 6xidos de ni-
trilo a alquinos (Esquema 13). Los 6xidos de nitrilo se
pueden obtener in situ bien a partir de oximas por halo-
genacion electrofilica con una N-halosuccinimida (NCS
o NBS) o con BuOC], seguida de tratamiento con una
base, o también por deshidratacion de nitroderivados
con isocianato de fenilo.

R
( 100 DB

N 2 base —NHz H
HO N ® 4» /E</ bNH — ﬁNH —_—
R" PhNCO
oxnio de isoxazol amldma
NO, nitrilo CI 0Br= NCS o NBS viniloga

Esquema 13. Formacion de amidinas vinilogas

Usando compuestos modelo de estructura simple,
Stevens llevo a cabo la secuencia de reacciones descrita
en el Esquema 14, en donde cada nuevo anillo de isoxa-
zol se anadié mediante una cicloadicion 1,3-dipolar del
tipo antes mencionado.

NEts, A

32

Ni(C104),
—_—
NaOMe

NH,0Ac,  BuOK,

MeOH BuOH
—_— ——

Esquema 14. Experimentos con compuestos modelo simples

Se obtuvo de este modo el tris(isoxazol) 35, cuya hi-
drogendlisis gener6 36. Tratamiento basico de éste dio
lugar a la condensacion de los carbonilos con los grupos
NH, mads cercanos, formandose 37. Insercion de niquel,
formaci6n del anillo restante de pirrol por reacciéon con
NH, y tratamiento bdsico con BuOK generé finalmen-
te el sistema tetrapirrélico 39, intermedio avanzado en
la via hacia un sistema corrinoide. De acuerdo con esta
idea basica, y animado por los prometedores resultados
con los compuestos modelo, el grupo de Stevens prepar6
de manera estereoselectiva los cuatro precursores 40-43
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~E N
) 43

Figura 3. Precursores clave en la sintesis de Stevens (A = CONMe,; E = CO,Me)

(Figura 3), que contienen los gérmenes de los futuros
anillos A-D de la vitamina B ,.>*"

La conexion de los cuatro fragmentos tuvo lugar de
un modo altamente convergente en el orden 40 + 41 +
(42 + 43),%" segtin se expresa en el Esquema 15. La clora-
cion de la oxima 40 con NCS seguida de adicion de trie-
tilamina dio un 6xido de nitrilo que se hizo reaccionar in
situ con 41 dando el isoxazol 44. Una secuencia similar
con la oxima 42y el alquino 43, esta vez usando hipoclo-
rito de tbutilo como agente clorante, dio el isoxazol 45.
Finalmente, la conexion de 44 y 45 utilizando la misma
metodologia dio el tris(isoxazol) 46, que fue el interme-
dio mas avanzado en la via hacia 4 que pudo llegar a pre-
pararse. S6lo cabe imaginar ahora como habrian sido las
cosas de no haberse producido el 6bito de Stevens.

E
1:NCS
2: NEt3
4
1: BuOCl
2: NEtg
v e
H 3:43
~ E
42
1: BuOCI
2: NEt3 ?
A O T > 4
3:45

Esquema 15. Sintesis del intermedio avanzado 46 en la via hacia
el &cido cobirico 4 (A, E: ver Figura 3)

MECANISMOS BIOLOGICOS DE REACCION

Dentro de una discusion relativa a la vitamina B, no
parece apropiado pasar por alto sin mencion las bases
bioquimicas de su vital necesidad como factor vitamini-
co para el ser humano. Como se ha dicho antes, la im-
portancia de esta vitamina en la salud humana llamé la

atencion hace cerca de un siglo, cuando se identificé su
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déficit como una causa primaria de la anemia perniciosa,
entre otras afecciones. En lo que sigue se van a comentar
brevemente algunos aspectos de los mecanismos de dos
de las reacciones biologicas catalizadas por cofactores
relacionados con dicha vitamina, muchas de las cuales
tienen lugar a través de intermedios radicalarios. Por su
mayor importancia para el ser humano, la discusion se
centrard en los cofactores 2y 3 (Figura 1).

Las reacciones radicalarias, aunque conocidas ya des-
de el siglo x1X, no han gozado siempre de gran predica-
mento en la comunidad organica a causa de su supuesta
naturaleza andrquica, poco ficil de someter a control.!*
Sélo en las ultimas décadas del siglo xx han comenzado
dichas reacciones a ocupar un papel de relevancia en el
arsenal sintético y a ser tenidas en cuenta, por ejemplo,
en el disenio de secuencias de sintesis.*! En consonancia
con esto, se reconocio también en las altimas décadas del
pasado siglo que hay una amplisima gama de reacciones
biol6gicas que transcurren a través de intermedios radi-
calarios, reacciones que ocupan un papel clave en una
notable cantidad de procesos bioquimicos.?"

Centrandose para empezar en los casos de 2 (MeC-
bl) y 3 (AdoCbl), son muy variados los procesos catali-
zados por dichos cofactores.®!! Dichos procesos siguen
un perfil mecanistico muy diferente de la mayoria de las
reacciones comunes de sintesis organica. Por ejemplo,
varias reacciones de transposicion esqueletal catalizadas
por enzimas denominadas mutasas o isomerasas depen-
dientes de 3 siguen el esquema general expuesto en el
Esquema 16."% Un ejemplo concreto de tal reaccién, y
el inico relevante en el metabolismo de los mamiferos,
es la conversion de metilmalonilcoenzima A, producto
derivado del catabolismo de los acidos grasos de cadena
impar, en succinoilcoenzima A. Este proceso es cataliza-
do por el enzima mitocondrial metilmalonil coenzima A
mutasa (MUT), tal como se expone en dicho Esquema.

Un elemento clave para el funcionamiento de 3 como
cofactor enzimatico es la facilidad de ruptura homolitica
del enlace covalente Co-C, cuya energia de disociacion ha
sido estimada en unas 30-31 kcal/mol (Esquema 17).5%

El radical 5"-desoxiadenosilo, generado mediante esta
homolisis, abstrae un dtomo de hidrégeno del sustrato S1
convirtiéndose temporalmente en 5 -desoxiadenosina (Es-

Proceso general
HoR coenzima By, (3) R H
—C,—C,— > —C,—Cp—
[ R=C,N,0) |
H COSCoA

H
MUT CoASOC aZ o
—— \'' CO0
H H
Succinoilcoenzima A

(]

—\’'C00
H H

Metilmalonilcoenzima A

Esquema 16. Reaccion general de las mutasas dependientes de 3y un
ejemplo de tal reaccion con metilmalonil coenzima A mutasa (MUT)
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OH OH OH OH
0 + Ko 0 Ad
e T &
PR radical 5"-desoxiadenosilo
N[=——N N——N
/ ch . % CO"/
\ \
NQN N Ay
N H
Coenzima By, (3) Cob(ll)alamina

Esquema 17. Formacion del radical 5-desoxiadenosilo

quema 18). El sustrato se convierte entonces en un radical
carbonado rl, que experimenta a continuacioén una trans-
posicién 1,2 radicalaria®! del fragmento R, que puede ser
carbonado, nitrogenado u oxigenado. El nuevo radical re-
cién formado r2 “recupera”, por asi decirlo, su atomo de
hidrégeno del metilo de la 5™-desoxiadenosina, convirtién-
dose en el producto final S2. Se regenera de este modo el
radical 5’-desoxiadenosilo, que regresa al ciclo catalitico.
B4 Como puede verse en el Esquema, el dtomo de cobalto
oscila entre los estados de oxidacion +2'y +3.

Aunque es apreciable el numero conocido de enzi-
mas del tipo acilcoenzima A mutasa, la mayoria de ellas
actiia sélo en bacterias. Unicamente la metilmalonil
coenzima A mutasa juega un papel relevante en el meta-
bolismo de los mamiferos, incluidos los seres humanos.
En éstos altimos, una deficiencia del enzima da lugar a
una acumulaciéon del metabolito metilmalonato, lo cual
constituye una afeccion hereditaria autosémica recesiva
denominada aciduria metilmalénica,'™ cuya evolucién
puede llegar a ser grave en determinados casos.?®

El otro cofactor de tipo cobamamida importante para
organismos animales es la metilcobalamina (MeCbl, 2).
Este cofactor participa en una amplia gama de procesos
que tienen por resultado una metilaciéon del sustrato
implicado en la reaccion.®*” De estos procesos, el uni-
co importante para el ser humano es la metilacion del

oH OH OH OH Sustrato OH OH
0 G O A GGy HH,C O Ad
H,C Ad .« i | ) !
radical | S 5"-desoxiadenosina
N\| 7 N 5"-desoxiadenosilo Q
/ COIV - N N '
/ A N ||/ {
N—/——-N Co f\o
N W} N N
Mutasa N ea_ch_ N

transposicion “

1,2-radicalaria Producto

i ’
(dependiente de 3) A | n
' R R H
' | . 1o
En el caso particular de la ' —C,—Cp N —Cy—Cp—
metilmalonilCoA se ha | Iy I Sy
demostrado que el fragmento !
R que emigra es COSCoA
! OH OH
vuelta al
poocatiteo NN g 0 ke
Co'/ .
\
Y
N

Esquema 18. Mecanismo general de los enzimas de tipo mutasa dependientes de
coenzima B,, (AdoCbl, 3)
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N—/——
:

N
MeCbl (2)

N——=N N[S—=N
% f\‘:"7 = % f\:"7

N—/——

Homocisteina Metionina
Zntt ik — 7 .
~$7" CooH ~s 7" cooH
K—I -~ l\Ille
ve B HB*
N\—/
/ Co' /
)\
N N

vuelta al ciclo catalitico

Esquema 19. Reaccion general de enzimas dependientes de MeCbl (2) ilustrada con el ejemplo de la metionina sintetasa

aminoacido homocisteina para dar metionina, proceso
catalizado por metionina sintetasa, enzima citosé6lico
dependiente de 2.%7%1 E] Esquema 19 muestra el meca-
nismo del proceso, en el que la ruptura del enlace Co-C
es ahora heterolitica y el cobalto circula entre los esta-
dos de oxidacion +1 y +3. A diferencia del mecanismo
anterior, no hay aqui especies radicalarias implicadas. ™"
La metilacion de la homocisteina tiene lugar en un paso
equiparable a una sustituciéon S 2 en la que el azufre de
la homocisteina es el nucleéfilo y el Co*™ el grupo sa-
liente, actuando un catiéon Zn*? como catalizador dcido
de Lewis. Se produce asi la conversion de MeCbl (Co*™)
en Cbl (Co™). El grupo metilo necesario para la rege-
neracion del cofactor MeCbl es proporcionado por otro
cofactor, N-metiltetrahidrofolato (N-MeFH,),"*!! que se
convierte asi en tetrahidrofolato (FH,) a través de otra
sustitucion S 2 en la que el nucleéfilo es ahora el Co™.
Notese que en esta ultima reacciéon un atomo de nitré-
geno actua ahora como grupo saliente, algo muy poco
frecuente en sustituciones nucleofilicas.

CONCLUSION

La sintesis total de la vitamina B, represento, en el
momento en que se la culminé, una verdadera cima
de la sintesis organica. Nunca antes habia sucumbido
a una sintesis total una molécula de tamana dificultad
estructural y, de hecho, atin tardarian bastante tiempo
en hacerlo otras de complejidad comparable. Incluso
dentro de la inigualable carrera de R. B. Woodward, la
vitamina B, represent6 asimismo una meta dificil de su-
perar. Hubiera sido muy interesante también poder ver
la culminacién de la sintesis por el grupo de Stevens,
cuya elegancia conceptual no hubiera estado por deba-
jo del esfuerzo conjunto de Woodward y Eschenmoser.
En cualquier caso, resulta significativo que, desde hace
mas de 30 anos, nadie mds haya emprendido seriamente
la escalada de este particular Monte Everest sintético.
2] Aparte de todo esto, y como resultado “colateral” del
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proyecto, el esfuerzo sintético desplegado por estos dos
altimos investigadores llevo a desarrollar un cuerpo de
doctrina de tan enorme importancia en Quimica Orga-
nica como son las reglas de Woodward-Hoffmann. No
cabe albergar muchas dudas de que Woodward (1917-
1979), de haber vivido al menos tres anos mas, habria
compartido el Premio Nobel de 1981 con K. Fukui y R.
Hoffmann.

Todo lo anteriormente presentado no constituye
desde luego la totalidad de lo que se ha investigado y
se sigue investigando en el campo de la vitamina B,,. La
limitacion de espacio impide discutir aqui otras facetas
igualmente interesantes. Hubiera sido deseable poder
hablar, por ejemplo, de las fascinantes secuencias bio-
sintéticas que utiliza la Naturaleza para generar coen-
zima B, y otros cofactores pirrélicos similares.**) Otro
punto adicional de interés son las recientemente des-
cubiertas reacciones sintéticas promovidas por analogos
no naturales!"'*! de la vitamina B ,, que se estin utili-
zando en reacciones de formacioén de enlaces C-C. Los
mismos mecanismos biologicos de estos cofactores de
tipo cobamamida han servido y sirven también de inspi-
racion para el diseno de muchos otros tipos de reactivos
utiles. Por ejemplo, dada la actividad deshalogenasa ex-
hibida por varios de estos cofactores, se podrian disenar
reacciones de tipo “verde” beneficiosas para el medio
ambiente, tales como tratamiento de suelos contamina-
dos por compuestos orgdnicos halogenados.'*¥! No cabe
duda, por tanto, de que el gran interés despertado en
su momento por el factor antianemia perniciosa no ha
decaido en absoluto casi un siglo mas tarde.
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6619.
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La formacién de 10 a partir de 11 y 12 tuvo lugar del modo
siguiente:
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e(;\ OMe
LA
N —
N
NN
OMe
0
10

14 La reduccién de Birch, necesaria para la conversién de 10 en
9, requirio proteccion temporal de los carbonilos cetonico
(como acetal) y lactamico (como a-metoxienamina), como se
muestra abajo, para dar el compuesto xi. Tras la reduccion
de Birch de xi, el tratamiento acido posterior en condiciones
suaves caus6: 1) hidroélisis del metil enol éter generado en la
reduccion; 2) escision de los dos grupos protectores arriba
mencionados; 3) migracion del enlace C=C formado en la
reduccion de Birch para conjugarse con el carbonilo. Esto
genero la dicetona xii abajo indicada, convertida luego en la
monooxima 9 (ver la cita siguiente).

OMe OMe
1: (CH,0H),
cat. H*
0, Et;0* BFy”
3: NaOMe
4: tol, A (-MeOH)

151 En realidad, la oximacién de xii (ver arriba) tuvo lugar en
ambos carbonilos cetonicos pero luego se pudo hidrolizar
selectivamente la oxima del anillo de ciclohexenona, menos
impedida estéricamente que la del anillo pentagonal, para dar
la monooxima 9. Es de resaltar aqui el hecho de que, quiza
también en parte por motivos estéricos, el enlace C=N de la
oxima resisti6 los dos pasos siguientes de ozonolisis, hecho no
garantizable de antemano.

%1 La conversién de 9 en 8 implica una larga serie de pasos a tra-
vés de los intermedios xiii-xv, abajo representados. Desde el
punto de vista mecanistico, el mds complejo de ellos es el que
tiene lugar durante la transposicion de Beckmann, pues no sélo
se produce la transposicion en si, sino también un ataque in-
tramolecular del nitrégeno de la d-lactama recién formada al
carbonilo ceténico, con formacién de una enamina que ataca
seguidamente al carbonilo del éster (se produce ademas la
apertura metanolitica del anillo de d-lactama presente en xv).
El producto final fue una p-amino-o,f3-enona ciclica, llamada in-
formalmente o-corrnorsterona en el grupo de Harvard, por ser
precursor de una corrina y tener una estructura que recordaba
a la de un sistema de tipo noresteroide. En condiciones alcali-
nas (ver detalles en la cita 9), dicha aminoenona se convirtié en
su epimero 8 (denominado entonces -corrnorsterona).
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metandlisis
H*, MeOH
—_—
170°C
(Beckmann)

1:MsCl MsO

> N

(MsCl = MeS0,Cl)

f * CO,Me B "% CO,Me

a-cormorsterona f-corrnorsterona (8)

171 La secuencia de pasos que va desde 8 hasta 5 via 7 es la siguien-
te e implica una apertura metanolitica selectiva del anillo de
d-lactama:

CO,Me C0,Me
MeOH |\
NH —_—

Me §
\0 T
MeOH, PhSH

"~ C0,Me (-H,0)

HCI

PhSH

18] La tionacion de 13 con el reactivo mas comunmente usado en

estos casos (P,S.) tuvo lugar sin ninguna diferenciacion en las

275
funciones lactamica y lacténica (comparese con el esquema de
la cita 19). Para tener una tionacién selectiva del carbonilo de
lactama, como se requiere para la sintesis de 6, hubo que re-
currir a un método diferente por pasos a través del iminoéter

intermedio xvi:

1: MeHgOR
COoMe ——
2: Me30* BFy
7 MeO 4 7
CO,Me
13 CO,Me i CO,Me 2
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M Ta secuencia de pasos entre 18 y 19 es la siguiente (se han

marcado* los estereocentros epimerizables):

Mes0* BF;”
—_—

21 Como se sugiere en el Esquema 6, este paso implicé proba-
blemente yodacion en C-8, posicion activada electrénica-
mente por el grupo de imina viniloga del anillo C, seguida
de desplazamiento nucleofilico intramolecular del yodo por
el carbonilo de la dimetilamida e hidrélisis subsiguiente en
el work-up.

1" Con gran probabilidad, la reaccién con BnOCH,CI es asimila-
ble en su mecanismo a una alquilacion de tipo Friedel-Crafts
del electronicamente rico sistema 7 (metaloenamina) y da lu-
gar inicialmente a un bis-C-5,C-15-(benciloximetil) derivado.
En el medio acido de la reaccion, en la que se genera HCI, los
dos OBn son sustituidos por cloros, muy probablemente por
un mecanismo de tipo S 1. Tras adicién de PhSH, los cloros

son reemplazados por SPh.

Esta secuencia no dio unos rendimientos demasiado bue-
nos, pero no se consiguié mejorarlos. En el plan inicial, la
alquilacién prevista implicaba el uso de MeOCH,CI pero, por
desgracia, este reactivo, si bien funcioné con mayor eficien-
cia que BnOCH,CI, afecté también de modo inesperado al
grupo nitrilo convirtiéndolo en CO,Me y anulando con ello
la diferenciacién que existia inicialmente entre las cadenas
laterales mencionada en el texto (es muy interesante e ilus-
trativo leer al respecto los comentarios de los autores en las

referencias 9y 10).
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Investigando nuevos mecanismos de emision de luz con aplicaciones en OLEDs

Javier Sanz-Rodrigo y Juan Carlos Sancho-Garcia

Resumen: Con el constante aumento del uso de dispositivos electronicos equipados con pantallas, la sostenibilidad y el consumo
energético adquieren una mayor importancia. Asi, los dispositivos OLED (diodos organicos emisores de luz) basados en la fluo-
rescencia retardada térmicamente activada (TADF) permiten la produccién de avanzados dispositivos de emision de luz con bajo
consumo energético y libre de metales pesados. Entre las posibles moléculas emisoras, los nanotriangulenos heterodopados ofrecen
una prometedora alternativa, siempre que la diferencia energética entre sus estados excitados singulete y triplete sea lo suficiente-
mente baja. Esta propiedad se puede estudiar de forma precisa con sofisticados métodos quimico-cudanticos como CASSCF, NEVPT2
0 SCS-CC2, en lugar de TD-DFT, para los sistemas aqui abordados.

Palabras clave: OLEDs, TADF, radicales organicos, TD-DFT, CASSCF, NEVTP2.

Abstract: With the increasing trend in the use of electronic devices equipped with screens, the sustainability and power consumption
become more important. Thus, OLED (Organic Light-Emitting Diodes) devices based on Thermally Activated Delayed Fluorescen-
ce (TADF) allow the production of advanced light emission devices with low energy consumption and (heavy) metal-free. Among
the possible emitting molecules, heterodoped nanotriangulenes offer a promising alternative, provided the energy difference bet-
ween their singlet and triplet excited states is low enough. This property can be accurately studied with sophisticated quantum-
chemical methods such as CASSCF, NEVPT2 or SCS-CC2, instead of TD-DFT, for the systems tackled here.

Keywords: OLEDs, TADF, organic radicals, TD-DFT, CASSCF, NEVPT?2.

INTRODUCCION

En un teléfono movil, quizas la referencia mas actual
de la industria electrénica como bien de consumo masi-
vo, se encuentran presentes entre 30 y 60 elementos qui-
micos, entre todos sus diferentes componentes y con su
nuamero final variando segun el fabricante. Logicamente,
la extraccion, transporte, almacenamiento, procesado,
purificacion, manufactura, gestion de residuos, etc., de
dichos elementos puede generar un coste medioambien-
tal inasumible a medio y largo plazo si la abundancia de

© 2021 Real Sociedad Espaiola de Quimica
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Figura 1. Tabla periédica de los elementos creada por EuChem$S (https://www.
euchems.eu/) donde se muestra la abundancia relativa de los elementos quimicos
naturales y su riesgo de desaparicion

parte de esos elementos es cada vez menor (véase Figu-
ra 1). A modo de ejemplo, solo en la UE se renuevan
cada mes unos diez millones de teléfonos moviles. Si
ampliamos estas cifras a escala global, el resultado es un
consumo de energia, no solo para su fabricacién sino du-

J. Sanz-Rodrigo  J. C. Sancho-Garcia
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de https://www.idae.es/estudios-informes-y-estadisticas)
asciende a 14.867 ktep (el 17.1% del consumo total).
Como el 55.2% de la poblacién espaiola posee un teléfo-
no inteligente, consumiendo anualmente de media cada
uno 8,40 kWh, la cifra de consumo total se sitia aproxi-
madamente en 217.651.392 kWh. Si 11.630.000 kWh =
1 ktep, anualmente destinamos 18,7 ktep a la telefonia
inteligente, un 0,13% del total de consumo energético
nacional. Sin embargo, un televisor LCD de 37” consu-
me de media entre 150 y 200 Wh, mientras que uno de
50” consume de media entre 175 a 250 Wh. Un televisor
LED ya consume un 40% menos que un LCD convencio-
nal. En términos generales, el consumo medio anual se
situa en 263 kWh, para un total de 18.3 millones de hoga-
res con uno o mas aparatos de television, lo que supone
413,8 ktep, o un ratio como minimo entre 22-35 veces
el consumo energético de telefonia movil. El objetivo de
reducir este consumo seria, sin duda, beneficioso, tanto
a nivel individual como colectivo.

Por tanto, conseguir la maxima eficiencia, resolucion
y menor consumo energético en dispositivos como telé-
fonos moviles, TVs, relojes inteligentes, tabletas, o cual-
quier otro dispositivo futuro equipado con pantallas, es
uno de los retos cientificos y tecnolégicos del momento,
tanto a nivel académico como para las principales com-
panias que operan en el mercado. Notese que alcanzar el
objetivo de una mayor eficiencia energética, a través de
la innovacién tecnolégica, forma parte de los Objetivos
de Desarrollo Sostenible (ODS) como el ODS7: “Energia
asequible y no contaminante”, ODS9: “Industria, innova-
ci6én e infraestructura” y ODS13: “Accion por el clima”,
de ahi la presente investigacion.

OLEDS: BUSQUEDA DE NUEVOS MECANISMOS DE EMISION
DE LUZ MAS EFICIENTES

Los OLEDs™ (acrénimo de “Organic Light-Emitting
Diode”) suponen una clara ventaja frente a sus homolo-
gos LEDs, que forman los pixeles de las pantallas de los
principales dispositivos electrénicos y cuyos componen-
tes son elementos quimicos inorganicos. Sustituir los ac-
tuales LEDs por sus analogos organicos supone no de-
pender de elementos con disponibilidad limitada en el
futuro (véase Figura 1) ala vez que conlleva toda una se-
rie de prestaciones mecanicas de interés (p. €j., ligereza,
espesor y flexibilidad de las pantallas). Pero, sin duda,
la propiedad que resulta mds atractiva desde el punto
de vista conceptual es poder aumentar el limite teérico
de la eficiencia (cuantica) del proceso de emision de luz
subyacente, basado en la interacciéon materia-radiacién
y gobernado por consiguiente por los principios de la
mecanica cuantica. Dicha eficiencia se entiende como
la relacion entre el numero de electrones que llegarian
a la pantalla, procedentes de la bateria, y el numero de
fotones (o particulas de luz visibles) que emite ésta. Si
la eficiencia de un dispositivo es cercana al 100% las
ventajas son claramente competitivas: (i) un consumo

Real Sociedad Espafiola de Quimica

Www.rseq.org

mucho mads bajo y aumento considerable del tiempo de
vida y del numero de horas en funcionamiento de la
bateria, ya que la pantalla supone una buena parte de
ese consumo; y (ii) una calidad superior en la imagen
mostrada, porque el nimero/densidad de pixeles de la
pantalla aumentaria a la vez que mejorard su brillo y
resolucion. Loégicamente, la sustituciéon progresiva de
LEDs por OLEDs en todo tipo de pantallas supondria
una reduccién considerable de los kWh consumidos
anualmente por la sociedad. Las ventajas parecen ser
mas que evidentes, por consiguiente.

La Figura 2 muestra esquematicamente el proceso
de emision de luz (electroluminiscencia) que gobier-
na el funcionamiento de un OLED moderno: la inyec-
cion de particulas llamadas huecos (h*) y electrones
(e) desde los respectivos electrodos tiene por objeto
lograr su recombinacién (h*: e) en la capa emisora,
debiendo obtenerse ademas los colores primarios en
cada subpixel de los que esté formado dicho OLED. La
capa emisora suele ser una fina lamina constituida por
moléculas orgdnicas, capaces de emitir en esas regio-
nes particulares del espectro UV-Vis, p. ej., la luz azul
necesita una longitud de onda entre 380-500 nm, que
cumplan ademds con toda una serie de criterios energé-
ticos estrictos para minimizar la disipaciéon de energia
en todas las fases del proceso (p. €j., difusion e interfa-
ses entre capas). A diferencia de los LEDs, los pixeles
basados en estos OLEDs no necesitan de ningtn sistema
de retroiluminacion, al producirse la emisién de luz del
color deseado de forma natural en el seno del dispositi-
vo, es decir, en dicha capa activa. En otras palabras, son
las propias moléculas organicas las que emiten la luz de
la longitud de onda deseada; a partir de esta ventaja, la
densidad de pixeles por pulgada puede aumentar signi-
ficativamente, a la vez que se reduce el consumo ener-
gético del dispositivo, convirtiéndose su mecanismo de
operacion en un circulo virtuoso de eficacia energética
vs. eficiencia cuantica.

A nivel nanoscopico, recordemos que 1 nanémetro
(nm) equivale a 10° m, las moléculas organicas que for-
man parte de esa capa emisora, de 50-100 nm de espesor,
tras recibir el estimulo energético proveniente del par
h*: e'formado in situ, pasan a un estado superior de energia

Capa transportadora de electrones (e’)
Capa emisora

(pixeles RcB) [FEOTTI00007 0000000000 MONRNNNNN
Capa transportadora de huecos (h*)
Anodo: ITO

Sustrato (transparente)

4l 44

iEmision de luz!

Figura 2. Esquema de los componentes y la disposicion en forma de capas de un
OLED moderno
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llamado estado excitado, en contraposiciéon con el estado
fundamental (S;)) o aquel de todos de mds baja energia.
Ese estado excitado puede ser de la misma (S)) o de distin-
ta (T ) multiplicidad que la del estado fundamental, segiin
se produzca la correspondiente recombinacién de los nu-
meros cuanticos de espin del par de electrones involucra-
dos. Sin embargo, por las particularidades de la mecanica
cuantica, ambas posibilidades no son igualmente proba-
bles, dado que el estado de multiplicidad T, (o triplete
excitado, con valores para sus nimeros cuanticos S = 1y
M, =-1,0,+1) resulta favorecido en una relacion 3:1 frente
al estado de multiplicidad S, (o singulete excitado, ahora
con S =0y por tanto un unico valor posible M_=0).

