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EDITORIAL
MoleQlay el ciclo de la vida

La Primavera es época de cambios vy
renovacion, la Naturaleza crea nuevas
estructuras sobre las bases dejadas por la
generacion anterior. De esta forma se
aprovechan las ventajas de lo viejo para
crear algo mejor.

Con el Nimero de Primavera, MoleQla
hace honor a esta ley natural cerrando una
puerta y abriendo otra nueva. Esta es la
Gltima entrega en la que se publican
contribuciones con el formato “clasico”. A
partir del nuevo ndmero una nueva imagen
toma el relevo. MoleQla esta viva.

Y no por casualidad es la seccion MoleQla
Viva la que més articulos aporta en este
numero. Entre ellos varios dedicados al
funcionamiento del sistema inmune, o al
empleo de remedios bioquimicos y
biomoleculares  al tratamiento  de
enfermedades tales como el Sida, la
Hepatitis B o el cancer. (Es el deporte de
competicién sano o un riesgo para la salud?
Un interesante trabajo de esta seccion trata
de arrojar luz sobre este paraddjico asunto.

Los responsables de la Seccion MoleQla
Ambiental también nos traen bajo el brazo
un buen nimero de contribuciones, muchas
de ellas dedicadas al controvertido tema del
impacto ambiental de las industrias y a las
aplicaciones de la Quimica Verde. ;Qué es
maés inteligente, renegar del progreso que
nos aporta la Quimica o modificar sus
procesos para minimizar la generacion de
residuos? Un ejemplo interesante nos lo

brinda la sintesis del ibuprofeno, ilustracion
arquetipica del concepto de Economia
Atdmica, ahora que la “otra” economia nos
trae por la calle de la amargura.

El nimero se completa con articulos en la
secciones de MoleQla Simulacion,
Cristalina, Energia, Sanitaria, etc.,
ademas de Pasatiempos y Curiosidades.
Por si no fuera poco, inauguramos las
secciones MoleQla Bioinformatica y
MoleQla Guiri, con un articulo en lengua
inglesa dedicado a la sintesis de MOFs
(Metal Organic Frameworks). EI nimero
incluye también una entrevista al profesor
Pavel V. Afonine.

Una vez mas los editores queremos
agradecer el trabajo de autores,
maquetadores y responsables de seccién,
gue dia a dia nos sorprenden con su
entusiasmo y entrega desinteresada. Gracias
a su esfuerzo MoleQla cada vez esta mas
viva.

Juan A. Anta
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MOLEQLA ENTREVISTA




“IT’'SA LONG WAY TO THE TOP”... PAVEL V.
AFONINE. UN MODELO A SEGUIR.

Articulo realizado por
Almudena Ponce Salvatierra

UN NUMERO UNO.
UN HOMBRE DE CARNE Y HUESO.

Pavel Afonine . 36 afios, de nacionalidad rusa. Trabaja en el Lawrence Berkeley National
Laboratory (California) en la division de Biociencias y Fisica. Cercano, y casi “de nuestra
edad” se sincera en nuestra entrevista. El conoce todas las caras de la ciencia.

Palabras clave

-Hola Pavel. Bienvenido y gracias por
concedernos parte de tu valioso tiempo
para compartir con nosotros tu
experiencia. Seguramente muchos de los
lectores ya te conocen, pero... para los
que no, ¢puedes decirnos quién es Pavel
Afonine?

-Naci en Moscu el 17 de enero de 1977. Mi
nombre completo es Pavel V. Afonine. La
“V” no es una inicial intermedia, como
mucha gente podria pensar. Deriva del
nombre de mi padre, Vjatcheslav. De modo
que mi verdadero nombre es Pavel
Vijatcheslavovich Afonine,
Vijatcheslavovich quiere decir “hijo de
Vjatcheslav”. Es una cosa habitual en
Rusia.

No siento particular apego por mi patria.
Seguramente debido al hecho de que he
vivido en sitios diferentes durante periodos
largos de tiempo: ocho afios en Mongolia,
tres afios en Francia y diez afios en Estados
Unidos. Cuando voy a Rusia cada dos o tres
afios a visitar a mis padres me siento mas
bien como un turista.

Trabajo en el Lawrence Berkeley National
Laboratory en la division de Biociencias y
Fisica. Empecé a trabajar aqui en el afo
2003 como post-doc y mi puesto actual es
de desarrollador de software, desde 2010.

Métodos, herramientas de computacién, biologia estructural, cristalografia

-Vamos a hablar de trabajo. Cuéntanos
qué haces, como y las aplicaciones que
tiene.

-Supongo que no seré capaz de explicarlo
en pocas palabras. Voy a hacer un nuevo
intento, infructuoso seguramente (risas).
Desarrollo métodos teéricos y herramientas
computacionales para uno de los pilares en
los gque se apoya la biologia estructural: la
cristalografia.

La cristalografia es una técnica que permite
conocer la organizacion espacial de la
materia: la organizacion estructural a nivel
atémico.

La determinacion estructural en
cristalografia se alcanza después de muchos
pasos intimamente ligados entre si: la
obtencion de la muestra, la purificacion, la
cristalizacion, la recogida de datos de
difraccion, encontrar solucion al “problema
de la fase”, completar la estructura y
refinarla, la validacion y su posterior
publicacion junto con un andlisis de su
relevancia bioldgica o fisica.

Las etapas que van desde el faseado hasta la
resolucion  estructural son las que
determinan mi &rea de trabajo. Estas etapas
eran laboriosas y tediosas en el pasado, y
podia llevar meses (0 incluso afios)




completarlas. La solucion de una estructura
podia ser perfectamente el tema de una tesis
doctoral entonces; mientras que ahora
puede ser llevada a cabo por un estudiante
universitario y no llevar mas de unas
semanas 0 pocos meses. Esta dramaética
facilitacion en el proceso de solucién de
una estructura es resultado de una mejora
sinérgica en la potencia de los ordenadores,
los métodos tedricos y las herramientas de
software basadas en estos. Estoy orgulloso
y feliz de ser parte de esta “ola de
progreso”. He estado involucrado en el
desarrollo de software y en métodos
cristalograficos desde el afio 2000.

¢Para qué lo hago? Bueno, aqui caben
muchas respuestas. En primer lugar, a nivel
académico, es interesante saber qué aspecto
tienen biomoléculas como el ADN, ARN o
las proteinas. Este conocimiento tiene
aplicaciones préacticas reales, como por
ejemplo entender mecanismos fisiologicos
que suceden en nuestro  cuerpo:
comprenderlas a nivel molecular o atémico.
Este tipo de entendimiento nos permite
conocer los mecanismos de enfermedades y
gracias a ello es posible el disefio racional
de curas frente a ellas. Todo esto requiere el
averiguar la  estructura  de las
macromoléculas, algo que la cristalografia
puede proporcionar.

¢Como? No hago ningun tipo de trabajo en
el laboratorio de manera que no puedo
imaginarme como es mezclar productos
quimicos o quemar cosas (risas). Trabajo
con un ordenador escribiendo software
usando los lenguajes de programacion C++
y Python para desarrollar métodos: disefiar,
construir y probar los algoritmos de calculo,
férmulas para derivarlos, etc. Ademas de
eso escribo articulos y reviso articulos
escritos por otros. Esto implica muchos
experimentos y calculos, pero son todos
mentales.

A menudo voy a meetings y workshops en
los que presento mi trabajo o ensefio a la
gente cémo utilizar las nuevas tecnologias
disponibles y como sacarles el méaximo
partido. Ya que nuestro software es
ampliamente utilizado en todo el mundo
recibo muchas opiniones de la gente que lo
usa: problemas, fallos que da el programa -
bugs en nuestra jerga-, sugerencias y
preguntas acerca de las posibilidades del
programa O Sus caracteristicas. Esto
representa un total de unos 30 e-mails al
dia, que trato de responder siempre en un
tiempo méaximo de 24 horas. Como trabajo
en una institucién no académica no tengo
obligacion de ensefiar o dar clases un
nimero de horas concreto, de manera que
mi trabajo consiste en la investigacién pura
y el desarrollo.

-El porqué del doctorado.

¢ Te viste siempre como investigador,
antes de acabar la carrera? ;0 pensaste
en dedicarte a alguna otra cosa?

-Cuando uno mira atrds ve muchas formas
de trazar una linea entre el “yo actual” y el
joven que era hace 15 afios. Algunas son
totalmente banales, inocentes e incluso
estUpidas; mientras que otras pueden hacer
gue parezcas una persona sabia e
inteligente. En otras palabras, tienes la
opcion de contar una u otra historia, muchas
historias en realidad; todas ellas verdaderas
y consistentes con la realidad de tu pasado.
Es como construir un modelo atémico en un
mapa de densidad electronica de poca
resolucion: el mapa de densidad pierde
detalles, los necesarios como para que uno
pueda construir diferentes modelos dentro
de él. Todos estos modelos puede que sean
correctos desde un punto de vista fisico-
quimico y ademas ser consistentes con la
secuencia de aminoacidos. La pelicula “La
vida de Pi” es también una analogia, un
ejemplo fuera del contexto “ciencia”.




Es distinto cuando eres joven y miras hacia
delante queriendo comerte el mundo. No
tienes experiencia ni perspectivas. Tienes
deseos que intuyes: sabes que quieres viajar
al espacio, o0 que quieres salvar vidas de
personas... tienes personas COn opiniones
subjetivas a tu alrededor que te dicen qué
hacer y cémo hacerlo... por ejemplo padres
y profesores. Puede que tengas ataduras:
familiares, econdmicas, u otro tipo de
razones personales. ¢Quién quieres ser?
¢Qué quieres hacer? ;Como? ;Cual es la
decision correcta?

Ciertamente esto varia para cada individuo.
Una version de mi historia puede ser esta:
Cuando vivia en Mongolia el nivel
académico en el colegio era bajisimo: los
profesores no se preocupaban por ensefiar y
a los alumnos no podia interesarles menos
aprender. Todo y toda la gente era
temporal. La gente venia durante un afio o
unos pocos para ganar algo de dinero y
después se iban a seguir colapsando la
Unién  Soviética. Me gustaban las
matematicas, quimica, fisica y biologia. De
alguna manera me parecié interesante
aprender el programa de estudios por mi
cuenta. Para un nifio de 16 afios era
divertido llegar a clase y resolver casi
instantaneamente un problema que ya habia
hecho en casa semanas antes. Me paso por
casualidad — al menos eso pienso ahora- no
puedo explicarlo. Mis padres pertenecen a
la clase trabajadora, nada que ver con la
ciencia. Nadie podia explicarme nada ni
responder a preguntas basicas.

De vuelta en Moscu ingresé en una escuela
especial de matematicas y fisica, donde
completé los ultimos afios de mi educacion
obligatoria. Fueron dos afios de fisica y
matematicas, de 8 de la mafana a 3 de la
tarde, ademas de deberes que uno solo
podia acabar si se ponia a hacerlos en
cuanto llegara a casa hasta tarde por la
noche. Nuestro profesor estaba en nuestras

cabezas. Cada dia empezaba las clases
diciéndonos algo asi: “no importa quien
quieras ser en el futuro, aprende
matematicas y fisica antes. Eso te ahorrara
esfuerzo mental para aprender cualquier
otra profesion”. Era como un lavado de
cerebro.

Estaba rodeado de algunas presiones
sociales por el lugar y la época en la que me
encontraba en aquel momento. Uno de
muchos ejemplos es el siguiente: después
de 11 afios yendo a la escuela, un joven en
Rusia tenia esencialmente dos opciones. La
primera era superar toda la competencia
existente para poder entrar en la
Universidad -normalmente técnica-; y la
segunda era pasar dos afios obligatorios de
servicio militar. En general se dice del
servicio militar ruso que era peor que una
carcel en cualquier sitio, pero ademas en
ese momento habia una guerra sin sentido
en Chechenia, lo cual queria decir que ir a
servir en el ejército representaba una buena
oportunidad si uno queria que lo mataran
alli. Yo estaba convencido al cien por cien
de que iba a “luchar hasta la muerte” para
conseguir un sitio en la universidad. No
todas las universidades te excusaban de
hacer el servicio militar; solo la técnica y la
médica. No de manera sorprendente:
precisamente esas universidades eran las
gue tenian mayor tasa de competicion para
entrar. Era un estimulo mas para ser un
buen estudiante.

En ese momento yo no tenia ni idea de
quién queria ser. De hecho... si, jqueria ser
guardabosques! A mi padre le gustaba la
idea, mientras que mi madre preferia que
estudiara para convertirme en médico. En
1994 acabé en la universidad que estaba
dando los mejores fisicos y matematicos a
nivel internacional orientados hacia la
industria militar. Por fortuna para mi, habia
un nuevo departamento Ilamado




“Departamento de bioquimica y
biotecnologia”, eso me parecio atractivo.

Terminé mis estudios en el afio 2000,
teniendo un titulo que decia que soy
matematico y fisico especializado en
bioquimica y biotecnologia — sea lo que sea
lo que eso signifique-.

-¢,Crees que hace falta alguna cualidad
en especial para ser un buen
investigador?

-Cre0 que es mas que eso. Necesitas
estimulos: internos  (tus deseos, tu
motivacién), y externos (cosas que te
fuerzan a seguir un camino u otro).

Algunas cualidades pueden adoptarse
rapidamente, y otras pueden llevar mas
tiempo o incluso toda la vida: disciplina,
persistencia 'y saber como aprender.
Algunas personas son capaces de aprender
por si mismas, mientras que otras necesitan
un entorno que las ensefie: un libro, amigos,
padres, o la vida.

No creo que tengas que parecerte a Albert
Einstein para ser investigador. Después de
todo ser un cientifico es un estilo de vida,
una composicion mental. No puedes ser
ocho horas cientifico en el trabajo y cuando
llegas a casa ser otra persona.

-¢ Trabajarias en un campo diferente?
Me refiero a si empezarias de cero a
hacer algo completamente distinto donde
no tuvieras nada de experiencia previa.
-Si. Y no. Y si. Pero no. Honestamente, no
lo se. De acuerdo, ok, esta vez seriamente.

“Si”: Creo que conozco mi campo de
trabajo tan bien que puedo planear las
Cosas que voy a hacer durante afios... Hay
muchos retos y puzles que resolver,
problemas  metodologicos nuevos Yy
problemas de software en los que
embarcarse, pero tengo la sensacion de que

de cualquier manera seria capaz de
resolverlos. No se trata solo de resolverlos
sino de resolver uno detras de otro, non-
stop, durante afos. Eso cansa al final y te
vas aburriendo con el tiempo. Quizés sea
porque tu curva de aprendizaje llega a la
saturacion, una meseta. Dejas de aprender o
aprendes muy poco, y usas todo tu
conocimiento para producir: solucionar
problemas y plantear nuevos retos. No
importa lo dificiles que sean, ya sabes méas
0 menos como resolverlos por tu
conocimiento y experiencia. Sigues. En ese
punto deseas parar, mirar a tu alrededor y
buscar algo nuevo que  hacer.

“No”: Es complicado. A la edad a la que
alcanzas este nivel ya estas establecido
normalmente, tienes familia, nifios. No
puedes simplemente dejar tu trabajo y
volver a ser un estudiante o bien un
“aprendiz” en un area diferente donde nadie
te garantiza que vayas a tener éxito
simplemente por el hecho de que “te has
aburrido y quieres hacer otra cosa”. No
puedes permitirtelo econémicamente, y es
dificil moralmente. Ademas no es féacil
dejar el hueco que te has hecho después de
afios escalando; el hueco en el cual eres una
persona reconocida en el ambito cientifico,
en que te invitan a conferencias y eres
importante.

Asi que... no lo se. De verdad que no.

-Alguna vez cuando hemos hablado me
has dicho que no eres muy partidario de
aconsejar a la gente por si después las
cosas no salen como las habian previsto y
deciden echarte la culpa por haberles
dado tu la idea. La pregunta es ¢cudl es
tu consejo para un estudiante

universitario? Y ¢cual es tu consejo para
uno de doctorado?

-Bueno, te lo dije como algo que “es asi”.
De todos modos no me da miedo que nadie
me culpe de nada porque creo que la gente




que lea estos consejos tendrd sus propios
cerebros.

No hay guias generales o reglas segin mi
punto de vista. Aungue si creo que hay una
cosa fundamental: tu edad. Es como el
tronco de un pino, en el que las ramas y las
hojas son lo que has ganado con el tiempo.
Yo creo que hay un momento bueno y uno
malo para casi cada cosa en esta vida. Hay
un momento adecuando para recibir tu
educacion en el colegio, entre los 6 y los 17
afios mas o menos. Hay un periodo que es
el adecuado para ir a la universidad y
conseguir un titulo, antes de los 25 afios. Y
asi sucesivamente. Hay razones
fisioldgicas, o Dios sabe qué razones,
implementando unos limites a tu capacidad
de aprendizaje con la edad. Es obvio, que si
perdiste la oportunidad de ser matematico,
traductor o médico a una edad determinada,
es muy improbable que lo llegues a ser si
empiezas con 30 afios 0 mas tarde. Este
ritmo determina — o estas razones- lo que
vas a estar haciendo entre los 6 y los 30
afios. Lo siguiente es cuanto éxito vas a
tener, y esto pone la eficiencia en juego. No
pierdas tiempo. Cuanto mas aprendas mejor
podras prever lo que tendrds que hacer
después.

No aprendas de manera mecanica, como
por ejemplo memorizando sin entender en
profundidad lo que aprendes. Témate tu
tiempo para aprender y piensa en lo que
aprendes. Es tan importante como aprender
a leer. Como parte de este proceso, no
tengas miedo de “reinventar la rueda”;
después de todo mientras aprendes quizas
sea el Unico momento en el que esto
(reinventar la rueda) puede ser perdonado.

No te distraigas. Hay més distracciones en
estos dias de las que habia 5, 10 o hace 20
afios. Juegos de ordenador, redes sociales,
etcétera, etcétera, etcétera. Si bien admito
que algo de valor tienen, uno deberia darse

cuenta de cuénto tiempo y energia pueden
llegar a consumir. ¢;Cuédnto tiempo has
pasado escribiendo mensajes “bla- bla” en
Facebook hoy? Yo podria decirte cuantos
problemas de matematicas, quimica o fisica
podrias  resolver en ese tiempo,
enriqueciendo  tu  conocimiento vy
aumentando tu capacidad. Doy muchas
charlas, y veo a los més jovenes mandando
mensajes por el movil en vez de escuchar y
pensar. Por mi pueden hacerlo, de hecho no
me importa: mi trabajo consiste en ofrecer
conocimiento, no en forzar a la gente a que
lo coja. Pero estad claro que ellos no estan
captando el mensaje. Por cierto, mi primer
teléfono movil lo compré hace dos afios
(risas) y he eliminado mi cuenta de
Facebook porque creo que es inatil.

Sed determinados. Aprended los
fundamentos. Tratad de entender las cosas
del derecho y del revés, exactamente como
funcionan.

-¢ Tienes alguna frase o algo especial que
te  motive mucho cuando  estas
atravesando una etapa dificil?

-No creo. En primer lugar no se si puedo
decir que alguna vez haya pasado por una
etapa dificil... Quizas si, pero no me di
cuenta. Por muy estupido que te parezca no
lo se. Creo que tuve muy malas noticias en
los Gltimos diez afios un par de veces y la
Gnica solucion que se me ocurri6 fue
trabajar tanto como podia para que no
hubiera lugar en mi cabeza para estas malas
noticias. Al cabo del tiempo dejas de pensar
en ello, se te olvida.

-¢Cobmo te ves en cinco afios?

-(Risas). En cinco afios me veo cerca de “el
fin”. No se bien que tipo de respuesta
esperas a esta pregunta. Cualquier cosa que
diga va a sonar tonta. Creo que la pregunta
supone que voy a hablar de suefios o de
cémo planeo el futuro. Hablar de suefios
suele ser inocente o bien completamente




deshonesto... o puede revelar lo miserable
que eres. Planear el futuro raramente sirve
de nada.

(Qué tal si digo? “Me veo ganando el
premio Nobel”. jjMenuda vision!! Pero...
ya sabes a lo que me refiero.

O bien, “Viviendo en una mansioén en una
isla toda verde, dando sorbos a una cerveza
bien fria, rodeado de mi preciosa mujer y de
un montdn de niflos  correteando
alegremente”. No estd mal, diria yo. Y
¢quién en su sano juicio no querria eso?
Pero esto no tiene nada que ver con animar
a los jovenes a entrar en el mundo de la
ciencia.

LY sidigo “no lo se”?

Vale, si me dijeras “venga Pavel se realista
y dime donde vas a estar en cinco afios sin
irte a ningun extremo absurdo”, o “;no
tienes planes mas alla de ir como un trozo
de mierda flotando por un rio?”... te diria
gue no encuentro muy inspirador el no tener

planes para el futuro.

Tienes razon. Mi respuesta es: seré cinco
afios mas viejo. (Risas). Eso te lo puedo
decir con total seguridad: jsoy un cientifico
después de todo!

-¢ Tienes algun hobby?

-No tengo mucho tiempo para eso. Mi
trabajo no esta limitado a una jornada de 8
horas. De media trabajo 12 horas al dia,
todos los dias, con raras excepciones.
Cuando esas excepciones ocurren... escalar
es probablemente lo que mas me gusta. O
bien, si es temporada, ir a recoger setas. A
veces hago esqui campo a través,
normalmente una vez al afio o dos. En
general odio quedarme en casa a no ser que
esté trabajando desde casa o bien esté
trabajando en alguna mejora para la casa.
Me gusta cuidar del jardin. El afio pasado

recogi aproximadamente 60 kilos de
tomates de mi jardin trasero. También
puedo conducir durante 350 millas hasta
Los Angeles para pasar unas pocas horas en
una de esas preciosas playas, cenar y
después volver a casa en el mismo dia. En
resumen, trabajo sentado, cualquier cosa al
aire libre y con actividad me puede gustar
(excepto deportes en grupo, tipo fatbol o
similares). No colecciono nada y no soy fan
de nada o de nadie en particular. Mis hijos
siguen pidiéndome que haga un gran
estanque en la parte trasera de nuestro
jardin para poder criar peces gato. Eso
podria volverse un hobby ¢Por qué no?
Pero mi mujer no estd muy de acuerdo con
€s0, parece que asocia este tipo de actividad
con la jubilacion (risas).

-¢Cuantos afios llevas viviendo en
EE.UU.? ;Como ha sido la vida alli? ¢Es
un buen lugar para investigar, hacer un
post-doc 0 un doctorado? Cuéntanos.

-Vinimos a EE.UU. en octubre de 2003,
justo después de que defendiera mi tesis
doctoral en Francia. Daba bastante miedo.
Mi mujer estaba embarazada de seis meses,
teniamos unos pocos cientos de ddlares en
los bolsillos, y nos fuimos s6lo con dos
maletas. Solo lo necesario. Nunca habiamos
estado antes en este pais, no conociamos a
nadie, mi inglés hablado era terrible.
Tuvimos que empezar todo de cero cuando
Ilegamos: encontrar un apartamento en
alquiler, asegurarnos, comprar un coche —
en mi caso comprarlo sin saber conducir y
sin tener aun permiso de conducir -, tarjetas
de crédito. Las tarjetas de crédito eran algo
especial. No puedes comprar nada sin ellas,
pero para tener una tienes que tener un
historial de crédito, el cual obviamente no
tienes en cuanto llegas. Mi primera tarjeta
de crédito tenia un limite de 150%, que era
lo que tenia bésicamente. Ademas tienes
gque empezar a trabajar en un sitio nuevo,
demostrar que eres util — recuerda, tu
primer contrato es de un afio y su extension




depende de como de bien trabajes.

El primer afio fue el mas dificil y estresante
de mi vida. Estaba  pensando
constantemente en volver a Europa.
Después de un afio me di cuenta de que ese
era el lugar en el que querria vivir para
siempre. Hoy, después de casi diez afos,
sigo pensandolo.

-Creo que todo el mundo hace sacrificios
durante su carrera debido al deseo de
avanzar, pero no siempre te sientes bien
contigo mismo. No sabes si lo estés
haciendo bien o mal, si la decision es la
justa y analizas pros y contras de tu
trabajo. ¢Qué piensas tu sobre esto?
-Veo mi trabajo como algo que,
afortunadamente para mi, disfruto mucho.
No es que este enamorado de la
cristalografia o de la biologia estructural en
general. Lo uUnico que pasa es que “me
engancho”, y me gusta. Pero me puedo ver
facilmente haciendo otras cosas, de estilo
similar, pero completamente diferentes en
detalle... por ejemplo programando coches
sin conductor o trabajando en Google maps.

Como trabajo 12 horas diarias mi trabajo es
una gran parte de mi vida, y es lo que
determina mi estilo de vida. Me gusta el
trabajo en si, lo que hago. Me gusta que me
inviten a congresos por todo el mundo, lo
cual ocurre entre 3 y 5 veces al afio. Me
gusta ver que cientos de miles de
investigadores usan nuestro software y
nuestros métodos para conseguir nuevas
estructuras de biomoléculas. Ves los
resultados de tu trabajo a diario. Es dificil
no disfrutarlo, jpor ello es tan satisfactorio!

Sacrificios... a menudo me voy de casa
cuando mis hijos estan adn durmiendo y
cuando vuelvo ya estdn en la cama. Me
siento mal porque no los estoy viendo
crecer.

Vivo muy muy lejos de mis padres.
Literalmente tengo la oportunidad de ir a
verlos una vez cada dos o tres afios. Ellos
no se hacen mas jovenes y yo me siento
culpable por no verlos con mas frecuencia.
Y ellos no nos visitan en EE.UU. porque
son bastante mayores como para andar
pidiendo visados — los rusos necesitamos
visados para ir casi a cualquier parte — y el
dinero de su pension tampoco da para pagar
los billetes de avion. Yo no los voy a ver
mas porque el poco tiempo que tengo de
vacaciones lo paso con mi mujer y mis
hijos y, como investigador, tu sueldo no da
para viajes transatlanticos a menudo.

Me gustaria pasar mas tiempo con mi
familia, tener mas tiempo para mi vida
privada, ver mas a mis padres... pero eso
inevitablemente comprometeria mi trabajo.

No hay una solucion facil, si es que la hay,
me temo. Al menos desde mi punto de
vista. Creo que es el tipico conflicto entre lo
que quieres y lo que te puedes permitir.

-Como una vez me dijiste... “estas en lo
mas alto, en el tejado”, ;Cémo se ven las
cosas desde ahi?

-Lo que en realidad queria decir es que
puedo prever como serd mi trabajo en el
futuro debido a la experiencia que tengo.

No estaba diciéndote “soy guay, he
conseguido algo realmente guay y estoy
muy alejado de vosotros pequefios
bichos...”. (Risas). No. Con la palabra
“tejado” me referia a la meseta de la cual
hemos hablado, a la saturacion, a ese nivel
al cual te aburres. Estoy muy atado como
para tomar decisiones drésticas, aunque
realmente me gustaria tomarlas. Creo que
esta es mi “paranoia” mental, es mejor que
se quede para mi solamente y que ninguno
sepa de qué se trata (risas).




Pavel Afonine en la escuela internacional de
cristalografia macromolecular en Erice (lItalia)
el pasado mes de junio. Fotografia de archivo.

-También hemos hablado de como
comenzaste tu carrera. Me dijiste que
estabas preparado para trabajo de
laboratorio y para trabajar
desarrollando métodos, ¢Qué te hizo
decidir entre uno y otro?

-Fue algo bastante natural. Nadie me obligd
a hacer nada. En el primer laboratorio en el
gue estuve, donde hice mi proyecto de fin
de master, habia gente que cristalizaba
proteinas y un monton de ordenadores...
eran SGIs fuertes y Suns, para los que se
acuerden.

Mi jefe viajaba mucho, lo veia una vez cada
dos o tres meses. Probé el trabajo en el
laboratorio primero. Cristalicé algo, creo
gue era una ciclosporina modificada junto

con una proteina artificial... ya... “una
proteina artificial”, pero mejor que

cristalizar NaCl ;0 no? No estuvo mal
para ser la primera vez. Era muy
emocionante ver que obtenia cristales, pero
era muy aburrido esperar a que aparecieran
durante dias o semanas sin saber bien si
tendria éxito el experimento. Asi que me fui
a la habitacién en la que estaban los
ordenadores y me encontré con un montéon
de gente dandole vueltas a las moléculas en
sus pantallas de ordenador y analizandolas
con unas gafas estéreo. Eso parecia guay.
Pronto me asignaron un proyecto para que
resolviera la estructura de un FAB
(Fragment Antigen Binding) con un
anticuerpo. Esta fue una etapa de
aprendizaje dura ya que no sabia lo que era
ni lo que implicaba — nunca tuve cursos de
biologia estructural o de cristalografia -.
Después de unas semanas de intensa lectura
estuve listo para usar programas como
Xplore 98, Shelx, etc, construir modelos a
mano usando en programa Chain y preparar
imagenes vistosas y bonitas con Setor. Si,
Coot no habia nacido aun. (Risas). Ademas
me hice responsable del mantenimiento de
las “Silicones” y de la red local. Desde
entonces nunca volvi a pipetear y asi fue
como me enganché a los ordenadores, en el
1998.

-Una historia real: imperfecta, sincera y
muy personal. Gracias de nuevo por
haber querido ser parte de este nimero
de MoleQla. Qué rapido pasa el tiempo,
parece que fue ayer cuando estabamos en
Erice.

-Querida... te voy a decir un pequefio
secreto. Cuanto mas creces mas rapido pasa
el tiempo, este sentimiento crece con la
edad. Notas que las cosas se aceleran y
especialmente si trabajas como una abeja
atareada. Tomarse descansos y desconectar
del trabajo normalmente no ayudard a que
esta sensacion desaparezca, ya que en €sos
momentos serd cuando tengas tiempo de
pensar en que las cosas cada vez pasan mas
répido. Volver al trabajo es una alternativa
para distraerse de este horrible hecho.
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ARGON DONDE MENOS LO IMAGINAS

Articulo  realizado  por
Cristina de Andrés Gil

Gracias a este gas inerte, se pueden extinguir fuegos de manera inofensiva para nuestra
vida, o que las luces de tu discoteca de los sdbados sean de ese color verde que “mola”
tanto. Ademas, las aplicaciones con laser de argdn tienen muchas ventajas en la cirugia el

campo de la oftalmologia y la odontologia.

Palabras clave

El argon es un gas practicamente inerte. La
atmoésfera lo contiene en un 0,94%, y se
obtiene mediante la destilacion fraccionada
del aire licuado, procediendo después a la
eliminacion del oxigeno residual con
hidrégeno.

El argon tiene varias aplicaciones, como en
lamparas incandescentes. Al llenarlas de
este gas se evita la corrosion de los
filamentos y por tanto el ennegrecimiento
de la lampara. También en sustitucion del
nedn en lamparas fluorescentes cuando se
desea un color verde-azul en vez del rojo
del neon.

Figura 1. Simbolo del argdn con luces
fluorescentes hechas de este gas.