Si ambos estados fueran capaces de emitir en forma
de luz ese exceso de energia, no existiria mayor discusiéon
pero, desafortunadamente, esto no es asi: la emision desde
el estado T, estd prohibida por las reglas de seleccion que
rigen la interaccién materia-radiacion (AS = 0, lo que no se
cumple en este caso al ser S = 1 para el estado T, de partida
y S = 0 para el estado S de llegada). Asi, el rendimiento
cuantico en la primera generacion de OLEDs estaba limita-
do a un escaso 25% proveniente de la emisién tnicamente
permitida desde el estado S,. Aprovechar el restante 75%
ha sido objeto de constante investigacion en el sector du-
rante un tiempo considerable, incorporandose como solu-
ciéon compuestos organometdlicos (Ru, Ir, Os, Pt...) a la
capa activa, por ejemplo, de manera que la interaccion es-
pin-6rbita aumentara el rendimiento maximo posible por
encima de ese limite teérico del 25%. La Figura 3 muestra
la competicion existente entre dichos procesos de fluores-
cencia (o emision de luz desde el estado S)) y fosforescen-
cia (o emision de luz desde el estado T)) y la diferencia
energética entre dichos estados (AE) que resultara clave
para entender el nuevo mecanismo de emision de luz inves-
tigado. Esta diferencia energética es del orden de 0.5 - 1.0
eV en la mayoria de moléculas organicas conjugadas y oli-
gomeros,”! lo que dificulta cualquier proceso de conver-
sion entre ambos estados y de ahi que la emision desde uno
u otro fuera mutuamente excluyente hasta ahora.

Llegados a este punto, es momento de describir con
mayor detalle el proceso denominado “Thermally Activated

Formacion del exciton
E $=0,Ms=0 h: e

ap

S Fluorescencia
1

S=1,Ms=-1,0+1

QI
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T

So

Figura 3. Esquema (I) de los principales procesos que tienen lugar, a nivel molecu-
lar, en un OLED, destacando la emision en forma de fluorescencia (desde el estado
excitado S,, permitida) y la fosforescencia (desde el estado excitado T., prohibida)
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Delayed Fluorescence” (o TADF),*® redescubierto y explo-
tado desde 2009 pero conocido histéricamente como E-fluo-
rescencia retardada, y por el que la industria esta apostando
decididamente para la siguiente generacion de dispositivos
OLEDs (p. €j., companias sumamente innovadoras como
Kyulux, Cynora, LG Display, Novaled, Wisechip, Idemitsu
Kosan, Toray Industries, UDC, Noctiluca, etc). En principio,
este mecanismo permitiria alcanzar teéricamente ese 100%
deseado de eficiencia cuantica, aunque siempre haya que
asumir ciertas pérdidas por factores intrinsecos (p. €j., meca-
nicos/geométricos) al diseno de los OLEDs, sin renunciar a
ninguna de las prestaciones anteriormente senaladas.

Puesto que la relacion entre las poblaciones de los es-
tados S, y T, es decir [T,]/[S,], es proporcional al factor
exp(-AE, /k,T), con k, la constante de Boltzmann y T la
temperatura de trabajo, se puede imaginar un aprovecha-
miento de ese 75% que reside en el estado excitado T,
siempre que esa diferencia energética AE, fuera lo sufi-
cientemente pequena (p. €j., del orden de 0.1 — 0.2 eV)
para que haya un intercambio de estados casi instantaneo,
lo que en la practica supone:” (i) investigar los efectos
fisicos que originan y dominan el valor de AE. a nivel
molecular, asi como la razon de las diferencias conocidas
entre familias de moléculas organicas; y (ii) ser capaces de
disenar moléculas que combinen la emision de luz en la
region del espectro UV-Vis seleccionada, por fuerza a las
coordenadas del diagrama ternario del color correspon-
dientes a los colores primarios, a la vez que muestren un
valor de AE_ . pequeno y una fuerza del oscilador grande
(magnitud relacionada con la intensidad de la emision)
para que la calidad de la imagen sea la mejor posible. La
Figura 4 subraya ahora la importancia del mecanismo
TADF como medio de aprovechamiento energético maxi-
mo a temperatura ambiente y/o de operacion del disposi-
tivo. Notese ahora el valor mucho mas reducido que debe-
ria poseer AE_, para que se produzca la cuasi-resonancia
energética entre esos estados S, y T|. N6tese asimismo que
el efecto de la temperatura es aumentar la poblacion del
estado S, sin que tenga nada que ver con otros fenémenos
como disipacion de calor, la necesidad de incrementar la
temperatura del dispositivo electrénico, etc.
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Figura 4. Esquema (Il) de los principales procesos que tienen lugar, a nivel mo-
lecular, en un OLED, destacando ahora el mecanismo de emision conocido como
TADF desde el estado S,

Real Sociedad Espariola de Quimica

© 2021 Real Sociedad Espaiola de Quimica

*IRSEQ



® Analesde
a% Quimica

JAVIER SANZ-RODRIGO Y JUAN CARLOS SANCHO-GARCIA 32

© 2021 Real Sociedad Espafiola de Quimica

*IRSEQ

¢QUE CARACTERISTICAS DEBEN POSEER LAS MOLECULAS
ORGANICAS A EMPLEAR EN OLEDS GOBERNADOS
POR ESE MECANISMO TADF?

Partiendo de un modelo simplificado, pero lo suficiente-
mente ilustrativo para la discusién aqui iniciada, que des-
precia la correlacion electréonica y asume que el estado
excitado S, o T, se forma casi exclusivamente con la pro-
mocion de un electron del orbital molecular ocupado de
mas alta energia (HOMO) al orbital molecular virtual de
mas baja energia (LUMO), se puede demostrar que la
diferencia de energia buscada es igual a AE, = 2K, con
Kla llamada integral de intercambio cuya expresion ex-
plicita en funcién de dichos orbitales (¢ ) es: [ f¢p* (1)
O oo™ 10000 (T 0o () dr dr’. Es facil obser-
var, por tanto, que el valor de K se reducira conforme
lo haga el producto ¢, (r), 1, (1), es decir, el solapa-
miento espacial entre dichos orbitales moleculares. De
ahi que se utilicen profusamente moléculas organicas
con grupos (o sustituyentes) claramente diferenciados
capaces de donar (D) y aceptar (A) densidad electroni-
ca, para que la excitacion tenga cierto, pero no excesivo,
caracter de transferencia de carga intramolecular (véase
Figura 5).

Como grupos donantes de densidad electrénica mas
comunes tenemos las aminas y sus derivados, en concre-
to los grupos carbazol, fenoxazina o acridina, mientras
que entre los grupos aceptores mds reconocidos estdn
las cetonas o las triazinas. En el caso seleccionado en
la Figura 5 a modo de ilustracion, la distancia entre los
baricentros de los orbitales HOMO y LUMO mostrados
llega a ser de 5 A, cada uno centrado ademas en los gru-
pos D o A, respectivamente, lo que da idea de la minima
separacion necesaria para que exista una excitacion de
transferencia de carga intramolecular que minimice el
valor de AE. Introducir una mayor torsién entre am-
bos grupos D y A, y/o incluir sustituyentes voluminosos,
ayuda a conseguir esa separacion, o en otras palabras, a
que haya tan solo una ligera comunicacion electronica
entre esos grupos D y A.

Sin embargo, al mismo tiempo, se conoce también
que el coeficiente de absorciéon molar o la fuerza del os-

¢H0'V'0 B ¢LUMO
) (ST
*%4" HOMO

Figura 5. Estructura del compuesto 2-fenoxazina-4,6-difenil-1,3,5-triazina (PXZ-
TRZ) tomado como ejemplo, mostrandose la distribucion espacial (en forma de
isovalores) de sus orbitales HOMO y LUMO

Real Sociedad Espafiola de Quimica

Www.rseq.org

cilador, f, otra magnitud molecular a no descuidar para
que el proceso TADF sea totalmente operativo, depen-
de del momento dipolar de transicion, el cual no debe
anularse ya que en ese caso no habria emision visible: [
W(S,) p (S, dr >0, con W(S)) y W(S,) las funciones de
onda del estado fundamental y excitado, respectivamen-
te. Lograr un compromiso entre minimizar AE_ (p. €j.,
< 0.1 eV) y maximizar f (p. ej., > 10®) no es tarea facil, al
tratarse de efectos casi antagonistas por su propia defini-
cion. 51

Mis recientemente (2016) se han explorado expe-
rimentalmente un conjunto de moléculas sumamente
prometedoras!!?! para que la tecnologia TADF pueda
definitivamente consolidarse y alcanzar asi el mercado de
la electronica de consumo. En concreto, se trata de com-
puestos (también llamados quizds algo abusivamente na-
nografenos) con forma cuasi-triangular dopados con he-
teroatomos (p. €j., B y/o N) capaces de emitir de forma
intensa en la region azul del espectro UV-Vis, lograndose
asi cubrir también esa region mas energéticay, por tanto,
mas sensible a procesos de degradacion que resultarian
en un efecto “burn-in” del subpixel correspondiente. De
nuevo, emplear un mecanismo TADF para generar el co-
lor azul, prescindiendo de altos voltajes, seria ventajoso
frente a la tecnologia (O)LED actual y reduciria la ma-
yor degradacion que sufren estos subpixeles frente a los
rojos o verdes. La Figura 6 presenta un par de ejemplos
prototipicos de este tipo de compuestos, llamados “multi-
resonantes” ya que la transferencia de carga intramolecu-
lar no se produce ahora entre regiones espaciales sepa-
radas por grandes distancias, sino entre entornos locales
afectados por la alternancia entre atomos de Cy de B/N
en su composicion. !

Modificar de forma controlada este tipo de compues-
tos “multi-resonantes”, en una busqueda de atin una ma-
yor eficiencia, puede claramente partir de una aproxi-
macion tedrico-conceptual en primer lugar. Notese que
los nanografenos triangulares puros, o triangulenos,
es decir, constituidos por atomos de C e H unicamen-
te, son conocidos por su caracter radicaloide, y resultan
ser por tanto altamente reactivos, lo que practicamente
imposibilitaba su sintesis quimica hasta el momento. Sin

DABNA TABNA

/\/@/\
NN SN NN

B B

4

Figura 6. Estructura de los compuestos DABNA y TABNA, tomados como ejemplos
de moléculas “multi-resonantes” de ultima generacion empleadas para la emision
por TADF
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Figura 7. Estructura de los compuestos estudiados (nT, con n el niimero de anillos
de benceno por lado) indicando X/Y la posicion de la posible heterosustitucion con
4tomos de B y/o N. En el caso de las sustituciones, éstas se indicaran como nT-XB o
nT-XN, respectivamente, con X indicando el nimero de heteroatomos introducidos

embargo, este tipo de compuestos han sido sintetizados
recientemente, en un proceso asistido por microscopias
STM/AFM y sobre superficies metalicas generalmente, lo
que constituye un hito en si mismo ademas de abrir las
posibilidades de funcionalizaciéon de dichos sistemas vy,
en definitiva, de disponer de un amplio abanico de com-
puestos para optimizar su diseno molecular asistido por
la Quimica Computacional.

Convertir en virtud esas caracteristicas tan peculiares
de este tipo de sistemas radicaloides es lo que hemos in-
tentado ultimamente en nuestra investigacion, con pa-
trones de disenno como: (i) preservar los bordes de tipo
“zig-zag” en los triangulenos modificados, que se conoce
que inducen ese necesario cardcter radicaloide; (ii) in-
troducir de manera controlada un cierto nimero (X) de
atomos de B y/o N en la parte central de la estructura,
X =n-1, con X el nimero de heteroatomos a introducir
y n el namero de anillos de benceno que forman su lado
y definen por consiguiente el tamano de la molécula; y
(iii) evitar, por el momento, introducir otro tipo de sus-
tituyente periférico para conservar la rigidez de la molé-
cula, aun reconociendo la poca solubilidad de este tipo
de compuestos para su procesado en ausencia de dichos
grupos funcionales. Con estas premisas se han disenado
y estudiado computacionalmente un amplio conjunto de
moléculas presentadas en la Figura 7, realizando las com-
paraciones oportunas con compuestos como DABNA vy
TABNA para entender sus similitudes y diferencias.

¢COMO PERMITE LA QUIMICA COMPUTACIONAL GUIAR ESTE
DISENO MOLECULAR Y CON QUE METODOS?

En principio, toda una serie de métodos de calculo qui-
mico-cuantico podrian aplicarse para obtener la energia
de los estados electronicos implicados (es decir, la ener-
gia del estado fundamental Sy de los estados excitados
S,y T)) asi como la correspondiente diferencia energéti-
ca entre dichos estados excitados S, y T, o simplemente
en lo sucesivo AE_. Sin embargo, la precision actual de
los métodos mads usados para el calculo de los estados
excitados (S, y T,) dista de ser la misma que la del esta-
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do fundamental (S)), lo que sin duda puede repercutir
en un error no asumible (es decir, mayor de +0.1 eV)
para la magnitud AE de interés.""” Ademas, a esto se
une la dificultad de los métodos basados en un tnico de-
terminante de Slater, o en su correspondiente densidad
electronica, dada la (cuasi-)degeneracion de los orbita-
les moleculares tipica del cardcter radicaloide de estos
sistemas: Imaginemos que el orbital molecular de mayor
energia se encuentra doblemente degenerado, como
ocurriria en el trianguleno sin dopar, con una configu-
racion electrénica por tanto del tipo ...¢, (o) ¢ (o), es
decir, con esos orbitales ky /degenerados albergando dos
electrones desapareados (p. ¢j., de espin a) dando lugar
a un estado triplete (S=1, T ) como estado fundamental.
Introducir un heteroatomo equivale a una perturbacion
que rompe la degeneracién de ¢, y ¢, provocando aho-
ra que la multiplicidad del estado pase a ser S = 0 (S,)
pero, al mismo tiempo, dado el caracter débil de dicha
perturbacion, manteniendo cercanos en energia los or-
bitales moleculares ¢, y ¢,. Si esta hip6tesis de partida es
cierta, la interrelacion entre el tamano del trianguleno y
la sustitucion heteroaromatica daria lugar a una familia
de compuestos en los que variaria, al menos, de forma
sistematica: (i) la energia de las excitaciones S; <= S,y S,
< T; (ii) la magnitud de su energia relativa AE; y (iii)
la fuerza del oscilador f para la transicion S| <= S,. Notese
que se han calculado siempre las energias verticales, y
no adiabaticas, de excitacion, sin que se hayan previsto
diferencias notables entre ambas energias dada la rigidez
estructural de este conjunto de moléculas.

La comprobacion de esta hipétesis partiria, en pri-
mer lugar, de estudiar si la reduccion del cardcter radical
puro de los triangulenos sin sustituir, pasando a ser radi-
caloides tras la sustitucion, responde de forma sistemati-
ca ala sustitucion heteroaromatica efectuada. En la Tabla
1 se presenta el valor del nimero de electrones fuerte-
mente correlacionados (N)) que, como se puede ver, se
encuentra en todos los casos estudiados intermedio entre
el valor N, = 0 (ausencia total de cardcter radicaloide)
y Ny =m (m = 1,2,3 para 2T, 3T o 47T, respectivamente,
si se tratara de un mono-, bi- o tri-radical puro). El mé-
todo aplicado, en este caso, ha sido la variante FI-DFT
(“Finite-Temperature Density-Functional Theory”) que
permite la ocupacion fraccionaria de orbitales molecula-
res,!') contrariamente a la version mas estandar del mé-
todo DFT, pero inaplicable a esta situacion. Realmente,
el nimero mostrado corresponde al valor que resultaria
de integrar la densidad electrénica construida a partir
de los aquellos orbitales (¢) con ocupacion fraccionaria,
es decir con valores propios 0 < n, < 1, por analogia con
la integracion de la densidad electronica completa, que
daria como valor el numero total de electrones N. Por
tanto, N = [ |o,(r)[* dr.

Loégicamente, para el estado T, los valores de N, au-
mentan en todos los casos, al forzarse el desacoplamiento
de los espines. En el caso de los compuestos derivados del
4T, existen diferentes posibilidades para la sustitucion al
existir varios sitios posibles, ver la Figura 7, de ahi que se
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Tabla 1. Estimacion del caracter radicaloide para los compuestos estudiados, si-
tuado entre los limites de N, = 0 (no radical) y N, = 1 (monoradical puro, caso del
2T), N, = 2 (biradical puro, caso del 3T) y N, = 3 (triradical puro, caso del 4T)

Compuesto N, (S, N, (T,)
2T-1N/ 2T-1B 0.75/0.87 ==
3T-2N/3T-2B 0.95/1.08 210/2.14

4T-3N 1.39-1.77 2.29-2.37
4T-3B 1.64-1.99 2.34-2.59
DABNA / TABNA 0.35/0.40 -

indique un rango de valores para 4T-3N y 41-3B en lugar
de un unico valor. En cualquier caso, si se normalizara el
valor de N, por el tamarno del sistema se obtienen valores
muy similares para los sistemas 2T-4T estudiados, lo que
demuestra cierta homogeneidad en el comportamiento
de los compuestos. Notese que los compuestos nT tie-
nen un mayor caracter radicalario que los compuestos
DABNA/TABNA usados como referencia, lo que podria
traducirse, dadas las condiciones particulares que rodean
a la estructura electronica de estos sistemas, en que AE
(nT) <AE_ (DABNA/TABNA).

De hecho, el valor de N, se podria ajustar empiri-
camente a una expresion que dependiera tnicamente
del namero de atomos de B y/o N introducidos (susti-
tucion) y del valor de n (tamano del compuesto), para
observar asi que la introduccién de atomos de B en la
estructura quimica supone siempre un aumento del ca-
racter radicaloide, comparado con el andlogo resultan-
te de la sustituciéon con N. En cuanto a la distribucién
espacial de N, la Figura 8 muestra que, de nuevo de
acuerdo con las hipétesis planteadas, los orbitales con
ocupacion fraccionaria se encuentran agrupados prin-
cipalmente en los bordes zig-zag, al igual que ocurre en
los triangulenos originales sin sustituir, pero de forma
atenuada.

Como hemos dicho anteriormente, para calcular la
energfa de las transiciones S| <= S,y S, <= T, existirian
varios métodos para ello, siendo posiblemente el cono-
cido como TD-DFT (“Time-Dependent Density Functio-
nal Theory”) el mas empleado por su excelente compro-
miso entre precisién y coste computacional,!'”! ademads
de encontrarse implementado en una gran variedad de
programas de calculo. Sin embargo, este método puede
no resultar conveniente en estos compuestos al adole-
cer de las mismas limitaciones que su version indepen-
diente del tiempo, es decir, el método DFT: en el caso
de enfrentarnos a estados excitados formados por tran-
siciones multi-electrénicas, es decir que los estados S, o
T, no sélo se formen por transiciones monoelectrénicas
(Promo — Prumo) SiNO que impliquen excitaciones bie-
lectréonicas, el método es deficiente por su propia natu-
raleza en su implementaciéon mas extendida.
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Figura 8. Distribucion espacial de la densidad (en forma de isovalores) asociada

al valor de N, para uno de los casos posibles del 4T-3B elegido como ejemplo. Se

muestra la densidad construida a partir de aquellos orbitales moleculares con ocu-
pacion fraccionaria, que dan lugar al valor de N, por integracion espacial

Asi, se han obtenido resultados aplicando otros méto-
dos mas sofisticados como el CASSCF (“Complete Active
Space Self-Consistent Field”) y el NEVPT2"¥! (“N-Elec-
tron Valence Perturbation Theory at 2nd. order”) que
parten de una funcién de onda multiconfiguracional, es
decir, superando la descripcion del sistema por un tnico
determinante de Slater y las transiciones monoelectréni-
cas que se darian en €l desde los orbitales moleculares
ocupados a los virtuales para originar los estados exci-
tados. Este tipo de métodos presentan un claro desafio
para la Quimica Computacional, al depender de toda
una serie de factores técnicos a controlar, p. €j., espacio
activo, a la vez que de una convergencia mas lenta de los
resultados con respecto a las funciones de base usadas.
La aplicacién a una muestra (modesta pero representa-
tiva) de compuestos, para los que existen resultados ex-
perimentales!"*!) a modo de comparacidn, se realiza en
la Tabla 2. En ella se puede observar como el método
TD-DFT con el funcional PBEO usado comunmente, y
abreviado aqui como TD-PBEO, sobreestima sistematica-
mente los valores experimentales. En cambio, CASSCF
y NEVPT2 conducen a valores 0.3 — 0.5 eV menores que
TD-PBEO y mas en linea con la tendencia experimental.

Tabla 2. Comparacion entre diferentes métodos de calculo para la magnitud AE,
(eV) con las funciones de base def2-TZVP

Compuesto TD-PBEO NEVPT2 Experimental
2T-1N 0.22 -0.15 0.04
2T-4N 0.33 -0.05 <01
DABNA 0.56 0.09 0.14
TABNA 0.57 0.18 0.21
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A continuacion, para discernir el origen de la sobrees-
timacion hallada para los valores de AE . con el método
TD-PBEO respecto al NEVPTZ, se representan en la Figura
9 la correlacion entre las energias de excitacion calcula-
das con ambos métodos. Es facil observar que la sobrees-
timacion es sistematica y parece provenir de las energias
de excitacion S, <= S, mas que de las S <= T : mientras
que para las primeras se obtiene un aumento promedio
de 0.32 eV, éste se reduce para las segundas de ellas a
0.09 eV. Dicha sobreestimacion se traslada logicamente
a los valores de AE_, aunque con ciertas diferencias en-
tre compuestos, con una sobreestimaciéon comprendida
entre 0.21 y 0.45 eV para las familias de compuestos 2T,
3T y 4T estudiados. Por ultimo, se ha utilizado asimismo
el método SCS-CC2™ (“Spin-Component-Scaled 2nd.-
order Coupled-Cluster”) para comprobar qué tenden-
cia, TD-PBEO o NEVPT2, era mas adecuada, ayudando
a discernir entre ambos métodos a favor de este ultimo:
La diferencia entre los resultados SCS-CC2 y NEVPT?2 es,
aproximadamente, de tan s6lo 0.05 eV lo que permite
garantizar la calidad y robustez de los mismos.

El valor de AE(, calculado con el método NEVPT2
para los compuestos 2T-IN, 2T-1B, 3T-2N y 3T-2B oscila
entre —0.3 y 0.2 eV, mientras que para los compuestos
4T-3N oscila entre —0.3 y 0.3 eV y para el caso de 4T-3B
entre —0.3 y 0.4 eV. Es decir, se puede observar que para
todos los grupos de moléculas existe la posibilidad no
solo de lograr valores bajo de AE, sino incluso revertir
(tedricamente) el orden de los estados S, y T| para que
finalmente AE_ < 0. Si bien para las moléculas 2T-1N y
2T-1B la fuerza del oscilador seria f= 0.000, por tanto no

4
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1 |
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o Ll
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emisivas, para los sistemas 3T-2N y 3T-2B se encuentran
valores de f= 0.069 y 0.033, respetivamente, algo bajos
pero al menos no nulos. En el caso de los compuestos
4T-3N, la fuerza del oscilador oscila entre f= 0.000y f=
0.146, o para los 4T-3B entre f= 0.000y f= 0.202, lo que
constituye ya valores apreciables y prometedores que per-
miten vislumbrar la posibilidad de disenar moléculas de
alto rendimiento cuantico.

Igualmente, se podria utilizar este conocimiento
sobre el comportamiento molecular para disenar molé-
culas que emitieran en el rango de color deseado. Por
ejemplo, si la luz azul se encuentra comprendida entre
los valores de A = 380 — 500 nm, eso significa que la ener-
gia S <= S, para la transicion debe situarse entre 2.48 —
3.26 eV. Admitiendo un valor deseado de AE = 0.1 eV,
la energia de la transicion S| <= T, debe ser del orden
de 2.38 — 3.16 eV. Como la relacion encontrada entre
esta tltima energia de transicion y el valor In(N) ad-
mite una correlacién razonable (r? = 0.75 - 1.00, depen-
diendo de si se tratan por separado o conjuntamente las
familias 2T, 3T y 4T), se obtiene que para la familia 2T
se necesitaria partir de un valor N, = 0.19 - 0.36, relati-
vamente bajo, lo que se podria conseguir introduciendo
heteroatomos no sélo en el interior sino en los bordes
zig-zag del trianguleno. Notese que estos valores son
cercanos a los de las moléculas DABNA/TABNA, ambas
emisoras de color azul.

Finalmente, s6lo quedaria analizar el origen fisico de
las diferencias entre los métodos utilizados, para lo que
se ha estudiado el nimero y tipo de excitaciones que
dan lugar a cada uno de los estados electrénicos involu-

y=0,89x+0,09
R?=0,98

-1 0 1 2 3 4

NEVPT2 (eV)

Figura 9. Correlacion existente entre las energias de excitacion S, <= S, (arriba, izqda.) y S, < T, (abajo, dcha.) calculadas con los métodos TD-PBEO y NEVPT2 para los
compuestos nT estudiados
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crados. O, dicho de otro modo, discernir si el estado S, o
T, se forma casi exclusivamente por la monoexcitacion
Phovo = PLumor © Por biexcitaciones, p. €j. (dyovor
Prono) = (D umor Promos)s triexcitaciones, etc. Notese
que el método TD-DFT, en su version mas extendida e
implementada, s6lo maneja las primeras de ellas. Se ha
encontrado, analizando la composiciéon de la funcién
de onda CAS, que para las moléculas 2T o 3T, el porcen-
taje de biexcitaciones estd entre el 5-15%), para todos los
estados implicados; es decir, un valor claramente supe-
rior al de las moléculas organicas mas utilizadas como
cromoforos en OLEDs. En el caso del conjunto de molé-
culas 4T llegamos a encontrar porcentajes minimos del
7% y maximos del 25%, lo que se relaciona claramente
con la dificultad del método TD-PBEO para describir
esos estados. Asimismo, esos efectos tan marcados en al-
gunas moléculas se relacionan con la facilidad de tener
un valor AE, < 0, un efecto claramente relacionado con
la energia de correlacion electréonica e imposible de in-
troducir por otro tipo de métodos que no sean similares
a los considerados en este estudio. 32!

CONCLUSIONES

Se ha pretendido ilustrar, a través de un ejemplo cotidia-
no como el de la telefonia moévil o dispositivos similares,
como la Quimica Computacional es capaz de aplicarse
a innovaciones tecnoldgicas de gran relevancia e interés
para la sociedad actual. Su capacidad intrinseca de prede-
cir cualquier propiedad de la materia, o de la interaccién
materia-radiacion, la sitia como una disciplina en auge y
puesta en valor por cualquier segmento del sector quimi-
co (industrial, petroquimico, farmacolégico, catalisis, plas-
ticos y polimeros, materiales 6pticos o semiconductores,
metalesy aleaciones, materiales de altas prestaciones, etc.)
El amplio abanico de métodos disponibles, junto con la
vasta capacidad de los grupos de investigacion consolida-
dos en Espana, véase a modo de ejemplo los integrantes
del Grupo Especializado de Quimica y Computacion de la
RSEQ (https://quimcomp.wordpress.com/), permite ex-
plorar aplicaciones no rutinarias, en sectores emergentes,
y para los que la aproximacion experimental requeriria de
tiempos de trabajo y costes mayores. Por ello, integrarla
en el curriculo académico de Graduados/as en Quimica
es cada vez mas interesante, a la vez que atractivo para el
mercado de trabajo.

En este caso, el proyecto trataba de disenar moléculas
capaces de conducir a una emision de luz por electrolu-
miniscencia con una mayor eficiencia que la actual, par-
tiendo de ejemplos de moléculas empleadas en OLEDs
como DABNA y TABNA. El aumento de la eficiencia se
traduciria en un consumo menor, que a su vez puede
significar un ahorro de energia a nivel colectivo. El me-
canismo a explotar, llamado TADF, o emisién por fluo-
rescencia retardada térmicamente activada, consiste en
la recuperacién de la energia del estado T, desde cuya
emision esta prohibida y sin embargo su formacion se
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encuentra favorecida en una relacion 3:1 frente al esta-
do S, siempre que la diferencia de energia entre ellos
(AE,,) fuera lo suficientemente baja. Disenando molécu-
las con cierto cardcter radicaloide, de manera que dichos
estados S, y T, estuvieran cercanos en energia entre si o
incluso invertidos, se ha podido demostrar, como prueba
de concepto, que dicho objetivo es posible estudiando
cuidadosamente los efectos que dan lugar a esas propie-
dades. Para ello, no es preciso conformarse con aplicar
un unico método de cdlculo (p. €j., TD-DFT) sino que es
necesario explorar otros métodos mas sofisticados como
CASSCF, NEVPT2 y SCS-CC2, capaces de introducir efec-
tos de correlacion electrénica significativos y que domi-
nan finalmente los resultados.
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Cromoforos dador-aceptor basados
en azaheterociclos como emisores de luz blanca

Rodrigo Plaza Pedroche, Sylvain Achelle y Julian Rodriguez Lopez

Resumen: Existe un gran interés en los cromoforos conjugados de tipo dador-aceptor que incorporan heterociclos nitrogenados
como unidades electroatractoras debido a que sus propiedades fotofisicas son muy sensibles a diversos estimulos externos. La pro-
tonacion reversible provoca cambios drdsticos en el color y, a menudo, una pérdida total de la emision. Sin embargo, en algunos
casos, la presencia de dcido provoca la aparicion de bandas de emision de colores complementarios. El control de la protonacion
permite obtener fotoluminiscencia blanca y multicolor tanto en disolucién como en estado sélido. Con el diseno adecuado, estos
compuestos podrian ser utilizados para desarrollar sensores colorimétricos de pH y fabricar OLEDs basados en un tinico material.

Palabras clave: emision de luz blanca, cromoéforos dador-aceptor, heterociclos nitrogenados, protonacion, fotoluminiscencia.

Abstract: There is an increasing interest in conjugated push-pull chromophores that incorporate nitrogen heterocycles as electron-
withdrawing units because their photophysical properties are highly sensitive to external stimuli. In this respect, reversible proto-
nation causes dramatic color changes, whereas the emission is often quenched. Nevertheless, in some cases the presence of acid
prompts the appearance of emission bands of complementary colors. Thus, white and multicolor photoluminescence both in
solution and in the solid state can be obtained by the controlled protonation of the azaheterocyclic ring. With a suitable design,
these compounds have potential applications in the development of colorimetric pH sensors and the fabrication of OLEDs based
on one single material.

Keywords: white-light emission, push-pull chromophores, nitrogen heterocycles, protonation, photoluminescence.
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El diseno de cromoforos azaheterociclicos m-conjuga-
dos de tipo dador-aceptor (push-pull) ha sido objeto de
una intensa investigacion durante la ultima década debi-
do a que sus propiedades fotofisicas pueden ser facilmen-
te moduladas por estimulos externos.!! En este contexto,
los heterociclos nitrogenados m-deficientes de seis miem-
bros como piridina, (iso)quinolina y las (benzo)diazinas
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actdan como grupos atractores de electrones con cardc-
ter moderado a fuerte. Las moléculas que incorporan
este tipo de heterociclos como unidad atractora exhi-
ben un solvatocromismo positivo intenso en su emision
(emiten mds al rojo cuanto mas polar es el disolvente),
lo que indica que sufren una transferencia de carga in-
tramolecular al ser excitadas.”’ Ademas de la polaridad,
la presencia de dcidos, cationes metalicos o diversas bio-
moléculas también promueve cambios sustanciales en las
propiedades fotofisicas debido a la posibilidad de interac-
cién con los atomos de nitrégeno del anillo heterociclico
(protonacién, complejacion y formacién de enlaces de
hidrégeno), lo que aumenta su caracter electroatractor
e incrementa la transferencia de carga intramolecular.!
Este fenémeno ha sido utilizado asiduamente para de-
sarrollar una gran variedad de nuevos sensores*! e inte-
rruptores 6pticos.”! La protonacién frecuentemente in-
duce un desplazamiento batocrémico de los maximos de
absorcion y emisiéon. Normalmente también provoca una
pérdida parcial o total de la fluorescencia, especialmente
con derivados amino-sustituidos, pero en algunos casos
la presencia de grupos moderadamente dadores de elec-
trones conduce solamente a una pequena disminuciéon o
incluso a un aumento de la intensidad fluorescente.
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Figura 1. llustracion de una molécula M con dos formas en equilibrio (M, y M, ) que
emiten colores complementarios

Existe actualmente un gran interés en el desarrollo
de nuevos dispositivos emisores de luz blanca de alta efi-
ciencia y bajo consumo eléctrico.'”y Hoy dia, los diodos
emisores de luz blanca (WLEDs, White Light Emitting Dio-
des) son la mejor alternativa a las bombillas incandescen-
tes tradicionales o incluso a los tubos fluorescentes. La
luz blanca pura tiene unas coordenadas de cromaticidad
CIE (Commission Internationale de UEclairage) de (0.33,
0.33). Puede obtenerse combinando materiales emisores
de luz azul, verde y roja (los tres colores primarios) en
la proporcién adecuada o por mezcla de otros dos co-
lores complementarios cualquiera. Sin embargo, el uso
de varios fluoréforos independientes en la fabricaciéon
de WLEDs requiere procesos de produccién complejos
que generan costes elevados. Recientemente se ha pro-
puesto una nueva estrategia basada en el equilibrio entre
dos formas diferentes del mismo material. Ambas formas
deben emitir, al menos, dos colores complementarios y
pueden ser parejas monémero/excimero,!” especie neu-
tra/ (des)protonada®® o ligando libre/complejadot™ !
(Figura 1).

En los ultimos anos, hemos venido estudiando in-
tensamente las propiedades fotofisicas de cromoforos
dador-aceptor basados en heterociclos nitrogenados.
La protonacién de algunos de estos sistemas conduce a
especies que emiten luz con un color complementario
al que emiten las especies sin protonar. El control ade-
cuado del equilibrio dcido-base puede proporcionar luz
blanca tanto en disolucion como en estado solido, una
estrategia que ya ha sido utilizada con éxito en la fabrica-
cién de diodos organicos emisores de luz blanca (White
Organic Light Emitting Diodes, WOLEDs), demostrando
que estos compuestos también presentan una buena ca-
pacidad para la inyeccién de cargas.™!%! En este trabajo,
damos una breve descripcion de los esfuerzos que hemos
realizado en esta direccion.!""! Estad dividido en diferentes
secciones de acuerdo con el tipo de azaheterociclo utili-
zado (Figura 2).
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CROMOFOROS CON PIRIMIDINA

El anillo de pirimidina tiene un mayor caracter electroa-
tractor que la piridina o cualquier otro anillo de diazina
debido a la posicion de sus dos atomos de nitrégeno. Ac-
tda generalmente como un compuesto monobasico, pues
la protonacion del primer atomo de nitrégeno (pKa =
1.1) disminuye de una forma muy significativa la basici-
dad del segundo (pKa = - 6.3).0'%

Los primeros estudios sistemdticos sobre los efectos
que produce la adicion de acido en sistemas push-pull de
pirimidina se llevaron a cabo utilizando una serie de 4,6-
bis (arilvinil) pirimidinas.""¥ La adicién de dcido trifluo-
roacético (TFA) a una disolucién de estos compuestos en
CH,Cl, provoca un cambio de color drastico que es total-
mente reversible por neutralizacién con una base como
Et,N o KBu'O. En los espectros UV/vis se observa la pro-
gresiva atenuacion de la banda de absorciéon del com-
puesto neutro al incrementar la concentracion de dcido,
apareciendo una nueva banda desplazada al rojo corres-
pondiente a la especie protonada. Como se muestra en
la Figura 3 con algunos ejemplos, este comportamiento
result6 ser similar en todos los derivados de pirimidina,
independientemente del nimero, posicion y naturaleza
de los sustituyentes presentes, asi como del tipo de puen-
te m-conjugado (aril, arilvinil, ariletinil) existente entre la
unidad dadoray atractora de electrones."

Muchos de estos sistemas push-pull muestran una
apreciable fotoluminiscencia. Sin embargo, al contrario
que la absorciéon, la emision fluorescente si que se ve
afectada de forma significativa con la naturaleza de los
sustituyentes.

En presencia de dcido, los compuestos con grupos
fuertemente electrodonadores (dialquil-, difenil- o dipi-
colilamino) normalmente conducen a una pérdida total
(quenching) de la fluorescencia, posiblemente a través de
un mecanismo de desactivacion estdtico.!" Sin embar-
go, con grupos moderadamente dadores de electrones
(alquilo, alquiloxilo, metiltio, etc.) o grupos electroatrac-
tores (CF,) se observa ocasionalmente solo una pérdida
moderada o incluso un aumento de la intensidad fluo-
rescente, con un desplazamiento al rojo de la banda de
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Figura 3. Cambio de color producido tras la adicion de acido trifluoroacético a
diferentes disoluciones de sistemas push-pull pirimidinicos en CH,CI,

emision. Los rendimientos cuanticos de fluorescencia
son, por lo general, bajos pero la extension de la estruc-
tura m-conjugada conduce a un aumento significativo de
la intensidad fluorescente sin modificar las propiedades
de solubilidad. En la Figura 4 se muestra el cambio de
color que sufre la emision de la tris(arilvinil) pirimidina
1 en disolucion de CH,CI, por adicién de acido camfor-
sulfénico (CSA)."% Los espectros de fluorescencia se ca-
racterizan por la desaparicion de la banda del compuesto
neutro a 441 nm y la aparicién progresiva de una banda
desplazada al rojo a 540 nm correspondiente a la especie
monoprotonada. La forma neutra emite luz azul oscu-
ra, mientras que la forma protonada emite luz verde. La
mezcla de ambas da lugar a luz azul cian.

600000 |
500000 |
400000 |

300000

Intensidad de emisién (u.a.)

200000 =

100000 [

Figura 4. Cambios producidos en el espectro de fluorescencia de una disolucion
de 1 en CH,Cl, tras la adicion de CSA. La fotografia ilustra el cambio de color en la
emision tras la adicion de 0.8 (centro) y 50 equivalentes (derecha) de CSA
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das en copolimeros de polimetacrilato de metilo (Figu-
ra 5).1'" En disolucién, estas macromoléculas exhiben
propiedades fotofisicas similares a las de los cromoforos
libres. Asi, tras la adicién de acido, se observan desplaza-
mientos al rojo en los espectros de absorcion y emision,
con una pérdida parcial o total de esta ultima en los com-
puestos amino- sustituidos.

Algunos derivados como el de la Figura 6 también
han sido incorporados en nanoparticulas del polimero
Pluronic® F68 obteniendo disoluciones coloidales acuo-
sas estables.!”® La posicién de las bandas de absorcion
en estas emulsiones es similar a la obtenida para las diso-
luciones en cloroformo. La presencia de acido provoca
un cambio inmediato de color totalmente reversible de
amarillo a parpura, por lo que estos nanoensamblajes se
comportan como sensores colorimétricos de pH en me-
dio acuoso. Sin embargo, no son fluorescentes, proba-
blemente debido a la formacién de enlaces de hidroge-
no entre los segmentos hidrofilicos del polimero y/o los
protones acuosos con los atomos de nitrégeno del anillo
heterociclico.

Los compuestos que emiten luz de color azul con
formas protonadas emisoras de luz naranja/roja pueden
utilizarse para obtener luz blanca controlando adecua-
damente la protonacion del anillo de pirimidina. Con
este objetivo, se estudiaron diversas pirimidinas metoxi-
sustituidas,!"™ entre ellas la representada en la Figura 7
debido a que exhibia un aceptable rendimiento cudntico
de fluorescencia en disolucién de CH,Cl, (®, = 0.37).1'
Tras anadir 50 equivalentes de TFA, se obtuvo un intenso
color blanco bajo irradiacién UV mientras que las diso-
luciones de compuesto no protonado y totalmente pro-
tonado emitian color azul y naranja, respectivamente. El

Ph,N

Figura 6. Cambio de color en nanoparticulas de Pluronic® F68 que incorporan el
croméforo 2 por adicion de HCI
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Figura 7. Color de emision de una disolucién de 3 en CH_C!
adicion de 50 (centro) y 1.000 equivalentes (derecha) de szli
tomada en la oscuridad irradiando con una lampara UV de mano (:, =

gran exceso de dacido necesario esta en linea con la redu-
cida basicidad de los d&tomos de nitrégeno heterociclicos.

La fotoluminiscencia blanca también pudo observar-
se en estado solido cuando el compuesto 3 se incorpor6
a una matriz polimérica. Los espectros de emision y los
cambios de color de laminas delgadas de poliestireno
dopadas con un 1% en peso de 3 en presencia y ausen-
cia de acido pueden verse en la Figura 8. La incorpora-
ciéon en un polimero evita la pérdida de fluorescencia
causada por la tendencia a la agregacion de las molécu-
las en estado solido. El poliestireno se utiliza habitual-
mente para este proposito, pues mejora la estabilidad
térmica, aumenta la eficiencia y reduce la sensibilidad
del rendimiento del dispositivo a las condiciones de
procesamiento.?"

80
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Figura 8. Espectros de emision de laminas de poliestireno dopadas con la pirimidi-

na 3 (1% en peso) en ausencia (azul) y presencia de 50 equivalentes de TFA (rojo).

Fotografia: color de emision de las laminas en ausencia (izquierda) y presencia
de 50 (centro) y 1000 equivalentes (derecha) de TFA bajo luz UV (A, = 366 nm)
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Figura 9. Estructuras de los compuestos 4-9
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Las pirimidinas 4-9 (Figura 9) también fueron disena-
das para obtener emisién de luz blanca.®" En este caso,
la menor wt-conjugacion de la estructura fue compensada
por el mayor caracter electrodonador de los grupos dife-
nilamino y carbazolilo con respecto al grupo metoxilo.

Todos estos compuestos exhiben una intensa luminis-
cencia purpura/azul en disolucion de CH,CI, con altos
rendimientos cudnticos de fluorescencia (hasta 0.86 para
6). Los difenilamino derivados 4, 6 y 8 y la 2- carbazolilpiri-
midina 5 sufren una pérdida casi total de la fluorescencia
tras la adicion de CSA, pero los compuestos 7 y 9 man-
tienen una fuerte luminiscencia amarilla bajo las mismas
condiciones (®, = 0.63 para 7y ®_ = 0.45 para 9). Emision
de luz blanca pudo observarse tanto en disolucién como
en estado s6lido por combinacién de las formas neutra y
protonada del compuesto 9 (Figura 10). El uso de CSA, un
acido no volatil, permite obtener un color de emisién mas
estable en el tiempo que cuando se utiliza TFA.

Figura 10. Arriba: color de emision de una disolucion
de 9 en CH,CI, (izquierda) tras la adicion de 45 equi-
valentes (centro) y en 102 M CSA (derecha). Abajo:
piezas de papel de filtro tras su inmersion en una
disolucion de poliestireno en CH,CI, dopada con el
compuesto 9 (1% en peso) en ausencia (izquierda) y
presencia de 0.1 (centro) y 80 equivalentes (derecha)
de CSA. Fotografias tomadas en la oscuridad bajo irra-
diacion UV (A= 366 nm)
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CROMOFOROS CON OTRAS DIAZINAS Y BENZODIAZINAS

El resto de diazinas como la piridazina (pK = 2.3) y pira-
zina (pK = 0.65) asi como las benzodiazinas quinazolina
(pK, = 3.5) y quinoxalina (pK, = 0.56) son también mo-
nobases que pueden ser protonadas.!'?

Los compuestos 11-13 fueron comparados con el de-
rivado andlogo de pirimidina 10 (Figura 11).1""! Todos
ellos mostraron un desplazamiento al rojo de su banda
de absorcion con bruscos cambios de color tras la proto-
nacion con TFA. Sin embargo, el comportamiento de la
emision fue diferente dependiendo de la naturaleza del
heterociclo. Mientras que la adicién progresiva de acido
provoca un cambio en el color de emision de azul a verde
en la pirimidina 10, la luminiscencia de la pirazina 12y
la quinoxalina 13 se atenuda y finalmente desaparece. La
piridazina 11 no es fluorescente y permanece como tal
tras la protonacion.

Se ha calculado que la protonacién esta favorecida en
el atomo de nitrégeno mas alejado del puente vinilico.
La forma protonada de 11 permanece no fluorescente
porque apenas si hay solapamiento entre el HOMO, loca-
lizado sobre la unidad de metoxinaftilvinilo, y el LUMO,
centrado en el anillo de piridazina. Para los derivados de
pirazina 12 y quinoxalina 13 se ha calculado que la emi-
sion esta considerablemente desplazada al rojo, hasta la
region del IR cercano donde es conocido que los proce-
sos de desactivacion no radiativos son mds eficientes. Sin
embargo, se han descrito algunos croméforos basados en
quinoxalina que exhiben una emision intensa, desplaza-
da al rojo, tras protonacién.l"* Por otro lado, cuando
se sustituye el grupo -OMe por un grupo -NMe,, la pro-
tonacion conduce a un desplazamiento hacia el azul de
la banda de absorcién debido a la protonacién de este
grupo [14a]

La capacidad electroatractora de la pirimidina puede
aumentarse por anelacion con un anillo de fenilo para
dar una quinazolina,!"?? por lo que también decidimos
estudiar el efecto de la protonacion sobre las propiedades
fotofisicas de un amplio grupo de cromoforos push-pull
basados en estos heterociclos. La presencia de sustitu-
yentes amino en la parte dadora de la molécula siempre
provoca el desplazamiento al rojo de la absorcion, como
se evidencia de nuevo por el brusco cambio de color que
experimentan las disoluciones de CH,CI, (Figura 12).%¥
Desafortunadamente, este cambio de color va acompana-
do de una pérdida total de la fluorescencia.

v\A‘ (j\/\“\OMe
N .
J\/\“\ \/\“\
OMe OMe
Figura 11. Estructuras de los compuestos 10-13
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Figura 12. Estructura de quinazolinas amino-sustituidas. Cambio de color experi-
mentado en disoluciones de CH,Cl, por la presencia de TFA

Sin embargo, la presencia de fragmentos moderada-
mente dadores de electrones en quinazolinas 4-sustitui-
das y 4,7-disustituidas, como grupos metoxilo o carbazo-
lilo, permitié en algunos casos mantener la fluorescencia
tras la adicion de dacido, apareciendo nuevas bandas des-
plazadas al rojo en el espectro de emisién.*"! La proto-
nacion parcial controlada dio lugar a fotoluminiscencia
multicolor, incluyendo luz blanca, tanto en disoluciéon
como en estado solido. Los cdlculos DFT indican que
la protonacion tiene lugar preferentemente en el nitro-
geno de la posicion 1. La diferencia energética HOMO-
LUMO se ve muy poco afectada por la presencia de un
segundo sustituyente, pero disminuye significativamente
con la protonacion.

CROMOFOROS CON PIRIDINA Y SUS BENZODERIVADOS

La piridina es una base mas fuerte (pKa = 5.2) que cual-
quier otra (benzo)diazina. El uso de este heterociclo ba-
sico permite un control sencillo del equilibrio dcido-base
con el fin de obtener luminiscencia blanca. Sin embargo,
el anillo de piridina es un elecroatractor mas débil que
el de pirimidina, lo que obliga a aumentar el cardcter
electrodonador de los sustituyentes del sistema push-pull.
Asi, se disenaron los trifenilamino derivados mostrados
en la Figura 13.1%

Para toda la serie de compuestos, la adiciéon gra-
dual de TFA a una disoluciéon de CHCI, condujo a la
desaparicion progresiva de las bandas de absorcién/
emision de las formas neutras y la aparicion de nuevas
bandas desplazadas al rojo correspondientes a las for-
mas protonadas. Como puede verse en el ejemplo del
compuesto 14, la protonacién controlada de la forma
neutra emisora en el azul conduce a fotoluminiscencia
blanca en disolucién debido a la formacién de cationes
piridinio emisores en el amarillo/naranja. Las coorde-
nadas de cromaticidad fueron cercanas a las de la luz
blanca pura (0.33, 0.33). En ningun caso pudo obte-
nerse emision blanca cuando se prepararon ldminas
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Figura 13. Estructura de los trifenilamino derivados de piridina sintetizados. De

izquierda a derecha: color de emision de una disolucion de 14 en CHCI, tras la

adicion de 0.8 y 5 equivalentes de TFA. También se muestra la emision de laminas

de poliestireno dopadas (1% en peso) en ausencia y presencia de 0.4, 0.6 y 5

equivalentes de TFA, respectivamente. Fotografias tomadas en la oscuridad bajo
irradiacion UV (A= 366 nm)

‘exc

de poliestireno dopadas con estos materiales, pero si
fotoluminiscencia multicolor variando adecuadamente
la proporcion de formas neutra/protonada. Con el fin
de evitar este inconveniente, se reforzo el caracter elec-
trodonador del grupo trifenilamino introduciendo sus-
tituyentes metoxilo, carbazolilo o metoxitienilo, pero
las formas protonadas de estos compuestos no fueron
luminiscentes en ninguno de los casos. "

Por otro lado, también se han disenado una serie de
(iso)quinolinas, monosustituidas en la posiciéon 2y 4, en
las que un grupo metoxilo o difenilamino se conect6 al
aceptor azaheterociclico a través de diferentes puentes
s-conjugados y que han demostrado ser materiales ade-
cuados para la emision de luz blanca (Figura 14).1"

Conforme se incrementa el cardcter electrodonador
del sustituyente se observa un mayor desplazamiento ba-
tocromico de las bandas de absorcion y emision, lo que
se explica por un aumento de la transferencia de carga
intramolecular y se confirma por un mayor solvatocro-
mismo de emision. La presencia de grupos difenilamino
también conduce a mayores rendimientos cudnticos de
fluorescencia. Estos compuestos se protonan facilmente
en el dtomo de nitrégeno del heterociclo, aumentando
su caracter electroatractor y, como consecuencia, dando
lugar a la aparicion de nuevas bandas de emision despla-

g =

(iso)quinolina

—Df@fo.

D = OMe, NPh,

Figura 14. Estructura de las (iso)quinolinas sintetizadas
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Figura 15. Colores de emision y diagrama de cromaticidad CIE de
laminas de poliestireno dopadas con 15 (1% en peso) en ausencia y
presencia de 0.6 y 1 equivalente de CSA (de izquierda a derecha). Fo-
tografias tomadas en la oscuridad bajo irradiacion UV (A, = 366 nm)

zadas al rojo de colores complementarios. Aunque con
un notable descenso en el rendimiento cudntico, los de-
rivados de (difenilamino)estirilo siguen siendo luminis-
centes tras la adicion de acido por lo que se puede obte-
ner emision blanca controlando la protonacion, tanto en
disolucién como en estado solido. Un ejemplo se ilustra
en la Figura 15.

CONCLUSIONES

Las extraordinarias propiedades 6pticas de las moléculas
push-pull m-extendidas que incorporan anillos azahetero-
ciclicos como unidades atractoras de electrones propor-
cionan una herramienta muy importante para el desa-
rrollo de nuevos sensores y materiales luminiscentes. En
los ultimos anos, hemos preparado y estudiado un am-
plio conjunto de estos cromoforos. En este articulo he-
mos pretendido ilustrar el efecto que la adicion de acido
tiene sobre las propiedades fotofisicas. La protonacion
controlada de muchos de estos sistemas permite obtener
fotoluminiscencia blanca, tanto en disolucién como en
estado s6lido. Esta metodologia utiliza un tinico material
con dos formas en equilibrio que emiten colores com-
plementarios y ofrece la oportunidad, con el diseno ade-
cuado, de emplear estos compuestos en la fabricacion de
diodos organicos emisores de luz blanca. No obstante,
aun es necesaria una investigacion mas profunda para
aprovechar todo el potencial de estas moléculas.
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académico y rememorar el hecho. ;Qué sucedi6 el 5 de
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la nueva sede de un Instituto que desde el mes de julio
de 1939 trabajaba en investigacion experimental en un
laboratorio adaptado de la Escuela Nacional de Ciencias
Quimicas (ENCQ).

En 1915, Juan Salvador Agraz fundé la ENCQ y en
su seno, un cuarto de siglo después (1941), se pone en
operacion el primer piso del que seria el nuevo edificio
dedicado al desarrollo de la investigacion cientifica en
el campo de la Quimica, el que seria el IQ de la UNAM.
Los hechos alrededor de esta inauguracion son el motivo
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Resumen: La primera planta del edificio del Instituto de Quimica de la Escuela Nacional de Ciencias Quimicas financiada por El
Colegio de México a iniciativa de Alfonso Reyes y Daniel Cosio fue inaugurada el 4 de abril de 1941. Su director, el espanol Dr.
Antonio Madinaveitia habia establecido la linea de investigaciéon de productos naturales. El 25 de julio de 1939 se ejerci6 el primer
presupuesto destinado a la investigacion, con planes de trabajo bien establecidos y la linea de investigacion que contintia en estudio
hasta ahora. Es importante justipreciar el papel de Antonio Madinaveitia, Alfonso Reyes y Daniel Cosio en esta fundacion.

Abstract: The first floor of the building of the Institute of Chemistry of the Escuela Nacional de Ciencias Quimicas was inaugurated
on April 4, 1941. It was sponsored by El Colegio de México as a result of the initiative of Alfonso Reyes and Daniel Cosio. Dr. An-
tonio Madinaveitia, its Spanish director, had established natural products as a line research. On July 25, 1939, the first budget for
research was spent on well-established work plans and on the line of research that continues to be studied until now. It is relevant to
appreciate the role played by Antonio Madinaveitia, Alfonso Reyes and Daniel Cosio in their founding.

Orgdnica acompanadas con actividades experimentales,
donde el texto que se utilizaba era el Tratado de Quimica
Organica de Garcia-Junco y Quimica Organica de Victor V.
Richter.!!

En los primeros veinticinco anos de vida de la ENCQ
se conformaron las profesiones de la quimica. Sus egresa-
dos se incorporaron en empresas de la industria petrole-
ra, la del azicar, la metalirgica, la de productos quimicos
y farmacéuticos, la de papel, la de hilados y tejidos, la de
fermentaciones, la de pinturas, la de grasa y jabones y la
de explosivos, en donde realizaban diferentes labores de
manufactura, proceso, control de calidad y administra-
ci6én, entre otras funciones. Sin embargo, se desatendio
la investigacion, entendida ésta como la actividad gene-
radora de conocimientos para sustentar el desarrollo tec-
noloégico en las diferentes areas de la industria quimica.
Ante esta problematica se daria la gestacion del primer
centro de investigacion quimica en México, el IQ en la
ENCQ, de la que el Dr. Fernando Orozco Diaz fue su
director en el periodo que comprendi6 de diciembre de
1935 a julio de 1942.M

Fernando Orozco fue el primer director con grado de
doctor que conducia la Escuela y lo obtuvo en el Instituto
de Quimica de la Universidad de Marburgo bajo la super-
vision del profesor W. Strecker,! investigando el analisis
quimico cuantitativo de metales como rubidio y cesio.
Orozco publicé su trabajo doctoral en el articulo: Uber die
quantitative Bestimmung des Rubidiums und des Caesiums, en
la revista Zeitschrift fiir Analytische Chemie.!®

Orozco es autor de un libro clasico para la ensenan-
za de esta disciplina en México titulado: Andalisis Quimico
Cuantitativo (1978).17 E1 7 de julio de 1942, el H. Conse-
jo Universitario Constituyente, nombré al Dr. Fernando
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Orozco Diaz como director del IQ, cargo que desempe-
N6 hasta enero de 1953.

El Dr. Fernando Orozco, quien nacié en Durango,
Dgo., el 9 de noviembre de 1899, impartié durante mas
de veinte anos la catedra de Analisis Cuantitativo en la
ENCQ. Ademas de ocupar altos puestos en la industria
y en el sector publico, como el de responsable de la Sec-
ciéon de Quimica de la Comisiéon Impulsora y Coordina-
dora de la Investigacion Cientifica y asesor de la indus-
tria paraestatal Pemex en materia de petroquimica, fue
nombrado profesor emérito de la Facultad de Quimica
en septiembre de 1967.