En el ambito industrial y cientifico se
emplea para soldaduras, ya que este gas las
protege contra la oxidacion. También para
la fabricacién de titanio, o0 monocristales de

Gas, inofensivo, laser, cirugia, extincion.

silicio y germanio para componentes
semiconductores.

Ahora trataré también otra aplicacion de
este gas, que es la extincion de fuegos.

El argon extingue fuegos por sofocacion,
desplazando el oxigeno y disminuyendo asi
su concentracion en el aire del area del
incendio. Se le considera un Agente
Extintor Limpio. Es quimicamente neutro,
no conductor de la electricidad, incoloro,
inodoro e insipido; por lo tanto, no afecta al
medio ambiente y es inofensivo para la vida
humana. Al ser un elemento quimico puro
no puede descomponerse, no deja ninguna
sustancia residual ni produce ninguna
sustancia corrosiva.

Este gas, como agente extintor, se
comprime en botellas de acero a presion de
200 y hasta 300 bar, a temperatura
ambiente.

En caso de incendio, en el area que se ha de
tratar se realizan descargas de argon a
través de tuberias y boquillas difusoras.




Figura 2.
comprimido.?

Botellas de acero con argon

Me voy a centrar en las aplicaciones en la
odontologia y oftalmologia, ya que en
comun tienen el laser de argén, que ha
tenido ventajas muy importantes.

En odontologia, los laseres de argén tienen
aplicaciones de gran interés, como la
polimerizacion de los materiales de
restauracion, en la endodoncia y en el corte
de tejidos blandos.

Existen dos tipos de laseres de argén, con
longitudes de onda de 488 y 514 nm,
comprendidas en el espectro azul y verde
respectivamente, 'y con  diferentes
aplicaciones. Cuando es utilizado a minima
potencia provoca una buena polimerizacion
de los materiales de restauracion, mientras
gue a 1,5 W es un laser quirdrgico y se usa
para el corte de tejidos blandos.

También, a minima potencia sobre la
superficie  del diente las  é&reas
descalcificadas  aparecen con  una
fluorescencia anaranjada, mientras que las
zonas con caries se ven de un color mas
0Scuro.

El laser de Argon se emplea también en
técnicas de blanqueamiento dental, siendo
mas efectivo que otros laseres.

Figura 3. Blanqueamiento dental con laser.

Existen diferentes y numerosas patologias
gue afectan a la retina, como el crecimiento
de vasos sanguineos anémalos o desgarros
retinianos entre otros. El tratamiento de
patologia retiniana con laser de argdn
consiste en producir una quemadura en la
retina con la que se pretende eliminar esos
vasos o sellar la retina en el caso del
desgarro.

Figura 4. Tratamiento con laser de argén en
oftalmologia.

Las degeneraciones en un desprendimiento
de retina fundamentalmente consisten en
que la retina se estrecha o adelgaza en
zonas donde el vitreo se pega fuertemente,
y su traccion puede llegar hasta a romper la
retina, produciendo agujeros o desgarros, a
través de los cuales es posible que se
introduzcan liquidos en el espacio
subretiniano 'y se  produzca un
desprendimiento de esta. Son mas
frecuentes en miopes, aunque cualquier
persona puede tenerlas.
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Figura 5. Partes del ojo humano.

El laser lo que produce es unas quemaduras
alrededor de las lesiones que pegan todas
las capas de la retina impidiendo el paso del
liquido al espacio subretiniano y con ello
impidiendo un desprendimiento de retina.

Como conclusién, el uso de este gas ha
conllevado, entre otras cosas, a mejorar el
medioambiente, ya que, al ser puro, no deja
residuos ni  produce corrosivos. Su
utilizacion ha tenido también grandes

ESTUDIO DE

ventajas en cirugia, con el laser, obteniendo
resultados mas satisfactorios y mas
rentables.

Yhitp://es.wikipedia.org/wiki/Arg%C3%B3n
http://www.directindustry.es
*http://elblanqueamientodental.com
4http://www.pefipresa.com/pdf/catalogo's_comerciale
/CATALOGO%20ARGON.pdf
5http://www.clinicamoncloa.es/consentimientos/OFT
ALMOLOGIA/Tratamiento%20de%20patologia%20r
etiniana%20con%20Laser%20de%20Argon.pdf
6http://oftalmologiamiIan.com/fotocoaguIacion.htm
7http://encyclopedia.airIiquide.com/encyclopedia.asp
?languageid=9&GasID=3&CountrylD=19
8http://scielo.isciii.es/scielo.php?script:sci_arttext&
pid=S1138-123X2004000500008

LA AGREGACION DE

TENSIOACTIVOS DERIVADOS DE CALIXARENOS

Articulo realizado por

Silvia Fernandez Abad

Los calixarenos son moléculas anfifilicas inspiradas en el medio natural. Su asociacion da
lugar a sistemas supramoleculares. En concreto micelas que se forman mediante la
inclusion de un “huésped” en una molécula “anfitrién”, un macrociclo que en este caso es
el calix[n]areno. De este modo se consiguen modelos capacitados para imitar algunas de
las propiedades y de las funciones correspondientes a enzimas.

Palabras clave calix[n]arenos, macrociclos, SCn, micelas, CMC.

un semejante del centro activo de las
enzimas debido a que pueden catalizar

Introduccion

Los complejos de inclusion a los que dan
lugar los calix[n]arenos se pueden ver como

sustratos de forma selectiva e incluso ser
catalizadores de reacciones quimicas
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siguiendo mecanismos similares a los que
se observan en las proteinas.

Los sistemas supramoleculares pueden ser
vistos como primitivos si los comparamos
con la sofisticacion y complejidad que se
observa en los sistemas bioldgicos, pero
han sido notablemente desarrollados en los
Ultimos afos, llevando a cabo algunas de
sus aplicaciones como pueden ser la
liberacion de farmacos' controlada o la
sintesis de dispositivos 'y maquinas
moleculares?, que no hace mucho tiempo
parecian sujetos del séptimo arte mientras
que en la actualidad son objeto de estudio
de un nOmero importante de grupos de
investigacion.

Calix[n]arenos:

Los calix[nJarenos son  surfactantes
anionicos, es decir, moléculas anfifilicas,
ya que poseen una parte polar, en este caso
cargada negativamente y por lo tanto
hidrofilica, y otra parte apolar, hidréfoba.
Por ello son sustancias que tienen una gran
tendencia a ser adsorbidas en superficies e
interfases.

Se pueden definir también como moléculas
macrociclicas® compuestas de unidades
fendlicas conectadas entre si por puentes de
metileno en posicion orto. Se obtienen
mediante la condensacion de fenoles
sustituidos en  posicion para con
formaldehido en medio basico®.

base
+ HCHO 6 {HCHO), —— | i

}-

OH ; OH

n=4-20
Esquema 1: Reaccién de obtencion de un

calix[n]areno.

Los calixarenos pueden ser modificados® de
una forma mas o menos sencilla, lo que ha
convertido a estos macrociclos en reactivos

de partida altamente versatiles para
construir anfitriones selectivos que estan
capacitados para reconocer cationes,
aniones y moléculas neutras.

En este articulo nos centraremos en la
modificacion de calix[n]arenos para la
obtencion de para-sulfonatocalix[6]areno
hexabutilado y su analogo, para-
sulfonatocalix[6]areno hexaoctilado.

SO3Na |

SC6HB R=C4Hy, n=6; SC6HO R=CgH;;, n=6
Esquema  2: para-sulfonatocalix[6]arenos

hexaalquilados.

p-Sulfonatocalixarenos alquilados:

Los p-sulfonatocalix[n]arenos (SCn) fueron
sintetizados por primera vez por Shinkai et
al.® mediante la reaccion de sulfonacion de
calix[n]arenos. Una vez obtenidos estos el
grupo fendlico se modifica mediante
alquilacion’. De este modo se obtienen las
moléculas de surfactante que, como ha sido
demostrado®, se autoagregan formando
micelas en disolucién acuosa. El tipo de
agregados resultantes dependera de la
conformacién adoptada por el surfactante®,
siendo la conformacion cono la ideal para la
formacion de micelas globulares.
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Esquema 3: conformacion cono de un

calix[n]areno modificado y micela globular

Fuerzas micelares:

Como resultado del reordenamiento de las
moléculas de agua cuando dos sustratos
hidréfobos se acercan, obtenemos las
interacciones hidrofébicas. Las moléculas
de agua que estan formando las esferas de
hidratacion de las moléculas no polares son
expulsadas al medio acuoso, debido a la
superposicion asociada de las esferas de
hidratacion de los sustratos apolares al
aproximarse.

También tienen relevancia en la formacion
de agregados las interacciones de
dispersiéon de London que ya de por si se
establecen entre las moléculas apolares.

Las fuerzas hidrofdbicas resultantes pueden
dar lugar a varios tipos de interacciones,
como son las interacciones masivas que se
producen en las separaciones de fases y en
la formacion de micelas, vesiculas, etc. En
éstas  Ultimas recae la  principal

responsabilidad de que las moléculas de
surfactantes’® se asocien entre ellas dando
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lugar a la formacion de agregados con
diferentes estructuras.

Cuando la concentracion de surfactante es
elevada, sus moléculas se van a agregar
para formar micelas con una estructura
aproximadamente esférica, con los grupos
de cabeza hidréfilos orientados hacia el
medio acuoso de forma que las cadenas
apolares que producirian interacciones
desfavorables con el agua, quedan
protegidas en el interior de la micela.

Por definicion, la concentracion de
surfactante a la cual empiezan a formarse
estos agregados se denomina concentracion
micelar critica (CMC). Esta se determina
realizando medidas a diferentes
concentraciones de surfactante de alguna
propiedad del sistema como puede ser la
conductividad de la disolucion, la tensién
superficial, la difusion libre, etc.?

Medidas de CMC para
sulfonatocalix[n]arenos alquilados

Se ha determinado la CMC de los dos
calix[nJarenos  mediante  medidas  de
conductividad 'y de fluorescencia de
disoluciones en agua Mili-Q con distintas
concentraciones de éstos.

CMC obtenida por conductividad :

El uso de estas medidas en el estudio de la
autoagregacion de surfactantes idnicos es
uno de los méas habituales, ya que se
obtienen directamente la cmc.

El principio del método™ consiste en que a
concentraciones de surfactante inferiores a
la cmc el tensioactivo se comporta como un
electrolito, es decir, la conductividad
aumenta linealmente con la concentracion.
Por encima de la cmc, la concentracion de
mondmeros es constante, ya que el
incremento de la concentracion del
tensioactivo se traduce en un incremento en
la concentracion de micelas. En el agregado
micelar, las repulsiones entre cargas de




moléculas de surfactante son apantalladas
por contraiones haciendo que la carga
micelar esté en parte neutralizada, lo que
deriva en que la conductividad de la
disolucion incremente con una pendiente
menor a la que se observaba en ausencia de
micelas. Asi se define la cmc como la
interseccion entre dos rectas trazadas sobre
los valores de las medidas conductimétricas
obtenidas a concentraciones inferiores y
superiores a la cmc (Gréfica 1).

Gréfica 1: Conductividad registrada en funcion
de la concentracion de SC6HB a 25°C.

La CMC obtenida por este método para el
SC6HB fue 5,5 x 10° M. Para su analogo
octilado resulté de 8,2 x 10° M.

CMC obtenida por fluorescencia:

Se han realizado espectros de emision
utilizando una disolucion de pireno afiadida
a disoluciones de los surfactantes en un
rango de concentraciones que va desde
puntos inferiores a la cmc obtenida por
conductividad a puntos superiores a ésta.

El pireno es un hidrocarburo aromatico
policiclico que se caracteriza por un
espectro de emisién compuesto por cinco
bandas de vibracién como se comprueba en
la siguiente figura:

Gréafica 2: Espectro de emisién del pireno en
ausencia y en presencia de SC6HB; A*=334 nm;
T = 25°C.

Las intensidades relativas de estas bandas
de emision son sensibles a la polaridad del
medio en el que estd disuelta la sonda. Para
ser exactos, el cociente entre la primera
banda y la tercera (l/l;) cae dréasticamente
cuando se produce un cambio desde un
medio polar a uno apolar.  En el momento
en el que las moléculas de surfactante
micelizan, el pireno es transferido desde el
seno de la disolucion acuosa hacia el
interior hidrofobo del agregado, lo que
resulta en un cambio observable en este
cociente, Registrando este parametro frente
a la concentracion de surfactante se puede
obtener la cmc, que se corresponde con la
zona en la que I4/1; se estabiliza, después de
una caida abrupta de su valor (Gréfica 3).

La CMC obtenida para el SC6HB fue 6,7 x
10" M, mientras que para el SC6HO resultd
8,2 x 10°M.

Las diferencias con los valores obtenidos
mediante medidas de conductividad para
este parametro se deben al hecho de que los
SCn pueden formar complejos de inclusion
con el pireno®®. Esto hace que una vez
formados los agregados, el pireno no sea
inmediatamente solubilizado en el interior

micelar, sino que se establece un equilibrio
de particion entre el pireno complejado y el
gue se encuentra solubilizado dentro de los
agregados.
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Grafica 3: Influencia de la concentraciéon de
SC6HO en el cociente I4/l5. [pireno]=4x10""M.
T = 25°C.

Conclusiones

Los resultados que se han obtenido en este
estudio permiten caracterizar de una forma
medianamente exhaustiva el proceso de
micelizacion de los surfactantes en
cuestion. Técnicas como la conductimetria
y la fluorimetria han proporcionado
informacién sobre las cmc’s de este tipo
caracteristico  de  surfactantes.  Los
resultados demuestran que estos
compuestos se agregan a concentraciones
muy inferiores a las de sus analogos
monomeéricos. El motivo se interpreta que
es la transferencia simultanea de varias
cadenas alquilicas desde el seno acuoso
hacia el interior del agregado.

De igual modo que los surfactantes
convencionales, la cmc de los SC6
anfifilicos disminuye con el incremento de
la longitud de las cadenas hidrocarbonadas.

Se ha constatado que el SC6HO tiene
mayor tendencia para agregarse ya que se
interpreta que existe una preorganizacion de
los  mondémeros en

una determinada

conformacion que favoreceria la formacion
de micelas con una estructura determinada.

Tradicionalmente reconocidos como
moléculas anfitrién, los calixarenos
anfifilicos  pueden  ser  féacilmente

modificados con la finalidad de producir
surfactantes con algunas propiedades muy
diferentes a los convencionales. Se puede
anticipar que la formacion de este tipo de
complejos podra ser utilizada en la
composicion de estructuras
supramoleculares mas complejas.
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EL AZUFRE: UN ELEMENTO ELEMENTAL

Articulo realizado por
Pedro Manuel Medina
Venegas

Considerado por los antiguos como uno de los elementos bésicos, el azufre siempre ha sido
de gran utilidad para el ser humano y su lista de aplicaciones no tiene fin. Desde la
medicina hasta la fabricacion de explosivos, pasando por la agricultura, la industria
alimentaria o el tratamiento de caucho y petroleo, es manifiesta la importancia de este
elemento en multiples &mbitos que afectan directamente a nuestra vida diaria.

Palabras clave

La utilizacion del azufre por el ser humano
se remonta a tiempos antiguos: existen
referencias a esta sustancia de olor tan
peculiar en poetas cléasicos o textos biblicos.
Asi, los egipcios ya lo empleaban como
fungicida en sus templos; griegos Yy
romanos lo usaban para blanquear sus telas
y en diversos ritos religiosos y, debido a la
facilidad con que arde produciendo una
caracteristica llama azul y emanando gases
toxicos, los alquimistas realizaron con él los
mas diversos experimentos durante la Edad
Media en su infructuosa busqueda de la
piedra filosofal. No obstante, a pesar de que
su uso estaba ampliamente extendido, no
existia un conocimiento exacto sobre su
naturaleza y no seria hasta finales del siglo
XVIII cuando el quimico francés Antoine
Lavoisier otorgaria de forma definitiva al
azufre la categoria de elemento quimico
(Figura 1).

Hoy en dia el azufre sigue teniendo
maltiples y muy diversas aplicaciones en
distintos procesos industriales tales como la
produccion de &cido sulfurico para baterias,
la fabricacion de polvora, el vulcanizado
del caucho, la obtencién de fungicidas, el
revelado fotogréfico, etc. Tradicionalmente,
el azufre elemental necesario para llevar a
cabo estos procesos se obtenia por medio

Azufre, industria, caucho, polvora, sulfarico.

del método Frash, el cual se basaba en la
extraccion del azufre (previamente fundido
con agua sobrecalentada a gran presién)
acumulado en el subsuelo. Aunque el
material asi obtenido es de gran pureza, la
necesidad de gestionar los residuos
sulfurosos derivados de operaciones
industriales  como el tratamiento del
petréleo o el gas natural, hace que en la
actualidad, la mayor parte del azufre
elemental para uso industrial provenga de la
purificacion de dichos residuos
(principalmente H,S y  compuestos
organosulfurados).

Figura 1. El azufre abunda en zonas volcénicas
y yacimientos salinos y petroliferos y aparece
comUnmente formando cristales bipiramidales
de color amarillo brillante. Este elemento
presenta las caracteristicas propias de los no
metales: es fragil, ligero, mal conductor de la
electricidad y el calor, insoluble en agua, no
dictil y no maleable.
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Una de las principales aplicaciones
industriales del azufre es, como ya se ha
mencionado anteriormente, la vulcanizacién
del caucho; proceso asi Ilamado en honor
al dios Vulcano y descubierto, al parecer
por accidente, por Charles Goodyear en
1839 al volcar un recipiente con azufre y
caucho sobre una estufa. Se basa en el
tratamiento del caucho (polimero de gran
elasticidad extraido de la corteza de
diversas plantas tropicales) con azufre y
otros compuestos para modificar su aspecto
y propiedades. Asi, las ldminas de caucho
se someten a un bafio de azufre fundido en
unas condiciones de temperatura y presion
determinadas y, tras la reaccion entre el
azufre y los polimeros lineales (Figura 2) se
obtiene un material de color gris
amarillento mucho mas duro que el caucho
e igualmente elastico, insoluble en
disolventes comunes y capaz de soportar
altas temperaturas sin perder elasticidad.

Los usos del caucho wvulcanizado son
maltiples: se emplea en la fabricacién de
neumaticos (combinado con fibras textiles e
hilos metalicos), articulos impermeables y
aislantes, prendas de vestir...

Figura 2. Los polimeros lineales paralelos
quedan unidos por cadenas de azufre, lo cual
reduce la movilidad del caucho y aumenta su
elasticidad y su resistencia a la descomposicion
quimica.?

Otro de los usos del azufre en el ambito
industrial estd relacionado con la

elaboracion de la pdlvora, cuya férmula
podria haber sido descubierta por los chinos
(quienes la usaban para fabricar fuegos
artificiales) ya en el siglo 1X, e introducida

en Europa alrededor del siglo XII por el
clérigo inglés Roger Bacon. Esta mezcla
explosiva, cuyo uso ha sido determinante en
la resolucidn de conflictos bélicos a lo largo
de la historia, estd compuesta en un 75%
por nitrato potasico, en un 15% por carbon
vegetal y en un 10% por azufre (Figura 3).
El material obtenido tras la mezcla (la
llamada pdlvora negra) arde y se
descompone con facilidad, deflagrando y
liberando gran cantidad de gas al calentarse.
Ademaés, tiene multiples aplicaciones: se
usa para hacer voladuras en mineria, como
carga de demolicién, en la fabricacion de
fuegos de artificio, para moldear metales y
propulsar proyectiles y cohetes.

Figura 3. Los componentes de la pdlvora
determinan sus caracteristicas: su color negro se
debe a la presencia del carbon vegetal; su olor
caracteristico, al azufre y su sabor fresco, a la
presencia de salitre (nitrato potasico).®

Las dos aplicaciones detalladas representan
tan sélo una pequefia parte de la gran
cantidad de wusos del azufre.  Dicho
elemento también es muy apreciado en la
agricultura, donde es utilizado como
fertilizante (pues enriquece suelos poco
fértiles y sirve como suplemento nutritivo
para las plantas) y como fungicida; se
emplea como colorante en la fabricacion de
vidrio, combinado con boro v silicio (azul),
calcio (amarillo) o carbono y sales de hierro
(dmbar) y al ser elemento constituyente de
la materia viva, su uso esta especialmente
indicado  en la  elaboracion de
medicamentos, cosméticos o0 comida para
animales.
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Con todo, lo expuesto hasta ahora
corresponde Unicamente a los usos del
azufre elemental. También es frecuente
diluirlo en agua tras su combustion para
obtener &cido sulfarico. Este es responsable
del funcionamiento de nuestros coches
(pues sirve como electrolito en las baterias
de plomo que emplean la mayoria de
vehiculos), hace que papel y ropa salgan
limpios de las fabricas al eliminar
impurezas metélicas y se encarga del
refinamiento del petroleo al separar del
crudo residuos asfalticos y resinosos.

Asi pues, hemos comprobado que el azufre
estd involucrado en multiples &mbitos que

Articulo realizado: Jara
Cércel Marquez

tienen gran relevancia en nuestro dia a dia
y, pese a la continua e incesante busqueda
de nuevas técnicas y procedimientos que
optimicen el rendimiento de los procesos
industriales en que el mencionado elemento
participa, el azufre ha sido, es y seguird
siendo protagonista en todos ellos.

! http://geos.foroactivo.com/t41-azufre

2, http://es.wikipedia.org/wiki/Vulcanizacién

3 http:/Awww.rinconabstracto.com/2011/04/el-origen-
de-los-inventos-mas.html
*http://www.revolucionesindustriales.com/industrias-
caseras/caucho.html
Shttp:/www.textoscientificos.com/quimica/inorganica/
azufre/obtencion/aplicaciones
®http://www.profesorenlinea.cl

EL FOSFORO: SUS USOS Y CONSECUENCIAS

El fésforo es un elemento con muchisima presencia en los organismos vivos, en forma de
fosfatos, esto hace que sea imprescindible para la existencia de vida. También veremos sus
formas alotrépicas asi como sus usos y consecuencias de estos.

Palabras clave

El fosforo es uno de los elementos
existentes mas importantes. Este se
encuentra entre los bioelementos,
imprescindibles para la formacion de la
vida.

El fosforo se encuentra también, formando
parte de las membranas lipidicas, asi como
en los huesos de los seres humanos en una
proporcion  del

85%. Otro aspecto

Eutrofizacion, fosfatos, fertilizantes, fésforo blanco, pantallas de humo.

importante de este elemento en los
organismos Vivos es su presencia en la
formacion de ATP; GTP y demas
nucleétidos energéticos. Estas moléculas
son las encargadas de producir energia, la
cual es desprendida cada vez que se extrae
un grupo fosfato de estas (Figl).

20




Figura 1. Esquema de la obtencion de energia
mediante ATP.!

Otro de los aspectos en el que el fosforo es
imprescindible, es en el crecimiento de las
plantas, ya que este es un recurso que limita
la produccion de biomasa en un ecosistema.
Puesto que al estar presente en los
nucleétidos y son muy usados los
fertilizantes ricos en fosfatos. Estos
compuestos siguen un ciclo (Fig2) dentro
del ecosistema que a pesar de ser muy
complejo se podria esquematizar de la
siguiente manera:

CICLO DEL FOSFORO

[=———o > [ROCAS FOSFATADAS]

DISOLLICION

1PO; n ef susko|==={ PLanTAS b=s Aumis]|

ROCAS FOSTATARIS |

Figura 2. Esquema del ciclo del fésforo.?

A partir de los fosfatos disueltos en el suelo
las plantas lo incorporan a su organismo. A
través de estas llega el fosforo a los
consumidores, que son los organismos o
animales que se alimentan de las plantas.
Una vez que estos organismos mueren, 0O
bien a partir de sus desechos y excrementos,
las Dbacterias degradan los compuestos

organicos de fosforo, transformandolos en
fosfatos inorganicos y completando el ciclo.
Gran parte de los fosfatos del suelo son
arrastrados por las aguas superficiales hasta
las costas, donde se acumulan en el fondo

marino, por lo tanto esto haria que el ciclo
se viese alterado e incluso inacabado, ain
asi una parte de este fosforo vuelve a la
superficie terrestre a través del pescado que
es ingerido por aves marinas. Estas a su vez
depositan sus excrementos en las costas
formando guano, material muy utilizado a
su vez de fertilizante.

Figura 3. Aguas enturbiadas por la gran
proliferacion de plantas y algas superficiales.®

Uno de los principales problemas del uso de
fosfatos en fertilizantes es el proceso de
eutrofizacion. Este proceso es natural pero
si, en cambio, es incentivado por
actividades artificiales puede llegar a se un
problema en los lagos y rios cercanos a
estas plantaciones. La eutrofizacion
consistiria en una contaminacion bioldgica
debida a la llegada de un gran nimero de
nutrientes a las aguas cercanas, que
sobretodo Ilega por escorrentia, arrastrando
asi todos los restos de fertilizantes al igual
que los residuos mineros ricos en fosfatos.
Esto hace que en las aguas haya una gran
acumulacién de nutrientes provocando que
las algas, y plantas acuaticas crezcan
rapidamente. La consecuencia de esta
rapida proliferacion es el enturbiamiento de
las aguas, ya que se recubren de
fitoplancton (Fig3) que se encuentra en las
zonas superiores. Como consecuencia, las
plantas que se encuentran en las
profundidades no reciben esa luz solar
necesaria para realizar sus funciones vitales,
produciendo la muerte de todas las plantas
presentes en tal entorno. Debido a esta
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acumulacién de materia orgénica, que
acabamos de describir, es necesaria la
descomposicion de gran parte de esta
eutrofizacion. Tal descomposicion  es
llevada a cabo por organismos aerobios que
toman el oxigeno del agua haciendo que
escasee y que muchos de los seres vivos
existentes en el medio mueran. Todo esto
acarrea que se produzca una degradacion de
la materia organica en condiciones
anaerobicas, lo que hace que las bacterias
fermenten liberando sustancias como el
H,S, NHs;, CH,4, que proporcionan mal olor
y sabor a las aguas.

El problema de la eutrofizacion hace que se
tengan que tomar medidas para intentar
evitarla y paliar sus efectos, para ello
principalmente se opta por intentar evitar
gue el exceso de nutrientes llegue a las
aguas. Para asi parar el problema desde el
principio ya que es dificil actuar en mitad
del proceso.

Figura 4. Uso de fésforo blanco en acciones
militares.’

Ya hemos visto como el fésforo puede estar
formando parte de los fosfatos y sus
funciones, como en ATP, fertilizantes, en
nucledtidos y demas. A pesar de todos sus
usos, el fosforo también puede presentarse
en otras formas como el fésforo rojo o el
fosforo blanco. Las formas alotropicas del
fosforo son el fésforo blanco y rojo. Estos
han tenido muchos usos. Algunos de estos
seran descritos a continuacion:

El fésforo rojo es un alétropo del fosforo
con estructura tetraédrica, este en presencia
con sustancias oxidantes reacciona de
manera muy violenta formando pentoxido
de fdsforo. A su vez el fosforo rojo es
formado a partir del blanco a 250-270°C.

Figura 5. Heridas por exposicion a fdsforo
blanco.”

El fosforo blanco también con estructura
tetraédrica ha sido utilizado con fines
militares en muchos casos, ya que es
facilmente incendiario, un claro ejemplo es
su utilizacion en guerras como la de Irak o
la de Vietnam. Esta sustancia fue y es usada
ya que es capaz de producir pantallas de
humo (Fig4) al reaccionar con el oxigeno
del aire, formando Oxido de fosforo (V),
que al ser muy higroscopico reacciona con
el agua del ambiente para formar acido
fosforico que a su vez puede reaccionar con
agua para formar el &cido pirofosforico.
Esto hace que pueda ser usado en granadas
de mano debido a que el peso del fésforo
es reducido pero el del gas que finalmente
forma con las reacciones no lo es. Esto se
busca en las acciones militares donde el
peso de las armas conlleva una limitacion.
P,+50, — 2 P,0Os

P205 + 3H20 —2 H3PO4

Como resultado final, obtenemos una
atmosfera muy dafiina que ocasiona
guemaduras muy graves (Figh),
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caracterizadas por parecer leves al principio
e ir agravandose. En muchos casos el
fosforo blanco ha sido utilizado contra la
propia poblacidn civil provocando heridos y
muertos entre las personas expuestas a este
humo.

Tales caracteristicas expuestas, me pueden
hacer pensar como la ciencia a veces va de
la mano de grandes dafios y catastrofes
contra los propios seres humanos. Y que sin
duda es culpa de unos pocos que no ven la
ciencia como un avance para la humanidad
sino para los que se encuentran en la cima y
a los que les da igual pasar por encima del
resto.

Vistas las cualidades del fosforo y su
presencia en varios aspectos nos damos

Articulo realizado por
Alvaro Escobar Doncel

cuenta de la gran importancia del fosforo
tanto en la vida como en todo lo contrario.
Y como todo esto depende del uso que se le
dé a este elemento.

"Hecha por el autor.
Zhttp://www.elergonomista.com/biologia/ciclof.htm
*http://salvarelplaneta.webgarden.es/menu/inicio/con
secuencias-de-la
*http://commons.wikimedia.org/wiki/File:USS_Alaba
ma_(BB-8)_1921.jpg

Shitp://www.tlaxcala
int.org/article.asp?reference=414
®http://www.publico.es/internacional/194316/el-letal-
fosforo-blanco-abrasa-y-mutila-a-cientos-de-
palestinos
"http://es.wikipedia.org/wiki/F9%C3%B3sforo_blanco
8http://www.ciceana.org.mx/recursos/Eutrofizacion.

EL TECNECIO
TAN RADIACTIVO COMO BENEFICIOSO

El tecnecio fue un elemento del que se predijo su existencia. Dicho elemento fue generado
por unos cientificos a raiz de una serie de reacciones nucleares, por lo que es artificial. Las
propiedades del ekamanganeso le confieren radiactividad, una importante conductividad
a la electricidad y una eficaz y duradera inhibicién a los hierros y aceros.

Palabras clave

La gran mayoria de los elementos quimicos
conocidos se han descubierto en la
naturaleza, pero el tecnecio con numero
atbmico 43 se salta esta pauta. Este
elemento fue descubierto por casualidad
mientras unos cientificos alemanes trataban
de buscar el ekamanganeso, el cual

Mendeleiv, en su tabla, habia pronosticado
su existencia. Pero no queddé conclusa la

Artificial, trazador, radiactivo, superconductor, inhibidor.

veracidad de que este elemento fuera el
tecnecio, asi que unos afios mas tarde dos
italianos atacaron una molécula de
molibdeno, cuyo ndmero atdémico es 42,
con deuterio en un ciclotron (figura 1). Tras
varias investigaciones, se llego a la
conclusion de que el elemento conseguido
era el ekamanganeso que predijo
Mendeleiv, y a este nuevo elemento le
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Ilamaron tecnecio, del griego technetos que
significa ‘artificial’.

Figura 1. Un ciclotrdn, acelerador de particulas
circular que consigue acelerar los iones
haciéndoles girar en 6rbitas de radio y energias
crecientes.