La inminente derrota de la Espana republicana fue lo
que inst6 a un numero considerable de ciudadanos espa-
noles a venir a México para buscar un espacio de trabajo.
Fue asi que el presidente de México, general Lazaro Car-
denas del Rio (1895-1970), asesorado por Alfonso Reyes
(1889-1959), Daniel Cosio Villegas (1898-1976) y Eduar-
do Villasenor (1896-1978), fundo en 1938 La Casa de Es-
paria (transformada en 1940 en EI Colegio de México), don-
de llegarian los intelectuales espanoles para continuar
sus labores académicas, bajo un clima de paz. En el pa-
tronato de la recién formada Casa de Esparia se encontra-
ban ademas de Reyes y Cosio, Rafael Illescas (1898-1969),
Ignacio Chavez (1897-1979), Gustavo Baz (1994-1987),
Manuel Martinez Bdez (1894-1987) e Ignacio Gonzalez
(1898-1972), quienes serian los enlaces para reubicar a
los intelectuales espanoles en las diferentes tareas acadé-
micas e industriales que México les ofrecia.®

Elincorporar a los inmigrantes en trabajos similares a
los que tenian en su pais de origen fue una caracteristica
distintiva de la forma en que se vivi6 el exilio espanol en
México. Es asi, que en la fundacién del IQ), que se dio du-
rante el rectorado del Dr. Mario de la Cueva (1901-1981),
se incorporaron varios quimicos espanoles, entre los que
figuraron por su trayectoria académica los doctores Anto-
nio Madinaveitia y Tabuyo (1890-1974), Modesto Barga-
116 Ardevol (1894-1981), José Giral Perera (1879-1962),
Francisco Giral (1911-2001) e Ignacio Bolivar y Urrutia
(1850-1944).

En una estrategia universitaria de desarrollo cientifi-
co, la UNAM habia propuesto la creacion de una serie de
institutos de investigacion entre los que se encontraba el
1Q. El nacimiento de varios institutos como el de Fisica,
el de Matematica y el de Quimica estuvo asociado a cada
uno de los departamentos que integrarian la Facultad de
Ciencias, cuyo antecedente fue la Escuela Nacional de Al-
tos Estudios,!” la cual se incorporé a la Universidad Na-
cional por la ley constitutiva del 26 de marzo de 1910. En
sesion del Consejo Universitario ocurrida entre el 19 de
julio y el 19 de noviembre de 1938, se aprobé un nuevo
Estatuto General, en cuyo Articulo Sexto establecia que
la investigacion cientifica se llevaria a cabo principalmen-
te en una serie de institutos, siendo el tercero en la lista
el Instituto de Quimica. Es posible que la idea fuera es-
tablecer las bases legales para su existencia futura, dado
que no existia como tal. No habia un plan de desarrollo,
un espacio fisico, personal asociado, ni un patrimonio
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para su desarrollo. Por este mismo estatuto, la ENCQ
y la Escuela de Ingenieria se reunieron en la Facultad
de Ingenieria y Ciencias Quimicas.""™ Ningun instituto
inici6 sus actividades con este acto de fundacion, pues
el Instituto de Fisica inici6 sus labores en 1939 a través
del departamento de Fisica Teorica, y el de Matematicas
hasta 1942.

Esta fundacion, al parecer de intencion y de cardcter
meramente administrativo, fue paralela a su fundacién
real. La cristalizacion del proyecto de Daniel Cosio y Al-
fonso Reyes se realiz6 a través de La Casa de Espana pri-
mero, y El Colegio de México después, ante la necesidad
de impulsar la industria quimica en México, el cual se
desarroll6 asi: habiendo dejado Espana en 1939, el Dr.
don Antonio Madinaveitia y Tabuyo se encontraba en el
Laboratoire de Chimie Organique de la Sorbona en Paris,
Francia. Ahi es en donde tuvo contacto con Bernardo Re-
yes Morales (1903-1977) responsable de la Legacion de
México en Francia para invitarlo a trabajar. En abril de
1939, el cientifico comunic6 su aceptaciéon a Daniel Co-
sio Villegas, miembro de La Casa de Espana en México,
quien hizo los arreglos para su traslado a este pais.!'"! De
acuerdo con Manuel Toural, el 3 de mayo de 1939, don
Antonio escribi6 a Cosio indicandole que requeria siete
pasajes de barco para viajar a México con los miembros
de su familia.!"?

Daniel Cosio Villegas, con el titulo de abogado, estu-
di6 economia en Harvard y Cornell, asi que en el perio-
do nacionalista mexicano contaba con una visiéon amplia
de los factores econémicos de producciéon de bienes y
servicios. Fundo la Escuela de Economia en el seno de
la Escuela Nacional de Jurisprudencia (1929), que se
transformaria mas tarde en Facultad de Economia de la
UNAM (1976), y el Fondo de Cultura Econémica (1934).
Lleg6 a Portugal en 1936 como encargado de negocios
de la embajada de México y junto con Claudio Sanchez
Albornoz y Menduina (1893-1984), quien se desempena-
ba como embajador de Espana en Lisboa, idearon dar
asilo temporal en México a intelectuales espanoles repu-
blicanos.™ Enrique Krauze defini6 a Cosio como “el pri-
mer empresario cultural moderno”,!™ y con esta vision
es posible que ideara la existencia de un lugar en México
para conformar una solida investigacion cientifica con
incidencia en la industria.

El 5 de julio de 1939 lleg6 el profesor Madinaveitia
al puerto de Veracruz en el vapor Lerdam. A su llegada a
la Ciudad de México se instalé en el Hotel Ambassador
en el centro de la Ciudad, de donde pasé a la calle de
Artes 130, departamento 16, en la colonia Tabacalera en
diciembre del mismo ano. Don Antonio naci6é en Madrid
en 1890, y en 1916 se desempené como catedratico de
Quimica Organica en las Facultades de Farmacia de las
Universidades de Granada y Madrid. Fue don Santiago
Ramoén y Cajal quien apoy6 la estancia del profesor Ma-
dinaveitia en Madrid. Sin duda, Antonio Madinaveitia
tenia la experiencia necesaria para la fundacion del IQ),
pues habia participado activamente en la fundacion del
Instituto Nacional de Fisica y Quimica de Madrid, tam-
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bién llamado Instituto Rockefeller porque la Fundacion
Rockefeller habia financiado la construccion de la nueva
sede de la Junta para la Ampliacion de Estudios e Inves-
tigaciones Cientificas. Hoy se le conoce como Edificio
Rocasolano, en honor del destacado quimico Antonio de
Gregorio Rocasolano (1873-1941). Este edificio, situado
en la calle de Serrano en Madrid, se construy6 entre los
anos 1926 y 1932. Actualmente es la sede de Instituto de
Quimica Fisica Rocasolano, del Consejo Superior de In-
vestigaciones Cientificas.

Durante su estancia en Madrid, Madinaveitia fue di-
rector del laboratorio de Quimica Organica del Insti-
tuto de Fisica y Quimica de Madrid, donde su nombre
aparece en el libro de firmas de esa instituciéon (véase
pagina 7).1'"

Este cargo, permiti6 a Medinaveitia establecer una
s6lida relacion con el director asistente de la Fundacién
Rokefeller,!"”!% e] Dr. Harry M. Miller Jr., y con su repre-
sentante en México, el Dr. Bailey. Madinaveitia manten-
dria este vinculo con la fundacion Rockefeller a su lle-
gada a México!'"! y serfa clave en el financiamiento de
su investigacion y de muchos proyectos del 1Q, incluso
en épocas en las que ya no formaba parte de su personal
académico. Por ejemplo, esta fundacion fue la que finan-
ci6 la compra del primer espectrometro de resonancia
magnética nuclear para el IQ en 1965 y la que adquirié
la suscripcion a los primeros libros y revistas que llegaron
ala biblioteca del IQ, asi como de insumos para la investi-
gacion. El 21 de mayo de 1942 se autoriz6 la importacion,
libre de impuestos, de 37 cajas con materiales cientificos
donados por esta fundacién."”

Antonio Madiaveitia se habia doctorado en Farmacia
y Quimica, y fue formado en el grupo del profesor Ri-
chard Willstétter, premio Nobel de Quimica en 1915, por
sus investigaciones sobre la estructura de los pigmentos
vegetales, fundamentalmente la clorofila y Ia hemoglobi-
na. Willstatter establecié que las enzimas no eran seres
vivos, sino moléculas de naturaleza proteica.® En este
contexto, fue l6gico que al joven Antonio Madinaveitia
le asignara como tema de investigacion la enzima cata-
lasa, obteniendo el doctorado con la tesis Zur Kenninis
der Katalase (Para el conocimiento de la catalasa). Posterior-
mente, concluy6 sus estudios de un segundo doctorado
en Madrid con el tema Estudio de los fermentos oxidantes en
1913.121

Gracias al profesor Willstiter, Madinaveitia se adentro
al campo de los productos naturales. Asi, llegé a México
no sélo un profesor con solidos conocimientos de qui-
mica y fisica, sino que Don Antonio sabia también cémo
financiar la investigacion cientifica.

A su llegada a México, Antonio Madiaveitia fue invita-
do a impartir tres conferencias en la ENCQ. Escribi6 en-
tonces a Alfonso Reyes, el 29 de julio de 1939, indicando
los titulos de las conferencias que fueron Farmacoquimica,
Detergentes y Humectantes y Reacciones en Cadena. Estas se
impartieron los dias 23 y 30 de agosto y el 6 de septiem-
bre de ese ano, en el aula Rio de la Loza de la ENCQ.
(Figura 1). El 22 de agosto, Fernando Orozco escribi6

An. Quim., 117 (1), 2021, 45-52

WWW.rseq.org

Wegieo 27- L

Figura 1. Carta de don Antonio Madinaveitia a Alfonso Reyes indicando el titulo
de las conferencias a impartir a su llegada a México. Tomado de la referencia 25

a Alfonso Reyes agradeciendo el apoyo econémico por
$300.00 pesos, brindado por La Casa de Espana a través
de su Patronato,” para la compra de material y ttiles de
laboratorio que emplearia don Antonio. Asi inici6 el 1Q,
realizando investigacion en el campo de los productos
naturales en un laboratorio para docencia adaptado para
la investigacion, con fondos de La Casa de Espana y con
su salario aportado también por esta Casa.® 2!

¢Cuadl fue entonces el papel que desempend Antonio
Madinaveitia y Tabuyo en la creacién del IQ? La percep-
cién general es que Antonio Madinaveitia represent6 un
papel secundario, Tampoco reconoce la participacion de
Alfonso Reyes y Daniel Cosio, a El Colegio de Méxicoy a
la Fundacion Rockefeller. En el texto de Horacio Garcia
Fernandez'"®' Historia de una Facultad, se describe una
version de como supuestamente se designé al primer di-
rector del 1Q:

Orozco se dirigio al Doctor Mario de la Cueva, rector de la
UNAM, quien le manifesto que no disponia de fondos para
un proyecto de tal importancia [fundar el IQ (nota del
autor de este ensayo)].

— El doctor Madinaveitia no cobrara un solo peso
por su trabajo —insisti6 Orozco—. Estd dispuesto
a trabajar por el gusto de hacerlo, considerando,
ademds, que hace un beneficio al pais. {Es una
oportunidad tnica!

— En ese caso no veo razén para negarnos. ;Quién
serd el director?

— El que Usted designe.

— Queda Usted designado, Orozco jAdelante!

En principio, la designaciéon de funcionarios no suce-
dia como se describe aqui, pues ésta dependia del Consejo
Universitario, como esta plasmado en los articulos 11 y 12
del Estatuto General de la UNAM de 1938. Tampoco es co-
rrecto que el profesor Madinaveitia no cobrara, sélo que
su salario no emanaba del presupuesto universitario.®!
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La situacion en la realidad debi6 ser mas compleja,
pues el IQ surgié como iniciativa de El Colegio de Méxi-
co, y en 1939 el profesor Madinaveitia era el director.™
Aun cuando El Colegio de México mantenia en su presu-
puesto los gastos del Instituto, la Universidad nombr6 a
Orozco director el 7 de julio de19422% (tal vez director
de aquello que se habia fundado administrativamente)
y fue hasta 1943 que el IQ pasé al presupuesto universi-
tario.

Alfonso Reyes traté directamente los asuntos del I1Q
con Antonio Madinaveitia, como aparece en el texto de
la carta que Alfonso Reyes dirigi6 al Sr. Dr. Antonio Madi-
naveitia el 19 de julio de 1941: Quiero decir que la contribu-
cion de El Colegio (se refiere a El Colegio de México, que se
formo a partir de la Casa de Espana) al Instituto a su digno
cargo (las negritas son del autor de este ensayo) es uno de
los capitulos esenciales de su actividad organica para el ario en-
trante y los demds anos en que las circunstancias generales nos
permitan seguir desarrollando nuestras labores...™!

Antonio Madinaveitia envié a La Casa de Espana en
México un documento fechado el 25 de julio de 1939, un
mes y medio después de su llegada al pais, que contiene
el presupuesto para el Laboratorio de Estudio de Productos Natu-
rales, correspondiente al Instituto de Quimica de la Universidad
por un monto de $1,900.00 que incluyé la compra de una
bomba de vacio, una estufa, material de vidrio, un esmeril
universal, ademds de disolventes.?”’ De esta forma, se es-
tableci6 la primera linea de investigaciéon: Productos Na-
turales, y la fecha de fundacién del Instituto podria con-
siderarse el 25 de julio de 1939, debido a que cubria los
aspectos fundamentales relacionados con la investigacion
cientifica: una linea de investigacion y sus objetos de estu-
dio, proyectos de investigacion a largo plazo, investigador
responsable con estudiantes, presupuesto y un espacio fi-
sico, que aunque no cumplia con las expectativas iniciales
de su director, esto era secundario, pues se entendia que
este era temporal y se trabajaba en su disefio y construc-
cion. Todo este desarrollo, incluidos los salarios, eran fi-
nanciado con los fondos de La Casa de Espana en México.

En otra carta fechada en Tacuba el 13 de mayo de
1940, el Dr. Fernando Orozco indico a don Alfonso Re-
yes, presidente del Patronato de La Casa de Espana en
México, el haber recibido el cheque no. 36099 que ampa-
raban $300.00 pesos destinados a la compra de implementos y
gastos de Laboratorio de esta Escuela en la cual el profesor An-
tonio Madinaveitia esta realizando algunos trabajos de investi-
gacion. Asi, con este presupuesto y material, don Antonio
inici6 el trabajo de investigacion en el 1Q.

El1 25 de octubre de 1939, el Dr. Madinaveitia recibio
una carta de Alfonso Reyes en donde le solicita que per-
manezca colaborando con La Casa de Espana hasta di-
ciembre de 1940, pues los contratos se renovaban anual-
mente. También le solicitd someter al Patronato el programa
de sus trabajos para el ano de apoyo. Se le pidi6:™”

1. Un cursillo para alguna universidad de provincia...

2. Un programa de los trabajos de laboratorio que
piensa usted desarrollar [...] diferenciando los de

Real Sociedad Espafiola de Quimica

Www.rseq.org

docencia de alguno que pudiera clasificarse mas
bien como trabajo de investigacion personal.
3. Someter un libro para publicacion.

Madinaveitia propuso un programa aceptando todos
los puntos, pero dando muestra de su vision de la quimi-
ca. Indic6 que seria conveniente que la referida univer-
sidad de provincia deberia estar localizada en una region
industrial o en Tierra Caliente, la primera para iniciar su
relacion con la industria, pues es la industria una impor-
tante generadora de los problemas que deben resolver
los cientificos, y la segunda opcién, para familiarizarse
con los productos naturales mexicanos, como diria €l
Las drogas de interés que produce México proceden de Tierra
Caliente, asi también con la intencién de iniciar colabora-
ciones cientificas."

Sobre el segundo punto indico:

Estoy estudiando actualmente con el director de la Escuela
de Ciencias Quimicas el proyecto de creaciéon del Instituto
de Quimica de la Facultad (sic) de Ciencias que actualmente
no existe mas que sobre el papel. El proyecto se presenta-
ra conjuntamente a la Universidad y a ese Patronato para
buscar su apoyo. De los medios de trabajo de que disponga
depende mi plan de trabajo para el afo entrante.!"

Continna esta carta de Madinaveitia:

Mi deseo seria poder disponer de un laboratorio modesto
en el que puedan trabajar un minimo de 4 a 6 alumnos, do-
tado hasta donde sea posible del material necesario [...] Mi
labor de investigacion se efectuaria principalmente sobre
productos naturales en México, continuando la ya iniciada

en estos meses que han comenzado a dar resultados.®!

Respecto al tercer punto, senalé:

Mucho agradezco el ofrecimiento de poder publicar un li-
bro el ano entrante, me permitiria pedir un plazo para po-
der proponer el libro que parezca convenir mas.

El libro resultado de este punto fue publicado en
1942, La Quimica Moderna, con la clasificacion QD28 M32
de la biblioteca del 1Q.

La historia de la construccién de los laboratorios del
IQ es muy relevante. Esto permitia liberar el espacio des-
tinado a la docencia, en un edificio independiente de la
ENCQ. La construccién inicié en 1940. El Arq. Carlos
Obregon Santacilia propuso a Alfonso Reyes al Arq. D.
Marcial Gutiérrez Camarena para ejecutar el proyecto ar-
quitectonico disenado por Juan O Gorman, incluyendo
las sugerencias que propusieron los Doctores Madinavei-
tia y Orozco, relacionadas con las instalaciones de gas'y
electricidad. Su costo total fue de $18,380.00 pesos y se
entreg6 en los 4 meses pactados para su construccion.

El propio Alfonso Reyes escribi6 al Dr. Antonio Madi-
naveitia que, por indicacién del Subsecretario de Educa-
cion Publica, debia existir:
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la posibilidad de que los profesores de provincia tengan ac-
ceso al laboratorio durante sus viajes o vacaciones en Méxi-
co, para que puedan realizar algunos trabajos que redunden
en servicio de sus respectivas Universidades.!*!

En la especificacion general para la construccion de
los laboratorios quimicos de La Casa de Espana en una
fraccion de los terrenos de la Facultad (sic) de Ciencias
Quimicas de la Universidad Autéonoma de México en la
calle de las Cruces num. 5 Tacuba, D. F.[*?! se establece
que el pabellon contendrd dos laboratorios, una biblio-
teca, un cuarto de balanzas y una bodega. Se construyo,
ademds, una escalera en prevision de la construccion del
segundo piso. En efecto, poco tiempo después se edifi-
c6 el segundo piso del Instituto, realizandose después de
que se habia inaugurado el IQ en 1941. En esta segunda
etapa se construyeron un laboratorio grande, un cuarto
obscuro y cuatro cubiculos. Las citadas especificaciones
de las obras fueron firmadas por el Arquitecto construc-
tor y el Dr. don Antonio Madinaveitia el 5 de agosto de
1942 y no por el Dr. Orozco, simplemente porque Alfon-
so Reyes daba el trato y la responsabilidad de director al
primero y todo el financiamiento provenia de El Colegio
de México. Al parecer el proyecto era de El Colegio de
México y se habia ubicado en la ENCQ por abordar am-
bas instituciones proyectos de quimica. Como se vera mds
adelante, la transferencia del Instituto a la Universidad
no fue facil.

En esas instalaciones se abrié unicamente la linea
de investigacion en productos naturales, que es la que
cultivaba Madinaveitina. Por lo mismo, parte de la tra-
dicion del estudio de las plantas medicinales en México
adquiere una orientaciéon formalmente quimica en esta
institucion. Todavia antes de la inauguracién de las nue-
vas instalaciones del IQ, el 31 de marzo de 1941, Alfonso
Reyes recibié una carta de Antonio Madinaveitia en la
que le reporta los estudios que se encuentra realizando:

los problemas quimicos relacionados con los lagos mexica-
nos productores de tequesquite, ampliando los estudios ade-
mas del de Texcoco a los de Sayula, Cuitzeo, Yuriria, Llanos
de San Juan y otros. Se ha completado el estudio del aceite
de jojoba lograndose su endurecimiento. Para su ensayo
biolégico se ha aislado la sesamina del aceite de ajonjoli.*

En la carta del 2 de abril de ese ano, don Alfonso
Reyes envi6 una invitacion a los miembros de la Junta de
Gobierno de la Universidad y a los Dres. Ignacio Gonza-
lez Guzman, José Giral, Pedro Carrasco, Rosendo Carras-
co Formiguera, Isaac Costero, Jaime Pi Suner, German
Garcia, Dionisio Nieto, Gonzalo R. Lafora, Manuel Rivas
Cherif y Manuel Mdrquez con el siguiente mensaje:!*

El dia 4 de abril a las 11 horas sera inaugurado el Instituto de
Quimica ofrecido por El Colegio de México a la Escuela de
Ciencias Quimicas y que fue construido en los terrenos de la
misma Escuela. Atentamente lo comunico a usted rogandole
que, a serle posible, nos honre en este acto con su presencia.
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El mensaje enviado al Rector Mario de la Cueva por
Fernando Orozco decia:

El proximo viernes 4, a las 11 horas El Colegio de México
hard entrega a la Universidad Nacional Auténoma, del edi-
ficio que construy6 para ser destinado a nuestro Instituto
de Quimica.®!

El Instituto de Quimica no formaba parte de la Escue-
la de Ciencias Quimicas, dado que en estas invitaciones
se indica que el IQ es ofrecido a la ENCQ y por lo tanto
tampoco era parte de la Universidad. Los costos de la
construccion del edificio, los de la experimentacién que
se realizaba, los salarios y las becas corrian por parte de
El Colegio de México.

El sabado 5 de abril de 1941, al dia siguiente de la
inauguracion, Alfonso Reyes escribi6 una carta al Dr. Fer-
nando Orozco, como director de la Escuela de Ciencias
Quimicas, invitandolo a impartir un cursillo a la Univer-
sidad de San Luis Potosi y a iniciar acuerdos para que se
inicie la visita regular de catedraticos de esa institucion al
nuevo Instituto de Quimica.t6:%7

El anno de 1941 fue también el ano de los Informes.
El primero de ellos tenia fecha el 8 de julio de 1941, y
comprendi6 el periodo del 1 de enero al 31 de junio.
Inicia reconociendo que el Instituto de Quimica, a par-
tir de agosto de 1939, habia venido funcionando de una
manera provisional en un pequeno local facilitado por la
Escuela Nacional de Ciencias Quimicas, sin que para sus
trabajos se contara con elementos del presupuesto uni-
versitario (estos los proveia La Casa de Espana). El Co-
legio de México hizo entrega a la Universidad Nacional
Auténoma de México de un edificio construido en los
terrenos de la Escuela Nacional de Ciencias Quimicas,
destinado exclusivamente al Instituto de Quimica de la
propia Universidad;®® también se indica que las investi-
gaciones desarrolladas tienen que ver con el agua de los
lagos alcalinos de cuenca cerrada, la quimica del agave,
el nopal (con el interés de estudiar sus gomas), los pinos
mexicanos (por sus resinas y el aguarrds), todas activi-
dades desarrolladas por Antonio Madinaveitia, y se hace
énfasis en la importancia de la formacion cientifica de
alumnos para la investigacion y se aclara: “Es de esperar-
se que en un futuro proximo se cuente con mas elemen-
tos a fin de que la formacion no sea unilateral y que ésta
se pueda extender hacia investigacion a base de sintesis
quimica”. Firma El director, Dr. en Quimica Fernando
Orozco Diaz, pero se debe aclarar que el director lo era
de la ENCQ, no del IQ, pues no habia sido nombrado
como tal.[?

El 15 de diciembre de 1941 se publicé el informe que
rendia la direccion del IQ a El Colegio de México sobre
las actividades del ano. Este a diferencia del anterior es
firmado, primero por el Dr. Antonio Madinaveitia y en
segundo lugar por el Dr. Fernando Orozco Diaz, sin es-
pecificar el director. Inicia mencionando la formacion de
investigadores y la ejecucion de trabajos de investigacion
como segundo punto: “Nuestro deseo es formar en Mé-
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xico los investigadores que tanto necesita para desarro-
llar su industria, creando una tradicion que continde la
vida del Instituto”. En ese ano se habia atendido a cua-
tro alumnos, dos de ellos profesores de la Universidad,
un ingeniero quimico y un quimico farmacéutico. Estos
fueron Octavio Mancera, Manuel Gémez Velasco, Jesus
Romo Armeria y Humberto Estrada Ocampo. Ademas,
se contaba con tres ayudantes: José Iriarte, Alberto San-
doval y José F. Herran.®! Las actividades reportadas co-
rrespondian todas a los planes de trabajo del profesor
Madinaveitia.

El 19 de julio de 1941, Alfonso Reyes escribi6 a Anto-
nio Madinaveitia una carta que resulta fundamental para
entender el papel que tenia en el Instituto. En primer
lugar, establece que El Colegio de México fundé el Ins-
tituto y lo don6 a la Escuela de Ciencias Quimicas como
un gasto normal y permanente, y como parte esencial de
sus futuras actividades. En la segunda parte de la carta
estableci6 que el director del Instituto en ese momento
era el Dr. Antonio Madinaveitia.

Asi el IQ nace como dependencia de El Colegio de
México. Bajo esta situacion el Dr. Antonio Madinaveitia
era su director. Es hasta el 7 de julio de 1942 cuando se
otorga el nombramiento del Dr. Fernando Orozco como
director del Instituto, por lo que Orozco fue su segun-
do director, dado que el Instituto seguia dependiendo
econoémicamente de El Colegio de México. De hecho, la
transferencia del Instituto a la Universidad fue complica-
da y sucede hasta febrero de 1943, aun cuando seguian
cubriendo becas con el presupuesto de El Colegio hasta
marzo de 1944, al menos.!**!

En febrero de 1942, el secretario de Educacion Publi-
ca, Octavio Véjar Vazquez (1900-1974) (en la presidencia
de Manuel Avila Camacho [1897-1955]), anunci6 un re-
corte importante a los subsidios que otorgaba la federa-
cién a universidades e institutos de cultura. El dia 17 del
mismo mes apareci6 una nota periodistica en El Nacional
en donde se negaba tal reduccion y se insistia que no ha-
bria cambios en los presupuestos. Alfonso Reyes se refirio
a esto en una carta dirigida a Antonio Madinaveitia, del
18 de febrero de 1942, de la siguiente forma:

Aunque en los diarios de ayer hay una declaracién en con-
trario, se nos ha suprimido por parte de nuestra Secretaria
de Educacion el subsidio oficial para El Colegio. [...] Al mis-
mo tiempo, cumpliendo 6rdenes de la Junta me permito a
tiempo recordar a usted que nuestro actual convenio, por la
modesta suma de 150 pesos mensuales, terminara definitiva-
mente el proximo 31 de diciembre, pues estamos ya en plan
de sostener solamente y con el altimo esfuerzo nuestros ob-
vios compromisos morales.!*?!

El 29 de octubre de 1942, Alfonso Reyes escribi6 al
rector de la Universidad, el Lic. Rodulfo Brito Foucher
(1899-1970):

Como es hoy ya jueves y ain no tengo ninguna noticia suya
sobre una posible entrevista con el senor secretario de Edu-
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caciéon y como por otra parte recuerdo perfectamente bien
que en su conversaciéon nos hablé usted de contar antes de
su viaje con diez dias ttiles, quisiera yo escribirle a propésito
de los asuntos de relaciones entre El Colegio de México y la
Universidad, que de todos modos habrian de plantearse, esto
es independientemente del resultado de nuestras conversa-
ciones con el senor Véjar. Espero que con la misma excelente
voluntad con que ha pensado usted hasta ahora pedirle al
Consejo Universitario los fondos necesarios para asimilar a
la Universidad a algunos de los profesores miembros de El
Colegio, que prestan sus servicios en facultades y escuelas
dependientes de la Universidad, plantee al Consejo antes de
su marcha los dos asuntos pendientes: 1. El Colegio de Mé-
xico no tiene fondos para mantener sus actividades actuales,
y 2. Detallar los apoyos que ha dado al Instituto de Quimica,
concluyendo[...]pero cree también que, hecho esto, parece
lo mas natural que la Universidad se disponga a encargarse
totalmente de estas instituciones a partir del ano entrante.
Le agradeceriamos a usted entonces que, antes de su partida,
gestione usted, si a bien lo tiene, la autorizacion necesaria
para que, sin tropiezo alguno para el Instituto de Quimica y
para el Laboratorio de Estudios Médicos y Biol6gicos, El Co-
legio de México se desentienda en absoluto de ellos a partir
del primero de enero del ano préoximo de 1943.

Con la esperanza de que usted lo apruebe y le quede a
usted tiempo para comunicarnos el resultado de estas ges-
tiones que mucho le encarezco, quedo muy suyo, cordial

43]

amigo y agradecido. S. S., Alfonso Reyes.!

El tono de la carta no funcioné y el senor rector la
ignoro, pues, en enero de 1943, se incluyo el IQ al presu-
puesto de El Colegio de México. El 16 de enero de 1943,
Alfonso Reyes escribié entonces de nuevo una carta al
licenciado Rodulfo Brito Foucher:

En nuestras anteriores y gratas conversaciones asi como
en carta [la que envié el 29 de octubre de 1942] que me
he permitido dirigirle le expresamos a usted la imposibili-
dad en que se encuentra El Colegio de México de pagar
por mas tiempo los gastos de dos instituciones que, creadas
por nuestra cuenta y en su mayor parte sostenidas hasta hoy
por nosotros, pertenecen de hecho a esa Universidad de su
digno cargo, a la que tuvimos el gusto de obsequiar estas
colaboraciones en espera de que adoptara definitivamen-
te para si los centros referidos [...] Sabra usted sin duda
que para el primero construimos un pabellén en 1941, le
aumentamos todavia un piso en 1942, pagamos el sueldo
integro del doctor Antonio Madinaveitia y después lo he-
mos seguido pagando parcialmente, hemos procurado va-
rios auxilios en implementos diversos y se ha obtenido un
importante donativo instrumental de la Fundacién Rocke-
feller. Nuestro gasto total ha importado la suma de 53.400
pesos. Ademas, hemos conseguido que el Banco de México
encargue a dicho Instituto de Quimica un trabajo por valor
de 8.000 pesos [...] Nuestra idea en ésta como en otras la-
bores que hemos emprendido es ir creando posibilidades
en auxilio de grandes instituciones ya existentes, como lo
es la Universidad a su muy acertado cargo, para que ésta las
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prohije y desarrolle después dentro de sus planes regulares.
Nos encontramos en esta situacion: tenemos que suspender
todo pago a los dos centros mencionados en dos meses [el
otro es el Laboratorio de Estudios Médicos y Biologicos, de
la Facultad de Medicina]. De suerte que desde el primero de
marzo proximo nos veriamos en el caso de desprendernos
completamente de nuestra relaciéon con ellos. Como ha fal-
tado tiempo para que usted considere este asunto, me per-
mito recordarlo a su fina atencién.!*4

El 13 de febrero de 1943, Alfonso Reyes comunicé a
Fernando Orozco:

Que hemos entregado ya definitivamente al senor rector de
la Universidad Nacional Auténoma de México toda la ges-
tion y gastos de ese Instituto, deseo directamente confirmar
a usted esta informacion por medio de las presentes lineas,
en la inteligencia de que me he abstenido hasta hoy de ha-
cerlo, porque hasta esta fecha no he recibido aun de la H.
Universidad una comunicacién oficial en este sentido.!)

El 18 de febrero de 1943, Fernando Orozco respon-
di6 a Alfonso Reyes:

A pesar de que desconozco los motivos fundamentales para
eso, estoy seguro que ellos deben ser poderosos, y no tene-
mos mas remedio que aceptar las cosas en la forma que ven-
gan, y luchar porque no muera la obra iniciada por ustedes
al crear para la Universidad el Instituto de Quimica [...]
que en lo sucesivo no lleguen a romperse los estrechos lazos
que nos unen en lo espiritual y en lo intelectual; anhelo que
el Instituto siga siendo para ustedes lo que hasta ahora: un
hijo predilecto de El Colegio de México, y yo, un servidor
sinceramente agradecido.!*”’

En una carta que escribié don Antonio Madinaveitia
el 14 de marzo de 1940 a uno de sus colaboradores en
Francia, expreso:

Estoy llegando a ser la primera autoridad quimica en los
medios universitarios, me consultan todos los asuntos de en-
senanza, me envian a dar vida a las escuelas de los Estados,
me crean un instituto de quimicay soy el encargado de sacar
adelante el de biologia; hay ahora un congreso panamerica-
no en Washington y el inico trabajo de quimica que lleva la
Universidad de México es el mio.!*!

Al inicio de la fundacién del 1Q), El Colegio de Méxi-
co financi6 la coleccion de su acervo bibliografico, hoy
dia el mas completo de Latinoamérica en su campo. La
biblioteca comenz6 a integrar su patrimonio el 13 de di-
ciembre de 1939, cuando Cosio Villegas apunt6 que el
libro Handbuch der Organischen Chemie tenia un costo de
siete mil marcos, y, el 19 de enero de 1943, enlisto los
libros que El Colegio de México tenia depositados en el
I1Q, totalizando 24 titulos.

El desarrollo de la industria es sin duda el principal
factor generador de riqueza de un pais, pero para ello los
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cientificos deben resolver multitud de problemas, motivo
que fue de gran interés para Madinaveitia. Es lamentable
que se reconozca, hasta con orgullo, que México es un
pais que crece con base en la inversion extranjera, y que la
tarea por conseguirla sea uno de los propositos principales
de los administradores de la Nacion. La ausencia de indus-
tria mexicana en México es posiblemente uno de los com-
ponentes responsables del pobre desempeno de nuestra
ciencia a nivel mundial. Si bien es cierto que México es un
pais que crece gracias a la inversion extranjera, es ésta tam-
bién un antidoto para el desarrollo de la ciencia del pais
que la recibe. Cuando no existe una industria que planteé
problemas técnicos y cientificos que sean resueltos en sus
laboratorios con el rigor propio de la academia, muchos
investigadores pierden esta opcién para generar sus obje-
tos de estudio, y se ven restringidos a abordar problemas
emanados de la literatura cientifica con poca aplicabilidad
hacia productos que impacten el mercado.

Consciente de la relevancia de la industria, el Dr. Ma-
dinaveitia desarroll6 un proceso para carbonatar salmue-
ras concentradas en el evaporador solar de El Caracol en
el Valle de Texcoco. La produccion en la planta de la
empresa Sosa Texcoco arrancé en 1947, y el profesor Madi-
naveitia fue nombrado su director técnico. Producia 100
toneladas al dia de carbonato de sodio. Casi la mitad de
esta produccion se empleaba para producir hidréxido de
sodio. "

Lamentablemente, la trascendencia de la obra de
Antonio Madinaveitia en México no ha tenido el reco-
nocimiento que merece. Tan sélo, el 10 de noviembre
de 1941, el periddico El Nacional™ publicé una nota
con motivo de la inauguracion de la primera planta del
nuevo edificio del IQ, en la que se omiti6 tanto la parti-
cipacion de Madinaveitia, como de Alfonso Reyes, de El
Colegio de México y de la Fundaciéon Rockefeller en la
creacion del Instituto de Quimica. La omision del perio-
dista fue tal que sélo cit6 a Fernando Orozco Diaz. Al dia
siguiente de la aparicion de la citada nota, Alfonso Reyes
escribio a Fernando Orozco, director de la Escuela de
Ciencias Quimicas, indicandole:

Comprendo perfectamente que la informacién publicada el
dia de ayer en El Nacional es una improvisacion periodistica
en que, sin conocimiento de usted, se recogieron los datos
unicos que al periodista le parecieron oportunos.

Someto a su ilustrado criterio la conveniencia de que us-
ted mismo se tomara la molestia de enviar a dicho periédico
una brevisima carta, sin ninguna intencién polémica y mads
bien como una grata y simpdtica complementaciéon de los
informes publicados, en la cual se destaque la colaboracion
entre instituciones mexicanas. Pues si yo lo hago, por mu-
cho que me esfuerce, la malicia del lector puede sospechar
que se trata de una reclamacion de El Colegio para la Escue-
la de Quimica, lo que desvirtuaria del todo el propésito y la
conveniencia de la aclaracién solicitada.!*¥!

Esta misiva motivo una respuesta de Fernando Oroz-
co por escrito dirigida a don Alfonso Reyes el 19 de no-
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viembre;* sin embargo, no hay constancia hasta ahora
de que se publicara aclaracion alguna en el periédico.

La importancia de Alfonso Reyes para la gestacion y
puesta en marcha del 1Q, la de El Colegio de Meéxico, los
donativos de la Fundacion Rockefeller, asi como el verda-
dero y loable papel desempenado por el profesor Anto-
nio Madinaveitia a este respecto son desconocidos para
la mayoria de los miembros de la comunidad cientifica
mexicana y espanola, asi como del IQ. Este error histori-
co debe corregirse y concederle a don Antonio el titulo
de fundador y primer director del Instituto de Quimica
de la UNAM.
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HISTORIA DE LA QUIMICA

Todo sobre la homeopatia

José Vicente Soler

Resumen: Este articulo estd dividido en cuatro partes. En la primera se describe como se preparan los productos homeopaticos y se
demuestra que, de acuerdo con el Principio de Avogadro, la inmensa mayor parte de ellos no contiene el producto que se pretende
administrar al paciente o, dicho de otro modo, contiene solo el excipiente. Unos pocos solo contienen cantidades tan pequenas
que, como establece la farmacologia, cabe suponer que carecen de capacidad de curar enfermedad alguna. De acuerdo con lo an-
terior, todos los estudios cientificos prueban que su capacidad de curacion no es superior a la de un placebo. La segunda parte esta
dedicada a los que quieren conocer la historia de la homeopatia, la tercera revisa las opiniones de algunas instituciones cientificas
sobre ellay la cuarta incluye algunas consideraciones generales.

Palabras clave: Homeopatia, Pseudociencias, Salud, Medicamentos, Farmacologia.

Abstract: This article is divided into four parts. The first part describes how homeopathic products are prepared and shows that,
according to Avogadro’s Principle, the vast majority of them do not contain the product that is intended to be administered to the
patient, or, in other words, they contain only the excipient. A few only contain such small quantities that, as pharmacology establis-
hes, it can be assumed that they lack the capacity to cure any disease. According to the above, all scientific studies prove that their
healing capacity is not superior to that of a placebo. The second part is dedicated to those who wish to know the history of homeo-
pathy, the third reviews the opinions of some scientific institutions about it and the fourth includes some general considerations.

INTRODUCCION

|_a homeopatia es una practica pseudoterapéutica que
pretende curar, bajo unos principios establecidos en los
primeros anos del siglo X1x por Samuel Hahnemann que
reivindicaba, sin prueba cientifica alguna, que disolucio-
nes de un producto, diluidas hasta el punto de que, como
veremos, no contienen ni una sola molécula del mismo,
o solo cantidades insignificantes, y preparadas con pro-
cedimientos mas o menos esotéricos, poseen propieda-
des curativas. No esta de mas resenar algunos aspectos
de esta pseudociencia que merecen ser destacados por su
nulo fundamento cientifico: (1) los productos homeopa-
ticos (llamarlos “medicamentos” es un grave error y, en
lo que sigue, solo usaré la palabra “productos” aunque en
el texto original se les denomine medicamentos) dicen
curar siguiendo un postulado que establece que, con ca-
racter general, una sustancia capaz de producir determi-
nados sintomas puede tener un efecto terapéutico sobre
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un sujeto enfermo que presente sintomas similares, aun-
que éstos sean debidos a otra enfermedad, siempre que
se preparen siguiendo el procedimiento establecido; (2)
los homeopatas dicen que no curan enfermedades sino
enfermos y (3) el uso de esta pseudomedicina supone
un grave riesgo si se aplica en el tratamiento de enfer-
medades que requieren el empleo de medicamentos de
probada eficacia terapéutica.

Este es un articulo de divulgacion. Su objetivo es infor-
mar a los quimicos de algunos aspectos que pueden des-
conocer sobre la homeopatia. Solo suponiendo que exis-
te un desconocimiento muy general sobre esta materia se
puede entender que haya perdurado tanto tiempo a pesar
de su nulo fundamento cientifico. Responsables de esta
situacion somos todos los cientificos. Hemos abordado la
lucha contra la homeopatia desde dos diferentes angulos.
Por una parte, el sanitario, que ha reportado numerosas
pruebas de que todas las curaciones observadas tras el uso
de productos homeopaticos son debidas al efecto placebo.
Sin embargo, en la literatura no faltan revistas dedicadas a
publicar estudios de homedpatas que contradicen la ante-
rior afirmacion. De este modo, el ciudadano que no tiene la
formacion adecuada se encuentra con un dilema que solo
puede resolver pidiendo asesoramiento. Y aqui surge el pro-
blema: dependiendo de quién sea el sanitario consultado
podemos llegar a la conclusion de que es posible, o no, que
la homeopatia cure como un medicamento. Esto es asi des-
de el momento en que hay médicos homedpatas, médicos
contrarios a la homeopatia y médicos “neutrales” y que la
mayoria de los boticarios vende esta clase de productos y
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no solo no advierten de sus riesgos e inutilidad sino que re-
comiendan el uso de alguno de ellos. Por otra parte, estd el
punto de vista de la Quimica (no me atrevo a escribir “de los
quimicos” porque una inmensa minoria no opina del tema
como tales sino como sanitarios: “a mi abuela le va bien”).
La Quimica no duda: Ia homeopatia no puede curar. Puesto
que esto es facil de demostrar, esta conclusion sirve para
dar apoyo a los estudios cientificos de caracter sanitario que
establecen que los productos homeopaticos no tienen efec-
tos terapéuticos. Todos los quimicos que sabemos como se
preparan los productos homeopaticos tenemos claro que
no contienen sustancia activa alguna o, solo en cantidades
insignificantes, que no pueden curar. Sin embargo, debe-
mos de reconocer que, visto el resultado, esta conviccion
nuestra no la hemos sabido trasmitir. Ha faltado pedagogia.
Este articulo pretende resolver, en lo posible, el problema.
Aqui se encontraran datos y argumentos que, sin duda algu-
na, el lector conoce (para no ofender a nadie usaré, cuando
sea necesario, el “Sabemos que...”) pero que recojo porque
creo que, presentados como los expongo, les pueden servir
para comunicar a sus posibles interlocutores que nuestro
punto de vista como quimicos es el correcto.

PRIMERA PARTE: EL NUMERO DE AVOGADRO
Y LAS DISOLUCIONES HOMEOPATICAS

Sabemos que los atomos son entidades cuyo peso en gra-
mos (gr) es una cantidad extremadamente pequena. Por
ello, elegimos otra unidad de peso muchisimo menor que
el gramo: la unidad de masa atémica (una) que es lo que
pesa un atomo de hidrégeno. En esta escala un atomo de
carbono pesa 12 umas, uno de oxigeno 16 umas y una mo-
lécula de CO (12+16=) 28 umas. El peso atémico de un
elemento o el peso molecular de un compuesto, M, es un
nuamero adimensional igual al de umas que pesa ese dtomo
(eldel Hes 1, el del C, 12, el del O, 16) o, respectivamen-
te, una molécula de ese compuesto (el del CO es 28). El
peso molecular de un compuesto expresado en gramos, M
gr, es un mol de la sustancia en cuestion. Si llamamos k al
factor de conversion del gr en umas (1 gr = k umas), po-
demos calcular el numero de moléculas que habra en un
mol de cualquier sustancia dividiendo lo que pesa un mol,
M gr = Mk umas, por lo que pesa una molécula, M umas,
con lo que resulta que ese nimero es Mk (umas/mol)/M
(umas/molécula) = k moléculas/mol. Es decir, que un mol
de cualquier compuesto contiene k moléculas, es decir una
constante, cualquiera que sea el compuesto. Conclusion: el
valor de k, que se conoce como constante de Avogadro, es
una constante universal (como el namero 7 o la velocidad
de la luz en el vacio ¢) que ha sido determinada experi-
mentalmente: k = 6,022x10% moléculas/mol.

El fundador de la homeopatia, Samuel Hahnemann,"
(1755-1843), postulé que, para conseguir la efectividad
curativa de una sustancia, se requeria preparar disolucio-
nes extremadamente diluidas mediante un proceso de
vigorosa agitacion. Se siguen los siguientes pasos: (1) se
disuelve en 100 mililitros (mL) de agua (u otro disolvente,
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alcohol, por ejemplo) una cantidad dada de la sustancia
(un mol = M gr) con la que se desea preparar el producto
homeopatico. Demostraremos que el proceso de sucesivas
diluciones que usa la homeopatia, conduce a disoluciones
en las que, en la practica, no existe ninguna molécula,
incluso aunque, para facilitar el cdlculo, aproximemos el
numero de Avogadro a 10** moléculas/mol que es mayor
que el real; (2) de la disolucion se toma la centésima parte
(1 mL) que contendrd, por tanto, 10* moléculas y (3) se
anade el mL extraido a 99 mL del disolvente para obtener
100 mL de una disoluciéon homeopitica 1C. Por tanto, en
una disolucién 1C hay un nimero de moléculas que re-
sulta de disminuir en 1 par de unidades el exponente del
numero de moléculas inicial. Esta disolucién no se consi-
dera homeopatica por ser demasiado concentrada. En ge-
neral, por tanto, habra 10**** moléculas en 100 mL de una
disolucién nC. Si se lleva a cabo el proceso anterior cinco
veces, se obtendrad una disolucién 5C con, 10?4 = 10" mo-
léculas en los 100 mL. En esta disolucién hay 10 (molécu-
las) /10%* (moléculas/mol) = 1/10' moles. Si se trata, por
ejemplo, de una sustancia de peso molecular M = 200 se-
rian 200 (gr/mol)x(1/10"moles) gr, es decir, 0,00000002
gr (si hubiéramos usado el valor experimental del nimero
de Avogadro habria resultado un nimero todavia mas pe-
queno). Un tubo de granulos homeopaticos tiene 70 bo-
litas™® de azicar o lactosa que requieren unas 4 gotas de
disolucién para impregnarlas.’ Como con los 100 mL de
la disolucion se pueden obtener unas 2.000 gotas sera po-
sible preparar 2.000 (gotas) / 4 (gotas/tubo) = 500 tubos
que tendran 500x70=35.000 granulos. Para que podamos
comparar: una pastilla de aspirina que se toma, por ejem-
plo, para reducir el riesgo de formacion de trombos, con-
tiene 0,1 gr de aspirina; cuando hubiéramos ingerido los
35.000 granulos obtenidos con la disolucién homeopatica
habriamos tomado 0,00000002 gr = 0,02 microgramos de
la sustancia o, de otro modo, para tomar 0,1 gr del produc-
to homeopatico deberiamos ingerir 0,1 (gr)/(0,00000002
gr/35.000 granulos) = 175.000 millones de granulos o el
contenido de 2.500 millones de tubos. A pesar de todo, la
mayor parte de las disoluciones homeopaticas comerciales
suelen ser muchisimo mads diluidas. Siguiendo el mismo
procedimiento, 100 mL de una disolucion 12C contendra
un nimero moléculas igual a 102**!? = 1. Es decir, que solo
uno de los 35.000 granulos que pueden prepararse con
los 100 ml de disolucion 12C tendra 1 molécula; el resto,
ninguna. Este raquitico resultado lo es a pesar de que se
ha usado para el cdlculo una cantidad de moléculas (10*)
que es un 67% superior al real (6,022x10%). En conclu-
sion, el efecto de haber ingerido los 35.000 granulos (1
molécula) preparados con los 100 mL de disolucién 12C
es como si no hubiéramos tomado NADA. De acuerdo con
lo anterior es evidente que las disoluciones de productos
homeopaticos 12C o superiores tienen una probabilidad
nula de contener ingrediente terapéutico alguno.

Los pocos productos comerciales con grados de di-
luciéon menores de 12C (5C, por ejemplo), que los ho-
meopatas consideran menos efectivos por su “excesiva”
concentracion, suelen contener, sin embargo, cantida-
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des insignificantes de la supuesta sustancia activa, como
hemos visto en el ejemplo comentado arriba. Ninguno
de los farmacos con propiedades curativas demostradas
se administra en cantidades tan pequenas. Hahnemann
solia usar disoluciones 30C (con 0 moléculas) pero hay
preparados comerciales diluidos hasta 400C. Podemos
concluir que todos los productos homeopaticos que usan
disoluciones 12C o superiores, aunque se vendan con dis-
tinto nombre, se hayan preparado a partir de distintas
sustancias y se vendan para distintas aplicaciones, solo
se diferencian en el excipiente ya que no hay diferen-
tes formas de la NADA. Este hecho y el de que no existe
justificacion cientifica de los principios en que se basa
la homeopatia y que sus éxitos terapéuticos sean nulos,
como veremos a continuacién, deberian haber determi-
nado hace mucho la desaparicién de esta pseudoterapia.

SEGUNDA PARTE: HISTORIA DE LA HOMEOPATIA

La palabra homeopatia estd compuesta por los vocablos
griegos homeo (parecido o semejante) y pathia (afeccion
o dolencia) ya que sus practicantes postulan que su efecto
curativo se basa en lo que llaman principio de similaridad.
Proclaman los homeodpatas que para combatir una enfer-
medad pueden usarse cantidades minimas de cualquier
sustancia que provoque los mismos sintomas que dicha
enfermedad. Puesto que el remedio puede ser tan toxico,
como el agente que provoca la enfermedad, las disolucio-
nes de esa sustancia deben ser muy diluidas. Se atribuye a
éstas disoluciones la capacidad de producir en el organis-
mo una reaccion preventiva que actia contrarrestando o
neutralizando precisamente los sintomas que ella misma es
capaz de producir. La idea nos puede recordar el efecto de
las vacunas. Sin embargo, cuando se sufre una infeccion,
el organismo reacciona produciendo unas sustancias lla-
madas anticuerpos, que nos defienden de la enfermedad
y nos protegen frente a futuras infecciones. Las vacunas
hacen que el organismo elabore anticuerpos sin tener que
padecer la enfermedad. En el caso de la homeopatia, no
siempre se trata de una infeccion y, ademas, una sustancia
no tiene por qué producir anticuerpos capaces de prevenir
al organismo del ataque de ella misma u otra que produz-
ca efectos similares. En el caso de la homeopatia no es la
naturaleza del patégeno lo importante sino los sintomas
lo que es un claro error a la luz de la Ciencia actual. Por
tanto, el mecanismo es totalmente diferente. Y para termi-
nar, las vacunas actiian usando una cantidad medible de un
material biologico; la homeopatia pretende curar usando
agua o azucar que es, de acuerdo con lo expuesto arriba, lo
unico que contienen los productos homeopaticos.

La propuesta de Hahnemann procede del relato de
una curacién de paludismo usando polvo de quina y de
la observacion de que personas sanas que se intoxicaron
con el mismo material padecieron, mientras duré la in-
gesta, los mismos sintomas, aunque no la enfermedad. La
hipétesis es que si tenemos una hinchazén provocada por
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una picadura de mosquito, u otro insecto, podemos curar-
la con una disoluciéon homeopatica preparada a partir de
venenos que producen efectos similares, por ejemplo los
de abeja (Apis mellifica) o tarantula (Tarentula cubensis)
que producen también hinchazon en el afectado. O, si te-
nemos problemas de insomnio, podemos usar la cafeina,
en dosis homeopaticas, en forma de Cafea crudae (mace-
racion de granos de café verde sin tostar) o Coffea tosta
(maceracion de granos de café torrefacto) como somni-
fero. Lo ultimo es el uso de Muro de Berlin® para curar
“una insoportable opresion desde el exterior que causa
una explosion o una implosion en el paciente; gran deses-
peracion”. No se pueden encontrar ejemplos mejores para
ilustrar la “base cientifica” de la homeopatia.

Los productos homeopaticos se preparan mediante lo
que los homeoépatas llaman “dinamizacién” o “potencia-
cion” que consiste en disolver una sustancia en agua o al-
cohol agitando vigorosamente la disolucién en un proceso
llamado “sucusion” que consiste en sacudir o agitar una
disolucion a temperatura ambiente, con una intensidad
determinada con movimientos de arriba hacia abajo (una
especie de ordeno), un numero de veces también determi-
nado, segtin los autores de 2 a 200, y un tiempo dado, para
conseguir la “dinamizacion medicamentosa”. Los solidos
insolubles son diluidos por trituracion con lactosa.

Hahnemann, creia en las “miasmas”, que eran “el con-
junto de emanaciones fétidas de suelos y aguas impuras, y
la causa de enfermedades” y que los remedios homeopati-
cos actuaban sobre ellas. El proceso de sucusion activaba la
“energia vital” de la sustancia diluida y las disoluciones su-
cesivas incrementaban la “potencia” del remedio. Eviden-
temente, se trataba de que el paciente no se intoxicara con
el producto pero lo que la Medicina cientifica ha demos-
trado es que el efecto curativo de una sustancia se ejerce
en un rango de concentraciones (siempre, por encima de
cero) y es inexistente por debajo de un cierto valor, contra-
riamente a lo que, sin base alguna, postula la homeopatia.
Tradicionalmente, la sucusion se realizaba golpeando el
recipiente que contenia la disolucion sobre una superficie
s6lida pero blanda. Se dice que Hahnemann utilizaba una
Biblia para estas preparaciones. En la época de Hahne-
mann (1796) toda esta parafernalia y sus teorias eran acep-
tables. Cada autor las formulaba y, si tenia seguidores que
las creian, duraban lo que sus creyentes. La homeopatia
tiene el enorme mérito de haber llegado a nuestros dias a
pesar de que no existe ninguna prueba de que sus magicas
propiedades existan, salvo las que se consiguen por acciéon
de la fe en el método (efecto placebo) o por la presion de
quienes se benefician de su existencia. Ademas de lo de las
“miasmas”, se usaba la idea de la “energia vital”. Segun se
creia, los organismos vivos y sus componentes poseian una
especie de fuerza o soplo vital de la que carecia el resto
de materiales no biolégicos. Como sabemos, en 1828 Frie-
drich Wéhler logré sintetizar en el laboratorio un produc-
to elaborado por los organismos vivos, la urea, calentando
un compuesto inorganico, cianato de amonio, lo que de-
mostr6 que tal energia no existia. Si se busca en Internet
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“fuerza vital” se vera que, hoy dia, en el siglo XxI, existe un
inmenso nimero de personas que viven a costa de los igno-
rantes creyentes en esta inexistente energia. Todas las prac-
ticas orientales, tan de moda, y las de naturaleza esotérica
venden (en el sentido estricto de la palabra) su mercancia
usando ese concepto aunque empleen otras denominacio-
nes, como el “qi” de la medicina tradicional china.

Volviendo a Hahnemann. En su época (en 1810 apa-
rece la primera edicion de su Organon) se produce la
transicion a la Medicina cientifica de la antigua Medici-
na, con sus teorias de los cuatro fluidos, la sangre, la bilis
amarilla, la bilis negra y la flema, que Hipocrates suponia
determinaban el temperamento de un individuo. En su
época se estaba desarrollando el modelo atémico, pero la
idea de que las sustancias estaban formadas por atomos,
moléculas o iones no habia calado suficientemente como
para que Hahnemann la aplicara; tampoco se conocia ni
el principio ni el valor del nimero de Avogadro. No cabe,
por tanto, condenarlo por su obra, lo que hoy nos parece
una locura en su tiempo era normal. Otro juicio debe
hacerse de los que, hoy dia, disponiendo de un enorme
volumen de informacién cientifica y habiendo adquiri-
do en la Universidad los conocimientos necesarios para
rechazar sus doctrinas, recomiendan, usan o comercian
con estos preparados pseudoterapéuticos.

Una de las razones de la persistencia de la homeopa-
tia tal vez esté en la resiliencia de sus seguidores. Como
se sabe esta propiedad se define como la capacidad hu-
mana de asumir con flexibilidad situaciones limite y so-
breponerse a ellas. Después de que esta claro que en los
productos homeopaticos no hay ninguna sustancia cura-
tiva, muchos creyentes en la homeopatia se sobreponen
al contratiempo argumentando que el agua tiene memo-
ria y recuerda que estuvo en contacto con la sustancia
curativa, de modo que aunque no haya nada mas que
agua, ésta puede curar. La explicacion de como el agua
es capaz de tener memoria o almacenar la informacién
de haber estado en contacto con la sustancia elegida se
basa, segin dicen, en la agitacion, sin la cual al parecer
nada de esto tendria efecto. La imagen del operador agi-
tando la disolucién para que el agua “se entere” de lo
que tiene que recordar es muy grafica. Esta agitacion, di-
cen, genera unas “microburbujas cudnticas” alrededor
de las moléculas de agua, que almacenan la informacién,
aunque no hay ninguna prueba de la existencia de tales
microburbujas o de esa capacidad de almacenamiento
o de su relacién con la mecdnica cudntica. Existen mi-
croburbujas pero ni son cudnticas ni curan nada si no
contienen algin medicamento. Sin embargo, este es “el
método” usual en la homeopatia: lo inexplicable se ex-
plica echando mano de cualquier teoria fabricada ad hoc.