El tecnecio (figura 2) al ser formado por
reacciones nucleares, como hemos dicho
anteriormente, se puede deducir que es un
elemento radiactivo. Esta caracteristica le
confiere gran cantidad de usos para el
hombre y la investigacion, tanto para las
ramas de medicina como para las de fisica y
quimica.

Figura 2. La palabra tecnecio procede de la
palabra griega technetos que significa artificial.

Este elemento artificial no se encuentra de
forma pura en la Tierra, Unicamente lo
encontramos en compuestos derivados o
infimas trazas de €l en otros elementos
como en el Uranio. En cambio, es un
elemento que ha sido encontrado en el
espectro de estrellas frias como las estrellas
de carbono, lo que ha aumentado el nimero
de teorias sobre la produccion de materiales
pesados. Una de las teorias derivadas de su
descubrimiento es que durante la formacion

de la Tierra el tecnecio generado por alguna
estrella anterior al Sol ya hubiese
desaparecido casi por completo.

TRAZADOR RADIACTIVO

Uno de los posibles usos que se le pueden
dar al tecnecio es el de trazador radiactivo,
muy utilizado en medicina nuclear con el
fin de diagnosticar diversos problemas que
surjan en nuestro organismo. Esta rama de
la medicina no utiliza el tecnecio puro, sino
un isétopo del mismo: el tecnecio-99. Se
utiliza este isétopo porque no emite
particulas Unicamente radiacion gamma, la
cual es sencilla de manejar, tiene poca
margen de actividad y se elimina
rapidamente del organismo debido a que su
semivida fisica y su semivida bioldgica
(figura 3) son muy corta.

) Semi vidas en dias
Isétopo

TFl’sica TBioIégica TEfectiva

9MmTe 0,25 1 0,20

Figura 3. Tabla con la semi vida del is6topo
99m del tecnecio en dias.

Un trazador radiactivo o radiofarmaco es un
compuesto formado por un isétopo
radiactivo, en este caso el tecnecio-99, y un
elemento quimico determinado, éste se
inyecta por via intravenosa en dosis muy
pequefias. Una vez que se ha extendido se
detecta la radiacion emitida mediante una
serie de maquinaria, tales como una
gammacamara, un detector de fotones o un
detector de positrones. También se utiliza
para valorar y descubrir la gravedad del
tejido cardiaco muerto tras un infarto, pero
en este caso se utiliza unido a pirofosfato.
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SUPERCONDUCTOR TIPO 11

Otro de los usos de este elemento artificial
es como material superconductor (figura 4),
aunque normalmente no posee esta
propiedad si la tiene cuando este en estado
cristalino puro. El tecnecio es un
superconductor de tipo 11, es decir, que pasa
de su estado superconductor a estado
normal de forma gradual, a una temperatura
menor a 7,5 K.

a) d)
B=0 O B=0
T>T, T>Te

b) e)
B0 O B=0 O
T<T, T<T,

c) f)

B=0 B=0
T<T, T<T,

Figura 4. Los materiales superconductores se
comportan como tales en unas condiciones
especificas. En la imagen, “B” es un campo
magnético que atraviesa dicho material y “T.”
es la temperatura critica.

Para comprender la utilidad de esta
propiedad, tendremos que comprender que
es un material superconductor, el cual no
ofrece una resistencia al paso de la corriente
eléctrica cuando pasan por el interior de
dicho material por debajo de una cierta
temperatura y poseen la capacidad de
apantallar el campo magnético ejercido por
un material cargado eléctricamente, esto es
conocido como efecto Meissner-
Oschenfeld. Lo que ocurre en el material es
que sus electrones se emparejan

reaccionando con los atomos del material
superconductor consiguiendo asi mantener
un movimiento de equilibrio entre ambas
particulas de forma que no chocan entre
ellos.

INHIBIDOR DE LA CORROSION

La ultima propiedad del tecnecio que vamos
a mencionar es su uso como inhibidor de la
corrosion de aceros y hierros (Figura 5), en
dicha utilizacion se utiliza el anion
pertecnetato (TcO,) en disolucion acuosa.
El funcionamiento de esta anion sobre los
aceros no esta aun definido concretamente,
pero se cree que el i6n forma una fina
pelicula al reaccionar con el acero,
formandose dioxido de tecnecio. Su eficacia
en la inhibicion es bastante eficaz, se han
realizado experimentos en el que se ha
conservado un acero en una disolucién de
pertecnetato a lo largo de 20 afios y no ha
sufrido corrosion alguna. Aunque el
problema radica en su radiactividad, por lo
gue no es un material que pueda usarse para
uso doméstico.

Figura 5. La zona izquierda de este acero esta
corroida, pero la derecha ha sido tratada con una
disolucidn de pertecnetato, lo que ha conseguido
inhibir dicha corrosion.

Como hemos podido observar el tecnecio es
un material artificial, por lo que puede
haber mas elementos que puedan ser
creados a partir de las herramientas que
posee el ser humano, y radiactivo, pero no
por ello es Unicamente perjudicial para el
ser humano o la naturaleza. Ya que a parte
de esta propiedad nociva tiene otras que el
hombre puede utilizar en su favor tanto para
la medicina nuclear, la conduccién de la
electricidad o la proteccion de aceros de la
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corrosion, como se ha explicado en el
articulo.

http://www.emaimone.net/taula_per/43_Tecneci.htm
y http://www.technetium.org/
*http://institucional.us.es/divulgacioncna/02-
aceleradores/02ciclotron.html
*http://davimain.wordpress.com/2008/10/03/muy-
interesantetabla-artistica-de-los-elementos/
*hhtp://www.uam.es/docencia/elementos/spV21/sinm
arcos/elementos/tc.html

®http://www.medicina21.com/doc.php?op=especialid
ad3&id=1171&cpag=1
®http://tablaperiodica.uca.es/Tabla/elementos/Tecnec
io/Grupol/propiedades?set_language=en
"http://www.unizar.es/icma/divulgacion/pdf/pdflevitsu
percon.pdf

® http:/Awww.lenntech.es/periodica/elementos/tc.htm
®http://www.textoscientificos.com/fisica/superconduct
ividad/tipos-y-diferencias
Bhttp:/iwww.slideshare.net/guest07e1lad5/documento
-2378291#btn

EL ORIGEN ESTELAR DEL HIERRO

Articulo  realizado  por
Purificacion Alcala Bellido

El hierro es un elemento muy importante en nuestro planeta, por su abundancia y por ser
parte estructural del mismo. El proceso por el cual se crea este metal en las estrellas es
largo y complejo, y muchos elementos intermedios son formados en él. La nucleosintesis
estelar en las estrellas menos masivas suele terminar en la formacion de hierro, puede que
incluso antes; sin embargo, en las estrellas llamadas supernovas, elementos mas pesados
pueden ser formados, hasta que la vida de la estrella llega a su fin.

Palabras clave

El hierro, de simbolo quimico Fe, es el
cuarto elemento méas abundante de la
corteza terrestre, formando también parte
del nicleo de la Tierra y originando,
mediante corrientes convectivas en el
nacleo externo, el campo magnético de
nuestro planeta. Sin embargo, ;de doénde
proviene todo el hierro que hay en la
Tierra? La respuesta es simple: de las
estrellas.

El hierro es el metal mas pesado que se
fabrica por fusion en las estrellas masivas,
al final de una larga serie de reacciones que
dan lugar a otros atomos. Por ello es
especial, pues los metales mayores que él

Nucleosintesis estelar, fusién nuclear, hidrogeno, neutrones, supernova.

solo se pueden formar en las supernovas.
El proceso por el cual se fusionan atomos
mas pequefios para formar ndcleos mas
grandes recibe el nombre de nucleosintesis
estelar.

La elevada masa de las estrellas tiende a
hacer que éstas colapsen. Sin embargo, las
reacciones que se producen en su interior,
por las cuales el hidrogeno se fusiona para
formar helio, tienden a expandirla; de esta
manera, existe un equilibrio entre ambas
fuerzas. Los dos tipos de reacciones que se
producen para formar Helio a partir de
Hidrogeno son la cadena proton-proton y
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el ciclo CNO, ambas formadas por varias
reacciones seguidas.

Cuando se empieza a agotar el hidrégeno, la
energia procedente de las reacciones
disminuye, y la estrella comienza a
contraerse. [Esta retraccion provoca un
aumento de la temperatura del ndcleo
estelar, y empieza a producirse otra
reaccion de fusién, por la cual se quema el
helio para formar carbono. Asi, se vuelve a
alcanzar el equilibrio. Mientras tanto, en
una capa mas externa, se sigue produciendo
la reaccion de fusién del hidrégeno para
formar helio.

Cuando el helio también comienza a
escasear, la estrella vuelve a contraerse y su
temperatura vuelve a aumentar. A partir de
una determinada temperatura, el helio
comienza a reaccionar para formar carbono,
en un proceso denominado triple alfa. En
él, dos atomos de helio se fusionan para
formar berilio, el cual vuelve a reaccionar
con el helio para dar lugar a carbono. De
nuevo, alrededor del nucleo se forma una
capa en la que se quema el helio para
formar carbono, y por encima de ésta, otra
en la que se transforma el hidrogeno en
helio.

El carbono comienza entonces a fusionarse
para formar nedn. Las sucesivas reacciones
producen oxigeno, silicio y niquel,
desintegrandose este Gltimo en hierro. En
este punto, la estrella estda formada por
capas de los diferentes elementos.

Figura 1. Estructura en capas de una estrella,

llamada “de cebolla™.

El ndcleo del hierro es muy estable. A
medida que se va formando, su
concentracién en el nlcleo de la estrella y la
temperatura de la misma aumentan. Sin
embargo, cuando se alcanza su temperatura
de ignicion, en lugar de fusionarse como los
elementos anteriores, dada su estabilidad,
la estrella comienza a colapsarse. Esto se
debe a que la reaccion de fusion del hierro
requiere energia, es endotérmica. En el
colapso de la estrella, los nlcleos de hierro
se desintegran en particulas alfa (‘He),
protones Yy neutrones, (proceso de
fotodesintegracion) que se comprimen adn
mas. Por ello, la estrella no es capaz de
formar 4tomos mayores que el hierro.

Los procesos de formacion de los diferentes
atomos dependen de lo masivas que sean
las estrellas. Asi, las estrellas de mas de
cuatro veces el tamafio de nuestro Sol
serian perfectamente capaces de formar
hierro, mientras que otras estrellas, como
las enanas blancas, no podrian llegar a
utilizar el oxigeno o el carbono como
combustible.

En las estrellas mas masivas, las particulas
en compresion, procedentes de la
desintegracion del hierro, llegan a un punto
en que rebotan y la estrella, que recibe
entonces el nombre de nova o supernova,

se expande.
Mientras las particulas internas se
propagan, las mas externas se siguen

contrayendo. Esto provoca un aumento de
la temperatura, y ademas, que los electrones
procedentes de la desintegracion del hierro
se unan a los atomos que encuentran a su
paso. Asi, uniendo electrones y protones, se
pueden formar metales mas pesados que el
hierro. El destino final de estas supernovas
es una megaexplosion que forma en muchos
casos una nebulosa en la que quedan
concentrados los materiales que se han
producido. Otras veces, si la estrella es lo
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bastante masiva, su muerte da lugar a En dGltima instancia, todo procede de las

agujeros negros. estrellas. En muchas de ellas, el dltimo
elemento formado es el hierro, que cobra
por ello especial importancia.

L 2wikimedia Commons
®http://almaak.tripod.com/temas/estrellas_muerte_est
elar.htm
*http://astronomia.net/cosmologia/stellar_a.htm
Shttp://www.astroscu.unam.mx/~wlee/OC/SSAAE/AA
E/Supernovas/Estrellas%20masivas.html
®http://es.wikipedia.org/wiki/Nucleos%C3%ADntesis

_estelar
"helios.gsfc.nasa.gov
Figura 2. Nebulosa del cangrejo, procedente de 8Articulo ya publicado en el nimero 5 de MoleQla:
la explosién de una supernova.’ “]\{ucleosintesis.' el origen natural de los elementos
quimicos”.

EXTRACCION DE FRACCIONES ANTIOXIDANTES A

PARTIR DE RESIDUOS DE LA PRODUCCION DE
Articul realzado por JUGOS DE MORA (Rubus glaucus Benth) CON CO;
:;:gsl Cristina Florez SU PERCR | T| CO

Fracciones antioxidantes de semilla y residuo pulpa de mora (Rubus glaucus Benth) se
obtuvieron por extraccion con diéxido de carbono supercritico a escala laboratorio en un
equipo continuo. Se evaluaron diferentes temperaturas y densidades de solvente para
encontrar el mayor rendimiento de extraccion y actividad antioxidante, esta Ultima se
cuantificé por su capacidad para secuestrar radicales libres presentes en una soluciéon de
metanol y 2,2-diphenyl 1-picrylhidrazyl (DPPH). Los resultados presentan una
significativa actividad antioxidante.

Palabras clave  Fluido supercritico, antioxidantes, mora (Rubus glaucus Benth), CO,
supercritico, radicales libres.

El estrés propio de la vida moderna, la falta como beneficio adicional que se obtienen de
de tiempo para preparar alimentos sanos y fuentes naturales como plantas o frutas.
nutritivos y la creciente necesidad de vivir

méas saludable y de verse bien, se ven Entre muchas otras frutas, la mora es
reflejados en una demanda de suplementos conocida por sus propiedades antioxidantes
alimenticios, nutracéuticos y productos de ya que contiene antocianinas, carotenoides
belleza naturales. Muchos de ellos venden y otros de estructura fenolica, como los

flavonoides que han sido ampliamente




estudiados para contrarrestar los radicales
libes del organismos causantes de la vejez
prematura, enfermedades degenerativas
(Alzheimer, Parkinson, Hodgins), céancer,
tumores, entre otros. En la produccién de
jugos y pulpa de mora, los residuos (residuo
de pulpa y semillas) corresponden al 16%
de la fruta procesada que actualmente es
usada en su mayoria como compostaje. Se
estudid si estos residuos después de pasar
por el proceso de produccién de jugos aun
tendrian algn beneficio como
antioxidantes. Estos compuestos suelen ser
extraidos usando técnicas como extraccion
Soxhlet o por técnicas mas sofisticadas
como extraccion asistida con ultrasonido o
con microondas, las cuales utilizan
solventes como etanol, metanol, acetona,
cloroformo, hexano, que a pesar de su alto
rendimiento dejan trazas en el producto
final potencial efecto nocivo para la salud.

La extraccion con CO, en estado
supercritico se plante6 como una alternativa
viable debido a que es capaz de disolver
componentes no polares o ligeramente
polares. Esta técnica toma como
fundamento que la solubilidad de una
sustancia aumenta con la densidad del
disolvente a temperatura constante porque
se incrementa la probabilidad de que las
moléculas del solvente y del soluto
interactlien entre si, de este modo seria
posible controlar el poder disolvente del
fluido si se puede variar su densidad desde
los valores propios de un liquido denso
hasta los caracteristicos de un gas. Para
poder hacer ajustes en la capacidad
disolvente de un solvente es necesario que
este ocurra sin que haya un cambio de fase
al modificar temperatura o presion. Esto es
posible solo si las condiciones del sistema
se llevan por encima de la Temperatura
critica (T,) a la cual el liquido se convierte
en un Fluido Supercritico (FSC).
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Como se muestra en la Figura 1, un
componente puro se considera en estado
supercritico cuando su temperatura Yy
presion son mas altos que sus valores en el
punto critico (Tc vy Pc, respectivamente).

Figura 1. Definicion de estado supercritico para
un componente puro.

En extraccion con FSC el CO; es el solvente
usado con mayor frecuencia, no sélo porque
es econdmico y disponible en alta pureza,
sino que también es seguro, manipulable y
fisiol6gicamente sano. Ademas, debido a su
punto critico (34 °C y 78.2 atm) permite
condiciones de operacién relativamente
bajas que son favorables para extraccién de
compuestos termosensibles. Se llevaron a
cabo pruebas de Laboratorio con el fin de
extraer aceites esenciales de residuo de
mora. El equipo usado se ilustra en la Figura
2. Consta principalmente de un cilindro de
CO, con una valvula para regular el flujo de
salida, bomba neumaética con capacidad de
alcanzar 7200 psi de descarga, manémetro
(rango 0-5000 psi), vélvula manual de
desfogue en caso de sobre presurizacion del
sistema, bafio Maria equipado con
resistencia eléctrica y una termocupla tipo K
conectadas a un Regulador -Indicador
Digital. El extractor es una celda cilindrica
construida en acero inoxidable 316, es de
ajuste manual, tiene capacidad para 15 cm®y
soporta hasta 7000 psi de presién a 200 °C.
Y finalmente un tubo de vidrio de 10 mL

donde se recolecta el extracto.




Figura 2. Esquema del equipo de extraccién
supercritica.

Se definié un disefio experimental 2° con
triple punto central, donde se manipularon
temperatura (35, 45 y 55°C) y densidad del
solvente (0,65, 0,75 y 0,85 glcmd),
relacionada con la presién del sistema
mediante la ecuacion de Estado de Bender.
Las variables de respuesta fueron:
rendimiento (peso en gramos de aceite
extraido / peso inicial en gramos de la
materia prima) y Capacidad antioxidante
(con el método del DPPH).

El DPPH (2,2-diphenyl-1-picrylhydrazyl) es
un compuesto formado por radicales libres
estables que se caracteriza por tener un color
purpura intenso en solucién que se va
tornando més claro (ligeramente amarillo) si
se pone en contacto con una compuesto
capaz de donar atomos H, en este caso los
antioxidantes. Asi es facilmente medible la
actividad antioxidante de una sustancia con
el uso de un espectrofotometro UV Visible.
Se hace una solucién 6x10° M de DPPH en
Metanol y se pone en una celda de
espectrofotometria con 0,1 ml del extracto
gue se quiere analizar. Se toman datos de
absorbancia a 550 nm hasta que la
absorbancia sea estable. El porcentaje de
inhibicion se calcula como:

. Ainicial — A final
%% Inhibicion = A final x100

Donde A es Absorbancia.
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Los resultados se muestran en la Tabla 1. La
respuesta es proporcional a temperatura y
densidad, el rendimiento es mayor cuando se
usaron las condiciones mas altas de estudio.
Sin embargo, luego de hacer un andlisis de
varianza se encontr6 que la variable més
influyente es la densidad del solvente.
Podria considerarse que estos valores de
rendimiento son bajos en comparacion con
otros métodos de extraccidn, sin embargo, es
importante recordar que los aceites aqui
obtenidos son puros y no requeririan una
posterior eliminacion de trazas de solvente.

Tabla 1. Resultados de extraccion con CO,
supercritico.

Figura 3. Actividad antioxidante de los extractos
obtenidos con FSCs Repulpa [  Semillaf=]
Antioxidantes sintéticos.

Los porcentajes de inhibicion, relacionados
con la capacidad antioxidante de los aceites
extraidos, dieron resultados satisfactorios
incluso comparados con antioxidantes
sintéticos como el BHT  (Butil
Hidroxitolueno) y  TBHQ  (Terbutil

hidroxiquinona). Ver Figura 3. Se concluyo
del estudio que usando CO, supercritico se
pueden extraer fracciones antioxidantes de
los residuos de mora obteniéndose un mayor




rendimiento cuando se usan las semillas y se
somete a las condiciones mas altas de
temperatura y densidad de CO,.

Actualmente la técnica de extraccion con
Fluidos en Estado Supercritico estd siendo
ampliamente estudiada por sus beneficios en
distintas ramas de la ciencia que estan
apuntando a procesos menos agresivos con
el medio ambiente y de mayor calidad para
los consumidores que cada vez se hacen mas
conscientes de los riesgos que los rodean

'Brand-Williams, W., Cuvelier, M., Berset, C. (1994).
Use of a free radical method to evaluate antioxidant
activity. Lebensm. Wiss. U. — Technol (LWT). 28, 25-
30.

2Brunner, G. (1994). Gas extraction. Springer. New
York.

% Florez, 1., Forero, C. (2007). Disefio preliminar de
una planta de extraccion de compuestos antioxidantes
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a partir de los residuos de la produccion de pulpa y
jugo de mora (Rubus glaucus benth), mediante
extraccion con CO2 supercritico. Universidad del
Valle, Cali (Colombia).

“Garcia, R. (2004). El procesamiento agroindustrial y
la produccion de residuos sélidos de frutas en el Valle
del Cauca. Corporacidn Biotec, Cali (Colombia).
®Lohachoompol,V., Srzednicki, G., Craske, J. (2004).
The change of total anthocyanins in blueberries and
their antioxidants effect after drying and freezing.
Journal of biomedicine and biotechnology 5, 248-252.
®Molyneux, P. (2004). The use of the stable free
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estimating antioxidant activity. J. Sci. Technol. 26 (2),
211-2109.
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glaucus benth). Archivos Latinoamericanos de
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MODIFICACIONES EPIGENETICAS Y
RESPUESTA INMUNE ADAPTATIVA

-9INT,

Articulo realizado por Marta
Reyes Corral

La epigenética estudia los cambios heredables en los genes que no se deben a alteraciones
en la secuencia del ADN. Estos cambios incluyen la metilacion de citosinas, las
modificaciones covalentes de las colas de histonas y las variantes de histonas.

Se sabe que las modificaciones epigenéticas estan detras de un sinfin de fenémenos como
son las diferencias fenotipicas entre individuos genéticamente iguales o la progresion de
enfermedades como el cancer. Diversos estudios muestran ademas que la epigenética tiene
un papel importante en el sistema inmune. Concretamente, ciertas modificaciones
epigenéticas son necesarias para el correcto funcionamiento de los linfocitos T CD8 de
memoria. Estas células intervienen en la memoria celular, que es clave en la respuesta

adaptativa del sistema inmune tras la primera exposicién a un antigeno.

Palabras clave

Modificaciones epigenéticas,

sistema inmune, respuesta adaptativa,

memoria celular, linfocitos T CD8

Introduccion.

La epigenética ha sido definida como el
conjunto de cambios heredables en los
genes que no son producto de mutaciones
en la secuencia del ADN. Las
modificaciones epigenéticas incluyen la
metilacion de citosinas, las modificaciones
covalentes de las colas de las histonas y las
variantes de histonas’.

Metilacion de citosinas en dinucledtidos
CpG.

Produce silenciamiento génico debido a la
menor accesibilidad de los factores de
transcripcion a la secuencia de ADN.
Ademads, ciertas proteinas reconocen los
sitios metilados y remodelan el ADN
cambiandolo a una estructura mas compacta
tipo heterocromatina, lo que conlleva la
represion de la expresion génica’.

Modificaciéon covalente de las colas de
histonas.

Las histonas son las proteinas que forman
los nucleosomas. Las colas de las histonas
sobresalen del cuerpo central del
nucleosoma y son susceptibles a sufrir
modificaciones covalentes como
acetilacion, metilacion, fosforilacion o
ubiquitinacion. Estas modificaciones son
capaces de reclutar distintas proteinas
reguladoras del ADN, modificando la
expresion génica de diversos modos. Esto
ha dado lugar a la aparicion del llamado
cddigo de histonas, un codigo similar al
genético que recoge distintas
modificaciones en la cola de las histonas y
su efecto en la expresion génica. Este
codigo de histonas esta aun en desarrollo
pues queda mucho por saber sobre como la
epigenética afecta a la activacion o
represion de genes. El objetivo es ser
capaces en un futuro de predecir las
consecuencias de cualquier modificacion o
conjunto de modificaciones epigenéticas, al




igual que hoy en dia se puede deducir la
secuencia aminoacidica de una proteina a
partir de su secuencia génica gracias al
codigo genético’.

Variantes de histonas.

Es el intercambio de histonas del
nucleosoma por otras histonas no
canonicas, lo que sirve para que ciertas
regiones del ADN adquieran funciones
especificas. Por ejemplo, los genes con alta
tasa de transcripcion suelen intercambiar la
histona H3 por su variante H3.3; mientras
gue la variante de histona H2A.X se asocia
con la funcion de testar lesiones en el
ADN",

Figura 1. Sitios de modificaciones covalentes en
la cola de histonas. Las modificaciones que
activan la expresion génica incluyen la
acetilacion (turquesa), metilacién de argininas
(amarillo) y metilacién de las lisinas H3K4 y
H3K36 (verde). Por otro lado, la metilacion de
las lisinas H3K9, H3K27 y H4K20 (rojo)
reprime la expresion génica. Las modificaciones
en los dominios globulares de las histonas se
muestran en cajas.

Las modificaciones epigenéticas estan
detrds de fendmenos como las pequefias
diferencias fenotipicas observables en
gemelos  homocig6ticos  (que  son
genéticamente idénticos), la diferenciacion
celular  (mediante la activacion o
inactivacion de ciertos genes) o el pelaje a
parches de las gatas (debido a la

inactivacién del cromosoma X). Ademas de
ello, ciertas modificaciones epigenéticas

también pueden causar enfermedades como
el Sindrome de Rett (un tipo de autismo) o
el cancer (por metilacién y silenciamiento
de genes supresores de tumores)®. Por ello,
surgid la pregunta de si las modificaciones
epigenéticas también afectaban al sistema
inmune.

El sistema inmune protege de los multiples
ataques externos a los que todos los
organismos se ven sometidos, tanto factores
ambientales toxicos como ataques de otros
microorganismos. El sistema inmune tiene
dos tipos de respuesta diferentes: la
respuesta innata y la respuesta adaptativa.
La respuesta innata es un tipo de respuesta
rapida y de corta duracion que actla como
primera linea de defensa del sistema
inmune. Incluye varias barreras fisicas,
secreciones y componentes celulares. A su
vez, la respuesta adaptativa es un tipo de
respuesta especifica contra un determinado
antigeno que incluye la participacién de
inmunoglobulinas, linfocitos T y linfocitos
B. Esta respuesta es duradera y presenta
memoria inmunol6gica, es decir que se
activa mas rapidamente tras la primera
exposicion a un determinado antigeno®*®.

Algunos grupos de investigacién han
estudiado el papel de ciertas modificaciones
epigenéticas en el sistema inmune,
concretamente estudiando los linfocitos T
CD8 o células T de memoria, que participan
en la respuesta adaptativa. Estas células
derivan de los linfocitos T naive tras su
activacion al estar en contacto con un
patégeno. Hay dos tipos de células
linfocitarias T maduras: las células
efectoras, que tienen una vida corta y se
encargan de eliminar al patégeno; y los
linfocitos T CD8 de memoria, que juegan
un papel crucial en la memoria
inmunoldgica y permiten que la respuesta
secundaria sea mas potente y rapida que la
respuesta primaria ante el ataque de un
patogeno’.
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Metrytated

Recientemente se ha demostrado que hay
ciertas modificaciones epigenéticas que
diferencian a los linfocitos T naive y los
CD8 de memoria®’. En primer lugar,
citoquina proinflamatoria IFN-y se expresa
diferencialmente en las células T naive y en
las células CD8 de memoria; las primeras
requieren varias rondas de replicacion antes
de diferenciarse en células efectoras vy
producir IFN-y, mientras que las segundas
producen hasta 20.000 veces méas IFN-y una
vez que son estimuladas por un antigeno, en
un amplio rango de concentraciones del
mismo. Esta expresion diferencial estd
regulada por el patron de metilacién del
ADN en el gen IFN-y. Dicho gen tiene 9
islas CpG después del sitio del comienzo de
transcripcion. El estado de metilacién de las
islas CpG varia entre las distintas células T:
esta altamente metilado en las células naive
(la metilacion se concentra en tres islas
CpG concretas), demetilado en las células
efectoras y homogéneamente metilado en
las células de memoria CD8®.

Memory
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Figura 2. Nivel de metilacién en las islas CpG
de los linfocitos CD8 naive, efectoras y de
memoria®.

La metilacion no es el Unico mecanismo
epigenético detras la rapida respuesta a un
antigeno que muestran los linfocitos T CD8
de memoria. Ademés de ello se ha
demostrado que estas células muestran un
mayor nivel de acetilacion de histonas que
los linfocitos T naive. La acetilacion de
histonas se correlaciona con una mayor
expresion génica, lo que explica que los
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linfocitos T CD8 de memoria sean mas
citotoxicos y produzcan mas IFN-y.
Ademas, se observd que las células de
memoria CD8 defectuosas no mostraban
estos niveles de acetilacion pero al tratarlas
con inhibidores de histonas deacetilasas se
restauraba su actividad’.

En conclusion, la epigenética consiste en
una serie de mecanismos que regulan la
informacién genética sin afectar a la
secuencia del ADN. Las distintas
modificaciones epigenéticas estan presentes
en procesos celulares muy importantes y
diversos. Ademas, se ha descubierto que la
epigenética tiene un papel clave en el
sistema inmune, siendo fundamental para la
memoria celular que poseen los linfocitos T
CD8 de memoria durante la respuesta
adaptativa.

Referencias

! Talbott SJ. Getting over the code delusion. The
New Atlantis. 2010;28:3-27.

2, Allis CD, Jenuwein T, Reinberg D. Epigenetics. 12
ed. Nueva York: Cold Spring Harbor Laboratory
Press; 2006. p.31.

3, Rojas Espinosa O. Inmunologia (de memoria). 3
ed. México DF: Panamericana; 2006. p.27.

4 Cruse JM, Lewis RE, Wang H. Immunology —
Guidebook. 1% edition. San Diego: Elsevier; 2004.
p.3, 14.

° O’Gorman MRG, Donnenberg AD. Handbook of
human Immunology. 2" edition. Boca Raton: CRC
Press; 2008. p.1-2, 18, 20-2.

6, Kersh EN, Fitzpatrick DR, Murali-Krishna K,
Shires J, Speck SH, Boss JM, Ahmed R. Rapid
demethylation of the IFN-gamma gene occurs in
memory but not naive CD8 T cells. J Immunol.
2006;176(7):4083-93.

. Northrop JK, Wells AD, Shen H. Cutting edge:
chromatin remodeling as a molecular basis for the
enhanced functionality of memory CD8 T cells. J
Immunol. 2008; 181(2):865-8.

35




2N = LA EPIGENETICA DEL SISTEMA INMUNE
' ADAPTATIVO

\
~

~ :
Avrticulo realizado por
Paola Gallardo Palomo

El proceso diferenciacién que dara lugar a todos los tipos celulares del sistema inmune y la
actuacion de éstos en la defensa del organismo frente a los patégenos es un proceso muy
complejo que debe estar perfectamente orquestado para ser eficaz. La informacion
necesaria para su coordinacion esta contenida en el genoma de las células. Y, sin embargo,
cada vez se tienen mas evidencias de la importancia de la epigenética. La regulacién del
sistema inmune adaptativo por medio del sistema epigenético se lleva a cabo
principalmente mediante la creacion de microambientes con las caracteristicas necesarias
y la modificacion de la accesibilidad de la maquinaria celular a la cromatina. En concreto,
procesos como la diferenciacion de las células linfoides, el ensamblaje de receptores
celulares y la generacién de las células de memoria, parecen estar regulados a nivel

epigenético.

Palabras clave

Introduccion.

La informacion necesaria para el desarrollo
de todos los tipos celulares de un organismo
complejo no esta contenida Unicamente en
el ADN, sino que existe una capa de
regulacion  superior basada en las
modificaciones covalentes de molécula de
la vida y en la unién de proteinas
accesorias, responsables de las propiedades
locales de la cromatina. A esta nueva forma
de regulacion se le ha dado el nombre de
epigenética, y desde que se descubri6 ha ido
tomando cada vez mas peso en las
investigaciones, por la importancia que
desemperia a en el proceso de desarrollo y
diferenciacion celular. El sistema inmune
constituye una base muy Util y poderosa,
para el estudio del papel de la epigenética
en la regulacion y diferenciacion celular.
Esto es asi porque el sistema inmune tiene
gue llevar a cabo un desarrollo muy preciso
para que a partir de las células progenitoras
se formen todos los linajes y tipos celulares,
en el momento y lugar adecuado. En este
proceso, las instrucciones genéticas vy
epigenéticas tiene que orquestar cada
pequefio escalén. Las especificaciones
necesarias para esto se dictan en funcién de
los genes activados Yy reprimidos,

Epigenética, sistema inmune adaptativo, células T, células B.

especificos para cada subtipo  celular,
ademés de la correcta recombinacion y
anclaje de receptores de antigenos
especificos en la membrana celular.!
Ademads, varios estudios recientes han
mostrado que la epigenética interviene en el
control de las funciones de las células del
sistema inmune, tales como la eleccion del
linaje hematopoyético, el reordenamiento
de antigeno-receptor, la exclusion alélica, la
autoinmunidad y la respuesta frente a
patogenos.’

Mientras que una parte de las células madre
originales (HSCs) permanecen en la médula
Osea, esperando para realizar su cometido,
continuamente una fraccion de ellas recibe
las instrucciones que desencadenan su
diferenciacion, dando lugar a las células de
la sangre, células del sistema inmune innato
y del adaptativo en funcién de las
necesidades del organismo. Las células
inmunes comparten muchos factores
transcripcionales, pero su desarrollo celular
es diferente, a consecuencia de la distinta
remodelacién epigenética que sufren,
afectando en Gltimo término a su expresion
genética y en consiguiente a su funcion.!

El nacimiento de las células sistema inmune
adaptativo, los linfocitos B y T, tiene lugar
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en la médula oOsea y en el timo,
respectivamente, para luego circular por el
cuerpo en un estadio maduro, pero no
activado. Cuando un organismo es
infectado por un patégeno, las dos ramas
del sistema inmune se activan: el innato y el
adaptativo. Las células del sistema innato
constituyen la primera linea de defensa en
la batalla que se va a desencadenar, y
responden de forma inmediata a la
infeccion. Entre sus cometidos se encuentra
el reclutamiento y activacion de células del
sistema inmune adaptativo. Durante Ila
respuesta inmune solamente se activaran las
celulas B y T especificas para el patdgeno
gue haya infectado al organismo, que
comenzaran a proliferar y diferenciarse.

Una vez que la infeccion ha sido resuelta,
las células innatas mueren, pero no todos
los linfocitos B y T son eliminados. Parte
de estos son conservados como células de
memoria, de forma que ante una nueva
infeccion del mismo pat6geno la respuesta
sea mas répida y efectiva.’

La epigenética interviene en diferentes
momentos a lo largo de la respuesta inmune
adaptativa: en el desarrollo y diferenciacion
de las células linfoides que dara lugar a las
diferentes subtipos celulares, en la
formacion y ensamblaje de los receptores
celulares para los antigenos, responsables
de la especificidad, en la activacién de los
linfocitos y en la formacion de un sistema
de memoria. Pero, ;,c6mo ocurre todo esto?

La epigenética de las células T

Cada linfocito expresa un unico tipo de
receptor de antigeno de superficie, BRC en
los linfocitos B y TRC en los T. Estos se
constituyen por el ensamblaje de los
productos de maltiples fragmentos génicos
(Variable, Diversity y Joining), en un
proceso conocido como recombinacion
V(D)J. Estos fragmentos estan flanqueados
por unas secuencias de recombinacion
(RSS) que son reconocidas por una

recombinasa especifica (RAG1/2) que
solamente se expresa en estos linfocitos.
Para que esta recombinacion sea posible, en
el locus del receptor del antigeno se
producen una serie de cambios epigenéticos
que alteran la conformacioén y accesibilidad

de las cromatinas implicadas. Entre los
cambios observados se encuentran la
transcripcion  diferencial, pérdida de
metilacion en el ADN, sensibilidad frente a
digestion con DNasas, acetilacion de las
histonas H3 y H4, metilacién de la lisina 4
de H3 y alteracion del posicionamiento de
nucleosomas. Sin embargo, estos no son los
Gnicos mecanismos que intervienen.
Existen varios elementos en cis, como los
potenciadores, promotores y terminadores,
gue parecen participar en el establecimiento
de los estados epigenéticos, reduciendo la
transcripcion, facilitando la union de las
recombinasas, modificando la accesibilidad
a las histonas, entre otras. Estos elementos
reciben el nombre de elementos de control
de la accesibilidad (ACEs).**

Por otro lado, todos los linfocitos T sufren
una seleccion positiva y negativa para dar
lugar a los dos tipos celulares, conocidos
como citotdxicos (que contienen los
correceptores CD8+) y ayudantes (CD4+).
Este Gltimo a su vez se divide en cinco
subtipos (Thl, Th2, Treg, Thl7 y Tfh), que
se diferencian a partir de las células Tho, en
funcidn de las sefiales que reciben en forma
de citoquinas y otras moléculas de
sefializacion. Asi, la regulacion y funcion
de cada subtipo sera diferente. Por ejemplo,
los loci IFNg y citoquina Th2 sufren
cambios epigenéticos en el desarrollo de las
células Thl y Th2: el locus IFNy se activa
en las Thl y el locus citoquina Th2 se
reprime por modificacion de histonas y
metilacion del ADN, mientras que en las
células Th2 ocurre justo lo contrario. En la
regulaciobn de estos locus también
participan elementos en cis, mediante
interacciones intracromosomicas, y
elementos en trans, mediante interacciones
intercromosOmicas. Se piensa que estos
elementos favorecen la creacion de un
ambiente cromatinico adecuado para la
transcripcion.’

Otro de los efectos observados ha sido una
menor metilacion en los loci citoquina de
las células T activas. Ademas, las ADN
metiltransferasas (enzimas que transfieren
grupos metilo en el anillo de pirimidina de
las bases nitrogenadas) son esenciales para
la diferenciacion y funcion de las células T,
e incluso una disminucién de los niveles de
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estas enzimas reduce su capacidad
proliferativa, la produccion de citoquinas y
la formacion de células de memoria,
ademés de incrementar la muerte celular.!

La epigenética de las células B

La metilacion parece jugar un papel clave
en el proceso de maduracion y activacion.
Los estudios realizados por Shaknovich et
al. han revelado que los linfocitos B
activados presentan unos niveles de
metilacion inferiores a los linfocitos B
naive en aproximadamente las 50.000
secuencias analizadas, regiones promotoras
ricas en islas CpG. Pero, sin embargo, las
células naive presentaban un metiloma muy
parecido al de las células B en reposo.*

Durante el desarrollo de los linfocitos B la
proteina Ikaros interviene en la acetilacion
de las histonas en las zonas reguladoras de
los loci que codifican para las recombinasas
V(D)J y en la accesibilidad a la cromatina,
necesaria para la recombinacion en el locus
de la inmunoglobulina. En este proceso de
diferenciacion intervienen otras proteinas
gue contribuyen al mantenimiento de la
integridad celular, como Pax5, cuya
regulacién estd mediada por la metilacion y
acetilacion de regiones especificas.

En los centros germinales, los linfocitos B
activados expresan unos niveles muy altos
de AID, la enzima responsable de Ila

hipermutacion somaética y la recombinacion
de las cadenas de los anticuerpos, mientras
gue en otros contextos la misma enzima
estd implicada en la desmetilacion del
ADN. Se piensa que AID es un mediador
clave en el metiloma de las células B.

Durante la respuesta inmune tienen lugar
diversos  cambios  epigenéticos  que
intervienen en la actuacion de células
efectoras y la formacion de células de
memoria. Existen una gran variedad de
proteinas que median en la dindmica
epigenética, bien interpretando las sefiales
escritas sobre el genoma, escribiendo otras
nuevas o borrandolas. Sin embargo, esta
plasticidad del sistema inmune representa a
su vez una de sus mayores flaquezas, ya
que aumenta la propension a la aparicion de
enfermedades relacionadas, como los
linfomas y la leucemia. Por tanto, un mayor
conocimiento del papel de la epigenética en
el sistema inmune representa un campo de
investigacion interesante y necesario para
contribuir al diagnostico y tratamiento de
estas enfermedades.’
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CERDOS TRANSGENICOS COMO FUENTE DE
ORGANOS PARA TRASPLANTES

Articulo realizado por
Jesls Amo Aparicio

El aumento de la demanda de drganos para trasplante no esta acompafnado de un aumento
en el nimero de donaciones, de ahi la necesidad de recurrir a 6rganos de otras especies:
xenotrasplantes. La presencia de xenoantigenos que activan el sistema inmune del
receptor causando rechazo, puede solventarse mediante el uso de animales transgénicos
como cerdos o 1,3-galactosil transferasa knock-out.

Palabras clave
transferasa

A pesar de sus ventajas como donadores de
organos, los cerdos muestran proteinas y
patrones de glicosilacion que no estan
presentes en humanos: xenoantigenos.
Nuestro sistema inmune actla contra estos

antigenos extrafios originando rechazo
hiperagudo.
De todos los xenoantigenos, el mas

abundante es un tipo de glicosilacion
llevada a cabo por la enzima o 1,3-
galactosil transferasa. Esta enzima actla
sobre la superficie de células endoteliales
del cerdo transfiriendo residuos de
galactosa a fosfolipidos y proteinas. La
ausencia de esta enzima en humanos hace
gue dicho patron de glicosilacién active el
sistema inmune del receptor.

Para crear 6rganos sin esta glicosilacion y
evitar asi el rechazo, se interrumpe el gen
de esta enzima originando cerdos galactosil
transferasa knock-out (GTKO).

@ ®

a-1,3-Gal Cv
v />O7

\&\)Q

Xenotrasplante, xenoantigeno, rechazo, transgénico, a 1,3-galactosil

Figura 1*: Resultado de la mutacion GTKO.
Los primeros cerdos GTKO se obtuvieron
en el afio 2002 por la empresa PPL
Therapeutics, empresa que “cred” la oveja
Dolly.

Figura 2: Primeros cinco cerdos GTKO. Imagen
tomada del articulo 1.

Se usO un vector que se introducia en el
exon 9 del gen por recombinacion
homoéloga. Este exdn codifica la mayor
parte del dominio catalitico de la enzima. El
vector contenia una cola poli-A de modo
que detenia la transcripcion del gen en este
punto.

Se realizaron dos rondas de transformacion
consiguiendo que ambos alelos del gen
guedasen interrumpidos y no se sintetizase
la enzima transferasa. Estas células se
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usaron para la transferencia nuclear en un
ovocito enucleado de cerdo WT.

Una alternativa a esta transformacion es
mediante la o 1,2-fucosil transferasa
humana. Esta enzima tiene el mismo
sustrato de glicosilacion que la a 1,3-
galactosil transferasa. Al sobreexpresarse
en cerdos, se reduce el nUmero de
glicosilaciones ya que intercepta los
sustratos de la otra transferasa.

Otra de las modificaciones que se realiza en
los cerdos para trasplante, es conseguir que
expresen el gen CD46 humano que codifica
para un regulador del complemento,
concretamente de la fase de activacion.

Agquellas células que expresan la proteina
transmembrana codificada por este gen, son
reconocidas por la proteasa Factor 1 que
evita el ensamblaje del complemento sobre
estas células degradando los complejos
precursores. Los 6rganos trasplantados que
expresen este gen, reduciran el ataque del
complemento.

Esta modificacién genética sélo es util en
combinacion con la primera, o con alguna
similar, ya que aungue detiene la activacion
del complemento no afecta a los

Articulo realizado por
Marina Rebollo Amaya

xenoantigenos y  continla  existiendo

rechazo.

A pesar de la reduccion del rechazo, se
desarrollan coagulopatias que provocan la
muerte del receptor a las pocas horas por lo
gue lo que hasta que este problema no se
resuelva, los xenotrasplantes seguirdn fuera
de nuestro alcance.
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* La Figura 1 ha sido realizada por el autor.

LA ENFERMEDAD CELIACA
¢ENFERMEDAD AUTOINMUNE O ALERGIA?

La enfermedad celiaca es una enteropatia que afecta principalmente al intestino delgado
desencadenada por una respuesta del sistema inmunitario al gluten, proteina presente en
muchos cereales. Cursa con una severa atrofia de las vellosidades intestinales que conlleva
a una mala absorcion de los nutrientes. Existe una estrecha relacion entre la enfermedad y
la presencia del haplotipo HLA-DQ2 y HLA-DQS8 del MHC-II. Aunque puedan parecer
similares la enfermedad celiaca y la alergia al gluten, es importante tener en cuenta las

diferencias entre ambas.

Palabras clave

Celiaquia, gluten, gliadinas, HLA, inflamacion.
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INTRODUCCION:

La enfermedad celiaca es una enfermedad
inflamatoria cronica del tracto intestinal,
principalmente de la parte préxima del
intestino delgado o yeyuno, por lo que
también puede denominarse como una
enteropatia del intestino delgado. Se
caracteriza por una atrofia de las
vellosidades, una hiperplasia de la cripta y
la propia inflamacion del intestino delgado.
Ademas de estos sintomas, también
aparecen otros como diarreas, una mala
absorcién de los nutrientes derivada de
dicha atrofia y la consiguiente pérdida de
peso.

La causa de esta enfermedad es una
reaccion del sistema inmune contra el
gluten y otras proteinas similares presentes
en el trigo, la cebada y el centeno.

La prevalencia de la enfermedad esta
aumentando notablemente y ahora es
diagnosticada en todo el mundo. En Europa,
la mayor prevalencia se encuentra en
Finlandia con hasta un 2,4% de enfermos,
mientras que la menor prevalencia aparece
en Alemania donde las cifras de casos
diagnosticados ascienden Unicamente hasta
un 0,3% de la poblacion. Esta notable
diferencia puede explicarse atendiendo a
factores medioambientales, sociales vy
principalmente  genéticos. Existe una
relacion entre la enfermedad y la presencia
del haplotipo HLA-DQ2 y HLA-DQS8 del
complejo de histocompatibilidad (MHC) de
tipo Il. Ademas, aparece dos veces mas en
mujeres que en hombres, posiblemente
porque este haplotipo es mas frecuente en
ellas. Aunque la presencia de estos alelos
MHC-I1I es necesaria, no es suficiente para
el desarrollo de la enfermedad. Por tanto,
son  necesarios  otros  genes  no
pertenecientes a dicho complejo.

.COMO REACCIONA EL SISTEMA
INMUNE AL GLUTEN?

La causa es una reaccion del sistema
inmune ante una proteina presente en
determinados cereales (trigo, cebada vy
centeno) denominada gluten. Esta proteina
esta constituida en su mayoria por gliadinas
y gluteninas. Las gliadinas derivan de la
fraccion soluble en alcohol del gluten y al
ser ricas en glutamina y prolina, van a ser
muy resistentes a la  degradacion
proteolitica en el intestino, produciéndose
una acumulacién de los péptidos no
digeridos, principalmente un péptido de 33
aminoacidos que se conoce como péptido
33-mer.

Estos péptidos no digeridos por si mismos
pueden activar a linfocitos T citotdxicos
mediante complejos MHC de tipo I, pero la
verdadera reaccion inmunitaria se produce
cuando esos péptidos atraviesan la
membrana epitelial del intestino. Una vez
traspasada, van a ser sustrato para la enzima
transglutaminasa 2 (tTG2) que se encarga
de deamidarlos, es decir, cambiar su carga
positiva 0 neutra por una carga negativa.

Dichos péptidos cargados negativamente
son reconocidos por los MHC-II, HLA-
DQ2 y HLA-DQ8, que poseen las células
presentadoras de antigenos en  sus
membranas plasmaticas y son presentados a
los linfocitos T coadyuvantes (CD4+).
(Fig.1) Algunos linfocitos B reconocen
también los complejos formados por la
proteina transglutaminasa 2 y los péptidos,
presentandolos a los linfocitos CD4+.

La activacion de los linfocitos T CD4+ por
ambos  mecanismos  desencadena la

liberacion de diferentes citoquinas pro-
inflamatorias, como IFN-y que estimula a
los linfocitos T citotoxicos contribuyendo al
dafo tisular propio de la enfermedad, o
citoquinas estimuladoras de los linfocitos B
encargados de la produccion de los
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Figura 1. Activacion de los linfocitos T
coadyuvantes tras la presentacion de los
péptidos por las células presentadoras de
antigenos. Adaptado de Mesin et al. *

anticuerpos anti-gliadina (anti-GA),
anticuerpos anti péptidos deamidados de la
gliadina (anti-DPG), anticuerpos anti
endomisio (EMA) vy anticuerpos anti
transglutaminasa 2 (tTG2). (Fig. 2)

Figura 1. Respuesta de los linfocitos B mediante
la produccidn de diferentes tipos de anticuerpos.
Adaptado de Mesin et al. *

DIAGNOSTICO DE LA ENFERMEDAD:

Ademas de la biopsia, es cada vez mas
comun el uso de marcadores seroldgicos
que nos permiten hacer un diagnéstico de la
enfermedad celiaca, incluso en pacientes
asintomaticos. Dentro de los marcadores
empleados, destacan los siguientes tipos:

e Anticuerpos contra algunos componentes
alimentarios: anticuerpos anti gliadina (anti-
GA) y anticuerpos anti  péptidos
deamidados de la gliadina (anti-DPG).

e Anticuerpos contra componentes propios:
anticuerpos anti endomisio (EMA) vy
anticuerpos anti transglutaminasa 2 (tTG2).

Los anticuerpos EMA se unen a
componentes reticulares del endomisio, que
es una estructura de soporte de las fibras del
musculo liso, y suelen ser del tipo IgA o
IgG. Se usan como marcadores los del tipo
IgG cuando hay una inmunodeficiencia
congénita de IgA que estd bastante
relacionada con la celiaquia ya que ambas
se asocian al mismo haplotipo del MHC-II.

TIPOS DE CELIACOS:

En muchos casos, los pacientes muestran
los sintomas caracteristicos de la
enfermedad. Sin embargo, la mayoria de
ellos no los manifiestan y pueden
clasificarse en los siguientes grupos:

- Silente: es una forma asintomatica de la
enfermedad, con wuna atrofia de las
vellosidades intestinales, detectable
Gnicamente cuando se buscan los
marcadores serolégicos de la misma, es
decir, los anticuerpos que aparecen en los
enfermos.

- Latente: también es una forma
asintomatica, pero en este caso no existen
lesiones histolégicas o0 son minimas,
ademas, muchas veces no estan presentes
tampoco los anticuerpos que nos permiten
diagnosticar la enfermedad por lo que es la
forma mas dificil de detectar.

- Potencial: son individuos con una alta
predisposicion a desarrollar la enfermedad,
aunque de momento no tienen lesiones
histol6gicas ni marcadores serologicos que
nos lo indiquen. Normalmente, tienen una
predisposicion genética bastante fuerte por
la presencia de los alelos relacionados con
la enfermedad.

TRATAMIENTO:

De momento, el Unico tratamiento posible
para la enfermedad es seguir una dieta libre
de gluten. Dicha dieta no puede contener
mas de 200ppm de la proteina. Algunas
alternativas al uso de alimentos sin gluten
son los bloqueadores de las interleuquinas
pro-inflamatorias,

proteinas de gluten
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modificadas que no activen a los linfocitos
T CD4+ aungue sean presentadas, ingesta
oral de endopeptidasas para que las
gliadinas sean completamente digeridas y
no se acumulen péptidos derivados. Incluso,
se estd planteando el desarrollo de una
vacuna que bloguee la respuesta inmune,
aunque por ahora sigue a nivel de
laboratorio.

¢ES LA ENFERMEDAD CELIACA UNA
ALERGIA?

La enfermedad celiaca es una intolerancia
al gluten, no una alergia al gluten. La
principal diferencia radica en el mecanismo
a través del cual el gluten resulta toxico
para el individuo. La celiaquia es una
enfermedad autoinmune donde las células
encargadas de la defensa del individuo
provocan una serie de dafios tisulares, es
decir, atacan al propio organismo. En
cambio, en una persona con alergia al
gluten, la primera vez que ingiere esta
proteina no se produce ninguna respuesta
inmune, es decir, no aparece ningln tipo de
hipersensibilidad. Sin embargo, la segunda
vez que ingiere el gluten si se desencadena
una respuesta alérgica o hipersensible tipo |
en la que la IgE se produce de forma
abundante, provocando la liberacion de
diferentes  sustancias  pro-inflamatorias

(histamina, heparina, etc) acumuladas en
los mastocitos y baséfilos. Ademas, en el

caso de la enfermedad celiaca existe un
fuerte componente genético hereditario,
como es la presencia del haplotipo HLA-
DQ2 y HLA-DQ8, que tiene afinidad por
los péptidos derivados del gluten que
hemos comentado anteriormente. Mientras
gue en la alergia, no existe ninguna relacion
de herencia.
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INGENIERIA DE ANTICUERPOS
MONOCLONALES ENFOCADA A LA
ENFERMEDAD DE ALZHEIMER

Articulo realizado por
Isidro Alvarez Escribano

Se considera que la acumulacion del péptido amiloide (AB) en el cerebro es la principal
causa de la enfermedad del Alzheimer (AD). Durante la Gltima década se han estado
desarrollando diferentes estrategias utilizando anticuerpos para reducir estos niveles del
péptido, siendo los tratamientos més prometedores, y demostrando asi el poder de la
inmunoterapia. Los primeros utilizaban anticuerpos convencionales, pero causaban una
serie de efectos secundarios. Esto derivd en el uso de anticuerpos disefiados para evitar
reacciones inmunoldgicas adversas, proporcionando una terapia mas segura y eficaz. Se
han obtenido buenos resultados usando la gamma de anticuerpos recombinantes que
veremos en esta revision, incluyendo anticuerpos biespecificos, intracuerpos, dominios de
anticuerpos, etc.

Palabras clave  Alzheimer (AD), anticuerpos recombinantes monoclonales anti-B (mABs),
epitopo, barrera hematoencefdlica (BBB), Molecular Trojan horse

technology.
El Alzheimer (AD) es la enfermedad meningoencefalitis. Por todo ello se esta
neurodegenerativa mas comun (afecta a empezando a usar la ingenieria de
mas de 24 millones de personas), que deriva anticuerpos, consiguiendo anticuerpos
en una pérdida progresiva de memoria y de recombinantes  monoclonales  anti-p
las funciones cognitivas. Las sefiales de (mABs), que han demostrado ser mas
identidad de la enfermedad son la seguros y eficaces.

acumulacion del péptido Ap-amieloide en
el cerebro, y la formacién de ovillos
neurofibrilares. Actualmente no tiene cura,
y el tratamiento estandar utiliza inhibidores
de la colinesterasa, que reducen algunos
sintomas de primer grado, aunque no hay

Figura 1. mAPs en desarrollo y probados en

pruebas convincentes que indiquen que ensayos clinicos™.

estos farmacos tengan efectos directos

sobre la enfermedad. El objetivo es inhibir la formacién y/o
acumulacién de fibrillas amieloides y la

Posteriormente se empezd a usar la toxicidad celular, encontrar métodos de

inmunoterapia como tratamiento, utilizando distribucion adecuados para humanos,

formatos de anticuerpos convencionales, y consiguiendo el  transporte  de  los

aunque al principio se obtuvieron buenos medicamentos a través de la barrera

resultados, ~ se  observaron  efectos hematoencefélica (BBB), y conseguir dosis

secundarios graves, como terapéuticas especificas para cada paciente.




Hay diferentes tipos de mAps, que iremos
viendo a lo largo de esta revisién, y que
tendrdn un mecanismo de accion propio,
que dependerd directamente de la
especificidad del epitopo que reconoce,
pudiendo ser éstos la region N-terminal
(aminoacidos  1-16), region  central
(aminoacidos 17-32), region C-terminal
(aminoacidos 33-42) 'y un epitopo
conformacional (oligbmeros y
proteofibrillas), que es el mas prometedor,
ya que los agregados pequefios de Ap son
los principales causantes de la enfermedad.

Figura 2. Diferentes epitopos del péptido AB*

En cuanto a los mecanismos de accion
dependientes de estos epitopos se han
propuesto tres hipotesis:

-La entrada de los anticuerpos en el
cerebro, desagregando las fibrillas
amieloides  formadas  previamente,
uniéndose a la region terminal Ap y
previniendo su toxicidad.

- El secuestro de los AP desde la
periferia, creandose un desequilibrio del
péptido, aumentando su flujo de salida
desde el cerebro a la sangre.

-El cruce de la BBB de los anticuerpos,
activando la respuesta inmune, que es la
responsable de la eliminacion de placas.

Serd en esta tercera opcion en la que nos
centraremos por ser el tratamiento mas
prometedor y con mejores perspectivas.

Los anticuerpos son moléculas muy
versatiles que pueden ser genéticamente
disefiadas para producir diferentes formatos
de interés, tales como: scFv, Fab
recombinantes, regiones  V-dominio,
intracuerpos, y anticuerpos biespecificos,
de los que hablaré a continuacion por ser
los mas prometedores en el tratamiento de
esta enfermedad.

Figura 3. Diferentes tipos de mAps”.

Los anticuerpos biespecificos pueden
reconocer a dos antigenos diferentes, o
como ahora veremos a un antigeno y a otra
droga. Es la solucibn méas prometedora
porque solucionaria el problema de la

administracion  invasiva, consiguiendo
cruzar la BBB.
Con ellos se pretende aumentar la

concentracién de anticuerpos terapéuticos
que entren en el cerebro, desagregar el AB-
amieloide a través de placas de unién de
anticuerpos y eliminar complejos AB-Ap
desde el cerebro a la sangre. Todo esto se
consigue mediante el mecanismo llamado
“Molecular Trojan horse technology”.
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Figura 4. Molecular Trojan horse technology, el
paso de la droga al cerebro a través de la BBB
gracias al uso de anticuerpos biespecificos®.

La BBB protege al cerebro de la entrada de
sustancias extrafias, pero con el uso de
anticuerpos biespecificos conseguimos que
el anticuerpo se una a la droga, y que éste
mismo se una al receptor 1 (R1) de la BBB.
Todo este complejo (droga-anticuerpo-R1)
cruza la BBB, separandose posteriormente
el complejo droga-anticuerpo, uniéndose
finalmente al receptor 2 (R2) del cerebro.

Se ha comprobado que la eficiencia con la
gue los anticuerpos fueron liberados por
este método al cerebro es baja, por ello,
para evitarlo, se cree que la afinidad por la
molécula de Trojan horse deberia ser baja y
no alta, para garantizar una disociacién mas
rapida y constante, ya que se prevé gue en
un entorno terapéutico, altas

concentraciones periféricas del anticuerpo
compensaran esta menor afinidad.

Para concluir podemos decir que el gran
avance en la ingenieria de anticuerpos nos
ha permitido reducir los efectos secundarios
y cumplir los objetivos comentados al
principio de la revision, inhibiendo la
formacién y/o acumulacién de fibrillas
amieloides, y consiguiendo el transporte de
moléculas a través de la BBB, solucionando
asi el problema de la administracion
invasiva en humanos y pudiendo unificar
las dosis administradas, siendo ahora el
tratamiento mas controlable frente a
posibles efectos adversos.
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Articulo realizado por
Eva M? Verdugo
Sivianes

ERITROBLASTOSIS FETAL POR RH

La eritroblastosis fetal es una afeccién que se produce cuando la madre y el feto tienen
grupos sanguineos diferentes, lo que se conoce como incompatibilidad. De esta forma, la
madre produce anticuerpos que atacan a los eritrocitos del feto y los destruye. La forma
méas comun es la incompatibilidad Rh, que serd la que se trate mas a fondo en este
articulo. Gracias a los avances de la medicina y la inmunologia, esta enfermedad puede
prevenirse con la inmunizacion de mujeres Rh positivas mediante una inmunoglobulina
anti-Rh (RhoGAM) que impide la formacién de anticuerpos anti-Rh.

Palabras clave

Eritroblastosis fetal

La eritroblastosis fetal o enfermedad
hemolitica del recién nacido es una
afeccion en que anticuerpos 1gG especificos
formados por la madre contra antigenos
eritrociticos del feto, atraviesan la placenta
por endocitosis mediada por receptores y
revisten los eritrocitos fetales, lo que
produce su secuestro en el bazo, hemolisis
intravascular, anemia  hemolitica e
hiperbilirrubinemia. Se trata pues de un
trastorno sanguineo potencialmente mortal
tanto en fetos como en recién nacidos.”?

Esta enfermedad llamé6 la atencién de los
cientificos Coombs, Race y Mourant, que
no conocian la causa de la muerte fetal
intrauterina ni de la muerte neonatal de
pacientes que tenian el mismo grupo
sanguineo que sus madres. Posteriormente
se descubri6 el sistema Rh y dedujeron que
dicha afeccion podria deberse a que las
madres carecian del antigeno, mientras que
si lo poseian tanto el padre como el feto. El
diagnostico preciso de la eritroblastosis
fetal fue realizado por Coombs, Race y
Mourant en 1945 al descubrirse el test de
antiglobulina humana, que hizo posible el

Eritroblastosis fetal, incompatibilidad Rh, enfermedad hemolitica, recién
nacido, trastorno sanguineo

diagnostico prenatal. Sin embargo, aunque
actualmente se realizan numerosos estudios
serolégicos a mujeres embarazadas, aln
persiste el riesgo de formacion de
anticuerpos en todas aquellas pacientes con
incompatibilidad materno-fetal.*

La eritoblastosis fetal se puede presentar
cuando la madre y el feto tienen grupos
sanguineos diferentes (denominado
"incompatibilidad™), puesto que la madre
produce anticuerpos que atacan a los
glébulos rojos del feto, destruyéndolos. La
forma méas comln de esta enfermedad es la
incompatibilidad ABO, que generalmente
no es muy grave; mientras que la forma
menos comin es la incompatibilidad Rh
(o anti-D), que casi siempre se puede
prevenir, pero si no se hace puede causar
anemia muy grave en el feto. Como la
mayoria de casos graves se han observado
en la incompatibilidad Rh, sera ésta la que
se trate mas a fondo."*

Incompatibilidad Rh
Esta afeccion se desarrolla cuando una

mujer embarazada es Rh negativo y el feto
Rh positivo. Durante el embarazo, los
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glébulos rojos del feto pueden pasar al
torrente sanguineo de la madre a través de
la placenta. Si la madre es Rh negativo, los
eritrocitos del feto pueden estimular la
produccién de anticuerpos maternos contra
aquellos antigenos fetales no heredados de
la madre, considerados como extrafios. En
ese caso, se forman anticuerpos anti-Rh
debido al gran poder antigénico e
inmunogénico de este factor. Estos
anticuerpos anti-Rh pueden pasar de nuevo
a través de la placenta hacia el feto y
destruir sus glébulos rojos, produciendo
bilirrubina y haciendo que el bebé se ponga
amarillo (ictericia).?