Un estudio sobre la memoria del agua fue realizado
por el inmundlogo francés Jacques Benveniste quien pre-
paré una disolucién homeopatica de anticuerpos huma-
nos y la puso en contacto con leucocitos, asegurando que
estos habian respondido de la misma manera que frente
a los anticuerpos originales en una reaccién alérgica. Sor-
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prendentemente, los resultados fueron aceptados en Na-
ture,”) aunque la revista exigié que laboratorios indepen-
dientes los repitieran antes de su publicacion, de manera
que, al final, el articulo aparecié firmado también por
otros centros de Francia, Canadad, Italia e Israel. A pesar
de todo, Nature anuncié que observadores independien-
tes iban a vigilar como se repetian los experimentos. Para
ello se cre6 un equipo compuesto, entre otros, por John
Maddox, editor de Nature, Walter Stewart, experto en des-
cubrir fraudes cientificos y James Randi, ilusionista, escri-
tor y activista escéptico. El grupo observé irregularidades
en el trabajo, ya que los miembros del grupo de Benvenis-
te sabian qué probetas contenian la disolucion homeopa-
tica y cuales servian de control con agua normal. Cuando
les exigieron identificarlas con un cédigo que sélo cono-
cian los evaluadores, los resultados fueron desfavorables.
Los supervisores publicaron'® duras criticas sobre la falta
de rigor y objetividad de los experimentos: los investiga-
dores tenian sesgos, cometian graves errores estadisticos,
excluian datos contrarios al resultado que se buscaba y no
controlaban la fuente de la sangre que se utilizaba en los
ensayos. James Randi ofreci6 pagar un millon de ddélares
si una nueva repeticion del experimento tenia éxito, pero
nadie ha aceptado todavia el reto. El desastre se comple-
taba con el hecho de que dos de los coautores del articulo
publicado en Nature habian sido pagados por Boiron, el
mayor fabricante mundial de productos homeopaticos.
La conclusion fue que era imposible repetir los resultados
por el método de doble ciego.

Jacques Benveniste es uno de los 3 cientificos que en
el mundo ha ganado dos veces el premio Ig Nobel (1991 y
1998 en Quimica).” Los premios Ig Nobel son una parodia
estadounidense del premio Nobel. Se entregan cada ano
a principios de octubre para reconocer los logros de diez
grupos de cientificos que “primero hacen reir a la gente, y
luego la hacen pensar”. La justificacion del premio de 1991
decia: Jacques Benveniste, prolifico proselitista y dedicado
corresponsal de Nature, por su persistente “descubrimiento”
de que el agua es un liquido inteligente (la memoria del
agua) y, para su satisfacciéon, demostrar que el agua es capaz
de recordar los acontecimientos mucho después de que se
hayan desvanecido todas las huellas de los mismos. El de
1998 fue por su “descubrimiento” homeopatico de que no
s6lo el agua tiene memoria, sino que la informacién puede
ser transmitida por lineas telefénicas y por Internet.

Un segundo personaje ligado a la homeopatia es Luc
Montagnier, codescubridor del virus del SIDA, premio
Nobel (este, “de verdad”) de Fisiologia y Medicina en 2008.
Sus hallazgos relacionados con la memoria del agua los pu-
blic6™® en Interdiscip Sci Comput Life Sci (2009) 1: 81-90 don-
de se puede leer en la primera pagina Received 3 January
2009 / Revised 5 January 2009 / Accepted 6 January 2009.
Sin comentarios. En Nature, 35 premios Nobel publica-
ron sus intentos para que no se concediera a Luc Montag-
nier la direccion del CIRCB, un centro de investigacion so-
bre el SIDA. Los galardonados sostenian que Montagnier
adoptaba teorias que estan lejos de la corriente principal
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de la Ciencia, sus opiniones contrarias a la vacunacioén co-
rren el riesgo de perjudicar la investigacion y el programa
de atencion de la salud y la reputacion del CIRCB. Decian
que “Montagnier ha sugerido, por ejemplo, que el agua
puede retener una «memoria» de los patégenos que ya no
estan presentes”. Una denuncia de tantos premios Nobel
contra la labor de un cientifico es poco usual. Reciente-
mente Montagnier estd sometiendo a nifios autistas'” a
un tratamiento antibidtico a largo plazo y participando en
conferencias anticientificas como Autism One, en las que se
propone que dar a los ninos autistas enemas con cloro es
una buena manera de tratar el autismo.

Otra prueba de la resiliencia de los seguidores de la
homeopatia es el argumento de que estos productos fun-
cionan también con animales y que en ellos no es posible
el efecto placebo. Estos estudios con animales a menudo
también tienen fallos metodolégicos importantes, el mas
basico y habitual es no usar la técnica del doble ciego. Para
ello no solo los pacientes no debe saber si se le esta dan-
do el medicamento real o un placebo (en el caso de los
animales esto da igual ya que todavia no saben decir eso
de “pues me siento mejor; jesto de la homeopatia funcio-
nal!”) pero el que realiza el experimento tampoco debe
conocerlo (para que no diga lo que la vaca no puede) de
modo que se eviten sesgos inconscientes. La British Veteri-
nary Association" ha publicado que “Las medicinas com-
plementarias y alternativas (CAM) son tratamientos que
caen fuera de la atencion veterinaria convencional”. La
homeopatia es “un engano” y pone en peligro a los anima-
les, afirman veterinarios britanicos.!"?! Solicitan al Colegio
de Veterinarios que incluya a los productos homeopdticos
en la lista negra de la profesion. Recetar productos ho-
meopaticos para el tratamiento de enfermedades en ani-
males, “es un mal servicio a los animales y a sus duenos”.
El Consejo Asesor Cientifico de las Academias Europeas!®
concluye que no hay pruebas rigurosas que justifiquen el
uso de la homeopatia en la medicina veterinaria y es par-
ticularmente preocupante cuando tales productos se utili-
zan con preferencia a los productos medicinales basados
en la evidencia. Abajo recogemos otros pronunciamientos
contrarios a la homeopatia veterinaria.

Siguiendo con la resiliencia de los homeoépatas, re-
cientemente ha aparecido una nueva posible explicacion
del efecto beneficioso de los productos homeopaticos
que permite a sus defensores contribuir a recuperar su
prestigio. Se ha publicado que “durante la fase de agita-
cién intensa del proceso de potenciacion, la informacién
correspondiente a la sustancia en gradual disolucién
puede ser codificada por nanoparticulas (NP) cristali-
nas ricas en silice presentes en el producto homeopatico
resultante mediante epitaxis”. El “tamano” de la infor-
macién codificada puede ser paralelo al grado de la po-
tencia medicamentosa. Como supone que los productos
homeopaticos presentan efectos curativos, esas NP y el
agua interfacial en su superficie podrian ser los porta-
dores de esta informacién hasta el blanco.™ En contra
de las numerosas evidencias, el autor del trabajo da por
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cierto que los productos homeopaticos tienen poderes
curativos, a pesar de reconocer que, en efecto, no con-
tienen ni una sola molécula del producto. Por tanto, no
trata de demostrar la validez terapéutica de las NP, ya que
no la estudia, sino de postular una posible explicacion a
la misma que no es mas que una especulaciéon y no una
prueba de nada. Deberia demostrar que todos los pro-
ductos que tienen efectos similares (por ejemplo, los ve-
nenos de los mosquitos, las abejas y las tarantulas) dan lu-
gar a las mismas NP (principio de similaridad), que éstas
se “perfeccionan” en el proceso de sucesivas diluciones y
siempre que se realicen siguiendo un procedimiento de-
terminado y no otro. Se trata, por tanto, de una segunda
version de la memoria del agua aunque en este caso las
depositarias de la “memoria” sean NP. No es pues raro
que el estudio haya sido refutado.!”

TERCERA PARTE: LA HOMEOPATIA SEGUN LA LEY
Y ALGUNAS INSTITUCIONES CIENTIFICAS

En Espanal' se ha legislado recientemente sobre los
productos homeopaticos. Cabe destacar algunos de los
requisitos: Articulo 3. 1. La comunicacion... debera con-
tener los siguientes datos actualizados: d) Si el produc-
to homeopatico reivindica indicaciéon terapéutica o si
se solicitara como “sin indicaciones terapéuticas”. :Qué
quiere decir esto? ¢que algunos productos homeopaticos
pueden no tener indicaciones terapéuticas? ¢se trataria
de productos para usos decorativos o para fuegos arti-
ficiales? ¢por qué la denominaciéon de medicamento en
el original? f) Composicion cualitativa y cuantitativa. No-
sotros conocemos la respuesta general: si el producto es
12C o superior la composicién cuantitativa y cualitativa
de cualquier producto homeopatico, excluyendo los ex-
cipientes, serd: 100% de NADA. Esto deberian saberlo en
el Ministerio de Sanidad. Sin embargo, olvidan exigir al
fabricante lo esencial: que pruebe que el efecto curativo
del producto es, sin lugar a dudas, mejor que el de un
placebo, lo que los quimicos sabemos que es imposible.
Recogemos a continuacion las opiniones de algunas
sociedades e instituciones cientificas sobre la homeopa-
tia que no parecen haber llegado a nuestro Ministerio de
Sanidad. La Real Academia Nacional de Farmacial’” ha
publicado que los estudios realizados sobre los produc-
tos homeopdticos “tienen importantes limitaciones me-
todolégicas y sus resultados no permiten concluir que los
efectos de los productos homeopdticos sean diferentes
del placebo. Los productos homeopaticos tampoco han
podido demostrar su eficacia en medicina veterinaria,
donde se utilizan para distintas indicaciones tanto en pre-
vencién como tratamiento”. Y anaden las opiniones de
diferentes organismos publicos (OMS, NHMCR, NICE,
etc.), agencias reguladoras (FDA, EMA, etc.), sociedades
cientificas (RCGP, RPS, etc.), etc., que han realizado ana-
lisis criticos sobre los productos homeopaticos, destacan-
do la falta de evidencia en relacion a su eficacia. Ademas,
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hay que considerar los riesgos para los pacientes como
consecuencia de recurrir a los productos homeopaticos
en sustitucion de tratamientos con evidencia cientifica
de su eficacia clinica.l"

El Consejo General de Colegios Oficiales de Médi-
cos y la Comisién Central de Deontologia,"” rechazan
por inaceptables y contrarias a la deontologia médica™”
todas las practicas invalidadas cientificamente y, entre
ellas, se encuentra la homeopatia. La Organizacion Mé-
dica Colegial™®" no solamente rechaza estas practicas con
posiciones publicas avaladas por el Cédigo Deontologi-
co, de obligado cumplimiento para todos los médicos
colegiados, sino que asi lo viene manifestando a través
de diversas declaraciones de su Asamblea General, ha-
biendo creado ademas el Observatorio contra las Pseudo-
ciencias, Pseudoterapias, Intrusismo y Sectas Sanitarias.
Se anunci6 que en el contenido del futuro Coédigo Deon-
tolégico se negara una vez mas la naturaleza médica de
ciertas practicas, entre otras, la homeopatia, reconocién-
dola sin fundamento, con altos riesgos y costes, asi como
generadora de confusion para muchos pacientes al ser
calificada por algunos como “medicina alternativa”.

La Academia de Ciencias de la Regién de Murcia™
public6 en 2013 un comunicado contrario a la presen-
cia de las pseudociencias en la Universidad que sirvié
para que la de Murcia abandonara tales ensenanzas. Las
Universidades de Salamanca'®! y Barcelona® también
acordaron después eliminar toda ensenanza relacionada
con la homeopatia. Mds tarde, esto mismo ocurrié6 en las
Universidades de Valencia, Sevilla, Cérdoba, Zaragoza vy,
mads recientemente, la UNED. %!

El Primer manifiesto internacional contra las pseu-
doterapias firmado por un gran numero de cientificos
y personal sanitario deja claro que los firmantes no las
apoyan.®! E] Comité Cientifico Asesor de las Academias
Europeas, EASAC,”" que agrupa a una treintena de so-
ciedades cientificas de los paises miembros de la Uni6én
Europea (entre ellas, la Real Academia de Ciencias Exac-
tas, Fisicas y Naturales de Espana), emiti6é un informe di-
ciendo que cualquier supuesta eficacia de los productos
homeopaticos en el uso clinico puede ser explicada me-
diante el efecto placebo o ser atribuida a un deficiente
diseno de los estudios. Se advierte de los “danos signifi-
cativos” que pueden ocasionar estos productos alertando
de que la utilizacion y la publicidad sobre los productos
homeopdticos pueden “socavar la confianza de los pa-
cientes y del publico general en la naturaleza y el valor
de la evidencia cientifica para la toma de decisiones en el
cuidado de la salud”. Ademas, sostiene que las afirmacio-
nes de los defensores de la homeopatia respecto a que el
agua tiene memoria son “inverosimiles e inconsistentes”
y que su uso puede inducir a que los pacientes dejen de
lado los tratamientos cientificos. El Comité alerta de que
existen “potenciales problemas de seguridad sobre las
preparaciones homeopaticas” y que éstas “no deberian
ser promovidas ni en la medicina humana ni en veterina-
ria”. La institucién europea hace suya una frase repetida
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en numerosas ocasiones: “no hay dos tipos de medicina,
la convencional y la alternativa; solo hay una medicina
que ha sido convenientemente examinada y otra que
no”. El rechazo a la homeopatia ha ido creciendo en los
altimos meses, especialmente después de que se conocie-
ra que un nino italiano habia fallecido™! por culpa de
una otitis tras ser tratado con productos homeopdticos y
no con antibiéticos. Lo ultimo es el uso de la homeopatia
en la agricultura ecolégica.®! ;A la ecologia solo le falta-
ba la compania de la homeopatia! No tengo noticia de
que la Real Academia Nacional de Medicina (o alguna de
sus versiones autonémicas) se haya manifestado sobre la
“utilidad” de la homeopatia en Medicina.

Una tribuna en Le Figaro informé de que 124 mé-
dicos franceses denunciaban las “promesas fantasiosas y
la eficacia no probada de las llamadas medicinas alter-
nativas como la homeopatia” que son practicadas “por
charlatanes” que gozan de la “tolerancia” de las institu-
ciones. Reclamaron que no se reconozcan los titulos de
homeopatia, mesoterapia o acupuntura “como diplomas
médicos”.* Las academias de Medicina y Farmacia de
Francia® han declarado que “Ninguna preparacion
homeopdtica debe ser subvencionada por Medicare”
(sistema de Seguridad Sanitaria francés). Ningun titulo
universitario en homeopatia debe ser emitido por las
facultades de medicina o farmacia”. Recuerdan que “los
analisis rigurosos no han demostrado la efectividad” de
la homeopatia, al tiempo que reconocen la existencia de
un “efecto placebo” relacionado con la expectativa de
que los pacientes tienen de esta practica. Segin Le Mon-
de, los sindicatos de farmacéuticos no estan en contra
de la subvencién. Analicese el “cientifico” argumento es-
grimido por el Presidente de la Federacion de Farmacéu-
ticos: “No voy a entrar en el debate sobre la eficacia del
producto”, pero considera la homeopatia “esencial para
el arsenal terapéutico”. La francesa Boiron,” la mds im-
portante industria de la homeopatia en el mundo, esta
perdiendo la batalla contra la Medicina cientifica: la mi-
nistra de Sanidad francesa, Agnés Buzyn, ha anunciado
que la Seguridad Social dejara de subvencionar el precio
de los productos homeopaticos a partir del 1 de enero
de 2021, de acuerdo con la opinién de la Alta Autoridad
francesa de la Sanidad®™"

El Servicio Nacional de Salud britdnico ha recomen-
dado a los médicos de cabecera que la homeopatia no
debe ser prescrita. Ademas, solicitaran formalmente al
Departamento de Salud que los fondos no se desper-
dicien con ese fin.*! La Royal Pharmaceutical Society
no aprueba la homeopatia como forma de tratamien-
to, e indican a los farmacéuticos que quienes solici-
tan productos homeopaticos pueden tener afecciones
subyacentes graves que pueden requerir la derivacion
a otro profesional de la salud y que deben informarles
sobre su falta de eficacia. El presidente de la cadena de
farmacias britanica BOOTS admiti6 ante el parlamento
que la homeopatia no funciona, pero aun asi la siguen
vendiendo.
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El presidente de la asociacién que reune a los mé-
dicos de la asistencia sanitaria publica de Alemania,®”
considera que los seguros médicos no deberian cubrir
servicios homeopadticos a sus pacientes por su falta de
efectividad.

En Italia se plantea una batalla contra los preparados
homeopdticos por considerar que “son solamente costo-
sos placebos sin ningun valor cientifico” y que “no es una
cura, debe ser prohibida en clinicas y hospitales”.*! Ya
se han adherido a la campana para decir “no a la homeo-
patia” unos 60 hospitales, ademds de varios movimientos
cientificos. La premio Nobel Rita Levi Montalcini (1909-
2012) ha declarado: “La homeopatia es una no cura, po-
tencialmente peligrosa, porque resta pacientes a la cura-
ciones validas” El profesor Roberto Burioni resume en
una frase su opinién: “Es agua fresca; este es el modo
cientificamente correcto para decir que no tiene ningu-
na eficacia”. Se lamenta de que la gente enloquece por ir
a magos, echadores de cartas, quiromanticos, astrélogos
y curanderos. “Una terapia homeopatica es mas similar a
un horéscopo que a una receta médica”.

La FDA no ha aprobado ningin producto farmaco-
légico que se comercialice como homeopatico para nin-
gin uso.” En EE. UU., la compania Boiron, ha sido
condenada a pagar 12 millones de dolares por publici-
dad enganosa y a especificar en sus etiquetas que no esta
demostrado que esos productos curen. Por otra parte,
una demanda podria costarle a Boiron varios millones de
délares por uno de sus productos estrella, Oscillococci-
num, ™ basandose en que la Universidad de Montreal ha
certificado que contiene solo aztcar y lactosa, de acuer-
do con lo que hemos concluido mas arriba.

CUATA PARTE: CONSIDERACION FINAL

El uso de la homeopatia es muy dificil de erradicar, por-
que hay quienes se benefician de su comercio: las empre-
sas fabricantes, los homeoépatas y los boticarios (excepto
los que regentan farmacias éticas).! Hay que decir que
muchos boticarios informan a los clientes de lo ineficaz
de este tratamiento, pero lo dispensan. Otros colaboran
en este negocio, anunciandolo de manera ostensible o
recomendandolos en sus boticas, a pesar de los casos en
que resulta letal.® Por todo lo expuesto creo que los
quimicos deberiamos implicarnos mas en la lucha contra
las pseudociencias. Espero que este articulo sirva a este
objetivo.

Para que nadie pueda decir que no he tenido en
cuenta la opinién de los partidarios de la homeopatia
recomiendo leer un articulo de un Premio Nacional de
Medio Ambiente, Ingeniero técnico de Telecomunica-
ciones, Licenciado en Ciencias Politicas y Sociologia,
doctor en Sociologia por la Universidad Complutense
de Madrid y profesor de la Universidad Politécnica de
Madrid.™*
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CONCLUSIONES

Los productos homeopaticos se venden porque:

1. Se anuncian como productos naturales: la NADA se
ve que es muy natural.

2. Dicen que carecen de los efectos secundarios que
pueden tener los medicamentos. Evidentemente
la NADA no puede tener efectos secundarios (ni
primarios), salvo que se use contra enfermedades
graves, lo que puede matar al usuario si deja de utili-
zar los verdaderos remedios. En algin caso pueden
contener impurezas toxicas (como ocurre también
en cualquier industria, pero hay que dejar constan-
cia de ello porque cuando esas impurezas aparecen
en un lote de un medicamento de los de verdad,
los homeoépatas se sienten injustamente felices).
Asi, la FDA™! tras analizar una serie de productos
homeopaticos encontré una alta contaminaciéon mi-
crobiolégica relacionada con el sistema de suminis-
tro de agua.

3. Los homeopatas atienden a los enfermos mucho
mejor que los médicos cientificos. Como ocurre
en cualquier tipo de medicina privada y en cual-
quier negocio. Esto si es natural; forma parte de
su filosofia: dicen que tratan al enfermo y no a la
enfermedad: les dan conversacion, resultan simpa-
ticos, cercanos, familiares, lo que favorece el efec-
to placebo, tinico posible en esta terapiay, ademas,
asi mejora el negocio: fidelizan a los pacientes. Los
médicos cientificos se ven obligados a atender a
muchos pacientes en un corto periodo de tiem-
po, no por su voluntad sino porque el Estado no
invierte mds en contratar mas médicos y porque
los pacientes que confian en la medicina cientifica
son, afortunadamente, muchisimos mds. A pesar
de todo, curan realmente a muchisimos pacientes,
cuando es posible, mientras que los homeopatas
los enganan.

4. Los recetan médicos homeopatas y se expenden en
las farmacias donde los boticarios no suelen adver-
tir de su inutilidad y riesgo.

5. Su uso estd promovido por paises poderosos como
Francia o Alemania donde estan las industrias mas
importantes, de modo que gozan de una magnifica
proteccién politica, principalmente en la UE.

6. Se trata de unas industrias donde la materia prima
(la NADA) resulta muy barata y los gastos de inves-
tigacion se limitan a subvencionar a los “cientifi-
cos” que se prestan a hacer propaganda haciendo
estudios inutiles sobre sus inutiles preparados jSe
trata de industrias en las que casi todo es bene-
ficio! Contrasta con las enormes inversiones que
realiza durante muchos anos la industria farma-
céutica para conseguir poner en el mercado un
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medicamento, con el riesgo de que finalmente no
sea todo lo efectivo que se esperaba o salga antes
a la venta un producto mejor. Produce ternura el
desparpajo de los homedépatas cuando critican a
la industria farmacéutica por sus grandes benefi-
cios. Casi tanta como su empeno en criticar a la
Ciencia, a los cientificos, al método cientifico, al
sistema sanitario y a los estudios de doble ciego, su
bestia negra.

7. Se cree que los tratamientos homeopaticos son mas
baratos que los cientificos. Sin embargo, un estudio
comparativo durante 33 meses entre dos grupos de
pacientes mostré que el tratamiento homeopatico
es mds costoso que el hecho con medicinas.*! Si a
esto se suma que son terapéuticamente ineficaces la
relacion calidad/precio es nula.

En resumen, teniendo en cuenta que la Ciencia de-
muestra fehacientemente que los productos homeopati-
cos carecen de principio activo alguno y que nunca se ha
demostrado, ni se podra, que los principios y métodos
usados en homeopatia tengan eficacia terapéutica algu-
na, habra que concluir que el uso de la homeopatia de-
biera prohibirse.

De acuerdo con todo lo anterior propongo que, para
cumplir con el compromiso ético de los farmacéuticos
de velar por la salud de sus clientes, y hasta que llegue
el necesario momento de la ilegalizacion, los boticarios
que todavia no hayan renunciado a su venta, entreguen
al comprador un folleto indicandole que los productos
homeopaiticos que adquiere en esa farmacia, o en cual-
quier otra, no curan ninguna enfermedad y que le con-
viene consultar con un médico no homeépata para que
le aconseje sobre la conveniencia o no de seguir ese tra-
tamiento, ya que puede irle la vida en ello.
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HISTORIA DE LA QUIMICA

En el Bicentenario de la fundacion del Museo Nacional del Prado (1)

Aspectos quimicos de la llustracion espanola en la Villa y Corte de Madrid
y en la Ciudad de México

José Pastor Villegas y Jesus Francisco Pastor Valle

Resumen: La Ilustracién espanola (1700-1808 o 1814) finalizé sin inaugurarse la Real Academia de Ciencias Naturales y sin la
continuacioén del conexo Real Laboratorio de Quimica en Madrid, inaugurado en 1788 por el quimico, farmacéutico y catedratico
Pedro Gutiérrez Bueno. En México continuaron el Real Jardin Botdnico y el Real Seminario de Mineria, inaugurados en 1788 y
1792, respectivamente. La Quimica florecié en ambos establecimientos, destacando la contribucién del farmacéutico y botanico
Vicente Cervantes Mendo, catedratico de Botdnica, primer traductor al espanol del Tyaité élémentaire de Chimie (1789), publicado en
1797 para uso del establecimiento minero.

Palabras clave: Real Academia de Ciencias Naturales de Madrid, Real Laboratorio de Quimica de Madrid, Pedro Gutiérrez Bueno,
Real Jardin Botanico de México, Vicente Cervantes Mendo, Real Seminario de Mineria de México.

Abstract: The Spanish Illustration (1700-1808 or 1814) ended without the opening of the Royal Academy of Natural Sciences and
without the continuation of the related Royal Laboratory of Chemistry in Madrid, inaugurated in 1788 by the chemist, pharmacist
and professor Pedro Gutiérrez Bueno. In Mexico, the Royal Botanical Garden and the Royal Mining Seminar continued, inaugu-
rated in 1788 and 1792, respectively. Chemistry flourished in both establishments, highlighting the contribution of the pharmacist
and botanist Vicente Cervantes Mendo, professor of Botany, the first translator into Spanish of the Tiaité élementaire de Chimie (1789),
published in 1797 for the use of the mining establishment.

Keywords: Royal Academy of Natural Sciences of Madrid, Royal Laboratory of Chemistry of Madrid, Pedro Gutiérrez Bueno, Royal
Botanical Garden of Mexico, Vicente Cervantes Mendo, Royal Mining Seminar of Mexico.
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|_a Ilustracion fue el tiempo del siglo xviir en Francia,
Alemania y en otros paises, entre ellos Espana, de apli-
cacion de la razén a los asuntos de la Edad Moderna,
de ahi que se denomine siglo de la razén o de las luces;
fue la prolongacion, culminacién y finalizacién de la mo-
dernidad, y hubo factores que motivaron el inicio de la
Revolucién Industrial.™

Conviene precisar que los limites temporales de la
Ilustracién en Espana fueron 1700 (llegada de Los Bor-
bones) y 1808 (invasion de Espana por las tropas napo-
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lednicas) o 1814 (fin de la Guerra de la Independencia).
Se sucedieron los reinados de Felipe V (1700-1724-1746),
Luis I (1724-1724), Fernando VI (1746-1759), Carlos III
(1759-1788), Carlos IV (1788-1808), José I (1808-1814)
y comenzo el reinado de Fernando VII (1814-1833). En
la Ilustracion espanola hubo reformas diversas tendentes
a la modernizacion del Estado, con su cenit en el reina-
do de Carlos III; la muerte de este rey, casi coincidente
con el inicio de la Revolucién francesa (1789), marcé un
punto de inflexion pues las reformas perdieron vigor, y
se llegaron a apagar las luces de la razén, sucediéndole
un absolutismo mondrquico en todo su apogeo tras la
Guerra de la Independencia.

Es conocido que la Quimica era una ciencia experi-
mental con fronteras muy difusas todavia a mediados del
siglo xvir. Esta ciencia florecié en Europa a partir de
1789, tras la publicacion del Traité élémentaire de Chimie,
del quimico universal Antoine Laurent Lavoisier (Parfis,
1743-1794), y de la primera revista mundial dedicada
exclusivamente a la Quimica que fund6 con el titulo An-
nales de Chimie. Ambas publicaciones, como diremos
mas adelante, influyeron pronto en el desarrollo de la
Quimica en la Ilustracién espanola.

Estas consideraciones y la efeméride del bicentenario
de la fundacion del mundialmente famoso Museo Nacio-
nal del Prado (MNP) de Madrid en 2019 han catalizado

An. Quim., 117 (1), 2021, 62-70
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la redaccion del presente y del siguiente trabajo, cuyos
antecedentes mas remotos estan en un parrafo dedicado
al estudiante de un conocido libro de Quimica.”! En este
trabajo tratamos de la Quimica de la Ilustracion que se
pretendi6 introducir en la non nata Real Academia de
Ciencias Naturales de Madrid (RACNM), en los reinados
de Carlos IIT y Carlos IV, y simultdineamente en dos esta-
blecimientos de México colonial: Real Jardin Botanico
(RJBMé) y Real Seminario de Mineria (RSMMé¢). En el
siguiente trataremos de los aspectos quimicos en el MNP
actual.