Los anticuerpos anti-Rh tardan un tiempo
en formarse, por lo que normalmente el
primer bebé Rh positivo no se ve afectado,
a menos que la madre haya tenido algun
aborto  espontaneo que la  haya
sensibilizado. Por tanto, el primer embarazo
generalmente se caracteriza por la
sensibilizacion materna, aumentando con
cada embarazo la probabilidad de tener un
bebé Rh positivo afectado (Figura 1)."*

La respuesta inicial de anticuerpos en la
madre consiste en la produccion de IgM
anti-D (una aglutinina salina); seguida de la
produccién de 1gG anti-D, lo cual se puede
observar mediante la reaccion indirecta de
la antiglobulina (test de Coombs): solo el
anticuerpo IgG atraviesa la placenta, por lo
que su cuantificacion proporciona una
buena  medida  serolégica de la
sensibilizacion materna. En el feto, la
absorcion de este anticuerpo por los
glébulos rojos, da como resultado una
reaccion de antiglobulina directa positiva."

Signos y sintomas de la enfermedad

Las  manifestaciones  clinicas  mas
importantes de esta enfermedad son la
anemia y la ictericia, asi como la formacion
de edemas.?

La anemia estimula la hematopoyesis fetal,
principalmente en el higado y en el bazo,
por lo que se liberan precursores inmaduros
de eritrocitos hacia la sangre fetal. La
anemia fetal severa produce hidropesia
fetal y placentaria, es decir, acumulacion de
liquido a lo largo de los tejidos corporales.?

La ictericia, por su parte, es rapidamente
progresiva y puede poner en peligro la
integridad del sistema nervioso central del
recién nacido.”

Figura 1: Incompatibilidad Rh. A) Células
sanguineas Rh positivas entran en el torrente
sanguineo materno a través de la placenta de un
feto Rh positivo. En ausencia de tratamiento, la
madre produce anticuerpos anti-Rh. B) En el
siguiente embarazo el feto es Rh negativo y no
se producen anomalias. C) En el siguiente
embarazo el feto es Rh positivo, los anticuerpos
Rh de la madre pasan a la sangre del feto y
destruyen sus glébulos rojos: eritroblastosis
fetal.*

Diagnostico

Para diagnosticar de forma precoz la
eritroblastosis fetal, debe realizarse la

determinacion del grupo Rh y la reaccién
indirecta de Coombs a todas las pacientes
en su primera visita prenatal. A menos que
el padre bioldgico sea Rh negativo, aquellas
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pacientes que también sean Rh negativas y
gue no hayan sido  previamente
sensibilizadas deben sensibilizarse con
anticuerpos anti-D entre las 24-28 semanas
de gestacion. Ademas, se suele realizar un
estudio espectrofotométrico del liquido
amnidtico obtenido por amniocentesis
repetidas (entre las 28-32 semanas de
gestacion) para analizar la cantidad de
bilirrubina amniotica, puesto que refleja el
grado de hemdlisis fetal.*

Tratamiento

El tratamiento del bebé ya afectado depende
de la gravedad de la afeccion, pero se
pueden diferenciar dos tipos de cuidados:
los prenatales y los postnatales: **

Los cuidados prenatales se centran en el
diagnostico y tratamiento de la anemia
severa y de la hidropesia fetal. En los nifios
mas afectados, se induce parto prematuro a
las 34 semanas para disminuir la incidencia
de muertes fetales por anemia. A veces

también  se  realizan  transfusiones
intrauterinas.

Por otro lado, el cuidado postnatal
consiste en la prevencion del dafio

producido por la hiperbilirrubinemia y por
la anemia. Cuando el bebé nace, se procede
a la eliminacion de la bilirrubina mediante
luminoterapia (entre otros métodos). Esta
técnica se basa en la capacidad de la luz de
actuar sobre la bilirrubina a nivel de la piel,
puesto que la bilirrubina es una molécula
fotorreceptora (es decir, absorbe la luz). Al
recibir cierta cantidad de luz se transforma
en otros fotoproductos, que se cree que son
menos toxicos."?

Prevencién

La incompatibilidad Rh se puede prevenir
casi en su totalidad. Como ya se ha

mencionado, a las mujeres Rh negativas se
les debe hacer un control estricto durante el
embarazo por parte del obstetra.

La forma mas efectiva para prevenir la
eritroblastosis ~ fetal es evitar la
sensibilizacibn materna a los antigenos
fetales o bien inhibir la produccion de
anticuerpos anti-Rh. Esto se logra con la
inmunizacion de las madres Rh negativas
no sensibilizadas por medio de una
inmunoglobulina  anti-Rh,  denominada
RhoGAM. Si el padre del bebé es Rh
positivo 0 si no se puede confirmar su tipo
de sangre, a la madre se le aplica una
inyeccion de RhoGAM durante el segundo
trimestre del embarazo. Solo si el bebé es
Rh positivo, la madre recibira una segunda
inyeccion en las primeras 72 horas despues
del parto.’?

Auln asi, las mujeres Rh negativo deben
recibir inyecciones durante cada embarazo,
si tienen un aborto espontaneo o
provocado, después de examenes prenatales
(como amniocentesis) o después de una
lesion en el abdomen durante un embarazo.®

En los paises en los que se practica esta
prevencion, la incidencia de la enfermedad
ha disminuido mucho (cerca del 1%). Por
tanto, no cabe duda de que la prevencion es
el mejor tratamiento."
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Articulo realizado por
Isabel M2 Tristancho
Pérez

BIOSIMILARES

Como consecuencia de la caducidad de las patentes de los medicamentos biotecnolégicos,
ha surgido una creciente necesidad de producir nuevos farmacos recogidos con el nombre
de biosimilares. Dichos medicamentos quedan definidos como medicamentos biol6gicos
parecidos pero no idénticos al medicamento original y que son elaborados al expirar el
periodo de patente de los farmacos biotecnoldgicos; detallAndose ademads ciertas

definiciones especificas de la EMEA y FDA.

Las guias publicadas por la EMEA, aseguran que éstos son tan eficaces y seguros como
cualquier otro farmaco. Asi pues, su entrada en el mercado promovera la competencia y
conseguira disminuir el alto impacto econémico que soportan los sistemas sanitarios.

Palabras clave
Medicines Agency)

Los biosimilares pueden definirse como
medicamentos formados a partir de
moléculas sintetizadas de forma bioldgica
(similares por tanto a un “bioldgico”),
generalmente proteinas recombinantes, y
que se van a producir cuando la patente de
un determinado farmaco similar al de nueva
produccion ya ha expirado. Dicha
definicion coincide con la que establece la
EMEA para los mismos, pues los define
como “farmacos de origen biotecnoldgico
gue han demostrado ser comparables al
medicamento de referencia, una vez que su
patente ha expirado”. Siendo a su vez los
medicamentos biotecnoldgicos para dicha

Agencia  Europea del Medicamento
(EMEA) “productos medicinales que
contienen proteinas de origen

biotecnoldgico como principio activo”.

Si bien, en muchas ocasiones lo que se llega
a obtener es un intento, por parte de las
farmacéuticas, de obtener un farmaco, de
origen biolégico o no, similar a uno de
referencia cuya patente ha caducado. Si
bien, esta no es mas que una posible

Biotecnologia, Biosimilares, Inmunologia, Patente, EMEA (European

definicién, pues actualmente existen
multiples definiciones contradictorias.

En ciertos casos cabe pensar si la aparicion
de biosimilares no es mas que una simple
definicion ad-hoc o realmente hace
referencia a un término nuevo y real; pues
se cree gue no es mas que un nuevo método
para mantener en el mercado, patentes
expiradas. Si bien, si se piensa en un
biosimilar como moléculas similares a algo
del cuerpo humano, independientemente de
su efecto (positivo 0 negativo), si que puede
ser considerado como una nueva definicion
real, pues tiene un sentido, funcién y
definicion no existente con anterioridad.

Considerando la definicion de
Biotecnologia como toda aplicacion
tecnolégica que emplee tanto sistemas
bioldgicos como organismos vivos 0 Sus
derivados para la creacion o modificacion
de productos o procesos para USOS

especificos; se puede establecer un vinculo
entre la misma y los farmacos que aqui se
presentan. La definicion que establece la
FDA (Food and Drug Administration) para
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ello es la siguiente: “conjunto de procesos
industriales, incluyendo la ingenieria
genética, que implica la utilizacion de
sistemas  biolégicos como  bacterias,
levaduras, células humanas u otros, para
identificar, secuenciar y manipular DNA,
con el objetivo de producir medicamentos y
sustancias para el diagnostico.”

Asi pues, puede afirmarse que dichos
biosimilares por tanto estan estrechamente
relacionados tanto con la biotecnologia asi
como con la inmunidad, pues el proceso de
fabricacion de los mismos es biotecnologia
propiamente dicha y ademas se pretende, a
partir de seres vivos y tecnologia del DNA
recombinante, la producciéon de nuevos
farmacos. Con respecto a la inmunologia
sefialar los posibles efectos secundarios que
podrian tener dichos farmacos
(inmunogenicidad) pues van a interaccionar
con el sistema inmune; asi como la
produccién de biosimilares a partir de
componentes o elementos del sistema
inmune o bien que simplemente puedan
servir para paliar ciertas enfermedades de
origen inmunoldgico.

Figura 1. En esta imagen se muestra de forma
general el proceso de fabricacion de productos
bioldgicos lo cual resulta bastante complejo.

Destacar ademas que con respecto a los
farmacos tradicionales, los biosimilares al
ser similares a moléculas de nuestro
organismo en principio el sistema inmune,
en base al grado de similitud, no

reaccionarfa frente a ellos o lo haria en
menor medida. Si bien, en el caso de atacar
frente a éstos, también lo podria hacer

frente a dichas moléculas parecidas en el
organismo, por lo que la dosis asi como la
aplicacién de los mismos debe estar
correctamente establecida y estudiada de
forma previa a su administracion.

Es por esto por lo que este tipo de
medicamentos debe pasar los mismos
controles de calidad que el resto de
farmacos pero de una forma mucho mas
especifica y adaptadas para cada caso, pues
se estan introduciendo moléculas similares
a las del organismo.

Dichos controles de calidad serian los
siguientes. Una primera etapa en la que se
estudien los limites de toxicidad: una
segunda fase en la que se vea si realmente
tiene efecto frente a la enfermedad que se
pretende paliar y si es mejor que otros ya
existentes, mediante diversos estudios y
pruebas; y por ultimo una tercera etapa para
estudiar los posibles efectos secundarios. Si
bien, segun el grado de similitud, algunas
compafiias determinan que se podrian
aligerar en los dos primeros pasos,
centrandose exclusivamente en la tercera y
Gltima etapa.

Con respecto al estado actual de la
legislacion Europea, cabria esperar que
dichos medicamentos estuvieran totalmente
prohibidos, pues algo similar como son los
alimentos transgénicos lo estan. A pesar de
ello y aunque resulte algo contradictorio, es
totalmente legal la comercializacién vy
utilizacion de estos farmacos de forma
segura siempre y cuando cumplan y pasen
los correspondientes niveles de calidad y
siempre que no sean producidos en plantas
transgénicas, ya que dichos organismos asi
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Tipo de molecula

Ejemplos

Hormonas Insulina, glucagon, hormona de crecimiento humano, tirotropina, hormona
foliculo-estimulante, eritropoyetina

Citoguinas
Factores de coagulacion

Anticuerpos monoclonales

Interferon-alfa, factor estimulante de colonias de granulocitos, interleukinas
Factor VI, factor VI, factor IX

Bevacizumab, cetuximab, abciximab, rituximab, infliximab, tocilizumab, adalimumab,

certolizumab pegol, denosumab

Enzimas Glucocerebrosidasa, alteplasa, rasburicasa

Fragmentos proteicos sintéticos Etanercept, denileukin diftitox

Nuevas moleculas conjugadas
gemtuzumab

Peg-interferon alfa-2a, peg-filgrastim, pegvisomant, ibritumomab, tositumomab,

Tabla 1. En esta tabla aparecen representados multiples medicamentos biol6gicos que a dia de
hoy se encuentran autorizados desde 1980 por la FDA y por la EMEA.

como los alimentos transgénicos estan
totalmente prohibidos por dicho continente.

Las modificaciones en los procesos de
fabricacion de medicamentos
biotecnolégicos o bien el cambio de
tratamiento de una molécula por otra no ha
sido tema de debate hasta la aparicion en el
mercado de estos medicamentos. Es
entonces cuando se ha polemizado sobre los
posibles riesgos de su intercambio con la
molécula de referencia. Asi pues, las guias
publicadas por la EMEA, para la
autorizacion de biosimilares, aseguran que
estos farmacos son tan eficaces y seguros
como cualquier otro de  origen
biotecnoldégico comercializado o como
cualquier otro que, estando comercializado,
modifica su proceso de fabricacion.

Como  consecuencia de ello, los
medicamentos  bioldgicos  autorizados,
desde que se aprobd la primera proteina
recombinante, que resultd ser la insulina
humulina, por parte de la FDA en 1980, se
han multiplicado exponencialmente
autorizdndose mas de 100 moléculas
biotecnoldgicas, por parte, tanto de la FDA
como de la EMEA.

Por ultimo, comentar que sera con la
entrada en el mercado de los mismos,
cuando se promovera la competencia y

conseguird disminuir el alto impacto
econdmico que soportan los sistemas
sanitarios, tras la incorporacion de nuevas
terapias basadas en el uso de medicamentos
biotecnoldgicos; consiguiéndose asi que
gueden, dichos medicamentos, accesibles a
un mayor namero de pacientes.

Tabla 2. En esta tabla se muestra la disminucion
de precios en el mercado hospitalario al entrar
en competencia medicamentos genéricos con
especialidades de referencia.

Referencias

! Medicamentos biosimilares. Controversias
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LA IMPORTANCIA DE LOS ADJUVANTES EN LAS
VACUNAS

1
Articulo realizado por
Isabel M? Tristancho
Pérez

Se definen los adyuvantes como aditivo afadido a las vacunas para potenciar su
efectividad e induccion de la respuesta inmune. El desarrollo de nuevos adyuvantes para
vacunas humanas se ha convertido en un creciente campo de investigacion, para la
seleccion de los mismos con la finalidad de crear vacunas capaces de inducir inmunidad
protectora y de larga duracion.

A pesar de que muchos de los mecanismos de los adyuvantes ya han sido descritos, adn
siguen existiendo grandes diferencias entre los efectos de los adyuvantes de estudios
realizados in vitro, 0 a roedores u otros animales. Es por esto que la aplicacion clinica de
estos adyuvantes presente aun ciertas limitaciones (entre ellas la desconocida toxicidad).
Un método rentable para la determinacion de la posible toxicidad, consistiria en la
utilizacion de adyuvantes, cuya seguridad ya ha sido demostrada, con otros antigenos.

Palabras clave  Adyuvante, Vacuna, Antigeno. Inmunidad. Emulsiones

Los adyuvantes son aditivos afadidos a las
vacunas con la finalidad de potenciar su
efectividad y de inducir una mayor
estimulacion de la respuesta inmune en el
organismo de la persona vacunada.

Actualmente, la mayoria de los adyuvantes
disponibles se han probado al menos una
vez en seres humanos, localizdndose
algunos de ellos entre las vacunas
autorizadas.

Existen diversas clasificaciones de los
mismos, segun el criterio empleado. Una de
ellas, propuesta por Edelman y Tackett, se
basa en los diferentes tipos de
inmunoestimuladores.  Podemos  citar:
adyuvantes en si (sales de aluminio,
saponina, citoquinas...), adyuvantes de
compatfiia o “carriers” (proporcionan ayuda
a las células T) y “vehicles” (incluye las
emulsiones de aceite biodegradable,
liposomas, microesferas...).

De la misma manera, existen otras ciertas
clasificaciones basadas en otros criterios,

como la propuesta por Cox y Coulter, segun
la funcion de los adyuvantes.

Con la finalidad de combatir diversas
enfermedades humanas como el SIDA, el
Virus del Herpes Simple (VHS) o Ia
malaria; se han realizado diversos estudios
e investigaciones para identificar posibles
vacunas, seguras y eficaces para humanos.
Los estudios realizados en animales para
dichas enfermedades, han resultado de gran
interés para la determinacion de posibles
adyuvantes que podrian ser tanto eficaces
COmO seguros en vacunas para humanos. A
pesar de ello, alin no han sido probadas de
forma préactica, puesto que las correlaciones
tanto de seguridad como de inmunidad, no
han sido descritas y califican casi todos los
modelos de animales propuestos como
imperfectos.

Un adyuvante extremadamente potente y
eficaz que se ha administrado como una
variedad de vacuna a mas de un millon de
personas, es el adyuvante incompleto de




Freund (IFA), que consiste en una emulsion
de un aceite mineral ligero estabilizado con
Arlacel A. A pesar de gue parece uno de los
adyuvantes mas exitosos, tanto para
animales como para seres humanos, es uno
de los cuales cuya toxicidad es
desconocida.

Se realizaron ciertas administraciones de
IFA con Arlacel A (con écidos grasos libres
de impurezas) por via subcutanea, lo que
ocasion6 la aparicion de  quistes.
Posteriormente fue demostrado que estas
lesiones locales no se producian debido a la
inyeccion subcutanea o intramolecular de
IFA, sino a la presencia de Arlacel con
acidos grasos carentes de impurezas. En un
estudio, donde numerosas  personas
recibieron la vacuna con IFA, tan solo un
0,4% de éstas desarrollaron reacciones
locales nodulares, de entre las cuales tan
solo el 0,1% requerian intervencion
quirdrgica. A pesar de la aparente seguridad
de la vacuna, otras muchas que también
contenian IFA, han demostrado tener
niveles mas altos de reacciones locales, lo
cual podria explicarse por la presencia de
endotoxinas, o antigenos dependientes de la
degradacion enzimatica de Arlacel A con
liberacion de &cidos grasos; si no fuera por
la presencia de tumores observada en
ciertos ratones machos; lo que llevo a
pensar si induciria estos mismos tumores en
humanos.

Tras ello, numerosos soldados fueron
inmunizados con una vacuna con IFA.
Entre ellos, la gran mayoria fueron
inyectados con una solucion salina, mientas
que a una pequefia parte se le inyectd una
vacuna contra dicha solucion acuosa.
Cuando se analizaron los resultados, tan
solo un pequefio porcentaje padecia
enfermedades autoinmunes, del tejido

conectivo, artritis o cancer. Sin embargo,
una proporcion significativa de los soldados
presentaba  una

disminucién de la

prevalencia de tumores
sistema digestivo.

Con este estudio, quedaba demostrada la
relativa falta de toxicidad de IFA, y como
los estudios y experimentos realizados en
ratones no siempre predicen la reaccion en
los humanos. A pesar de las
recomendaciones para la introduccién de
IFA como adyuvante en las vacunas, aun
sigue  existiendo una relacion  de
riesgo/beneficio  demasiado alta para

muchas vacunas humanas.

malignos  del

Si bien, existen ciertos enfoques que
podrian servir para identificar u optimizar
ciertas vacunas mediante el empleo de
adyuvantes y de ensayos con vacunas para
humanos, con un Udnico antigeno en
combinacion con diversos adyuvantes.
Entre ellas encontramos los siguientes:

1. Desarrollo de liposomas de Walter Reed
(R32NS1): Un estudio realizado con
voluntarios humanos, desemboc6 en una
posible formulacién de una vacuna contra la
malaria, la cual contendria un antigeno
recombinante encapsulado en liposomas
(R32NS1), en el que los lipidos
monofosforil A serian incluidos en los
lipidos de la bicapa como coadyuvantes.
R32NS1, también fue probado como
antigeno con otras combinaciones de
adyuvantes (considerados seguros),
demostrandose en todos los casos que
dichos liposomas no mostraban toxicidad.
Los liposomas R32NS1 fueron examinados
en cuanto a su toxicidad y potencia para
inducir una respuesta inmune contra
antigenos del VIH, en comparacion con seis
combinaciones de adyuvantes, donde todos
eran considerados seguros. El resultado fue
que, de entre todas las combinaciones, la
combinacion liposomal proporcionéd una
baja toxicidad y alta potencia, superior a
cualquiera de las otras combinaciones.
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2. Estudios de vacunas contra el cancer de
prostata: Mediante una serie de ensayos con
seres humanos, empleando un antigeno
prostéatico especifico recombinante (PSA)
encapsulado en liposomas, se desarrollé una
nueva vacuna contra el cancer de prostata.
La estrategia consistia en utilizar liposomas
Walter Reed como base de un adyuvante en
pacientes con cancer de prostata avanzado
y, a continuacién afadir adyuvantes
adicionales a esta base para comparar la
capacidad de romper la tolerancia a PSA.

Se llevaron a cabo un total de seis ensayos
con pequefios grupos de pacientes.
Comenzaron con la formulacion de
liposomas Walter Reed con el lipido Ay
PSA, demostrando la incapacidad de éstos
para acabar con la tolerancia inmunoldgica.
Por ello, se llevaron a cabo otras cuatro
combinaciones a partir de los liposomas
Walter Reed, las cuales se vieron reforzadas
por la inclusion de adyuvantes adicionales,
consiguiéndose un gran éxito al demostrar
que si rompian la tolerancia, estrategia de la
gue se sigue haciendo uso.

Junto a todo ello, un argumento de peso que
se ha convertido en uno de los principales
mecanismos de la actividad de adyuvantes
son las emulsiones a base de aceite, a través
de la formacion de un depoésito en el lugar
de inyeccion subcutanea.

Actualmente, ya han sido concebidas
diversas emulsiones estables, ya sea
utilizando liposomas vacios (Unicamente
con solucion salina), o liposomas con
monofosforil lipido Ay PSA.

De todo ello se puede concluir que a pesar
de que muchos de los mecanismos de los
adyuvantes han sido descritos y aclarados
experimentos y

mediante  numerosos

estudios, la relacion riesgo/beneficio sigue
siendo demasiado alta para muchas vacunas
humanas; asi como la existencia de grandes
diferencias entre los efectos de los mismos
en estudios in vitro, o en estudios realizados
con animales. Es por esto que la aplicacion
clinica de estos adyuvantes presente aln
ciertas limitaciones, entre las cuales la
desconocida toxicidad, junto con la
seguridad, eficacia o potencia que podrian
tener repercusiones diferentes a las de los
estudios y ensayos realizados.

A pesar de esto, tanto su estudio como la
aplicacién para crear vacunas capaces de
inducir inmunidad protectora y de larga
duracion, sigue siendo un campo creciente
de investigacion.

Es por tanto necesario seguir investigando y
realizando nuevos estudios, los cuales
podrian consistir en llevar a cabo nuevas
combinaciones de  adyuvantes  con
diferentes componentes, asi como de
diversas formulaciones de los mismos, para
ser capaces de crear vacunas, que realmente
induzcan la inmunidad protectora, y asi
poder combatir ciertas enfermedades tales
como la malaria o el SIDA.

Referencias

! Design and selection of vaccine adjuvants: animal
models and human trials. Carl R. Alving. 2002
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NUEVOS AVANCES EN LA VACUNA CONTRA EL
SIDA

Articulo realizado por
Marta San Martin Alonso

En los altimos 20 afios se han venido desarrollando multitud de estrategias para generar
una vacuna contra el SIDA, una enfermedad que afecta al sistema inmune, infectando de
forma especifica a células del mismo, entre otras, a los linfocitos T CD4+, imprescindibles
para el correcto funcionamiento del sistema inmune. Los ultimos hallazgos en esta
materia hacen que cada vez estemos mas cerca de conseguir una vacuna contra el HIV,
enfermedad que afecta a 34 millones de personas en el mundo. Se prevé que este nUmero
aumente por lo que es imprescindible el desarrollo de una vacuna contra este retrovirus.

Palabras clave  SIDA VIH vacunacion avances

Introduccion

El virus HIV es el agente causante del
sindrome de la inmunodeficiencia adquirida
(SIDA). Tras su transmision (que ocurre
fundamentalmente por contacto sexual) el
virus infecta esencialmente a linfocitos
CD4+ activados, macrofagos y células
dendriticas. Después se  disemina
rapidamente por todo el organismo por
medio de contactos célula-célula. Ademas,
la infeccion por VIH lleva a la integracion
en el nacleo de la célula huésped. Estos
reservorios del virus en las células hacen
que sea muy dificil erradicarlo. La
infeccion consiste en la replicacion viral
persistente, destruccion gradual de los
linfocitos CD4+ y una activacion cronica
del sistema inmune que lleva a su
extenuacion. En las ultimas fases de la
enfermedad, ocurre una inmunodeficiencia
grave donde se hace inevitable el desarrollo
de enfermedades oportunistas y varios tipos
de tumores. Aunque los antirretrovirales
actuales son bastante eficientes y evitan en
gran medida la transmisién entre células, no
son capaces de erradicar completamente el
virus. De ahi la gran importancia que tiene
el descubrir una nueva vacuna que sea

capaz de acabar con la enfermedad como
medida mas efectiva. (1)

Figura 1. Comparacion de linfocitos T CD4+
infectados por el virus VIH (A) y los linfocitos
T CD4+ normales (B). Adaptado de (6).

Estrategias contra el VIH

Podemos hablar de vacunas terapéuticas en
el caso de que la vacuna vaya dirigida a
personas enfermas o vacunas preventivas, si
va dirigida a personas sanas. Dentro de las
vacunas preventivas encontramos a su vez,
vacunas atenuadas (presentan el organismo
vivo pero atenuado), inactivadas (que
presentan el organismo muerto) y vacunas
de  subunidades (cuando  presentan
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fragmentos de proteinas u otros compuestos
del organismo).

El proceso de desarrollar una vacuna
efectiva contra el VIH se ha comprobado
gue es muy complicado, pero no imposible.
Las estrategias de vacunacion contra el HIV
no se entienden ain demasiado bien. Una
vacuna efectiva se ha asociado muchas
veces con las respuestas de los linfocitos T
y con las respuestas de los anticuerpos. (2)
En las dos décadas pasadas la busqueda de
una vacuna efectiva contra el VIH se ha
centrado en utilizar Env como antigeno. La
proteina Env se encarga de la union y
entrada del virus en las células huésped. La
base ldgica de ello era generar anticuerpos
neutralizantes capaces de proteger de la
infeccion a las células. Sin embargo los
resultados observados en los que no se
observé una proteccién a la infeccion
primaria hicieron que se desistiera. La
proteccion no se conseguia por el hecho de
que el virus presenta una alta variabilidad
en su envuelta, que dificulta el
reconocimiento.

Mas recientemente se han desarrollado
nuevas estrategias basadas en bloquear la
replicaciéon de los virus asi como el
comienzo de la enfermedad. Se han visto
tres proteinas prometedoras en el desarrollo
de una vacuna: Tat, Rev y Nef. Son las tres
primeras proteinas que se expresan en la
infeccion, antes incluso de la integracion.

3)
Desarrollo de una vacuna eficaz

Las vacunas contra el VIH se han disefiado
para la prevencion y la terapia. Hasta la
fecha, se han realizado multitud de ensayos
clinicos para vacunas terapéuticas. El
resultado global en la mayoria de ellos fue
una reduccion muy significativa de la carga
viral, la induccion de las respuestas de los
linfocitos T citotoxicos asi como una
mejora en los linfocitos T CD4+. Hasta
hoy, las vacunas terapéuticas no han

reemplazado a los tratamientos
farmacolégicos. Sin embargo se estan
realizando ensayos con una técnica de
sensibilizacion y refuerzo, que consiste en
utilizar un vector viral y una vacuna de
ADN. Este ensayo (RV144) mostré un 31%
de eficacia, pero esta lejos de alcanzar los
efectos deseados. (4)

Una vacuna ideal deberia inducir a las
células T memoria con alto potencial
citotoxico y a las células B capaces de
secretar anticuerpos potentes y funcionales.
(3) Existen distintas observaciones que
soportan la posibilidad de desarrollo de una
vacuna contra el SIDA, entre otras: i) ya se
ha conseguido proteccion contra retos
virales experimentales, ii) se ha observado
resistencia adquirida en modelos animales
con una infeccion natural y con el uso de
virus vivos como vacuna y iii) la resistencia
innata existe, por ejemplo por alteraciones
en el ligando del receptor. (5)

Ultimos alcances en el desarrollo de una
vacuna terapéutica: MVA-B

Los altimos esfuerzos de los investigadores
se han centrado en generar una vacuna no
solo capaz de prevenir el SIDA, sino
combatirlo. Se sabe que el VIH es capaz de
evadir al sistema inmune y es por ello por
lo que se necesita una vacuna que sea capaz
de generar una respuesta contra multitud de
antigenos del virus por parte de linfocitos T
citotoxicos.

En la vacuna espafiola MVVA-B se utiliza un
vector para insertar distintos genes del VIH.
El vector utilizado en este sentido es de un
poxvirus atenuado, el virus Vaccinia
Ankara modificado (MVA). En éste se
insertan los genes Env/Gag-Pol-Nef del

VIH. Al insertarlo en el paciente, se
replicard dando lugar a la respuesta
deseada.

Esta vacuna ya ha superado con éxito la
primera fase de los ensayos clinicos, donde
se han descartado la presencia de efectos
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secundarios y se han establecido las dosis
requeridas. (7)

Conclusiones

Debido a que el virus VIH se encuentra
ampliamente extendido por el mundo y a
gue cada afio se generan multitud de nuevos
€asos (sobre todo es paises
subdesarrollados), es necesario encontrar
una vacuna. En los dltimos afios se han
realizado una gran cantidad de estudios
alentadores, y hasta el momento ha habido
un éxito en las primeras fases del estudio
clinico.

Aun asi es necesario seguir investigando
para finalmente encontrar la vacuna
definitiva, que supere todas las fases

clinicas y se comercialice, de manera que
pueda llegar a todos aquellos que la
necesiten.

Articulo realizado por
Yolanda Gonzélez
Flores
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FARMACOS COMERCIALES CONTRA EL SIDAY
SUS DIANAS ESPECIFICAS

Las terapias antirretrovirales han supuesto un gran avance en la lucha contra el SIDA.
Los medicamentos desarrollados hasta el momento se dirigen hacia diferentes dianas: la
fusion y entrada del virus, la retrotranscriptasa, la integrasa y la proteasa. En este articulo
se dara una vision general de los fundamentos de los distintos tipos de farmacos y algunos
ejemplos de los mismos. Posteriormente se explicara con mas detalle a modo de ejemplo el
funcionamiento de uno de estos farmacos, el maraviroc.

Palabras clave

Las terapias antirretrovirales (ART) han
supuesto un gran avance en la lucha contra
el SIDA, hasta el punto de que una
combinacion de ART apropiada y su uso
generalizado en los paises desarrollados a
mitad de los afios 90 hizo descender las
muertes de personas con VIH en 2/3 entre
1995 y 1997. Mas aun la esperanza de vida
de las personas con SIDA gracias a las ART

Inmunodeficiencia, farmaco, maraviroc, SIDA, VIH

ha aumentado de 10.5 afos en el 96, a 22.5
afios en el 2005 y actualmente se estima que
se esta aproximando al de la poblacion
general’.

En la actualidad existen 30 medicamentos
comerciales, como se puede observar en la
Tabla 1, algunos de ellos compuestos por
un solo farmaco y otros por una
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combinacion de ellos. Ademas, como ahora
veremos, estos farmacos se clasifican en
funcién de la diana a la que afecten:
inhibidores de la retrotranscriptasa
nucleosidicos/nucleotidicos 0 no
nucleosidicos, inhibidores de la proteasa,
inhibidores de la integrasa, inhibidores de la
fusibn 'y entrada y regimenes de
comprimido Gnico®. En este articulo se dara
una explicacion de las distintas dianas
contra las que se dirigen los medicamentos
contra el virus del VIH?.

Tabla 1. Clasificacion de los medicamentos
contra el SIDA actuales y los farmacos que los
componen entre paréntesis’,

En primer lugar los inhibidores de la
entrada del virus, como el Fuzeon y el
Selzentry impiden la entrada del virus en su
célula diana, los linfocitos T helpers o
coadyuvantes, una células fundamentales
del sistema inmune. ElI VIH, o virus del
SIDA, necesita unirse a los receptores CD4
gue se encuentran en la superficie de estos
linfocitos para poder penetrar en ellos.
Estos medicamentos se unen a los
receptores CD4, impidiendo, por tanto, que
el VIH pueda unirse a ellos. Por otro lado,
para la entrada del VIH, ademas de los
receptores CD4 son imprescindibles los
correceptores CXCR4 y/o CCRS5, por lo que
hay medicamentos que se encargan de
bloquear estos correceptores. Finalmente, la
proteina de la cépsida (cubierta proteica)
del virus que reconoce a los receptores CD4
es la gp120, por lo que algunos farmacos se
dirigen contra ella’.

Una vez que el virus es capaz de introducir
su material genético, dos fragmentos de
ARN de cadena simple, en las células, el
virus necesita convertir estos ARN en
ADN, que es la manera en la que se
encuentra el genoma de las células
humanas. Para ello es necesaria una enzima
gue se encuentra en la capsida del virus y
que entra en la célula junto con el ARN de
este, la retrotranscriptasa. Al ser este otro
paso fundamental, algunos medicamentos
se dirigen contra esta diana, como Combivir
y Emtriva. Estos medicamentos pueden ser
de dos tipos: nucleosidicos/nucleotidicos y
no-nucleosidicos. Los primeros consisten
en analogos, es decir, moléculas parecidas
pero no idénticas, a los nucleétidos, que son
los mondmeros por los que esta formado el
ADN. Cuando la retrotranscriptasa del virus
intenta usar estos ‘“nucleotidos falsos”, la
cadena de ADN no se puede formar
correctamente, impidiendo por tanto que el
material genético del virus pueda
incorporarse a la célula y el virus pueda
continuar con su ciclo infectivo. La
diferencia entre los nucleosidicos y los
nucleotidicos es que los primeros necesitan
un paso previo de activacion por
fosforilacion para convertirse en los
segundos. En cuanto a los no-nucleosidicos,
estos simplemente se unen a la
retrotranscriptasa impidiendo que esta
convierta el ARN en ADN vy consiguiendo
el mismo efecto que los anteriores®.

Una vez el ARN del virus se ha
retrotranscrito a ADN, es necesario que este
ADN se integre en el ADN del linfocito
infectado para poder ejercer su accion. Esta
accion es llevada a cabo por una enzima
virica llamada integrasa, que es la diana de
medicamentos como el Isentress que

impiden la accion de esta enzima®.

Finalmente, una vez que el DNA del virus
esta integrado en la célula, es transcrito a
ARN mensajero y este traducido a proteina.
Sin embargo, para ser funcionales, estas
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proteinas viricas necesitan ser cortadas por
una proteasa virica. Algunos medicamentos
como Aptivus y Crixivan se encargan de
bloguear la accion de esta proteasa,
impidiendo la creacion de proteinas viricas
funcionales. Sin embargo, es recomendable
que este tipo de medicamentos se usen en
combinacion con al menos otros dos
farmacos’.

Ahora nos vamos a centrar un poco en el
farmaco maraviroc (Figura 1), componente
del medicamento Selzentry, que es un
inhibidor de entrada, siendo un antagonista
selectivo CCR5®.

Figura 1. Estructura quimica del farmaco
maraviroc®.

El correceptor CCR5 tiene 7 alfas hélices
transmembrana representadas en color cian
en la Figura 2 y numeradas en la misma con
nimeros romanos. Como se puede ver en la
Figura, el maraviroc (coloreado en naranja)
interacciona con las hélices I, Ill, V, VI y
VII, concretamente con los aminoacidos
gue se muestran en negrita en la figura:
Triptofano 86 (W86), Acido Glutamico 283
(E283), Tirosina 108 (Y108), Tirosina 251
(Y251) e Isoleucina (1198) mediante
interacciones fuertes®,

Figura 2. Interaccion del farmaco maraviroc con
el correceptor CCR5 de los linfocitos Th.

Gracias a estas interacciones de maraviroc
con el correceptor CCR5, este Gltimo queda
bloqueado y es incapaz de unirse a la
proteina gp120 del VIH, impidiéndose, por
tanto la fusion de la membrana del virus
con la membrana celular y la entrada del
virus®.

Aun asi, todavia existen muchos estudios de
desarrollo de nuevos y mejores farmacos
contra el SIDA, ademéas de estrategias
distintas al uso de medicamentos quimicos,
como la que se expone en el articulo “Una
singular estrategia de evasion contra el
SIDA” en el numero 4 de esta revista,
paginas 118-120. Con todos estos estudios
se pretende alargar lo maximo posible y
hacer mas llevadera y sencilla la vida de las
personas afectadas por esta enfermedad, y
quizas en un futuro no muy lejano se pueda
encontrar una estrategia para erradicarla
totalmente.
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CELULAS DENDRITICAS: CLAVE PARA LA
FUTURA VACUNA CONTRA LA HEPATITIS C

El virus de la hepatitis C (HCV) es capaz de evadir la respuesta del sistema inmune, lo que
estd imposibilitando el desarrollo de una vacuna universal efectiva. Sin embargo, las
vacunas basadas en células dendriticas que expresan antigenos del HCV estdn dando
resultados esperanzadores. La combinacion de este nuevo concepto de vacuna con
adyuvantes mas potentes, como los agonistas de TLRs, permitira el descubrimiento de un
tratamiento preventivo y terapéutico contra la hepatitis C en los proximos afios.

Palabras clave

Introduccién

Desde que se identifico el virus de la
hepatitis C (HCV) en 1989, se han dedicado
muchos esfuerzos para comprender su ciclo
de vida y su relacién con el sistema inmune
del huésped. La hepatitis C crénica afecta a
170 millones de personas en todo el mundo,
por lo que es necesario el desarrollo tanto
de vacunas preventivas como terapéuticas
(no disponibles en la actualidad) que
contrarresten la capacidad que tiene el virus
de escapar de la respuesta del sistema
inmune del hospedador.

¢Como escapa el HCV del sistema
inmune? Dificultades en el desarrollo de
una vacuna efectiva®

El virus de la hepatitis C posee distintas
estrategias mediante las cuales escapa de la
accion del sistema inmune. En primer lugar,
su alta tasa de replicacién y la incapacidad
de la polimerasa de ARN virica para
corregir errores hacen que la tasa de
mutacion del virus sea muy alta y, por
tanto, existe una gran variedad de
cuasiespecies y genotipos distintos que
evitan la respuesta inmune humoral vy
celular y dificultan el desarrollo de una
vacuna universal.

Células dendriticas, hepatitis C, TLRs, transfeccion, vacunas.

Ademas, el HCV es capaz de atenuar la
respuesta innata llevada a cabo tanto por los
hepatocitos infectados como por las células
dendriticas. La primera respuesta llevada a
cabo por los hepatocitos es la produccién de
Interferén (IFN) B, mediante una cascada de
sefiales iniciadas por la deteccion de ARN
de doble cadena por parte de los receptores
TLR3 y RIG-I. La produccion de IFN-
permite la induccion de un estado antiviral,
también en células cercanas no infectadas,
mediante la sefalizacion por la ruta
JAK/STAT. Sin embargo, el HCV es capaz
de interferir tanto en la accion de los
receptores TLR3 y RIG-I como en la ruta
JAK/STAT, impidiendo la progresién del
estado antiviral, como podemos observar en
la figura 1.

Figura 1. Mecanismos por los cuales el HCV
escapa de la respuesta inmune innatal. Los
pasos en los que interfiere el HCV se
encuentran marcados en rojo’.




Las células dendriticas también producen
IFN del tipo I, especialmente las
plasmocitoides (pCDs, linea linfoide). Sin
embargo, en un paciente infectado por
HCV, la cantidad de pCDs en sangre esta
disminuida, asi como su capacidad de
producir IFN-a.

El HCV es capaz también de escapar de la
respuesta inmune adquirida, tanto humoral
como celular. Los anticuerpos
neutralizantes aparecen tarde y son
especificos para cada paciente. Ademas,
durante la infeccion, la mayoria de IgGs
secretadas y linfocitos B productores de
éstas no son especificos para el HCV.

Los linfocitos T CD4+, indispensables para
la  eliminacion  del  virus,  estan
practicamente ausentes en los pacientes que
desarrollan la enfermedad croénica, y los
linfocitos T CD8+ presentan una
proliferacion, citotoxicidad y produccién de
IFN-I1I  disminuidas, ademas de unos
niveles altos de la proteina programmed-
death-1 (PD-1), que acelera la apoptosis de
estas células.

Como podemos observar, la influencia del
HCV en el funcionamiento del sistema
inmune es indiscutible, y por ello se
necesitan vacunas que permitan al sistema
inmune ganar el pulso que tiene con la
enfermedad.

Vacunas preventivas y terapéuticas.

Existen muchas vacunas contra el HCV en
desarrollo. Aunque la mayoria de ellas se
encuentran en fases de ensayo preclinico,
algunas si se encuentran en fase | y Il de
ensayo clinico, como la Unica vacuna
preventiva en estudio (en fase 1) formada
por proteinas recombinantes de la envuelta
del virus (E1 y E2). Las demas vacunas en
ensayo clinico son terapéuticas, y se pueden
clasificar en cuatro tipos®:

-Proteinas recombinantes de la envuelta
(E1, E2) y no estructurales (NS3/4).
-HCV-LP: hepatitis C virus-like particles.
-Vacunas de ADN recombinante, plasmidos
gue expresan proteinas no estructurales del
virus, como NS3-5.

-Uso de adenovirus y lentivirus como
vectores para la introduccion de genes del
virus en el hospedador.

Sin embargo, estas estrategias estan
presentando poca efectividad, debido a
fallos en el plegamiento de las proteinas
recombinantes, falta de respuesta inmune
celular asociada a las vacunas de ADN, uso
de adyuvantes poco potentes y la poca
efectividad de los anticuerpos neutralizantes
en la eliminacion del HCV en la etapa
inicial de la infeccion. Por ello, las dltimas
investigaciones se estdn centrando en
vacunas basadas en células dendriticas
transducidas, debido al papel que éstas
llevan a cabo en la respuesta inmune contra
el HCV.

La esperanza: vacunas basadas en
células dendriticas®.

Las células dendriticas (DC) son las células
presentadoras de antigeno mas importantes,
capturan 'y procesan los antigenos
presentando péptidos mediante los MHC,
siendo reconocidos por los linfocitos T.
Ademas, son capaces de inducir inmunidad
y de mantener el estado de tolerancia hacia
antigenos propios y extrafios.

Como la cantidad de DC en la sangre
periférica es baja, para fines de
investigacion se generan DC ex vivo
derivadas de monocitos, mediante cultivo
celular de éstos usando para su maduracién
GM-CSF e IL-4, entre otros componentes.
Después de modificarlas ex vivo para que
sinteticen o contengan los antigenos de
interés (proteinas del HCV), se vuelven a
inyectar al huésped, migraran a los nédulos
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linfaticos y estimularén a las células T para
gue actien contra el virus. Asi se estimula
la respuesta celular, que se encuentra
deprimida en los pacientes con hepatitis C.

Existen diferentes estrategias a la hora de
utilizar células dendriticas como vacuna
para la hepatitis C, aunque todas ellas se
encuentran en las primeras fases de
investigacion.

Como las células dendriticas son esenciales
para la activacion de las células T vy la
eliminacion del HCV en pacientes
infectados, la principal estrategia que se
sigue es la posible vacunacion con DCs
estimuladas y cargadas con antigenos
especificos del HCV ex vivo. Esta vacuna
evade la maduracion y funcion fallida de las
DCs que se da en pacientes infectados por
el HCV. De hecho, se cree que el uso de las
DCs estimuladas ex vivo como vacuna
profilactica en pacientes crénicos serd una
inmunoterapia segura y eficaz en el futuro.

También se esta estudiando la transfeccion
de células dendriticas con adenovirus
recombinantes que expresan las proteinas
del core o la proteina NS3 del HCV. Se ha
observado en ratones que la vacunacion con
estas células provoca la aparicion de
linfocitos T citotdxicos especificos de
dichas proteinas, por lo que puede ser una
vacuna prometedora.

Ademas, se han utilizado lentivirus, debido
a su capacidad para transferir paquetes
completos de genes tanto estructurales
como no estructurales del HCV. Se
transfectan monocitos (antes de su

diferenciacion a células dendriticas) con los
lentivirus recombinantes, Esto supone una
novedad en las estrategias de vacunacion
corrientes, ya que se observa una expresion
persistente de los genes en las DCs lo que
da lugar a una estimulacién muy potente de
los linfocitos CD4+ y CD8+ especificos.

Se ha propuesto otra estrategia basada en la
generacién de un ARN de pestivirus
autorreplicable que codifica para la proteina
NS3 del HCV. Este replicdn, con el que se
transfecta a las DC, ademas de inducir
respuesta inmune celular provoca la
apoptosis de las DC transfectadas, por lo
gue se aumenta la inmunogenicidad del
antigeno presentado.

Por ultimo, se ha demostrado que la
transfeccion de células dendriticas con
HCV-LP da lugar también a la aparicién de
linfocitos T CD4+ especificos, por lo que se
da el procesamiento del antigeno y la
presentacion mediante los MHC de clase II.

Perspectivas futuras

Aunque todo apunta a que los tratamientos
basados en DC son prometedores, estas
vacunas no estan siendo muy efectivas en la
clinica, debido probablemente a que no
producen un efecto con suficiente magnitud
0 duracién y no son capaces de revertir el
efecto supresor de la respuesta inmune que
provoca el HCV. Por ello, se estan
estudiando nuevos adyuvantes, agonistas de
los Toll-like-receptors (TLRS), receptores
gue se encuentran en células dendriticas,
entre otras, y que sirven para detectar
estructuras comunes de patdgenos. Este
mismo afio 2012 se ha publicado el “stper-
agonista de TLRs”, consistente en una
proteina de fusion que contiene flagelina
(agonista de TLR5) y un RNA inhibidor de
la proteina SOCS1 (regulador negativo de
la ruta JAK/STAT). Las células dendriticas
transfectadas con esta proteina de fusion
mostraron una mayor capacidad para
activar la respuesta celular y humoral
especifica contra el HCV*,

Por ello, el estudio de las células dendriticas
y el desarrollo de nuevos adyuvantes,
gracias al descubrimiento de los TLRs,
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serdn clave para obtener una vacuna
efectiva contra el HCV en el futuro.
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INMUNOTERAPIA TUMORAL:
VECTORES LENTIVIRALES

Articulo realizado por
Patricia Fernandez
Chamorro

Los vectores lentivirales pueden emplearse para la liberacion de antigenos asociados a
tumores (TAA) tanto ex vivo como in vivo. Como consecuencia las células dendriticas se
activan y se induce una respuesta inmune mediada por los linfocitos T que puede
controlar el crecimiento del tumor. Este es el fundamento tedrico de las vacunas

antitumorales que aun no han traspasado el escenario preclinico.

Palabras clave

Introduccion

Los antigenos asociados a tumores (TAA),
expresados por lo general de forma
selectiva en células tumorales, se estan
empleando para el disefio de vacunas frente
al cancer.

Si bien es cierto que no se conoce de forma
precisa cuales son los mecanismos
inmunolégicos para la erradicacion del
tumor, si que se sabe el importante papel
gue juegan las células dendriticas (DC), las
células T citotoxicas y las Thl. Ademas,
recientemente se ha descubierto la

existencia de una serie de mecanismos que
pueden inhibir la inmunidad anti-tumoral,
donde destacan las células T reguladoras
(Treg), las células supresoras de origen
mieloide (MDSC) vy las células tumorales

Células dendriticas, vector lentiviral, cancer, inmunoterapia y especificidad

propiamente dichas. Asi para el desarrollo
de una vacuna eficaz y segura, se deberian
potenciar las primeras células y bloguear las
segundas .

La principal estrategia es la modificacion
genética de las DC y para ello se han
desarrollado tanto sistemas virales como no
virales. Se emplean principalmente vectores
lentivirales basados en el HIV-1, miembro
de la familia Retroviridae 2, que tiene la
capacidad de infectar tanto células en
estado replicativo como en reposo. Este
aspecto es muy importante para la
modificacion genética de las DC, ya que las
DC humanas se diferencian generalmente a
partir de monocitos CD14+ derivados de
células sanguineas quiescentes o de células
CD34+ mitéticamente hipoactivas .
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Figura 1: Procesamiento de TAA por parte del
MHC-1 de las DC y presentacion a los
precursores de las células T CD8+ 1.

Diversas investigaciones han demostrado
que las DC modificadas con vectores
lentivirales, tanto ex vivo como in vivo,
inducen una respuesta anti-tumoral fuerte y
duradera comparada con el sometimiento de
las mismas a un pulso peptidico o la
electroporacion de mRNA®,

Las DC traducidas lentiviralmente ex vivo
son efectivas como tratamiento terapéutico
del melanoma y otros tumores. Sin
embargo, resulta mucho mas eficaz la
administracion  directa de vectores
lentivirales que liberen, in vivo y de forma
especifica, tanto antigenos asociados a
tumores como sefiales de activacion de las
DC.

Las DC transducidas deberan procesar el
TAA liberado y presentar los epitopos
derivados de dicho antigeno a las células T
a través del MHC- I, tal y como se indica
en la figura 1. Para que se induzca una
fuerte respuesta anti-tumoral, ademéas del
reconocimiento antigénico, las DC tendrén
que proporcionar una fuerte coestimulacion
a las células T

Un tercer factor que es crucial para la
inmunidad frente al tumor es el
establecimiento de un ambiente

inflamatorio, el cual puede lograrse a través

de la activacion de los receptores TLR.
Existen nimeros estudios que indican que
los vectores lentivirales inducen la
activacion DC a través de la sefializacion
TLR y otros mecanismos, explicando su
potencial como una vacuna anti-tumoral’.

Seguridad y eficacia de las vacunas
antitumorales

Si queremos que una vacuna alcance el
escenario clinico debe de ser segura y
eficaz y para ello es necesario asegurar una
doble especificidad, a nivel de Ila
transduccién y a nivel de la transcripcion.
Ademdas es muy importante inducir la
maduracion de las DC activando los
mecanismos de sefializacion TLR. Una
altima consideracion es que no soélo
debemos inducir la respuesta antitumoral,
sino que también debemos evaluar su
persistencia .

Transduccion especifica

La especificidad de un sistema viral vendra
determinada por las glicoproteinas de su
envuelta. Para las vacunas, lo que se
requieren son proteinas que reconozcan
especificamente receptores de las DC. La
estrategia que se suele seguir s un proceso
de modificacién de la envuelta de los
vectores mas comUnmente utilizados
basado en el sistema de empaquetamiento
viral®.

Como el virus se genera a partir de una
linea celular, incorpora en su envuelta parte
de la membrana celular. Por tanto, cuando
un receptor especifico es sobreexpresado en
la membrana de una linea celular
productora, éste también puede exponerse
en la envuelta viral *.

Para mejorar la especificidad de union a los
receptores de las DC, esta técnica se puede
combinar con una estrategia basada en el
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uso de anticuerpos de miembros de la
familia camilidae, los cuales se componen
solo de dos cadenas pesadas idénticas.

La parte de la molécula que se une al
antigeno estd compuesta por una sola region
variable, denominada nanobody. Y dichos
nanobodys pueden fusionarse con otras
proteinas que reconozcan de forma
especifica a las DC.

El procedimiento consiste en presentar los
nanobodys en las membranas de una linea
celular productora, como HEK 293T, y
esto generard particulas lentivirales que
incorporen nanobodys especificos de DC en
su envoltura durante el proceso de
empagquetamiento viral.

Transcripcion especifica

Esta estrategia consiste en el empleo de
promotores que permitan focalizar la
expresion en determinados subtipos de DC.
Asi, por ejemplo, el promotor CD1llc
activa la transcripcion de forma exclusiva
en las DC mieloides.

En los ensayos llevados a cabo se demostrd
gue la inmunizacién conseguida con estos
promotores especificos era similar a la
proporcionada por lentivirus que portasen
un fuerte promotor viral constitutivo®.

Mecanismos de activacion
MAPK.

NF-kB y

La comprension de los mecanismos de
sefializacion TLR también es importante
para mejorar las vacunas basadas en
lentivectores.

A20 es uno de los reguladores feedback de
NF-kB y es una diana ideal para la
inmunoterapia antitumoral. Por un lado,
capacita a las DC para inducir una fuerte
respuesta efectora mediada por las células
T. Y por otro lado, inhibe
reguladoras’.

las células T

También se han empleado lentivectores
para incrementar la inmunogenicidad de las
DC, introduciendo genes especificos que
modulan las rutas intracelulares MAPK.

Se demostrd que la activacién constitutiva
de MAPK p38 incremento la respuesta de
las células T citotdxicas frente a antigenos
tumorales humanos',

Persistencia de lentivectores

Aunque hay evidencias que sugerian que
una presentacién antigénica prolongada
podia provocar tolerancia, un estudio
reciente demostrd que la expresion continua
de antigenos promueve la inmunizacion
prolongada.

Segln expertos, la inmunizacion del vector
lentiviral parece imitar una infeccion viral
persistente. El resultado es un alto nivel de
respuesta de las células T citotoxicas, tanto
de las células de memoria como de las
células sin previo contacto antigénico °.

Este aspecto es clave en el tratamiento del
cancer, ya que ayuda a prevenir la
recurrencia del tumor.

Conclusiones

Pese a todas las estrategias disefiadas para
hacer cada vez mas especifico el
mecanismo de accion de los vectores
lentivirales, su aplicacion como agentes
terapéuticos conlleva un importante riesgo
de mutagénesis insercional®. Por tanto, para
el desarrollo de una vacuna profilactica
seria esencial el empleo de vectores
lentivirales no integrativos.

Investigaciones recientes han demostrado
casos de inmunizacion con lentivectores
que codifican antigenos asociados a
tumores, como OVA, y no se integran 6 Si
bien esto es prometedor, ser4 necesario
examinar la duracién y calidad de la
respuesta inmune y la efectividad de la
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terapia tumoral en comparacion con los
vectores lentivirales integrativos *.
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MHC DE CLASE I:
NUESTRO DNI SOCIAL Y SEXUAL

Articulo realizado por
Rafael Dominguez.
Acemel

Ya es conocida la funcion del complejo mayor de histocompatibilidad de tipo I (MHC-1)
en la presentacién de péptidos enddgenos a los linfocitos T citotdxicos. Sin embargo, en los
altimos 30 afios se ha venido estudiando su implicacién en conductas sociales y sexuales
relacionadas con el reconocimiento de individuos tales como la eleccion de la pareja, el
reconocimiento de la camada o el efecto Bruce (interrupcién del embarazo en ausencia del
padre en ratones). EI MHC-1, por su diversidad alélica dentro de una misma especie, s
ideal para este fin. El reconocimiento se produce mediante la liberacion por parte del
emisor de los péptidos ligandos del MHC-1 en secreciones que seran luego percibidas a

traveés de los 6rganos olfativos del receptor (en ratones en su 6rgano vomeronasal).

Palabras clave

El complejo de histocompatibilidad tipo |
(MHC-I) es una proteina que se expresa en
la mayoria de las células del organismo. Se
encarga de presentar a los linfocitos T
citotoxicos fragmentos de proteinas
intracelulares degradadas en el proteosoma.
Estos pequefios péptidos presentados son
una sefial de lo que estd ocurriendo dentro
de la célula, pudiendo alertar de infecciones
intracelulares (por bacterias 0 virus,
presentando en el complejo proteinas
bacterianas o viricas) o de que ha ocurrido
una transformacion celular (cancer).! Los
péptidos se alojan en un motivo especial
(llamado bolsillo o pocket) de estas

MHC-1, péptido ligando, reconocimiento, conducta, olfato

proteinas, que tiene especificidad por
alguna secuencia particular.?

En humanos tenemos dos juegos de genes
de MHC-I (uno paterno y otro materno) con
tres alelos cada uno y cada alelo tiene una
especificidad de secuencia distinta a la hora
de unir péptidos. Se trata ademas de uno de
los genes méas plurialélicos de nuestra
especie. Por ello, en una poblacion no
endogamica no se espera encontrar la
misma combinacion alélica (haplotipo) en
dos personas diferentes. De esta variedad
(seis alelos por persona) y de esta capacidad
de cada alelo para presentar proteinas
diferentes depende en gran medida nuestra
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capacidad para defendernos ante un amplio
espectro de patdgenos.’

La vida suele elegir el camino més corto
para resolver problemas complejos y hemos
visto que la combinacion de alelos de
MHC-1 que presentamos es una forma
univoca de reconocer a un individuo. En los
afios setenta ya se realizaron los primeros
experimentos en ratones que relacionaban
el haplotipo MHC-I con las preferencias
reproductivas de las hembras.* Estas
preferian machos con haplotipos MHC-I
diferentes al propio. Se han realizado
observaciones  similares en  peces
(espinochos)® e incluso en humanos. Las
mujeres estudiadas preferian el olor de
camisetas que habian llevado hombres con
un MHC-I distinto al suyo y ademas este
olor les recordaba al de su pareja actual o al
de parejas anteriores.®

No solo se prefiere un MHC-I distinto al
propio, sino también distinto al de tu
familia cercana. Parece ser que en los
primeros afios de vida percibes cual es el
MHC-1 de aquellos que te rodean y esto
producira un rechazo sexual en el futuro. Se
observd que ratonas que al nacer eran
retiradas y criadas con otra familia tenian
mas facilidad para reproducirse después con
machos de su familia original que aquellas
gue habian permanecido con su familia
desde un principio.” EI MHC-I parece
también  estar relacionado con el
reconocimiento de los corderos propios por
parte de su madre.®

Esta preferencia sexual por haplotipos
diferentes al del propio entorno tiene su
significado evolutivo: por un lado un
haplotipo mas rico en alelos favorece la
inmunidad frente a patégenos, pero sobre
todo parece un mecanismo de rechazo de la
endogamia por parte de la especie. Tener
alelos del MHC-1 muy diferentes significa
en esencia ser diferente genéticamente.

Pero falta una pieza en el puzle. ¢(Como
una proteina transmembrana puede producir
un efecto en otro miembro de la especie? El
método debe ser indirecto. Entre lo que se
propuso estaba que los pequefios péptidos
que une el MHC-I son volatiles vy
potenciales ligandos para receptores del
sistema olfativo del receptor.® Cuando se
descubrieron receptores de la familia de los
MHC en el 6rgano vomeronasal de raton
(sistema olfativo accesorio encargado sobre
todo de la deteccion de feromonas) todo
comenzd a encajar.

La teoria es la siguiente: cada péptido
presentado por un determinado tipo de
MHC-I debe contener para unirse una serie
de residuos de aminoacidos (3 o 4)
denominados ancla que son especificos de
cada alelo. Cuando el MHC-I es reciclado
se proteoliza y se libera el péptido que
presentaba (estos se encuentran presentes
en secreciones como sudor, saliva, orina,
etc.). Este actia como una feromona que
interacciona con los receptores olfativos del
otro organismo. Mediante esos residuos
ancla, el sistema olfativo es capaz de
determinar el MHC-1 del que provenia y
por tanto el haplotipo del compafiero.?

Figura 1. Esquema de llave cerradura que ilustra
como los péptidos ligandos son un perfecto
espejo del MHC-I que los presentd. (a) Péptido
ligando unido al MHC-I del emisor. (b) El
péptido ligando es liberado cuando el MHC-I1 se
recicla. (c) Péptido ligando unido al receptor del
aparto olfativo del receptor?.

Esta teoria se demostr6 ampliamente en el
caso de ratones estudiando el denominado
efecto Bruce. Este efecto se produce cuando
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una ratona embarazada se encuentra en
presencia de secreciones de un macho que
no es el que copuld con ella. Cuando esto
sucede se produce un aborto y la hembra
vuelve al estado de celo. Se demostrd que
afladiendo exdgenamente los péptidos
ligando del MHC-I de un macho extrafio a
la orina de un macho familiar y poniendo en
contacto a la hembra embarazada con esta
orina también se produce el bloqueo del
embarazo.”

En humanos las investigaciones son
complicadas y basadas en sensaciones.
Sabemos que en humanos el 6rgano
vomeronasal es vestigial, no funcional.** No
obstante, se ha propuesto ante la evidencia
de la reaccion a feromonas y a péptidos del
MHC-1 que se han descrito que parte de las
funciones de este drgano las tenemos
conservadas en el sistema olfativo principal.
Aun asi, no sabemos si ante las evidencias
obtenidas en ratones mas pronto que tarde
las agencias de parejas comenzaran a
realizar test genéticos a sus clientes.

Articulo realizado por
Marta Sierra Cruz
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EL VANADIO, EL REY DE LA VERSATILIDAD

Seguro que te has preguntado en mas de una ocasion: y este elemento ¢ para qué sirve? El
vanadio es uno de esos elementos. Su enorme heterogeneidad te dejard boquiabierto y
pensaras, ¢realmente un elemento tan extrafio tiene funciones tan fundamentales? jHaz la
prueba!
Palabras clave  Pentdxido de vanadio, ferrovanadio, hemovanadina, centro activo y
toxicidad.

El vanadio se localiza en el grupo 5 de la
tabla periodica y pertenece al famoso
colectivo de los metales de transicion. Este
elemento se representa por la letraV'y

presenta numerosas propiedades fisicas que
hacen de él uno de los elementos mas
versatiles 'y heterogéneos. Entre sus
propiedades podemos destacar el color gris
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metalico, la resistencia y la ductilidad. A
pesar de que casi todo el mundo ha oido
hablar alguna vez de este elemento, poca
gente es conocedora de sus multiples usos
en diferentes areas de la quimica, la
biologia y la industria.

Por otra parte, cabe destacar que el vanadio
no es muy abundante. Esto se debe,
basicamente, a que el vanadio no se
presenta libremente sino formando parte de
méas de 65 minerales diferentes, como la
bauxita, y de los combustibles fosiles,
principalmente el carbdn y el petrdleo.