ANTECEDENTES, DECISION E INICIO DE LAS OBRAS DE LA
REAL ACADEMIA DE CIENCIAS NATURALES DE MADRID EN
LA ILUSTRACION ESPANOLA

Espana estuvo ausente en el inicio de la Revolucion Cien-
tifica de los siglos xv1y xvir.!

A mediados del siglo xvi, la Ciencia y la Tecnolo-
gia del Imperio espanol estaban atrasadas en compara-
cién con otros paises europeos; modernizar, centralizar
y homogeneizar fueron los tres vectores principales de
las reformas en diferentes dmbitos.[”! La politica cienti-
fica de la Ilustracion espanola, es decir, el conjunto de
disposiciones de gobierno para organizar el potencial
investigador y encaminar la actividad hacia el desarrollo
cientifico, tecnolégico, econémico y social, simplificada-
mente fue:®

— Contratacion en el extranjero de un nimero im-
portante de cientificos y tecnélogos, que viniesen
a ejercer en Espana.

— Seleccién de espanoles para completar su forma-
cion en Francia, Inglaterra y otros paises, como
pensionados por cuenta del Estado.

— Establecimiento de nuevas instituciones (jardines
botanicos, gabinetes de Historia Natural, observa-
torios astronémicos y laboratorios fisicos y quimi-
cos) para sumar el esfuerzo de los cientificos y tec-
nologos foraneos arraigados en suelo espanol y los
pensionados repatriados, una vez completada su
formacion. Los mas en la Villa y Corte de Madrid.

— Establecimiento de una Academia de Ciencias,
con categoria universitaria.

Estas politicas tendentes a promover la docencia y la
investigacion no fueron faciles de aplicar por el hecho de
que las universidades habian surgido en Espana a princi-
pios del siglo X111 y no eran faciles de reformar por haber
conseguido y mantenido privilegios seculares, y por otros
hechos concatenados.!!

En el reinado de Carlos III funcionaban en Madrid
los establecimientos ilustrados de los reinados anteriores.
En el reinado de Felipe V, se establecieron la Real Aca-
demia Espanola o Real Academia de la Lengua (1713), la
Real Academia Médica Matritense (1735), Real Colegio
de Boticarios de Madrid (1737), y la Real Academia de
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la Historia (1738). En el reinado de Fernando VI, se es-
tablecieron la Real Academia de Bellas Artes de San Fer-
nando (1752); el Real Jardin Botdnico de Madrid (1755),
sito a orillas del rio Manzanares, en las inmediaciones de
la denominada Puerta de Hierro; y tuvo existencia algu-
nos anos (1752-1755) un Gabinete de Historia Natural
con laboratorio quimico en la Real Casa de la Geogra-
fia,["" sita en la calle Magdalena esquina a la de Lavaviés,
en cuyos detalles no entramos. En ambos reinados hubo
intentos de establecer una academia de ciencias o que in-
cluyera las ciencias (excluyendo la Medicina cuya acade-
mia estaba ya establecida), de los que tampoco tratamos
por razén de extension; solo apuntamos que resultaron
fallidos.

En 1775, el rey Carlos III y familiares visitaron las ins-
tituciones sitas en el Palacio de Goyeneche de la calle de
Alcald que la Corona habia comprado en julio de 1773.
En la primera planta tenia su sede ya la Real Academia de
las Tres Nobles Artes y en la segunda se estaba ultimando
el Real Gabinete de Historia Natural, cuyo primer direc-
tor fue Pedro Franco Davila.!""! Una placa en el dintel de
la puerta de entrada de la Real Academia de Bellas Artes
de San Fernando (Alcala 13) recuerda la coexistencia de
ambas instituciones ilustradas en el pasado.

Figura 1. Carlos Ill, 6leo sobre lienzo (alto: 151,8 cm; ancho: 110,3 cm), de Anton
Raphael Mengs (Aussig, Bohemia, 1728 — Roma, 1779), 1765. Fuente: MNP, niim.
catalogo P002200, ubicacion Sala 039; fotografia para uso personal
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En 1781 ya prestaba servicio la parte construida del
Real Hospital General (edificio ocupado hoy por el Cen-
tro de Arte Reina Sofia) en el Prado de los Jerénimos (ac-
tual Paseo del Prado), en cuyos bajos comenzo su activi-
dad provisionalmente el Real Colegio de Cirugia de San
Carlos de Madrid el 1 de octubre de 1787, no construido
hasta el siglo x1x." Y en el mismo ano fue inaugurada
solemnemente por Carlos III la nueva sede del Real Jar-
din Botdnico de Madrid, en la parte media del Paseo del
Prado, trasladado desde su primer emplazamiento antes
mencionado a propuesta de Casimiro Gomez Ortega
(Anover de Tajo, Toledo, 1741 — Madrid, 1818), cienti-
fico muy vinculado con la Corte; fue médico, boticario
mayor de los Ejércitos, catedrdtico primero de Botanica
y director del establecimiento, asi como gestor de la po-
litica ilustrada en lo referente a la Historia natural me-
tropolitana y ultramarina en los reinados de Carlos IIl y
Carlos IV.[1

Tras estos necesarios antecedentes, Carlos III (Figu-
ra 1) y José Monino Redondo (Murcia, 1728 — Sevilla,
1808),"Y conde de Floridablanca (Figura 2), politico
ilustrado que fue secretario del Despacho de Estado
(1777-1792), continuaron centrando su atencién en el
Paseo del Prado de los Jerénimos para impulsar el desa-
rrollo cientifico y tecnolégico.

Figura 2. José Monino y Redondo, conde de Floridablanca, 6leo

sobre lienzo (Alto: 196 c¢cm; Ancho: 116,5 cm), de Francisco de

Goya y Lucientes, 1783. Fuente: MNP, nim. catalogo P003225,
ubicacion Sala 035; fotografia para uso personal
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De acuerdo con Rumeu de Armas,!®! ambos decidie-
ron fundar, alrededor de 1779, la RACNM, como alto
organismo de ensenanza e investigacion, escogiendo un
solar extenso en el bello y concurrido Paseo del Prado,
proximo al monasterio del mismo nombre y al palacio
del Buen Retiro; y ambos discreparon con el arquitecto
elegido, Juan de Villanueva y de Montes (Madrid, 1739 -
Madrid, 1811)," en la denominacion:

La idea de Carlos III era que el edificio fuese conocido con
el nombre de Academia de Ciencias, el organismo mas impor-
tante a cobijarse dentro de sus muros. Pero el arquitecto
Villanueva, por su cuenta y riesgo, decidié bautizarlo con
la denominacion de Museo de Ciencias, dada la importancia
de las instituciones que se iban a integrar en el mismo y
el cardcter acentuadamente experimental con que estaban
concebidas las ensenanzas de dichas disciplinas.

Al conde de Floridablanca no le agradé ni poco ni mucho
el arbitrario cambio operado, y continu6 aferrado a la idea
de que el verdadero objeto de la edificacién era cobijar una
Academia de Ciencias Naturales.

Ha de advertirse que a tal academia, como alto organismo
rector, venian a sumarse diversas instituciones encargadas
de investigar y difundir las mas variadas disciplinas; por esta
razon puede afirmarse que la nueva entidad se asemeja en
todo a una auténtica Universidad de las Ciencias.

Ademas, se pretendia establecer también en el mis-
mo gran edificio el Museo de Historia Natural y otras
dependencias: Real Laboratorio Quimico, Real Observa-
torio Astronémico, Real Gabinete de Mdquinas y la Real
Academia de las Tres Artes de San Fernando (si fuera
posible). La entrada y salida a la Academia (donde irian
las dependencias mencionadas) estaban previstas por la
puerta sur (actual fachada de Murillo); la entraday salida
al Museo de Historia Natural por la puerta norte (actual
fachada de Goya), a la que se accederia desde el Paseo
del Prado mediante una rampa, y la entrada y salida al sa-
I6n de juntas de la Academia por la puerta oeste (fachada
principal, hoy de Veldzquez).

Anadimos que no debe de extranar el interés de es-
tablecer las nuevas dependencias, entre ellas el Real La-
boratorio de Quimica de Madrid (RLQM), por los tres
hechos cientificos que se refieren brevemente:

1. El guardiamarina e ilustrado Jorge Juan y Santa-
cilia, nacido en una hacienda paterna préxima a
Monforte del Cid, que hoy pertenece a Novelda
(Novelda, Alicante, 1713 — Madrid, 1773),!'" y el
también guardiamarina ilustrado Antonio de Ulloa
y de la Torre-Guiral (Sevilla, 1716 — Isla de Leén,
Cadiz, 1795)!"" habian participado en la Expedi-
ciéon Geodésica Hispano-Francesa al virreinato del
Peru (1734-1743), organizada por la Academia de
Paris, en colaboraciéon con la Corona de Espana,
para medir un arco de meridiano cerca de Quito,
en la actual Republica de Ecuador, y separadamen-
te en diferentes misiones europeas. Ulloa, como se
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ha escrito en esta revista, conoci6 el platino (Pt) en
1735, en tierras de la actual Colombia, y lo describié
con brevedad en 1748;"8 promovi6 el primer Gabi-
nete de Historia Natural y Laboratorio Metalurgi-
co en Madrid,™! en la mencionada Real Casa de la
Geografia, que decay6 y no tuvo continuidad en el
reinado de Carlos III.

2. El quimico, minero y metalurgista Juan José Del-
huyar Lubice (Logrono, 1754 — Santafé de Bogota,
Colombia, 1796),” y su hermano el quimico, mi-
nero, metalurgista, profesor, gestor y teérico de la
ciencia Fausto Delhuyar Lubice (Logrono, 1755 —
Madrid, 1833),?!) habian aislado en 1783 un nuevo
elemento quimico en el Laboratorio Quimico del
Real Seminario de Bergara (Guipuzcoa) a partir de
un mineral llamado hoy wolframita, (Fe,Mn)WO,.
Tal elemento se denomina tunsgsten por la IUPAC,
wolframio en espanol, y su simbolo es W.1??

3. El Real Jardin Botanico de Madrid, otorgaba ya el
titulo de botanico y un laboratorio quimico lo habia
antes del reinado de Carlos Il en las diferentes sedes
que tuvo el Real Colegio de Boticarios de Madrid.
El entonces farmacéutico Vicente Cervantes Men-
do (Ledrada, Salamanca, 1758 — México, 1829) 23
pronuncié un brillante discurso en los solemnes
actos que se celebraron en el jardin madrileno los
dias 6 y 9 de diciembre de 1786, a los que asistio el
conde de Floridablanca, en representacion del rey,
y numerosas personalidades nacionales y extranje-
ras; reflej6 el momento politico-cientifico espanol y
perspectivas de futuro, aludiendo a la obra visible ya
del edificio académico préximo en construccion y a
la Quimica.®* Este alumno del mencionado Gémez
Ortega lleg6 a ser un gran farmacéutico, botanico y
quimico hispanomexicano, como diremos mas ade-
lante.

REAL LABORATORIO DE QUIMICA DE MADRID, PROVISIONAL

De acuerdo con Puerto Sarmiento,®! la Pragmadtica de
1780 dividi6 el Real Tribunal del Protomedicato en tres
audiencias: Medicina, Cirugia y Farmacia. A la catedra de
Botanica del Real Jardin Botanico de Madrid, sigui6 otra
de Quimica y una tercera de Farmacia no se inici6 hasta
la fundacion de los Colegios de Farmacia en 1805.
Mientras se construia el edificio académico proyecta-
do, se estableci6é provisionalmente el RLQM en lo que
fue Botica del Convento del Carmen Descalzo (convento
terminado de construir en 1748; hoy, solo queda la parro-
quia de San José), situado en la calle de Alcald, esquina
Barquillo, para una utilidad mas amplia de la Quimica.
La ensenanza publica en la nueva institucion, depen-
diente del Ministerio de Estado, comenzo el 2 de enero
de 1788 (ultimo ano del reinado de Carlos III) a las tres
de la tarde; el catedratico Pedro Gutiérrez Bueno (Figura
3) pronuncio6 el discurso inaugural, en el que manifesto
la conexi6én de la Quimica con otras ciencias y con las
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Figura 3. Retrato de Pedro Gutiérrez Bueno. Fuente: Fon-
do Fotografico de la Real Academia Nacional de Farmacia
de Madrid, Archivo fotografico Rafael Roldan

artes, la necesidad de esta ciencia para justificar su ense-
nanza y la gloria que en el futuro proporcionaria por su
utilidad.2

En nuestra opinion, Pedro Gutiérrez Bueno, como si
su discurso de apertura pronunciado fuera un mensaje
futuro, anticipé que la Quimica, ciencia experimental
que estudia la materia en su diversidad, habia sido, eray
seria mas util con el paso del tiempo.

La vida y obra de este farmacéutico ha sido investiga-
da. Acertadamente, ha sido considerado el quimico espa-
nol de mas prestigio en la década final del siglo xvi11, el
unico espanol que dirigié uno de los laboratorios quimi-
cos oficiales espanoles.”?”’ Al conmemorarse en Espana el
bicentenario de la muerte del universal quimico francés,
fue homenajeado también €1, destacandose que fue el in-
troductor de la Quimica de Lavoisier en Espana.®!

Concerniente a su vida, el lugar y ano de nacimiento
se han publicado con frecuencia datos erréneos. Confir-
mamos que nacié en Cdceres en 1743, es decir, el mismo
ano que el mencionado Lavoisier, y que murié en Ma-
drid en 1822; tom¢ los dos apellidos de su padre (hijo de
Francisco Gutiérrez y de Maria Bueno).®!

En relacion con la Quimica, otros dos establecimien-
tos se iniciaron en Madrid.? Uno fue la Catedra de Qui-
mica Aplicada a las Artes fundada por el Ministerio de
Hacienda el 3 de julio de 1787, a cargo del quimico es-
panol de formacion francesa Domingo Garcia Fernandez
(nacido en Villambistia, Burgos, 1759), con sede en la
calle del Turco de Madrid (hoy, Marqués de Cubas), en
donde mont6 un laboratorio. El otro fue la Escuela de Fi-
sica, Chimica y Mineralogia, con su laboratorio, fundada
por el Ministerio de Indias, que se inauguro6 el 3 de julio
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de 1789 en un edificio de la calle de Hortaleza, a cargo
del quimico francés Pierre Francois Chabaneau (nacido
en Nontron, Francia, 1754), quien fue antes profesor (Fi-
sica, Francés y Quimica) en el Real Seminario Patriético
de Bergara, en donde “logré el método mas ventajoso
para purificar el platino a partir de sus menas, sobre todo
de la platina” (método de preparacion de platino purifi-
cado y maleable que conocieron los hermanos Delhuyar
Lubice).P" El segundo establecimiento pasé a la calle del
Turco el 9 de abril de 1791; continué a cargo de Chaba-
neau con la denominacién de Real Escuela de Minera-
logia hasta su regreso a Francia en 1796; después pasé a
depender del Real Gabinete de Historia Natural con la
nueva denominacién de Real Estudio de Mineralogia, a
cargo de J. Christian Herrgen (Mainz, Alemania, 1765 —
Madrid, 1816), pasando también a la calle del Turco.!*

ESTATUTOS Y ACADEMICOS DE QUIMICA PROPUESTOS
PARA FORMAR PARTE DE LA REAL ACADEMIA DE CIENCIAS
NATURALES DE MADRID NON NATA

En el reinado de Carlos IV, corriendo 1791, el conde de
Floridablanca contact6 con el prestigioso quimico Garcia
Fernandez, antes mencionado, pidiéndole asesoramien-
to para establecer los Estatutos de la futura RACNM,
cuyo edificio seguia en construccion para ser centro de
ensenanza e investigacion; el asesor informé a mediados
de ese ano que los académicos serian de cuatro tipos:
honorarios, asociados, pensionados y supernumerarios.
De ellos, los pensionados de Matematicas, Astronomia,
Geografia, Mecanica e Hidraulica, Fisica experimental,
Reinos animal y mineral, Botanica, Quimica, y Medicina
y Cirugia eran los mas importantes y deberian residir en
Madrid, fijando su nimero en veinticuatro y proponien-
do sus nombres. !

En la relacion de académicos propuestos, figuraban
como académicos de Quimica el mencionado Pedro
Gutiérrez Bueno, el cirujano espanol Juan de Aréjula y
Pruzet (Lucena, Coérdoba, 1755 - Londres, Reino Unido,
1830),4 el farmacéutico francés Louis Joseph Proust
(Angers, Francia, 1754-1826)," y el mencionado quimi-
co francés Chabaneau; los cuatros eran catedraticos de
instituciones cientificas ilustradas espanolas, bien cono-
cidos entre si y bien estudiados. Es interesante resenar
que el segundo de ellos formé6 parte de la némina del
RLOM que dirigia el primero, en calidad de “Profesor
forastero que no ensena”, es decir, indica la clara inten-
cionalidad de que se incorporara como profesor tras su
formacion inicial francesa que habia iniciado en 1784
como pensionado con Antoine- Francois Fourcroy (Paris,
1755-1809).1%1 El tercero de ellos cuando fue elegido aca-
démico tenia a su cargo la catedra de Quimica de la Aca-
demia de Artilleria de Segovia, a donde habia llegado en
1786, siendo destacable senalar que con €l como director
comenzo6 la publicacion de la revista Anales de Quimica de
Segovia en 1791.Y el cuarto ya ejercia en Madrid, como
hemos senalado.
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En el reinado de Carlos IV, tras la destitucion del con-
de de Floridablanca en la Secretaria de Estado en 1792,
le sucedi6 brevemente el militar, diplomatico, politico y
empresario Pedro Pablo Abarca de Bolea y Ximénez de
Urrea (Siétano, Huesca, 1719 — Epila, Zaragoza, 1798),157
conde de Aranda, hasta ser destituido en el mismo ano.
Y a éste, el militar y estadista Manuel Godoy y Alvarez de
Faria (Badajoz, 1767 — Paris, Francia, 1851),¥ secretario
de Estado en el sexenio 1792-1798, nombrado principe
de la Paz en 1795, y Generalisimo (1801-1808), es decir,
la autoridad después del rey de todo lo relacionado con
el Ejército y la Armada.

La RACNM no lleg6 a establecerse por decision del
mencionado Godoy y Alvarez de Faria, tomada tras mu-
chos anos de papeleo sobre su institucionalizacién, en
orden reservada el 6 de septiembre de 1796: “no se vera
concluido el establecimiento”. Por entonces, mientras
los ingleses estaban iniciando una revolucién econémica,
los franceses iniciaban una evidente revolucion politica.
Coincidimos en senalar con otros autores que la causa
inmediata de la decision tomada fue externa y anterior a
su actividad gubernamental en la Secretaria de Estado: la
Revolucion francesa de 1789, que guillotiné al rey fran-
cés Luis XVI. En otras palabras:©”!

Eran tiempos ya dificiles y los ecos de la Revolucion en Francia
suscitaban todos los temores. Y era verdad que a los ilustrados
cabia suponerlos en el bando liberal, pero de ahi a incluir-
los entre los antimondrquicos o regicidas habia un trecho de
consideracion. En la practica, como es sabido, la Academia
de Ciencias de Paris fue suprimida achacandole su naturaleza
aristocratica y muchos académicos fueron perseguidos.

Anadimos aqui que el establecimiento académico
a establecer tuvo que esperar hasta un nuevo intento.
Muerto Fernando VII en 1833, en la Regencia de Maria
Cristina de Borbén Dos Sicilias (1833-1840) se estable-
ci6 primero la Real Academia de Ciencias Naturales de
Madrid por Real Decreto de 7 de febrero de 1834.1% Rei-
nando Isabel IT (1843-1868), tal academia cientifica se
declar6 suprimida trece anos después y fue establecida
la Real Academia de Ciencias Exactas, Fisicas y Naturales
de Madrid," que llega hasta nuestros dias; la sede esta
en la calle Valverde de Madrid, nimeros 22 y 24 (ante-
rior sede de la Real Academia Espanola) desde 1897. Asi
pues, transcurrieron treinta y ocho anos tras la decisiéon
de Godoy y Alvarez de Faria de no establecer la RACNM,
hecho claro de la discontinuidad caracteristica de la cien-
cia espanola posterior.

CONTINUACION DE LA QUIMICA DE LA ILUSTRACION
EN LA METROPOLI Y EN NUEVA ESPANA

La decision de Godoy no significé el final de la Ilustra-
cion espanola ni debe interpretarse que no fuese ilustra-
do. El mismo Godoy y Alvarez de Faria lo escribi6 en sus
Memorias, es decir, en el relato de los acontecimientos
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que tuvieron lugar entre el 15 de noviembre de 1792 (fe-
cha de su nombramiento de secretario de Estado) hasta
sus anos en Paris. Concerniente al ramo de instruccion
publica, dice:M*4

Es de notar aqui que, a mi llegada al ministerio, puertas,
ventanas y respiraderos los encontré murados por el miedo
de las luces a quien se atribuyeron los sucesos espantosos
de Francia. El ministro Monino, que ayudado de muchos
trabajos a favor de ellas en los dias serenos, las trat6 como
enemigo cuando lleg6 a juzgarlas peligrosas y culpables...
Tal parecié Espana entonces por dos anos largos, como un
claustro de rigida observancia. Todo hasta el celo mismo y el
amor de la patria era temido por la corte.

Tres anos después de la decision tomada de no esta-
blecer la RACNM, se suprimieron: el Real Laboratorio del
que era catedratico Pedro Gutiérrez Bueno, la Catedra de
Quimica de la Academia de Artilleria de Segovia a cargo
de Louis Joseph Proust y la Catedra de Quimica Aplicada
a las Artes, que estuvo a cargo de Domingo Garcia Fernan-
dez. Los tres establecimientos suprimidos se fundieron en
el nuevo establecimiento denominado Real Laboratorio
de Quimica, con sede provisional en el edificio de la calle
del Turco (hoy, Real Academia de Jurisprudencia y Legisla-
cion) para formar profesorado que se hiciera cargo de las
catedras de Quimica a establecer en el territorio espanol;
estuvo dirigido por Proust hasta su regreso a Francia.™! El
comienzo fue el 6 de diciembre de 1800; la docencia se im-
partia los martes, jueves y sabado, de 11 a 13 h."*

Resulta interesante también el hecho de que tras
la decisién gubernamental de no establecer en 1796 la
RACNM, comenzé la publicacion de la revista Anales de
Historia Natural en octubre de 1799. Esta revista, que
cambi6 su nombre por el de Anales de Ciencias Naturales,
fue la primera revista espanola dedicada a las ciencias de
la naturaleza, siendo cuatro los editores de los 21 nume-
ros publicados entre 1799 y 1804: Antonio José Cavanilles
Palop (Valencia, 1745 — Madrid, 1804),! y los mencio-
nados Herrgen, Proust y Garcia Fernandez; los cuatro y
otros cientificos espanoles y extranjeros destacados de
aquellos anos publicaron articulos sobre diversas cien-
cias. Asi pues, finalizando el siglo xvi11, la crisis cientifica
que Espana padeci6 en gran parte del siglo xvi1 fue su-
perada gracias a los monarcas y gobiernos ilustrados.*

Otro aspecto de interés relacionado con la Quimica
de la Ilustracién espanola fue la continuidad de la Real
Expedicion Botanica a Nueva Espana (1787-1803), du-
rante la cual se establecieron el R]BMé y el RSMMé. El
segundo de estos establecimientos fue considerado el de
mayor importancia de la Espana colonial; fue inaugura-
do en 1792 para preparar a los futuros peritos y faculta-
tivos de minas expertos en el laboreo y beneficio de los
metales (cuatro cursos mas uno de practica), siendo su
primer director el mencionado Fausto Delhuyar Lubice
hasta su regreso a Espana en 1821.

Vicente Cervantes Mendo, ejerciendo como catedra-
tico del establecimiento botanico mexicano y como far-
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macéutico durante la mencionada expedicion cientifica,
enseno los nuevos conocimientos botdnicos y quimicos,
principalmente a los profesionales de la salud (médicos,
cirujanos y farmacéuticos), y destacé en su actividad in-
vestigadora. En particular, sus investigaciones sobre el
caucho fueron reconocidas por Real Académica Médica
Matritense en 1794 y por el Real Colegio de Boticarios
de Madrid en 1795, y tuvieron continuacién estudiando
la aplicacion del latex a la fabricacion de envases para el
transporte del mercurio que llegaba al virreinato novo-
hispano desde Almadén y de otras procedencias; el metal
era necesario para la metalurgia de la plata y los envases
que se utilizaban no eran satisfactorios.'*”

Pocos anos después, cercano al RSMME¢, realiz6 la tra-
duccion de la obra de Lavoisier para uso de este estable-
cimiento minero. Se public6 en 1797 con el titulo Tratado
elemental de Chimica, y fue el autor de Ensayo a la materia
vegetal de México, no publicado totalmente hasta 1889.18!
En 1798, se publicé en Madrid la traduccion de la obra
de Lavoisier, de Juan Manuel Munarriz e Irayzoz (Estella,
Navarra, 1761 - Sevilla, 1831); fue militar del Arma de
artilleria y quimico, alumno y ayudante del mencionado
Proust, y durante anos trabajo también para la Sociedad
Econémica de Amigos del Pais de Segovia.!® "

En el RSMME, a partir de 1795 destacé como profe-
sor de la Catedra de Mineralogia e investigador Andrés
Manuel del Rio y Fernandez (Madrid, 1764 — Ciudad de
México, México, 1849),%! prestigioso gedlogo y quimico
formado en la Espana metropolitana y en Europa; y alli,
como se ha recordado recientemente,® descubrié en
1801 un nuevo elemento quimico estudiando muestras
de plomo pardo del municipio de Zimapan, en el actual
estado de Hidalgo, al que denominé primero pancromo
y después eritronio, denominado finalmente vanadio (V)
y vanadinita (clorovanadato de plomo, Pb_[CI(VO,),]) al
mineral de donde lo obtuvo.

El nuevo elemento quimico era el tercero de los ele-
mentos quimicos “espanoles”: platino, wolframio y va-
nadio. En nuestra opinion, es posible que de haberse
establecido la RACNM en la Ilustracion espanola, y de
haber tenido continuacion la revista Anales de Ciencias Na-
turales, el reconocimiento a los descubridores espanoles
de elementos quimicos hubiera tenido menos vicisitudes
en general y en particular en el caso del vanadio.

En el RSMM¢, el famoso naturalista, gedgrafo y ex-
plorador aleman Alexander von Humboldt (Tegel, Ale-
mania, 1769 — Berlin, Alemania, 1859),%* condiscipulo
europeo de Andrés Manuel del Rio y Fernandez, acom-
panado del botanico francés Aimé-Jacques Alexander
Goujaud, conocido como Aimé Bonpland (La Rochelle,
Francia - Santa Ana, Argentina, 1858),1%* hicieron es-
tancia (1803-1804) en su viaje autorizado por el Nuevo
Mundo de habla espanola (1799-1804). Ambos elogia-
ron la actividad docente y la actividad de investigacion
de Vicente Cervantes Mendo, y su buena relacién con el
establecimiento minero, destacando su coleccion de mi-
nerales y el estado avanzado de la Quimica en la Ciudad
de México.
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En el 250 aniversario del nacimiento
de Vicente Cervantes (1758-1829):
Relaciones cientificas y culrurales entre

Espana y América durante la Hustracion

Maria Teresa Miras Portugal, Antonio Gonzilez Bueno ¥ Antonio Doadrio Villarejo

Madrid, 2009

Figura 4. Portada de la publicacion conmemorativa del 250°
aniversario del nacimiento del cientifico hispanomexicano Vicente
Cervantes Mendo. Fuente: fotografia de los autores

Finalmente, decir que descubierta la fecha y el autén-
tico lugar de nacimiento de Vicente Cervantes Mendo por
el primero de los autores del presente trabajo, sumamos
para que se conmemorase el 250 aniversario de su naci-
miento, con involucracion de la Real Academia Nacional
de Farmacia de Espanay de otras instituciones espanolas y
mexicanas. En la publicacion de la efeméride (Figura 4),
se muestran las aportaciones espafnolas y mexicanas sobre
quien “supo esparcir la luz de la Ilustraciéon en todos los
ambientes donde desarroll6 su trayectoria profesional”.l*”
Entre ellas, una aportacion nuestra sobre tan insigne far-
macéutico, botanico y quimico hispanomexicano.®®

CONCLUSIONES

1. Espana, ausente en el inicio de Revolucién Cientifica
de los siglos XvI y Xv11, sintonizé con el florecimien-
to de la Quimica impulsada por el quimico universal
Antoine Laurent Lavoisier en la Ilustracion.