El principal compuesto se produce a partir
de un mineral de vanadio, el cual es tratado
guimicamente con metavanadato de amonio
mediante  una  reaccion  compleja,
obteniéndose al final pentadxido de
divanadio (V,0s).

Figura 1. Estructura tetraédrica del pentadxido
de divanadio. Fuente: www.blogspot.com

Este compuesto sélido tiene propiedades
especiales: es capaz de actuar como agente
oxidante y es anfétero, es decir, se
comporta como un acido o una base
dependiendo del pH del medio en el que se
encuentre. De estas dos propiedades deriva
su gran importancia como catalizador en la
industria para la obtencion de é&cido
sulfarico (H,SO,) mediante una reaccion
ciclica. Este proceso quimico permite el
ingreso de numerosas cantidades de dinero
a empresas multinacionales, pues el
sulfarico es un compuesto muy utilizado.
Las reacciones que tienen lugar para su
obtencion se muestran a continuacion:

SOZ"‘ V205 —l 803 + 2V02

2VO,+ 1/20; ===> V,0s

Por otro lado, es especialmente importante
el efecto perjudicial del vanadio presente en
el petrdleo, pues este elemento impide en
gran manera su destilacion y purificacion,
ya que se une al catalizador de la reaccion
quimica conocida con el nombre de craqueo
catalitico. Para evitar esto, se afaden
compuestos de calcio para neutralizar al
vanadio, el cual no interviene en la reaccion
y, ademas, puede ser utilizado para otros
fines. No obstante, el vanadio junto con
otros metales pesados como el niquel (Ni)
gue se obtienen a partir de las cenizas
provenientes de la combustion del petroleo,
se utiliza en muchos otros procesos: como
colorante para la arcilla o la ceramica,
debido al aspecto amarillento-anaranjado
que tienen los compuestos del vanadio;
para la manufactura de aleaciones de acero,
en la que el vanadio se presenta como
ferrovanadio (FeV). Dichas aleaciones son
muy usadas en el plano médico para la
fabricacion de instrumentos quirdrgicos, en
la industria aeroespacial y para aplicaciones
en ejes tales como en ciguefales, bicicletas,
motores de coches 0 engranajes de
maquinas diversas.

Figura 2. Llave inglesa hecha a partir de una
aleacién de acero y ferrovanadio. Fuente: El
tamiz.

Sin embargo, no penseis que las utilidades
del vanadio finalizan aqui. Otras de las
aplicaciones de este elemento en el ambito
de la industria y la quimica seria la
obtencion de vanadato de bismuto (BiVO,),
de fuerte color amarillo, para usarlo en las
pilas de combustible y, por otra parte, la
fabricacion de baterias redox que
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aprovechan el comportamiento anfdtero del
vanadio para obtener energia. De cualquier
forma, estas dos Ultimas aplicaciones
todavia estdn en proceso de desarrollo ya
que la extraccion de vanadio sigue siendo
un proceso muy caro Yy resulta poco
inteligente utilizar este elemento frente a
otros con mejores propiedades en este
aspecto.

En el terreno bioldgico, el vanadio ocupa un
papel crucial para algunos organismos, algo
gue no deja de ser bastante curioso. Se sabe
de la existencia de un pequefio grupo de
elementos quimicos que se encuentran en
muy bajas proporciones en los organismos
vivos, son los denominados oligoelementos.
Algunos de ellos son el molibdeno (Mo), el
cromo (Cr), el manganeso (Mn) y el yodo
(). Todos ellos, a pesar de su baja
concentracion, son cruciales para que los
seres vivos puedan llevar a cabo sus
funciones vy, en caso de que estos falten o
estén en exceso, pueden aparecer graves
patologias. El vanadio, como no podia ser
de otra manera, también forma parte de este
grupo tan peculiar. Aungue no se conoce su
presencia en la mayoria de los organismos,
es especialmente importante su papel en el
ser humano, en algunas algas y en las
ascidias, animales marinos comulnmente
conocidos con el nombre de “chorros de
agua”.

En el caso de los humanos, el vanadio se
presenta en forma de sulfato de vanadio
(VSQ,), el cual tiene varias funciones:
permite el envio de sefiales hacia el interior
de la célula, regula la actividad de los
canales de Na'/K", actlia como cofactor de
enzimas, participa inhibiendo la sintesis de
fosfolipidos y colesterol y utiliza en mayor
cantidad las grasas como fuente de energia,
hecho que hace de este compuesto sea uno
de los mas ingeridos por deportistas y
personas dedicadas al culturismo. Destaca,

por ultimo, su papel en el tratamiento de la
diabetes mellitus tipo I1.

En las algas, el vanadio es crucial en
algunas reacciones quimicas, pues se
encuentra formando parte del centro activo
de enzimas de manera que se une
especificamente al sustrato. Este hecho hace
que si no existe vanadio en las células, no
hay reaccién y el alga puede llegar a morir.

Por altimo, en las ascidias, el vanadio tiene
una funcién muy especifica. Forma parte de
un pigmento de la sangre que recibe el
nombre de hemovanadina y que, a
diferencia de la hemoglobina en los
mamiferos, es de color verde y no contiene
hierro sino vanadio. Sin embargo, los
cientificos no han descubierto ain la
funcién que protagoniza este pigmento es
dichos organismos.

Figura 3. Ascidia marina. Fuente: Marenostrum

Aunque el vanadio es un elemento quimico
muy versatil presenta, sin embargo,
NUMerosos inconvenientes que es necesario
tener en cuenta a la hora de trabajar con él.
Por un lado, en los seres humanos, la
ingesta excesiva de alimentos como la soja,
el trigo o el aceite puede provocar dafios
cardiacos y musculares, irritaciones de la
piel, dolores de cabeza, cambios bruscos del
comportamiento, entre otros. Ademas, si se
inhala en concentraciones altas puede
desembocar en bronquitis 0 en neumonia.

Por otro lado, en muchos organismos vivos
causa la inhibicion de algunas enzimas,
alteraciones en el ADN y en el aparato
reproductor de muchos animales. En cuanto
a las consecuencias para el medio ambiente,
el vanadio también es un factor a tener en
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pasan inadvertidos.

BROMO: (ELEMENTO PARA LA VIDA O PARA
LA MUERTE?

Articulo realizado por
Marina Segura Benitez

El bromo (Br) es un elemento quimico del grupo de los halégenos, cuyo nimero atémico es
el 35. A primera vista puede parecer un elemento destinado a aplicaciones puramente
industriales y se nos hace imposible pensar que este elemento puede ser indispensable para
nuestras vidas, pero diversos estudios han demostrado que se encuentra en nuestro cuerpo
en muy pequefias dosis, pese a su toxicidad. Entonces, ¢es este elemento beneficioso o
perjudicial para nosotros?

Palabras clave ~ Bromo, medicina, drogas, toxicidad, oligoelemento.

A menudo, cuando hablamos de elementos
toxicos lo primero que nos viene a la cabeza
es lo dafiino que puede ser para nuestra
salud, y que por consiguiente es imposible
que tenga alguna aplicacion beneficiosa
para nosotros. Sin embargo, esta percepcion
de la toxicidad de un elemento no puede
estar mas equivocada, ya que muchos
elementos y compuestos que son toxicos se
encuentran en pequefias dosis en nuestro
organismo y son indispensables para su
correcto funcionamiento.
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Figura 1. El bromo a temperatura ambiente es
un liquido rojo, volatil y denso’.

El bromo (figura 1) es uno de esos
elementos que, pese a su gran toxicidad, es
considerado un elemento gquimico esencial
en los humanos. Procedamos a explicar
algunas de sus aplicaciones, para evidenciar
gue este elemento en sus diversas formas
puede ser tdxico, beneficioso para nosotros
0 simplemente inerte.

Empezamos por las aplicaciones en las que
el bromo no actia de forma toxica ni
beneficiosa. En primer lugar el bromo se
utiliza en piscinas (figura 2). Es el elemento
base para el tratamiento de sus aguas, por lo
tanto se utiliza en forma de &cido
hipobromoso (BrOH), por ser un eficaz
desinfectante. Para su utilizaciéon se afiade
en un principio sal de bromo (BrNa) al
agua, que se descompone en iones. El ion
bromuro (Br 7) se une con un &tomo de
oxigeno y otro de hidrégeno, formando el
acido que realiza la labor sanitaria en la
piscina.

Figura 2. Tabletas de bromo utilizadas para la
limpieza de las piscinas™.

Otra de sus aplicaciones es en el campo de
la fotografia. En este ambito se utiliza en
forma de bromuro de plata (AgBr),
formando una emulsion, es decir, una fina
capa sensible a la luz sobre un soporte,
depositandose las sales en una capa de
gelatina. Gracias a la gran sensibilidad que
tiene este compuesto a la luz, al incidir esta
sobre la gelatina las zonas iluminadas del

papel fotografico se contrastan del fondo
volviéndose oscuras o negras (figura 3).

Figura 3. Papel fotogréafico cubierto por bromo.
Al realizarse el revelado se deja secar un tiempo
que depende de la humedad y la temperatura®.

Pese a estas aplicaciones que no afectan
nuestra salud para nada, el bromo se emplea
en formas altamente toxicas en otros casos.
El Br, tiene efectos muy irritantes sobre los
0jos y garganta y produce quemaduras
dolorosas en  concentraciones — muy
pequefias. En disoluciones 1:1000 tiene
efectos letales. Su manejo impropio supone
un riesgo para la salud, por eso se exige las
méaximas precauciones de seguridad a la
hora de utilizarlo. Es peligroso su uso y el
de muchos de sus compuestos, que se han
demostrado que son mas toxicos Yy
venenosos que los compuestos del cloro.
Por ejemplo, el bromuro de metilo (CH3Br)
ataca los nervios y es letal en
concentraciones del 0,035%.

Otro ejemplo de uno de sus compuestos que
es altamente toxico es el que se utilizaba en
el combustible de motores, el dibromuro de
etileno (BrCH,-CH,Br). Este compuesto es
una sustancia altamente tdéxica y muy
peligrosa, liquida y con un olor similar al
del cloroformo. Aunque su uso en la
actualidad es minimo, se utilizaba antafio en
gasolinas para prevenir la deposicion de
plomo en los motores de automoviles.
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La toxicidad de los compuestos del bromo
viene dado a menudo a partir de los
bromuros organicos artificiales, que
pueden causar graves dafios a la salud
humana. Los efectos sobre la salud més
importantes que pueden ser causados por
estos contaminantes son disfunciones del
sistema nervioso Yy alteraciones del material
genético, ademas de dafar 6rganos y causar
disfunciones estomacales y
gastrointestinales. El dibromuro de etileno
nombrado anteriormente se utilizaba antafio
como fumigante ademas, pero a causa de la
gran toxicidad de este se prohibié su
utilizacién al quedarse residuos de ellos en
alimentos, que al ser ingeridos se
transmitian a las personas 'y, por
consiguiente, enfermaban sobre todo de la
glandula del tiroides.

Esta toxicidad del bromo es aprovechada
por narcotraficantes para fabricar drogas
ilegales como la brolanfetamina (figura 4) o
la bromo-DMA, que son altamente toxicas
y adictivas, y generan dafios severos en el
sistema nervioso central. Entre sus efectos
produce calambres y alucinaciones,
convulsiones, espasmos vasculares vy
descomposturas intestinales severas, y sus
alucinaciones duran de 18 a 30 horas.
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Figura 4. Formula

brolanfetamina®.

quimica de la

Sin embargo, pese a todos estos compuestos
altamente toxicos y la toxicidad del propio
bromo en si, este es considerado un
elemento quimico esencial en los humanos,
cosa que sorprende. Se ha demostrado que
en el cuerpo se encuentra en niveles de

traza, donde la concentracion media de
bromuros en la sangre humana es 5.3+1.4
mg/L, 30% de la cual estd en el fluido
cerebroespinal.

En medicina fue frecuente el uso de
bromuros durante los siglos XIX y XX. El
bromo fue la primera sustancia inducida
especificamente como sedante y ademas
hipnético. Ademéas, en 1857 Locock
reconocié la accion anticonvulsiva del
bromo, con lo que se utiliz6 y se sigue
utilizando contra la epilepsia, aungue a
causa de su larga vida media en los
humanos su dosis es dificil de ajustar.
También fue usado como tratamiento del
desorden bipolar.

En nuestro cuerpo, el i6n bromuro es
necesario para los eosinofilos (figura 5), es
decir, las células blancas de la sangre
especializadas en la defensa contra los
parasitos multicelulares. Estos los usan para
generar compuestos bromados antiparasitos
mediante la accion de eosinofil peroxidasa,
una enzima que utiliza bromuros.

Figura 5. Imagen de un eosindfilo’.

En conclusion podemos decir que el bromo
es una sustancia toxica, pero que esa
toxicidad es esencial para determinados
procesos bioldgicos. Ahora bien, es
beneficioso para nosotros, jpero en
cantidades muy pequerias!
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EL DEPORTE DE ELITE, ¢(UN POSIBLE RIESGO
PARA LA SALUD?

Durante los Juegos Olimpicos de Londres 2012, médicos expertos observaron una alta
prevalencia de asma y rinitis en los deportistas de élite. Aunque la mortalidad por este
tipo de dolencias es muy pequefia, si que estd demostrado que pueden producir un
deterioro en la salud de los deportistas y una predisposicién para enfermedades mas
graves de las vias respiratorias. Asi bien, ¢realizar deporte continuado puede producir

ciertas enfermedades o hay algo oculto en este hecho tan desconcertante?

Palabras clave

Varios estudios realizados en los Ultimos
afios han demostrado un aumento de la
prevalencia de enfermedades de las vias
respiratorias en los deportistas de élite,
llegando hasta un 40% de prevalencia
aproximadamente en algunos estudios, e
incluso al 48% en deportistas de disciplinas
en clima frio como los esquiadores.
Ademéds, se ha demostrado que
estadisticamente  estas  enfermedades
aparecen con mas frecuencia mientras mas
cerca se encuentran en el tiempo
competiciones importantes como los Juegos
Olimpicos'.

¢A qué se debe esto? ¢Es que hacer deporte
aumenta las posibilidades de tener asma o
rinitis? Para empezar, definimos la rinitis
alérgica o también llamada “fiebre del

Deporte, asma, rinitis, enfermedades de las vias respiratorias, alergia.

heno” como la inflamacion del
revestimiento mucoso de la nariz,
caracterizado por sintomas como la

congestion nasal, sinusitis, estornudos o
picores nasales. La causa principal es la
alergia al polen, que mediante la respiracion
entra en el organismo, provocando en
algunas personas una sobreproduccion de
histaminas.

El asma en cambio, es una enfermedad
cronica del sistema respiratorio,
caracterizada  por vias  respiratorias
hiperreactivas. Gracias a un factor
desencadenante (una alta actividad fisica,
un cambio brusco de temperatura o0 una
situacion de estrés por ejemplo), se contrae
la musculatura lisa de las vias respiratorias
0 se ensancha su mucosa, provocando una
obstruccion de las vias respiratorias y por
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tanto, dificultades para respirar. Las causas
pueden ser muy diversas, desde una
herencia genética hasta la exposicion
prolongada a un ambiente contaminado®.
Tras los estudios realizados en los
deportistas de élite, se ha llegado a la
conclusion de que el aumento de la
incidencia de asma y rinitis no esta causado
por el deporte en si, sino por el uso habitual
de inhaladores beta-2 agonistas, que por sus
propiedades broncodilatadoras aumentan la
capacidad pulmonar y por tanto, la potencia
en los deportes de competicion.

La Agencia Mundial de Antidopaje
(WADA) ha afiadido recientemente a los
agonistas beta-2 a la lista de drogas y otras
sustancias prohibidas. Sin embargo, permite
su uso justificado con receta médica, lo que
no ha impedido que una gran cantidad de
deportistas de élite sigan utilizandolos.

Figura 1. Ejemplo de una persona utilizando un
inhalador beta-2 agonista®

No esta muy claro por qué los inhaladores
beta-2 agonistas tienen estos efectos
adversos tan perjudiciales, pero existen
varias teorias. Una de ellas afirma que el
uso prologando de inhaladores podria
traducirse en un deterioro del control del
asma por parte del sistema inmune y un
desarrollo de la tolerancia a la
broncodilatacion. Otra teoria sugiere que el
beta receptor podria sufrir polimorfismo en
respuesta  a los beta-2  agonistas,
desarrollando la alergia”.

En cualquier caso, lo que si estd claro es
gue existe una importante correlacion entre
el uso de inhaladores y el aumento del asma
y la rinitis. La solucién no estd en no hacer
gjercicio, sino en tener responsabilidad a la
hora de realizarlo. Los deportistas deben ser
conscientes de este riesgo, no utilizar
inhaladores si no los necesitan y someterse
a revisiones médicas periddicas para
detectar rapidamente si se posee fiebre del
heno (muchas veces confundida con simple
congestion nasal) o complicaciones en el
estado de las vias respiratorias.
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MEDITACION, UNA PRACTICA MILENARIA
CADA VEZ MAS BENEFICIOSA

Avrticulo realizado por
Patricia Rodriguez
Gomez

En las dltimas décadas, las investigaciones sobre las técnicas de meditacion y sus
aplicaciones terapéuticas han sido bastante escasas, en gran medida debido a la
complejidad que presenta la toma de datos. No obstante, se han realizado estudios
cientificos donde se pone de manifiesto los beneficios que presenta la meditacién plena
consciente sobre la salud humana, reforzado con datos concretos sobre la mejoria de la
fisiologia cerebral y el sistema inmune de quienes la practican.

Palabras clave

En medio de una sociedad cada vez mas
dindmica y estresante, parte de la tecnologia
mas novedosa se utiliza en la investigacion
de los mecanismos subyacentes de técnicas
tan milenarias como es la meditacion.
Ademas demostrando en cada uno de ellos
un nimero mayor de beneficios de quienes
la practican.

Principalmente, los estudios se basan en la
llamada meditacién consciente  plena
(mindfulness), en la cual los sujetos
simplemente  intentan  eliminar  todo
pensamiento y llegar a un estado
caracterizado por una sensacion de no
espacio-tiempo.

Sin embargo, el estudio de esta técnica
meditativa presenta grandes inconvenientes
y problemas, tan basicos como la dificultad
que requiere reunir a los individuos durante
su estado de meditacion consciente plena en
un laboratorio de alta tecnologia donde
puedan ser evaluados. Ademas, este entorno
es completamente distinto al lugar donde se
practica normalmente la meditacion, lo que
puede inferir en los resultados obtenidos

[11.

Meditacidn, investigacién, inmunologia, fisiologia, cerebro.

También debemos considerar la diversidad
de las préacticas de meditacién existentes,
por lo que es complicado seleccionar los
componentes universales de todas ellas [2].

Estos factores, junto con otros tales como la
frecuencia y la duracion de la préctica de
meditacion, provocan que sea dificil hacer
generalidades acerca de los resultados
obtenidos en un experimento. Sin embargo,
mediante diferentes estudios independientes
se han demostrado algunos de los cambios
que produce la meditacién consciente plena
a nivel fisioldgico,  principalmente
aumentando la densidad de materia gris de
zonas concretas del cerebro y el mejor
rendimiento del sistema inmunolégico [2,
3,4].

En 2003, se realiz6 un estudio sobre los
efectos en el cerebro y en el sistema inmune
de un programa de meditacion consciente
plena de 8 semanas de duracion [3].

En dicho estudio se determino la actividad
eléctrica del cerebro (EEG) de los sujetos
antes e inmediatamente después del
programa de meditacion, y se vacunaron
todos los sujetos con el virus de la

influenza al finalizar dicho periodo de
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tiempo (determinando los anticuerpos de
respuesta a la vacuna a las 3 - 5 semanas
después de la vacunacién) [3].
Sorprendentemente, los  sujetos  que
practicaron meditacién durante las ocho
semanas  presentaron  un  aumento
significativo en la cantidad de anticuerpos
contra la influenza en comparacion con los
individuos del grupo control (Figura 1).
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Figura 1. Podemos observar la cantidad de
anticuerpos de los distintos grupos de sujetos a
las 3-5 semanas después de la vacunacion [3].

Este resultado presenta concordancia con
investigaciones recientes, que indican que
los procedimientos de relajacién y manejo
del estrés aumentan la cantidad de linfocitos
T citotdxicos/supresores en  personas
infectadas con VIH [3].

Ademas, se conoce que en algunas regiones
determinadas del cerebro se encuentran
localizados  determinados  tipos  de
emociones  positivas y  negativas.
Concretamente, en el lado izquierdo de
ciertas regiones anteriores se observa una
especializacion  para las  emociones
positivas. Por esto, como la finalidad de la
meditacion es reducir la ansiedad y
aumentar los sentimientos positivos, se
planted la hipotesis de que los sujetos del
grupo de meditacion deberian mostrar un
aumento de actividad en el lado izquierdo
en comparacion con los individuos del
grupo control [3].

En este estudio no se obtuvieron resultados
de importancia que corroboraran dicha

hipGtesis, Unicamente se observo que entre
los propios sujetos del grupo de meditacion,
los individuos que mostraron un mayor
incremento de la actividad en el lado
izquierdo eran también los mismos
individuos que mostraban un mayor
aumento en la cantidad de anticuerpos
contra la influenza, mientras que no se
encontro relacion significativa alguna entre
estas variables para los sujetos del grupo
control (Figura 2) [3].
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Figura 2. Relacién entre anticuerpos y actividad
de la parte izquierda de la region anterior del
cerebro del grupo de sujetos que practicaban
meditacion [3].

Sin embargo, esta hipotesis se demostrd en
un estudio realizado recientemente en 2011.
Dicha investigacion se establecio similar a
la anterior, con la diferencia de que en este
caso los analisis que se realizaron fueron
resonancias magneticas y morfometria
basada en voxel, realizadas ambas antes y
después de la terapia [4].

Los resultados de dichos andlisis
demostraron que la realizacion de
meditacion consciente plena se asocia con
cambios en la concentracion de la materia
gris en regiones del cerebro implicadas en
los procesos de aprendizaje y la memoria, la
regulacion emocional, el procesamiento
auto-referencial y la toma de perspectiva.

Concretamente, el analisis exploratorio de
todo el cerebro realizado después de la
terapia revelé cuatro zonas donde la

concentracion de materia gris en los
individuos que habian realizado meditacion
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era mayor que los analisis
realizados (Figuras 3y 4) [4]:

1. Corteza cingulada posterior (PCC).
Interviene en la valoraciéon de la
importancia de un estimulo, y se ha
sugerido que también puede ser
importante en la integracion de los
estimulos propios en el contexto
emocional y autobiogréfico del
individuo.

2. Unidén temporo-parietal izquierda
(TPJ). Se relaciona con la experiencia
consciente de uno mismo y la cognicion
social (capacidad de inferir los estados
como deseos, intenciones y objetivos de
otras personas), por lo que los cambios
producidos en esta zona se podrian
relacionar con el aumento de la
capacidad compasiva de individuos que
realizan meditacion con frecuencia.

3. Cerebelo: Desde el vermis alcanzando
el tronco del encéfalo y partes laterales
del l16bulo posterior y floculonodular
Ademas de la funcién bien conocida del
cerebelo en la integracion de la
percepcidn sensorial, coordinacion y
control motores, esta estructura también
es importante en la regulacion de los
procesos cognitivos y emocionales.

previos

Figura 3. Aumento de concentraciéon de la
materia gris en el grupo que ha practicado
meditacion. (A) Corteza cingulada posterior y
cerebelo, (B) union temporo-parietal izquierda,
(C) cerebelo [4].

Figura 4. Cambio en la concentracion de
materia gris de ambos grupos. (A) Corteza
cingulada posterior, (B) union temporo-parietal
izquierda, (C) cerebelo lateral, (D)
Vermis/tronco del cerebelo [4].

Ademas, existen otras revisiones que se han
centrado en aspectos tales como la eficacia
y efectividad de las practicas de meditacion
para la hipertension, las enfermedades
cardiovasculares o el abuso de sustancias,
teniendo también resultados positivos e
interesantes para seguir investigando en
ellos [2].

Es decir, la meditacion se utiliza cada vez
mas en el tratamiento de enfermedades
psicologicas, tales como la ansiedad, la
depresion o el abuso de sustancias, con
resultados incluso mejores que el
tratamiento con farmacos quimicos.

Por ello, es interesante conocer cémo
influyen las técnicas meditativas en nuestro
organismo, ya que si llegamos a entender
los mecanismos neuronales subyacentes a la
practica de meditacion consciente plena
podriamos utilizarlos a nuestro beneficio en
el tratamiento de ciertas enfermedades muy
frecuentes en la actualidad.
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UNA PIEZA CLAVE EN LA CURA DE
ENFERMEDADES: LA PREDICCION DE
ESTRUCTURAS DE PROTEINAS

Gualberto Asencio Cortés
TIC200 Mineria de Datos

Las proteinas son las biomoléculas con mayor diversidad estructural y desempefian
multitud de importantes funciones en todos los organismos vivos. En la formacién de las
proteinas se producen anomalias que provocan o facilitan el desarrollo de importantes
enfermedades como el cancer o el Alzheimer, siendo de vital importancia el disefio de
farmacos que permitan evitar sus desastrosas consecuencias. En dicho disefio de farmacos
se precisa disponer de modelos estructurales de proteinas que, pese a que su secuencia es
conocida, en la mayoria de los casos su estructura aun se ignora. Es por ello que la
prediccién de la estructura de una proteina a partir de su secuencia de aminoacidos
resulta clave para la cura de este tipo de enfermedades.

Palabras clave  Proteina, disefio de farmacos, plegamiento, prediccién de estructuras de
proteinas, mineria de datos.

¢Qué son las proteinas y en qué consiste
la prediccion de la estructura de una
proteina?

Las proteinas son las macromoléculas mas
versatiles y diversas que estan presentes en
todos los organismos vivos. Estas adquieren
estructuras complejas  y  desempefian
multitud de funciones. Una de las més
habituales es la estructural, como la del
colageno, que es un complejo proteinico
flexible con gran resistencia a la traccion,
especialmente abundante en la piel y en los
huesos de los mamiferos. Aparte de la
funcion estructural, las proteinas realizan
otras muchas, como la funcion enzimatica
(la pepsina o la sacarasa), la inmunoldgica
(como los anticuerpos) o la transmisién de
sefiales (como la rodopsina).

Las proteinas estdn formadas por una o
varias cadenas de aminoacidos, que son
pequefias moléculas de las cuales existen
tan sélo veinte tipos diferentes. Los
amino&cidos estan unidos unos con otros
por un enlace quimico covalente
denominado enlace peptidico. En la figura 1

se representa la estructura de la oxi-
hemoglobina, que es una proteina de cuatro
cadenas de 141 y 146 aminoacidos cuya
funcion principal es la del transporte de
oxigeno a través de la sangre.

Figura 1. Estructura 3D de la proteina 1HHO
correspondiente  a la oxihemoglobina de
humano. Obtenida desde la web de PDB:
http://www.rcsh.org/pdb/explore/explore.do?str
uctureld=1hho.

Gracias a la sucesion concreta de
aminoacidos de una cadena proteinica se
obtiene mediante su plegamiento, en un
entorno  fisiolégico  apropiado, una
estructura muy concreta que permite a la
proteina desempefiar las funciones para las
gue ha sido diseflada a través de la
evolucién. Por este motivo, debido a que



http://www.rcsb.org/pdb/explore/explore.do?structureId=1hho
http://www.rcsb.org/pdb/explore/explore.do?structureId=1hho

toda la informacion que conduce a la

estructura de una proteina  parece
encontrarse en su secuencia', surgen
métodos que pretenden predecir la

estructura de una proteina Unicamente a
partir de su secuencia de aminoacidos.

¢En qué tipo de enfermedades es clave la
prediccion de estructuras de proteinas?

El plegamiento de las proteinas, desde su
secuencia hacia su estructura, no siempre
produce un resultado satisfactorio. En
ocasiones se generan estructuras incapaces
de desempefiar sus funciones. Estos
plegamientos  incorrectos se  deben,
generalmente, bien a  determinadas
mutaciones en las secuencias proteinicas, o
bien a cambios fisico-quimicos en el
entorno fisioldgico. Estas alteraciones
modifican la capacidad de las proteinas para
plegarse correctamente, afectando a la
estabilidad de su conformacion nativa.
Estas alteraciones también hacen disminuir
la cantidad de proteinas funcionales en la
region del organismo donde deben actuar y
resultan tdxicas para las células.

Estas estructuras ineficaces de proteinas
tienden a unirse entre si en un proceso
Ilamado agregacion, cuyo objetivo es el de
unir y enterrar las regiones hidrofébicas que
guedan expuestas al solvente entre varias
proteinas mal plegadas, formando lo que se
conoce como un amiloide. Este es un
proceso indeseado pues una vez formados
los amiloides, las proteinas desnaturalizadas
son irrecuperables.

Los organismos Vvivos actuales son capaces
de detectar las alteraciones en los entornos
fisioldgicos y actuar en consecuencia, como
por ejemplo en los choques térmicos, que
consisten en la rotura de determinados
materiales, vivos o0 no, debido a un cambio
dréstico en la temperatura. Ante tales
circunstancias, la célula potencia la

creacion masiva de proteinas HSP, o
proteinas de choque térmico, que
proporcionan una respuesta al estrés
fisioldgico ocasionado. Dentro de este
grupo de proteinas HSP, las chaperonas
auxilian a las proteinas que se estan
plegando de forma incorrecta y hacen que
se plieguen correctamente. Para ello, las
chaperonas dirigen la ruta de plegamiento o
paisaje energético hacia una estructura
funcional, evitando la formacién de
agregados o amiloides.

No obstante, en ocasiones, la gran cantidad
de proteinas mal plegadas supera lo que los
mecanismos auxiliares de plegamiento
pueden abordar, provocando determinadas
enfermedades. Entre estas enfermedades,
encontramos el Alzheimer, las encefa-
lopatias espongiformes asociadas a priones,
la enfermedad de Creutzfeldt-Jakob en
humanos, la encefalopatia espongiforme
bovina, la anemia falciforme (por
mutaciones de origen genético en la
hemoglobina que hemos  mostrado
anteriormente), la fibrosis cistica, el sin-
drome de McKusick-Kaufman y Bardet-
Biedl, el Parkinson juvenil autosémico-
recesivo, el escorbuto y el céncer, entre
otras. En concreto, con respecto al cancer,
existe una proteina denominada p53,
supresora de tumores, cuyo objetivo es
supervisar la integridad del material
genético de la célula e impedir que posibles
mutaciones alteren el funcionamiento de las
células. Cuando esta proteina sufre a su vez
mutaciones, su funcionalidad se pierde v,
por ende, este mecanismo de defensa.

¢Como se disefia una cura para estas
enfermedades?

El objetivo es evitar que se produzcan
plegamientos incorrectos de proteinas o
reducir su nimero de ocurrencias. De esta
forma, por tanto, se persigue impedir la
aparicion de las enfermedades que hemos
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citado.  Aungue  existen  maultiples
procedimientos para resolver este problema,
en esencia todos tratan de conseguir alterar,
inhibiendo o potenciando, alguna funcion
molecular de una proteina o impedir la
interaccion entre varias, en unas 0 varias
rutas de interés biomédico.