2. En Madrid, se proyecté en 1779 y se inicié en 1785
la construccion de un gran edificio en el reinado
de Carlos III, siendo José Monino Redondo (conde
de Floridablanca) secretario del Despacho de Esta-
do, para ser sede principalmente de la RACNM y de
otras dependencias cientificas y tecnolégicas, entre
ellas el RLQM. Tal academia, antes de finalizar su
construccion, resulté non nata en 1796 por decision
de Manuel Godoy y Alvarez de Faria, secretario de
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Estado en el reinado de Carlos IV. El edificio se ter-
minoé de construir casi coincidiendo con el inicio de
la Guerra de la Independencia.

3. Los farmacéuticos ilustrados espanoles Pedro Gu-
tiérrez Bueno y Vicente Cervantes Mendo, autores
de importantes publicaciones, influyeron de mane-
ra significativa fuera de la universidad espanola a
la difusién de los nuevos conocimientos del Traité
élémentaire de Chimie (1789), de Lavoisier. El primero
es considerado el mejor quimico espanol de la ulti-
ma década del siglo xvi1. El segundo, mas conoci-
do y reconocido en México que en Espana, siendo
catedratico del establecimiento botdnico mexicano
durante y después de la Real Expediciéon Botanica
a Nueva Espana (1787-1803), ensend e investigé de
acuerdo con los conocimientos quimicos lavoiseria-
nos; fue el primer traductor al espanol de la obra
de Lavoisier para uso del establecimiento minero
mexicano, que dirigia el conocido catedratico Faus-
to Delhuyar Lubice desde su inauguracién en 1792.
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Vicente Cervantes (1787-1829), En el 250 aniversario del naci-
miento de Vicente Cervantes (1758-1829): Relaciones cientificas y
culturales entre Espaiia y América durante la Ilustracion, Madrid,
Real Academia Nacional de Farmacia/Fundacion José Casares
Gil, 2009, pags. 101-116.

S. Gomez Nunez, El general de Artilleria D. Juan Manuel Mu-
narriz y la siderurgia del siglo XVIII, Boletin de la Sociedad Geo-
grafica de Madrid, 1925, 66, 6-82.

Redaccion, Un ilustre estellés, el General Juan Manuel Muna-
rriz, Calle Mayor, 2005, 312, 28-30.

P. Aceves Pastrana, Rio y Fernandez, Manuel del, Real Aca-
demia de la Historia, https://bit.ly/3k3UYkB (visitada el
10/12/12020).

F. Carrillo Hermosilla, Z = 23, vanadio, V. El elemento descu-
bierto dos veces, An. Quim., 2019, 115(2), 85.

J. Elguero Bertolini, Espana y los elementos de la tabla perio-
dica, An. Quim. 2007, 103(4), 70-76.
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54 M. A. Puig-Samper, Humboldt, Alexander von, Real Aca-  *” M. T. Miras Portugal, A. Droadio Villarejo, A. Gonzdlez Bueno,

demia de la Historia, https://bitly/2M4Cm7A (visitada el En el 250 aniversario del nacimiento de Vicente Cervantes (1758-
10/12/2020). 1829): Relaciones cientificas y culturales entre Espania y América
B3 M. A. Puig-Samper, Bonpland, Aimé-Jacques Alexandre Gou- durante la Ilustracion, Madrid, Real Academia Nacional de Far-
jaud, Real Academia de la Historia, https://bit.ly/3aBnB5Q macia/Fundacion José Casares Gil, 2009, pags. 7-8.
(visitada el 10/12/2020). 1581 J. Pastor Villegas, Vicente Cervantes Mendo, cientifico hispa-
1361 J. Pastor Villegas, El insigne cientifico Vicente Cervantes no-mexicano insigne: Datos para una biografia, En el 250 ani-
Mendo (Ledrada, 1758 — México, 1829), J. Pastor Villegas versario del nacimiento de Vicente Cervantes (1758-1829): Relaciones
(ed., coord.), Ledrada, el insigne cientifico Vicente Cervantes cientificas y culturales entre Esparia y América durante la Ilustracion,
Mendo y Zafra, Béjar (Salamanca), AGH Impresores, 2011, Madrid, Real Academia Nacional de Farmacia/Fundacion José
pags. 297-311. Casares Gil, 2009, pags. 19-52.

;Quieres ser socio de una de las
sociedades cientificas mas
importantes de Espana?
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Pilar Goya Laza
Honorary Fellow de la Royal Society of Chemistry

Pilar Goya Laza, vicepresidenta de EuChemS, ha sido
distinguida con el reconocimiento Honorary Fellow de
la Royal Society of Chemistry. Se incorpora asi a una lista
de un centenar de personalidades que a lo largo de los
anos, han sido reconocidos tanto por sus méritos cienti-
ficos como por su labor en la difusién y promocion de la
quimica.

Desde 2018 hasta 2020, fue la primera mujer presi-
denta de EuChemS, European Chemical Society, agrupa-
cién que coordina a 41 sociedades quimicas de 33 paises,
siendo la RSEQ una de ellas.

Pilar Goya ha estado siempre muy vinculada a nuestra
sociedad: ha sido vicepresidenta de la RSEQ, miembro
del Comité de Publicaciones, y vocal de la Junta de Go-
bierno.

Es Doctora en Ciencias Quimicas por la Universidad
Complutense (UCM) y fue becaria postdoctoral de la
Fundacion Alexander von Humboldt en Alemania. Desde
2001 es Profesora de Investigacion del CSIC y fue durante
cinco anos la directora del Instituto de Quimica Médica
donde realiza su investigacion en el diseno y sintesis de
nuevos compuestos con actividad biolégica. Ha sido pre-
sidenta de la Sociedad Espanola de Quimica Terapéutica
(SEQT), directora del Departamento de Relaciones Inter-
nacionales del CSIC y presidenta del CENQUIOR.

Colabora como evaluadora para distintos organismos
nacionales e internacionales, entre otros, ha sido pre-
sidenta de la Comision de Quimica de las Becas Marie
Sklodowska-Curie, y del Comité Asesor de Quimicas de
la CNEAI (Comision Nacional de Evaluacion de la Activi-
dad Investigadora).

Pilar Goya Laza

Participa activamente en temas de divulgacion y es
coautora de dos libros de la coleccion “:Qué sabemos de?”:
El Dolor (2010) y La Tabla Periddica de los Elementos Quimicos
(2019).

ELENA SAEZ

Todas las noticias deberan enviarse a Elena Saez Barajas elenasz@ucm.es
Su publicacién es discrecional al Comité Editorial de Anales.
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Cristina Nevado
Premio Dr. Margaret Faul Women in Chemistry Award Winner 2021

Cristina Nevado (Universidad de Zurich, Suiza) es la
ganadora del premio Dr. Margaret Faul Women in Che-
mistry 2021 por sus destacadas e innovadoras contribu-
ciones al campo de la Quimica Organica sintética. Asi
como, por su excelente trabajo como mentora de jovenes
cientificos.

Su investigacion se centra en el desarrollo de nue-
vos procesos para la construccion de enlaces C-C y C-X
basados en catalisis de metales de transicion tardia, la
aplicacion de dichos métodos en la sintesis de produc-
tos naturales complejos. Y por ultimo, el estudio a nivel
molecular, tanto computacional como experimental, de
procesos biolégicos relevantes (progresion y metastasis
del cancer) en los que estan involucradas esas moléculas
organicas complejas.

El proximo de 5 de julio se hard entrega del premio
dentro de European Symposium on Organic Chemistry
Virtual Mini Symposium.

Cristina Nevado naci6 en Madrid en 1977, donde se
gradu6 en Ciencias. Quimicas por la Universidad Au-
tonoma en el ano 2000. Tras completar su Master en la
misma universidad, y tras una estancia predoctoral en
el grupo del profesor Eiichi Nakamura (Universidad de
Tokio), Cristina se doctoré en Quimica Organica por la
misma universidad en Octubre del ano 2004. Su tesis doc-
toral se bas6 en el desarrollo de reacciones de ciclacion
de eninos catalizadas por complejos de oro y platino,
bajo la direccion del profesor Antonio M. Echavarren.
En diciembre de 2004 se integré al grupo del profesor
Alois Firstner en el Max-Planck-Institut fiir Kohlenfors-
chung (Alemania), donde formo6 parte del equipo que lo-
gro la sintesis total del Iegjimalide B, un macrolido marino
de estructura altamente sensible. En mayo de 2007 em-
pez6 su carrera independiente como Profesora Asistente
de Quimica Orgdnica en la Universidad de Zurich sien-
do promovida de manera directa a catedratica en 2013.
A lo largo de su carrera como investigadora indepen-
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Cristina Nevado

diente Cristina ha recibido, entre otros reconocimentos,
el Premio a J6venes Investigadores de la RSEQ (2008),
Chemical Society Reviews Emerging Investigator Award (2011),
Thieme Chemistry Journal Award (2011), Werner Prize of the
Swiss Chemical Society (2013), RSC Award in Organometallic
Chemistry (2019) en reconocimiento de su contribucién
al campo de la sintesis organica y organometalica y el
Premio a la Excelencia Investigadora de la RSEQ (2020).
Cristina es editora asociada de la revista ACS Central
Science y de Organic Synthesis y forma parte del comité
organizador de la prestigiosa Biirgenstock Conference.
(http://www.nevadogroup.com/)

ELENA SAEZ
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Sintesis de Compuestos Inorganicos y Organometalicos
Una guia para el laboratorio
Por Francisco Javier Arnaiz Garcia

|_a cuarta edicion del libro Sintesis de Compuestos Inor-
ganicos y Organometalicos. Una guia para el laboratorio, del
profesor Francisco Javier Arnaiz, aparecida el pasado
ano, nos presenta de nuevo sus conocidos esquemas de
sintesis centrados en los diferentes elementos de la tabla
periodica.

Como nos indica el autor, los esquemas o mapas de
sintesis pretenden ser una guia para la seleccion de expe-
rimentos de laboratorio en el darea de la Quimica Inorga-
nica. Cada mapa de sintesis esta dedicado a un elemento
especifico y recoge, de manera esquematizada, las condi-
ciones de sintesis de un amplio conjunto de compuestos
a partir de unos pocos (dos a cinco) reactivos faciles de
obtener.

Cada una de las entradas en dichos mapas incluye su
referencia, lo que permite encontrar la sintesis corres-
pondiente en dos clasicos del laboratorio experimental
de Quimica Inorganica: el libro Quimica Inorginica Pre-
parativa (G. Brauer, Reverté, Barcelona, 3. ed., 1981) y
la coleccion Inorganic Syntheses (Wiley, Nueva York, vol.
1-37). Este es, tal vez, el mayor inconveniente en el uso
de este libro: la necesidad de recurrir a otras fuentes para
consultar la sintesis detallada que se desee llevar a cabo.
Por otro lado, un libro que abarcase el niumero de sinte-
sis aqui descritas de una manera detallada habria de ser
tan voluminoso que resultaria inmanejable.

El libro esta dividido en capitulos, que se correspon-
den con los distintos grupos de la tabla periodica. Cada
capitulo comienza con un apartado de “sugerencias de
caracter general” que enuncia algunos de los tipos de
compuestos mas caracteristicos de los elementos del gru-
po. A continuacion, para cada uno de los elementos, apa-
rece su mapa de sintesis. Cada mapa viene complemen-
tado con unas breves notas relativas a las dificultades que
puedan aparecer en los diferentes procesos sintéticos,
algunas propiedades caracteristicas de los compuestos
obtenidos o advertencias de seguridad sobre potencia-
les peligros a evitar en algunas de las sintesis. A pesar
de la brevedad de las notas, dado el elevado numero de
compuestos recogido en los diferentes mapas de sintesis,
este apartado es el que abarca el mayor espacio dentro de
cada elemento. Para terminar, se incluye un apartado de
“otras sintesis” en el que se listan numerosos otros com-
puestos no incluidos en los esquemas. Para cada entrada
se indican los reactivos a utilizar y la resena bibliografica
correspondiente; en este apartado se amplia el listado de
las referencias utilizadas, especialmente por la introduc-
ci6on de numerosos compuestos organometalicos.

Fecha de Publicacion: 18/10/2019
ISBN: 9780244827885

Paginas: 416

Editorial: Lulu

Precio: 93,24 $

El libro termina con un apéndice dedicado a los di-
ferentes métodos de preparacion de halogenuros. Como
indica el autor, el objetivo de dicho apéndice es “poner
de manifiesto la utilidad de los esquemas precedentes en
la elaboracion de programas de sintesis monograficos...”.
Cada subapartado presenta un tipo general de reaccion
de obtencion de halogenuros, seguida de varias sugeren-
cias preparativas para llevar a cabo en el laboratorio.

En conclusion, se trata de una obra interesante que
permite abarcar de un vistazo las reacciones mds signifi-
cativas de la gran mayoria de los elementos de la tabla pe-
riédica. Su consulta es de especial utilidad en el ambito
docente, puesto que permite disefniar esquemas sintéticos
resumidos para ser desarrollados por los alumnos en los
pertinentes laboratorios de practicas. Por este motivo se
trata de una obra cuya presencia en las bibliotecas de los
diferentes Departamentos de Quimica Inorganica resulta
especialmente recomendable.

ANGEL GUTIERREZ LOPEZ
Catedratico de Universidad, Dpto. de Quimica Inorganica
Universidad Complutense
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Articulos resenables

An unprecedented st-electronic circuit involving an odd number
of carbon atoms in a grossly warped non-planar nanographene
Chem. Commun. 2021, DOI: 10.1039/D1CC00593F

S. Escayola, A. Poater, A. Muiioz-Castro y M. Sola

Un circuito electronico st que involucra un numero impar
de atomos de carbono en un nanografeno no plano

|_a aromaticidad macrociclica que se genera en hi-
drocarburos conjugados policiclicos de gran tamano
es menos conocida que la aromaticidad cldsica de hi-
drocarburos aromaticos policiclicos como pueden ser
el pireno, el coroneno, el coranuleno, etc. En el trabajo
realizado por el doctor Alvaro Munoz Castro del Grupo
de Quimica Inorganica y Materiales Moleculares de la
Universidad Auténoma de Chile y por Silvia Escayola,
el doctor Albert Poater, y el profesor Miquel Sola del
grupo DiMoCat del Instituto de Computacion Quimi-
ca y Catalisis de la Universidad de Girona, los autores
analizan los circuitos mas eficientes para la deslocaliza-
cion electréonica @ en un nanografeno muy deformado
(Cg,H,,) que contiene anillos de cinco y siete miembros
insertados en una malla de anillos de seis miembros.
Los calculos DFT de diferentes indices de aromatici-
dad (FLU, HOMA, EDDB y corrientes de anillo) indi-
can que uno de los dos circuitos mads favorables para la
deslocalizacion de los electrones m tiene formalmente
50 electrones m y cumple la regla de Hiickel, mientras
que el segundo tiene formalmente 75 electrones w vy,
sorprendentemente, no sigue ninguna de las reglas
conocidas de aromaticidad. El nanografeno estudiado
muestra aromaticidad local en los anillos externos de
seis miembros y también aromaticidad macrociclica en
los circuitos de 50 y 75 electrones n. Esta es la primera
vez que se describe un circuito electrénico @ con un
numero impar de electrones y que no esta compuesto
por enlaces simples y dobles alternos.

7 — e,
- \ "
\ 1
N

75 T electr
£ i

Este hallazgo ha sido destacado por Chemistry World,
como se puede ver en el siguiente enlace:

https://www.chemistryworld.com/news/warped-
nanographene-at-odds-with-aromaticity/4013349.article#/

El articulo es:

S. Escayola, A. Poater, A. Munoz-Castro y M. Sola.
An unprecedented m-electronic circuit involving an odd
number of carbon atoms in a grossly warped non-planar
nanographene. Chem. Commun., 2021, DOI: 10.1039/
D1CCO00593F.

Los articulos resenados en esta seccion deben dirigirse directamente al editor: sierraor@ucm.es
El Comité Editorial de Anales de Quimica seleccionara las resenas para su publicacion
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Comités incomodos

Javier de Mendoza

En general, a los politicos no les gustan las criticas ni
que otros les evaliien, o que profesionales independien-
tes les digan lo que estan haciendo bien y lo que estin
haciendo mal y, en ese caso, como tendrian que haber
actuado. Si los comentarios proceden de otros politicos,
no hay problema, se responde con el clasico “y td mas”
y se sigue la vieja tactica de que la mejor defensa es un
buen ataque, con descalificaciones, ninguneos o frases
lapidarias, a la busqueda de titulares contundentes. Y
en nuestro pais, por la crispacion y polarizaciéon que se
ha aduenado de la vida politica, se lanzan rapidamente
epitetos de “fascista” o “chavista”, con la misma energia,
segun el color politico de quien sea atacado, aunque al
final no suele ocurrir nada y la vida sigue su curso, cada
uno a lo suyo. Sin embargo, cuando se trata de opiniones
de cientificos, la cosa es mas compleja. Como ya he co-
mentado en alguna ocasion, el conocimiento avanza a ve-
locidades distintas, mas rapidamente entre los cientificos
que entre quienes no lo son, de forma que la distancia
que separa a los que saben de los que, sin saber, toman
decisiones, se agranda constantemente de forma peligro-
sa. Muchos politicos saben poco o nada sobre la materia
que tienen que gestionar, por haber sido nombrados por
razones coyunturales, territoriales o por cuotas diversas,
por lo que suelen rodearse de asesores a sueldo, a veces
muy numerosos, nombrados a dedo, que le informan dis-
cretamente de la solucién correcta, sin que nadie mas se
entere. Cuando el politico no hace caso del asesor, por-
que piensa que lo que le propone es arriesgado, o que
dana a su imagen o al partido, amenazando su futuro po-
litico, comete un craso error, como pretendo demostrar
a continuacion.

Los viejos funcionarios con experiencia suelen decir,
con algo de ironia, que cuando un alcalde quiere hacer
algo que deje su huella permanente en la ciudad, como
un monumento, un auditorio o una infraestructura re-
levante, tiene dos caminos. El primero es convocar un
concurso de ideas, eligiendo el mejor proyecto, aunque
sea de un desconocido, y llevarlo a cabo. Es sin duda lo
mas honesto pero, desde el punto de vista politico, lo
mas arriesgado si, tras ser inaugurada, la obra no gusta

Catedratico jubilado de Quimica Orgénica

(Universidad Auténoma de Madrid).

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

C-e: jmendoza@iciq.es

J. de Mendoza
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a la gente o presenta problemas técnicos o de manteni-
miento. ;Quién te mando a ti encargarselo a ese mindun-
gui? le dirdan todos. En cambio, si se lo encomienda (tras
un concurso restringido, por invitacion, o directamente
adedo) a alguien famoso, ya consagrado, se pone al abri-
go de cualquier critica posterior, aunque haya costado
mucho mas de lo inicialmente presupuestado o al poco
tiempo se caiga a pedazos. A mi no me miréis, yo contraté
al mejor, les dira entonces. Ejemplos no faltan, mis saga-
ces lectores los habran identificado al instante. Si eso es
asi, ¢por qué no hacer lo mismo con los asesores técnicos
o cientificos?

Tradicionalmente, cuando un asunto no interesa o
no conviene que se resuelva de forma inmediata, se crea
una comision. Desde que la comisién se constituye, co-
mienza sus trabajos, a menudo interrumpidos por largos
periodos sin razén aparente, hasta que por fin emite sus
conclusiones, el tema va perdiendo interés medidtico y
los politicos pueden abordar asuntos supuestamente mas
urgentes, al menos para ellos. Paradéjicamente, cuanto
mas relevante sea un tema, mds probable es que acabe
perdido por alguna comision. Las pensiones, la reforma
electoral, la burbuja administrativa, la financiacién auto-
noémica o la mismisima reforma constitucional, aunque
sea parcial, son ejemplos en mente de todos. Hay muchos
mas. También es justo senalar que, cuando un partido
en el poder goza del apoyo parlamentario de una mayo-
ria, se lanza a cualquier reforma sin buscar un minimo
consenso con los partidos de la oposicion, y las posibles
comisiones que se crean son meros floreros decorativos
sin relevancia. El resultado es que cuando cambia la ma-
yoria, la reforma se viene abajo y vuelta a empezar, como
el dia de la marmota. El ejemplo mads sangrante, y que
desgraciadamente nos afecta a todos de forma muy ne-
gativa, es el de la reforma educativa. No voy a narrar la
serie de bandazos que la pobre educacién ha sufrido en
nuestro pais a lo largo de los anos, como una pelota que
va y viene en un partido de tenis, porque son bien co-
nocidos por todos, figurando las dos ultimas reformas,
las llamadas leyes Wert y Celad, entre las mas llamativas.
Recuerdo, sin embargo, al menos dos intentos meritorios
que intentaron escapar a esta dinamica diabdlica. El pri-
mero tuvo lugar durante la dictadura franquista, aunque
parezca mentira. Fue la Ley General de Educacion de
1970 promovida por José Luis Villar Palasi (cuyo herma-
no Vicente era entonces mi profesor de Bioquimica en la
Facultad de Farmacia de Barcelona, por lo que alardea-
bamos de tener un profesor hermano de un ministro),
que establecié nada menos que la ensenanza obligato-
ria hasta los 14 anos y cre6 la EGB, el BUP y la Forma-
cién Profesional, siguiendo las directrices de un famoso
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Libro Blanco que sirvié de guia para su redaccion. Con
sus indudables defectos, el hecho de que muchas de esas
iniciativas perduren hoy en dia, mas alla de su tiempo
politico, es senal de que estuvo bastante bien. Se echan
en falta mas libros blancos en nuestros tiempos. Otra re-
forma, que ni siquiera vio la luz, fue el intento reciente
del ministro Gabilondo, una iniciativa transversal que fue
abortada rapidamente, ya en seno de la comision creada
al efecto. Los motivos de tanto fracaso educativo nunca
fueron técnicos, sino ideolégicos, relacionados con la
libertad de los padres, la religién y la influencia de la
iglesia catolica o el supuesto adoctrinamiento partidista
o identitario de la propuesta de turno. Y mientras, desde
Pisa nos recuerdan con periodicidad irritante cuales son
las consecuencias.

¢Y qué decir del tema sanitario? Muchos paises, no
el nuestro, crearon comisiones técnicas de virélogos, in-
munologos, epidemidlogos y demas ...6logos, pero sin
politicos, que dijeron a sus gobiernos lo que tenian que
hacer frente al Covid-19. Al tratarse de un virus nuevo y
de comportamiento bastante impredecible, cometieron
erroresy aciertos, pero como buenos cientificos supieron
enmendar, a la luz de los nuevos conocimientos que iban
surgiendo, por lo que el resultado global para quienes
les hicieron caso fue mucho mejor que los que hicieron
siempre lo que mads convenia a sus gobernantes. Los ejem-
plos de Australia, Nueva Zelanda y otros gobiernos asiati-
cos son representativos. Y alli no se andan con tonterias.
Por un pequeno brote (podria decir insignificante) en
un hotel de Melbourne se interrumpié por unos dias la
presencia de espectadores en el Open de Australia de Te-
nis, que estaban asistiendo sin estar ni siquiera obligados
a llevar mascarilla (qué envidia me daban al ver los par-
tidos en la tele...). Pero lo mas interesante, que permite
comprobar el nivel de conocimiento y disciplina de la
poblacion, es que la norma obligatoria comenzaba a las
11 de la noche y se interrumpi6é un importante partido
que se estaba disputando a esa hora para que los espec-
tadores abandonaran el estadio y se pudiera reanudar el
encuentro sin publico en las gradas. Y mds recientemen-
te, un unico caso en Nueva Zelanda, uno s6lo, provocé el
confinamiento inmediato de dos millones de habitantes.

Y mientras tanto, aqui discutiamos cémo salvar la Se-
mana Santa sin que apareciera una cuarta ola de conta-
gios, mirando las curvas de incidencia con el rabillo del
ojo para ver si no les daba por subir de nuevo. El dilema
entre sanidad y economia es obviamente muy relevante
para la vida diaria de los ciudadanos, sobre todo para
quienes han sido mds maltratados por la pandemia, pero
se trata de un falso dilema, ya que si bien ambos proble-
mas, sanidad y economia, han aparecido casi a la vez, no
se pueden resolver en paralelo, puesto que sin sanidad
no hay economia que puede levantar el vuelo. A quienes
suspiran por el regreso de los turistas (y yo, que vivo en
Mallorca, soy testigo directo de ello) suelo preguntarles:
¢Ta te irias de vacaciones a Italia este proximo verano?
Todos sin excepcion me dicen que no. Y yo les pregunto

Real Sociedad Espafiola de Quimica

Www.rseq.org

entonces (por qué crees pues que un inglés, un aleman
o un italiano pensara en venir a Espana? Seamos claros,
la recuperacion sera lenta, ademas de dolorosa para casi
todos, pero primero hay que acabar con esta pesadilla.

Numerosos cientificos han solicitado, mediante car-
tas publicadas en las mejores revistas, la creacion de co-
mités independientes (esa es la condicion fundamental),
que den directrices claras y sencillas de cumplir a los go-
bernantes y a la poblacién. Las respuestas del gobierno
ante estos escritos ha sido siempre “por supuesto” pero,
transcurrido el tiempo, nadie ha movido un dedo en
este sentido. Me recuerda a algunos mallorquines que,
al despedirse tras cualquier conversaciéon o negociacion,
sueltan un “te digo cosas” que significa literalmente que
nunca jamas te llamaran para decirtelas. Es lo primero de
lo que te informan cuando llegas a la isla. Eso si, tenemos
en Espana a un portavoz nacional de un supuesto comité,
que ya se ha reconocido que no existe, que sale por tele-
vision con frecuencia pero cuya hemeroteca no aguanta
el minimo analisis, dadas las contradicciones en las que
ha incurrido. Y también tenemos 17 érganos, comités o
simplemente dirigentes politicos en las Comunidades
Auténomas, cuyas decisiones originan tantas contradic-
ciones que pierden toda fuerza de conviccion y provocan
desconcierto y desobediencia entre los ciudadanos.

A medida que la poblacién se vaya vacunando nos
acercaremos al final de la pesadilla, pero ¢cuantos muer-
tos nos costard todavia este drama y esta actitud? Las va-
cunas escasean, y las que hay no se administran siguien-
do criterios siempre razonables. Yo mismo me considero
poblacién de alto riesgo, pues tengo ya 76 anos, varias
operaciones muy serias a cuestas, y un sinfin de medi-
camentos que tomo cada dia disciplinadamente, y nadie
me llama para vacunarme. Por si fuera poco, tengo el
grupo sanguineo A+ (horror!), y ni siquiera soy obispo,
alcalde o alto cargo, s6lo un simple jubilado. Y es que
Espana sigue, en el momento de escribir estas lineas, con
su decision de no suministrar la vacuna de Oxford/As-
traZeneca (la que ahora parece que abunda mas) a los
mayores de 55 anos, en contra de lo que han decidido
otros paises europeos de primera magnitud. Un cienti-
fico de Harvard se extranaba recientemente de que en
Espana ni siquiera se debatiera sobre este aspecto, mien-
tras se dedican horas y horas a comentar la irresponsable
vacunacion de las infantas, llena de significado politico
pero irrelevante a todos los efectos. S6lo me queda pues
recluirme en mi rincén, en espera de esa llamada, con mi
opinion en las antipodas de lo que otros van decidiendo,
y sonando cada vez mds con esos ciudadanos y dirigentes
de Nueva Zelanda a los que admiro y que también se en-
cuentran en nuestras antipodas.

JAVIER DE MENDOZA

Catedratico jubilado de Quimica Organica (UAM)

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