Segun las caracteristicas de cada problema,
el procedimiento puede ser diferente. En el
caso de perseguir la alteracion de alguna
funcién molecular de una proteina, lo
habitual es atacar al centro activo de interés
terapéutico de la proteina. Sin embargo, si
el objetivo es impedir la interaccion entre
varias proteinas, lo habitual es romper las
cavidades superficiales que sirven de
puntos de unidén entre las mismas.

En cualquier caso, generalmente se trata de
encontrar al menos una molécula,
denominada "molécula lider", de bajo peso
molecular, a partir de la cual sea posible
crear un  compuesto que  pueda
administrarse como un farmaco. Esta
molécula lider debe ser capaz, bien de
unirse al centro activo de una proteina y
alterar su funcion; o bien de romper la
superficie de interaccion de una proteina
para impedir que ésta interaccione con otra.

La estrategia de disefio de farmacos
utilizada para encontrar dicha molécula
lider variard segun el problema, aunque
habitualmente se comienza por identificar
la diana terapéutica a base de andlisis
funcional y deteccién de la interaccion
proteina-proteina.  Una vez se ha
identificado la diana terapéutica, es preciso
caracterizarla, modelando la molécula
receptora y localizando la superficie de

interaccion. Una vez localizada dicha
superficie, se realizan modelos de la
interaccion  proteina-proteina  mediante

simulaciones de docking®. Finalmente, se
procede al desarrollo de la molécula lider,
generando gigantescas baterias de pruebas a

partir de bibliotecas virtuales de
compuestos, mediante un proceso conocido
como virtual screening®.

Entre todos los pasos de una estrategia de
disefio de farmacos existen fundamente dos
de ellos en los que se precisa el modelo de
la estructura de una proteina a partir de su
secuencia de aminoacidos: en el modelado
del receptor y en el modelado de la
molécula lider. Ambos pasos son cruciales
para el disefio del farmaco y, por ende, para
la cura de la enfermedad asociada.

No obstante, en la mayoria de los casos no
se conocen las estructuras de las proteinas
gue se precisan. Esto es asi debido al gran
coste temporal y de recursos para la
obtencion experimental de la estructura de
una proteina, frente a la relativa gran
facilidad con la que se puede obtener su
secuencia. De hecho, actualmente se
conocen 29.266.939 secuencias® y tan s6lo
87.838  estructuras®  estan  resueltas
experimentalmente hasta la fecha. Es por
este motivo por el que poder predecir la
estructura de una proteina, sin conocerla
previamente, es de tan crucial importancia.

¢Como predecir la estructura de una
proteina?

Para poder abordar el problema de la
prediccion de la estructura de una proteina
es necesario disponer de un procedimiento
computacional. Todo procedimiento
computacional tiene una entrada, un
proceso de datos y una salida. Comencemos
por describir las entradas y salidas mas
habituales utilizadas en la literatura, para
luego abordar los procesos de datos mas
utilizados.

La entrada del procedimiento de prediccion
debe ser cualquier dato derivado Unica-
mente de la secuencia de aminoéacidos cuya
estructura se pretende predecir, ya que ésta
es la Unica informacion de la que se dispone
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tras identificar la secuencia de interés. Se
han utilizado como entrada diversos tipos
de datos, tales como propiedades fisico-
quimicas de amino-4cidos (hidrofobicidad,
polaridad, carga, volumen, etc.), propen-
siones estadisticas (frecuencias de cada tipo
de aminoacido, accesibilidad media al
solvente, etc.) y datos derivados de la
comparacién de la secuencia con otras
conocidas  (correlaciones,  mutaciones
correlacionadas, PSSM, etc.). También se
han utilizado como entrada los resultados
obtenidos por otros predictores previos,
tales como los predictores de accesibilidad
al solvente o de estructura secundaria, entre
otros.

En cuanto a la salida, el procedimiento de
prediccion debe proporcionar una estructura
de datos que permita obtener de forma
univoca la estructura de la proteina
predicha. Habitualmente se utilizan cuatro
tipos de salida: el modelo 3D, que incluye
las coordenadas espaciales de atomos de la
proteina; el mapa de distancias, que
contiene las distancias relativas entre los
pares de aomos; el mapa de contactos (el
mas utilizado), que almacena valores
binarios de proximidad entre pares de
atomos; y los angulos dihédricos de torsién,
gue indican la orientacion de los enlaces
intra- e inter- aminoacidicos. Aunque
existen métodos que devuelven prediccion
para todos los &omos de la proteina, lo
habitual es proporcionar  prediccion
Unicamente para un atomo de cada
amino&cido. Este atomo de referencia suele
ser el carbono alfa o el beta.

En lo que se refiere al proceso de datos, se
han utilizado multitud de técnicas diversas,
desde aquéllas basadas en homologias,
pasando por métodos ab initio hasta el
threading. En cuanto a los algoritmos que se
han empleado, se abarcan casi todos los
algoritmos propios de la mineria de datos.
Existen métodos basados en vecinos mas

cercanos®, algoritmos evolutivos’, redes
neuronales, SVM o Random Forests, entre
muchos otros.

En resumen, las técnicas de minerfa de
datos han demostrado ser el mejor medio
para abordar e intentar resolver el problema
de la prediccién de estructuras de proteinas.
Actualmente, ésta es una pieza fundamental
en el proceso de disefio de farmacos vy,
como hemos explicado, contribuye en gran
medida a poner fin a varias de las
enfermedades actuales méas devastadoras,
como son el cancer o el Alzheimer.

! Anfinsen, C. The formation and stabilization of
protein structure. The Biochemical journal, 128: 737-
749 (1972)

2, Kitchen, D.B., Decornez, H., Furr, J.R., Bajorath, J.
Docking and scoring in virtual screening for drug
discovery: methods and applications. Nature reviews.
Drug discovery, 3 (11): 935-949 (2004)

3, Sanchez-Linares, |., Perez-Sanchez, H., Cecilia, J.,
Garcia, J. High-Throughput parallel blind Virtual
Screening using BINDSURF. BMC Bioinformatics,
13, S13 (2012)

*, The UniProt Consortium. Reorganizing the protein
space at the Universal Protein Resource (UniProt).
Nucleic Acids Res, 40: D71-D75 (2012). Statistics in:
http://www.ebi.ac.uk/uniprot/ TrEMBLstats/

°. Berman H.M., Westbrook, J., Feng, Z., Gilliland,
G., Bhat, T.N., Weissig, H., Shindyalov, LN.,
Bourne, P.E. The Protein Data Bank. Nucleic Acids
Research, 28: 235-242 (2000). Statistics in:
http://www.rcsb.org/pdb/static.do?p=general_informa
tion/pdb_statistics/index.html

6. Asencio-Cortes, G., Aguilar-Ruiz, J.S. Predicting
protein distance maps according to physicochemical
properties. Journal of Integrative Bioinformatics,
8(3): 181 (2011)

7. Marquez-Chamorro, A., Asencio-Cortes, G.,
Divina, F., Aguilar-Ruiz, J.S. Evolutionary decision
rules for predicting protein contact maps. Pattern
Analysis and Applications, 1-13 (2012).

84



http://www.ebi.ac.uk/uniprot/TrEMBLstats/
http://www.rcsb.org/pdb/static.do?p=general_information/pdb_statistics/index.html
http://www.rcsb.org/pdb/static.do?p=general_information/pdb_statistics/index.html

ANALISIS DE EXPRESION DE GENES, UNA
NUEVA FORMA DE ENTENDER EL
COMPORTAMIENTO GENOMICO.

Articulo realizado por
José Antonio Lagares
Rodriguez

A lo largo de estas Ultimas décadas se ha llevado a una gran revolucion dentro del mundo
de la Biologia. Gracias a los distintos avances de las nuevas tecnologias y la creacién de
nuevas ramas de estudio, cada vez més se analiza el cddigo genético de los seres vivos.
Proyectos globales, tales como la secuenciacién de genomas de distintos organismos, han
supuesto una generacion de informacidn bioldgica abismal.

Esta informacidn, a través de ramas interdisciplinares como la Bioinformatica es posible
la extraccion de conocimiento. De toda esta masa de conocimiento extraido, es cada vez
mas frecuente que investigadores de todo el mundo se centren en el analisis de expresion
de los genes.

En este articulo, se presenta superficialmente como es posible extraer conocimiento y

distintas herramientas y técnicas existentes que son usadas para tal fin.

Palabras clave

Al comienzo del siglo XXI la Biologia se
ha enfrentado a importantes preguntas cuya
respuesta reside en el uso del conocimiento
de las ciencias  bioldgicas, maés
concretamente en el estudio de seres vivos.
A través de estudios como la secuenciacion
de ADN/ARN, una gran cantidad de
informacion biol6gica ha emergido. Gracias
a la colaboracion de la Informatica y la
Biologia se han creado nuevos campos
interdisciplinares como es la
Bioinformatica, que dia tras dia investiga en
un gran repertorio de problemas bildgicos'.
Este campo, ha supuesto una revolucion en
los Gltimos avances, ya que utiliza modelos
matematicos y algoritmos informéticos
recogidos en la mineria de datos para
analizar y dar una respuesta a problemas
biolégicos. Una de los muchos focos donde
se centra la Bioinformatica es el estudio y
andlisis de procesos e interacciones de las
células®. A través de elementos como son
los genes, proteinas y sus respectivas

relaciones, distintas técnicas de este campo

Expresidn, Microarrays, Genes, Bicluster, Redes

hacen posible la extraccion de valor
biolégico. Este conocimiento extraido ha
aportado una vista mas amplia del
comportamiento a un nivel celular de los
genes ofreciéndonos informacion sobre sus
relaciones o cobmo se comportan.

En primer lugar veremos las técnicas de
microarray. En los ultimos afios estas
técnicas se han convertido en una de las
técnicas mas usadas para estudiar y conocer
los niveles de expresion de los genes. Los
microarrays son también conocidos como
chips de ADN o biochips. Consiste en la
colocacion de fragmentos de ADN sobre
una superficie solida y matricial. Tras la
aplicacion de varios procesos se logra
obtener un mapa. Este mapa bidimensional
recoge la informacion de un conjunto de
genes sometidos a unas condiciones en
concreto. Gracias a €l es posible analizar la
expresion de los genes a través del nivel de
fluorescencia de los mismos. Es en este
momento cuando en cada celda de ese mapa
es analizada para conocer cudl es el nivel de

85




expresion de un gen en concreto.
Finalmente, tras una serie de pasos, se
obtiene un micro vector o microarray
biolégico donde puede cuantificarse en
cada una de las celdas el nivel de expresion
de un gen. Desde un punto de vista mas
funcional, el resultado es una matriz de
valores reales por la cual es posible realizar
operaciones con ella.

Figura 2. Representacion de un microarray®.

Por otra parte encontramos las redes
genéticas. Las redes genéticas simbolizan
una representacion de los genes y sus
relaciones a través de un grafo’.

Figura 1. Representacion de una red genética®.

Los vértices estardn representados por

genes y las aristas por las relaciones de
estos. Es una de las aproximaciones mas
potentes que existen para comprender de
manera visual cémo se comportan los genes
en algun proceso bioldgico en concreto.

Gracias a los datos recogidos a través de las
distintas técnicas vistas hacen posible la

extraccion de informacion atil y novedosa.
Por un lado, en las redes genéticas es
posible la aplicacion de teoria de grafos
para obtener informacion de las relaciones
gen—gen® o incluso es posible establecer
un mapa de distancias entre los genes. Por
otra parte, para llevar a cabo el estudio de
las matrices obtenidas en los microarray, se
usan técnicas agrupamiento. Las técnicas de
agrupamientos, o también llamadas técnicas
de clustering, sirven para realizar
agrupaciones o clusters de datos
homogéneos sobre datos principalmente
heterogéneos. El objetivo de la agrupacion
es establecer conjuntos disjuntos para
estudiar el comportamiento tanto del grupo
como de sus elementos. Dentro de un grupo
0 cluster solo habrd elementos que se
comporten de manera similar o compartan
las mismas caracteristicas. Por el contrario,
elementos de conjuntos disjuntos no
tendran ninguna caracteristica en coman. Es
posible aplicar técnicas de clustering sobre
los microarrays de dos maneras distintas
para reconocer patrones de expresion. Es
posible agrupar genes y estudiar su
comportamiento (gene based clustering)’ o
por otro lado es posible agrupar por las
condiciones experimentales aplicadas al
microarray (simple based clustering)®. La
agrupacion de genes es el tipo de
agrupacion mas usada y permite obtener
relaciones funcionales entre genes basadas
en niveles de expresion. Por otra parte, la
agrupacion simple based clustering hace
corresponder a cada conjunto con un Unico
fenotipo en concreto, centrandose en las
caracteristicas de las condiciones en las que
se realiza la experimentacion. Sin embargo,
existen problemas con estas técnicas ya que
la eleccion del numero de grupos o la
agrupacion de un elemento errOneamente
hacen que las técnicas de clustering deban
ser refinadas.

No obstante, este campo de investigacion
sigue siendo un campo de innovacion.
También se estan desarrollando vertientes
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de clustering, los bicluster®. Esta técnica es
una alternativa mas flexible ya que
permiten hacer cluster en las dos
dimensiones de manera  simultanea
permitiendo una mayor extraccion de
informacion a partir de un Gnico microarray
ademéas de apaliar los problemas de las
técnicas de clustering.

Prever el comportamiento de genes a
diversos estimulos o incluso a farmacos, asi
como saber si dos o mAas genes se
comportan de la misma forma (tienen el
mismo nivel de expresion) bajo una
circunstancia en concreto son algunas de las
muchas respuestas que podemos obtener a
través del andlisis de expresion de los
genes. En ningln caso no se descarta la
aparicion de nuevas técnicas para el analisis
de expresion de genes pero no cabe duda
que gracias a las propuestas vistas, se iran
descubriendo conocimiento hasta ahora
inexistente.
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MOFs USE IN DRUG SEPARATION, STORAGE

Articulo realizado por
Francisco D. Lahoz M.

AND DELIVERY

Science fiction as of now, metal-organic frameworks may one day be inside our bodies,
carrying drugs in the blood vessels. Also, the use of MOFs to separate organic compounds
from others alike appears as an alternative to expensive separation methods used
nowadays. Interesting products can be recovered with a high purity, as required in

chemical and medical industries.
Keywords:

A handful of uses for molecular sieves have
been found in the second half of the 20th
century. Zeolites in particular had helped
separating numerous industrial compounds,
and are found nowadays as a necessary
component in many chemical processes.

Over the last decade there has been an
increasing interest in the use of new
molecular sieves, which would expand the
possibilities of zeolite-like adsorbents.
Metal-organic frameworks (MOFs) are
porous materials consistent of metallic
centers connected by organic linkers,
forming a network of cages diverse in size
and geometric form. ?

The vast majority of experimental works
using MOFs are focused on separating
relatively small molecules. However, some
promising uses derived from capturing
larger organic molecules are opening a hew
field of investigation, offering a huge
amount of structures that could be modified
to store different compounds efficiently.”

Apart from many petrochemical industry-
derived large molecules, which separation
using zeolites and MOFs has been and still
is widely studied, health-related compounds
are gaining interest. Many of these drugs
are found in mixtures with traces of non-
interesting molecule. The drugs are thought

MOF, drugs, egcg, medicine, delivery

to be used on humans, so those trace
molecules need to be removed, since they
could cause some side effects. ®

MOFs could also be used to obtain high
purity drugs from sources that would be
treated as invaluable industrial waste.

Figure 1. Molecular representation of MIL-47,
a MOF with vanadium as metal center.
Rhomboid cages are shown. *

Utilization of green tea industry wastes to
obtain pharmaceutical compounds is an
example of revalorizing effluents using
MOFs. In this case, tea waste contents
relatively high amounts of organic
compounds such as caffeine or
epigallocatechin gallate (egcg). Caffeine
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medical applications are well known, and is
found in many pharmaceutical products,
most of them nervous system stimulants.
Egcg is an antioxidant which is gaining
some attention in the experimental
medicine field, as it promises to be helpful
in the treatment of several types of cancer,
cardiovascular-related diseases, and HIV
infection. °
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Figure 2. Schematic view of caffeine (right) and
epigallocatechin gallate (left) ®

Recovering egcg from the main mixture is
an expensive procedure, due the amount of
catechin derivates found there, similar both
in physical and chemical properties to egcg.
Using MOFs as molecular sieves could be a
cheaper response to current procedures,
since investigation on the field is currently
underway.

The future of MOFs pharmaceutical
applications could be far from just
recovering and storing molecules. Recent
studies are being carried out, looking for
structures capable of safely store and
deliver drugs inside the organism.

Studies by Sun et al. ° suggest that modified
MOFs could be suitable to use in human
treatments because of their organic nature
and therefore high biodegradability.
Adjustments in the metal core would be
needed to avoid possible toxicological
issues. Also the organic linkers could be
modified; even endogenous organic

compounds from the humans could be used
instead of traditional ones.

Besides, cell-specific adapters would be
required to allow the cell-MOF interaction
and ensure the delivery of the drugs to the
right place in the organism, process known
as controlled release.

Experimental reports for this use of MOFs
are still at in vitro stage. Further
improvements would be mandatory to pass
up to in vivo tests, as stated before, and
results would take many years from now to
go public and make a difference in the way
drugs are stored and released inside the
human body.

Maybe one day our blood vessels would
carry MOFs sailing away in the blood
plasma, up to the right place, at the right
time.
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EL COBRE,

EL MEJOR AMIGO DEL HOMBRE

Articulo realizado por
Ana Maria Lopez Diaz

El cobre es uno de los elementos méas versatiles que hay sobre la tierra. Este ha
acompanado al hombre desde sus primeros pasos, en la Edad de Bronce, hasta nuestros
dias, en los que se le da multiples usos. En este articulo trataré de explicaros de una
manera amena cuales son las propiedades quimicas del cobre gracias a las que este

elemento tiene un uso tan versatil.

Palabras clave

Un poco de historia

El elemento que ocupa el nimero 29 en la
tabla periddica ha estado siempre presente
en la vida de los humanos. Tanto que fue el
primer metal que el hombre utilizo.

El cobre se empez6 a utilizar en
Mesopotamia, en la zona donde
actualmente se encuentra Irak, mas
concretamente en la cueva de Shanidar, que
se encuentra en el monte Zagros. Intuimos
gue fue asi porque en ese lugar se han
hallado colgantes hechos con cuentas de
cobre que datan aproximadamente del afio
9.500 a.C.

En este momento se dio comienzo a la Edad
de Cobre (desde principios del VI milenio
a.C.). 7 Aparte de encontrarse el cobre
nativo se cree que se pudo obtener cobre
por primera vez de casualidad, reduciendo
la malaquita (carbonato de cobre) en un
fuego muy potente.

En un primer momento se trabajaba con el
cobre “puro”, utilizando técnicas en frio, es
decir, déndole forma de una manera muy
rudimentaria. Mas tarde, cuando el humano
habia perfeccionado sus hornos (en los que
fabricaba cerdmica) se comenz6 a
experimentar con los

procesos

Bronce, metalurgia, ductilidad, conductividad, cables.

metallUrgicos, es decir, se comenzaron a
fundir metales. Poco después se hicieron
las primeras aleaciones: con arsénico y con
estario.

En este momento comenz6 la Edad de
Bronce (finales del IV milenio a.C),
cuando se consiguid alear el cobre con otro
elemento quimico metal: el estafio,
obteniéndose bronce. Este, al principio fue
usado para crear elementos decorativos.

Después el bronce se utilizé para fabricar
armas y utensilios, dando mucha mas
calidad a estos, ya que tiene una gran
dureza y resistencia ante la corrosion.

Mas tarde, en la Antigua Roma, alla por el
siglo V a.C., el cobre se utiliz6 como medio
de pago. Al principio en forma de bastas
barras de bronce y finalmente en forma de
monedas. (Figura 1)

Figura 1. Anverso y reverso de un denario de
cobre (moneda acufiada en la Antigua Roma) *
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Durante la Edad Media (476-1492 d.C.) el
cobre fue usado tanto para confeccionar
joyas como para crear objetos de uso
cotidiano. Incluso se descubrieron nuevos
usos, llegandose a utilizar en forma de
sulfato de cobre como desinfectante vy
fertilizante. También se comenzd a hacer
una nueva aleacién, el laton, compuesta por
cobrey zinc. ®

La Edad Moderna (1492-1789 d.C.) fue el
periodo de los descubrimientos, y casi
ninguno hubiese sido posible de no ser por
el cobre.

El cobre también tiene otros usos un poco
mas extrafios, pero no por ello menos
interesantes. El cobre es capaz de matar
bacterias, » * sélo o en determinadas
aleaciones. Esta propiedad del cobre es
utilizada principalmente en los hospitales,
pero también en la industria textil, pasando
por su uso en piscifactorias.

Gracias al cobre se pueden matar bacterias
como la E. Coli, que puede llegar a se muy
dafiina para el ser humano. También se
puede combatir con €l los adenovirus y la
influenza A.

Una de las cosas mas curiosas e interesantes
es que elimina con éxito algunas bacterias
que son resistentes a antibidticos, como la
MRSA y la Clostridium difficile. Por esta
Gltima razén su uso en la fabricacion de
objetos  utilizados en hospitales vy
piscifactorias, ya que asi se evita la
propagacion de las frecuentes infecciones
gue estas bacterias provocan.

Por otra parte, su utilizacion en las fabricas
de textiles se debe a que de esta forma se
lucha contra las alergias y contra los
hongos. La manera de incluir este elemento
en los tejidos es creando fibras bioactivas
basadas en este metal.

Actualmente el cobre es utilizado en

diversos campos. Por ejemplo, sin este

elemento no se podria generar, transmitir,
distribuir ni usar la energia eléctrica,
esencial para la vida contemporanea.

Del mismo modo, tampoco existirian las
nuevas tecnologias de comunicacion, como
el ADSL. ® Este consiste en una linea digital
de alta velocidad, apoyada en el par
simétrico de cobre, como no, cobre. Este
par lleva la linea telefonica convencional o
linea de abonado. ° Es decir, sin el par
simétrico de cobre, no serian posibles las
busquedas y consultas que realizamos en
nuestro ordenador ni las conversaciones que
tenemos a diario con nuestros novios,
amigos y familiares.

¢Por qué el cobre y no otro elemento?

Probablemente la razén por la que el
hombre usé el cobre antes que otro metal
fue la abundancia de este en la Tierra. Por
ejemplo el hierro es bastante mas
abundante, pero no se encuentra en forma
nativa, por lo que es mas dificil de obtener
y utilizar.

Las razones por las que el cobre es un
material muy Util y versétil son algunas de
sus propiedades quimicas.

En primer lugar debemos presentar este
elemento desde un punto de vista quimico.

El cobre, en la tabla periédica, es el primer
elemento del subgrupo 11 y su simbolo es
Cu. Su namero atémico es el 29, ya que
tiene 29 protones en su nucleo. El dtomo de
este elemento tiene la siguiente estructura
electrénica:  1s%25?2p®3s%3p°3d'°4s’.  Por
tanto, en estado fundamental tiene 29
electrones. El ultimo electron, el que ocupa
el puesto 4s', tiene un bajo potencial de
ionizacion, por lo que es muy féacil
arrancarlo, obteniendo ion cobre (1) (Cu®).
También es facil obtener ion cobre (Il)
(Cu®), arrancando un electron de la capa
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3d, superando la segunda energia de
ionizacion del cobre. ?

La masa atdmica del cobre es 63,546 g/mol.
Este elemento tiene dos is6topos estables,
de nimero maésico 63 y 65. Actualmente se
conocen otros nueve isotopos, los nueve
radiactivos, es decir, inestables.

Para empezar, una de las caracteristicas del
cobre es que tiene una baja actividad
quimica, por lo que es fécil encontrarlo en
estado puro. Esto propicié que el hombre
prehistorico comenzara a usarlo.

A pesar de esto, se combina con otros
elementos en alguno de sus estados de
valencia, formando por ejemplo, entre otros
muchos compuestos, carbonato de cobre
(1), que fue utilizado como pigmento en
pintura de paredes durante los siglos XVII,
XVIIly XIX.

El cobre es un material facil de trabajar, ya
que puede tenerse en un estado muy puro,
es moderadamente duro, maleable, muy
resistente al desgaste y extremadamente
tenaz, es decir, muy dificil de romper. A su
vez, es un metal muy ddctil ya que es muy
facil obtener hilos con él. También
debemos saber que el cobre tiene una alta
conductividad térmica y eléctrica.

Por estas dos Ultimas razones, y porque es
muy barato dada su abundancia, el cobre es

el candidato perfecto para ser moldeado
formando cables. Estos cables se usaran
para conducir la corriente eléctrica,
obteniendo muy buenos resultados.

En la actualidad su principal uso es este,
por lo que el cobre es imprescindible en
nuestras vidas. El cobre sigue siendo uno de
nuestros mejores amigos.
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INTERACCIONES VAN DE WAALS FRENTE A
FUERZAS DIPOLARES EN EL CONTROL DE LA
ORGANIZACION MESOSCOPICA DE

Articulo realizado por

Verénica Montes Garcia

NANOCRISTALES MAGNETICOS

Las dispersiones de particulas magnéticas son sistemas modelo ideales para el estudio de la
relacion entre fuerzas isotropicas de corto alcance y fuerzas anisotrdpicas de largo
alcance, ya que poseen fuerzas de isotropicas van der Waals y fuerzas anisotropicas
dipolares. En el trabajo de Y.Lalatonne et al, nos presentan experimentos donde se
muestra la transicion abrupta de un nanocristal de magnetita con una organizacion de
cadenas estables a una estructura aleatoria cuando la disolucién es evaporada bajo un

campo magnético.!

Introduccion

Las dispersiones de nanocristales estan
sometidas a dos tipos de fuerzas atractivas
muy importantes: Fuerzas de van der Waals
e interacciones dipolares. En ausencia de
interacciones dipolares, las interacciones
isotropicas de van der Waals inducen la
formacion de agregados esféricos. Pero
cuando tenemos presentes interacciones
dipolares y las interacciones van der Waals
son débiles, la fuerza del momento dipolar
controla la formacion de estructuras en
forma de cadena. Podemos encontrar
diferentes simulaciones para nanoparticulas
magnéticas donde se cumple lo que hemos
dicho.?”.

Preparacion de los nanocristales

En el trabajo de Y. Lalatonne et al., el
experimento que se realizé fue la sintesis de
los nanocristales, en este caso de
maghemita  (y-Fe,O3), su  posterior
recubrimiento con  &cido  octanoico
(C;H;sCOOH) o con acido dodecanoico
(C11H,3COOH), que se denotaran por C8 y
C12, respectivamente y por ultimo su
dispersion en ciclohexano.

Caracterizacion

No se observa la agregacion de las

particulas en ninguno de los dos sistemas
mediante dispersién de rayos X de bajo

angulo para suspensiones diluidas. Con esto
confirmamos la estabilidad de las
disoluciones. Los nanocristales de y-Fe,Os,
se caracterizan por tener el mismo tamafio
medio (10 nm) y polidispersidad (20%). Se
estudiaron las propiedades magnéticas de
estos nanocristales a 3 K mediante la
técnica SQUID, usando una disolucion con
una fraccion de volumen muy pequefia
(0,1%). EI resultado fue que los
nanocristales Unicamente se diferencian en
la longitud de la cadena de la molécula que
los recubre y que poseen el mismo
momento dipolar magnético.

TEM

Estos dos sistemas también fueron
caracterizados mediante TEM. Para ello el
sistema es sometido o0 no a un campo
magnético de 0.59 T, aplicado de forma
paralela al sustrato, durante el proceso de
evaporacion.

La figura 1 muestra los diferentes
comportamientos que se observan en los
patrones de TEM con los diferentes
recubrimientos. Estos comportamientos
estan descritos en las tabla 1y 2.

Debido a que los nanocristales recubiertos
con C8 y C12 se caracterizan por los
mismos momentos magnéticos dipolares,
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los cambios en la organizacion mostrados
en la figura 1 no pueden atribuirse
directamente a las propiedades magnéticas
de los nanocristales de y-Fe,Os.

Figura 1. Imégenes de TEM de nanocristales de
v-Fe203 depositadas con y sin  campo
magnético aplicado.’

Tabla 1. Comportamiento de las particulas
cuando no se aplica un campo magnético

Formacion agregados
esféricos (1a)
Deposicion al azar
sobre la rejilla (1d)

C8

C12

Tabla 2. Comportamiento de las particulas
cuando se aplica un campo magnético

Estructuras alargadas en la
direccion del campo (1b,c)
No hay organizacion de
las particulas (1e,f)

C8

C12

Un estudio de simulacion muestra que las
cadenas de particulas dipolares mas grandes
no provocan la agregacion de las particulas
més pequefias en sistemas polidispersos.®
Por lo tanto, la formacion de cadenas no se
puede explicar directamente por la
presencia de particulas grandes.

Meétodos de simulacién

Para explicar la formacién de estructuras de
tipo cadenas a pesar de la presencia de
interacciones dipolares débiles,
realizados

se han

simulaciones de dindmica

browniana a nivel de particulas evaporando
las  disoluciones de  nanoparticulas
magnéticas.

El doble del espesor de la capa de
moléculas del  recubrimiento, que se
denomina d, aparece como un pardmetro en
la ecuacion de la repulsién estérica. Al
variar d, se puede estudiar la influencia del
tamafio del recubrimiento en la simulacion.
En estas simulaciones se ha variado d desde
1.0 hasta 3.0 nm. El proceso de evaporacion
seguido es: 1)Una pared en la parte inferior
de la caja de simulacion representa el
sustrato. 2) La interaccion particulas-pared
vendra dada por la repulsion estérica
debida al recubrimiento de moléculas y por
las interacciones de van der Waals entre la
esfera y el espacio de separacion’. 3) En la
parte superior de la caja, hay una interfase
liquido-gas, que desciende lentamente
durante la evaporacion. La interfase esta
constituida por el disolvente y las particulas
recubiertas que atraviesan la interfase.
Cuando una particula cruza la interfase, el
area interfacial y, por tanto, su energia
aumentan. La velocidad de evaporacion
utilizada en las simulaciones es mucho méas
rapida gue la experimental, que depende del
punto de ebullicion del disolvente. El
tamafio de los agregados aumenta cuanto
mas lenta sea la evaporacion, lo que podria
explicar las diferencias de tamafio de los
agregados observados en las simulaciones y
en el procedimiento experimental. Por
tanto, el uso de una velocidad de
evaporacion muy baja en la simulaciéon nos
conduce cualitativamente a las mismas
mesoestructuras, pero las nanoparticulas en
este caso estan bien organizadas en una red
tridimensional.

Resultados de la simulacion
La figura 2 muestra los diferentes
comportamientos que se obtienen tras la
simulacién. Estos comportamientos estan
descritos en las tabla 3, 4 y 5.
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Figura 2. Imagenes de las configuraciones
obtenidas por simulaciones de Dindmica
Molecular Browniana. *

Tabla 3. Comportamiento de las particulas en
la etapa antes de la evaporacion

No se observa
agregacion (2a)
No se observa
agregacion (2b)

d=1,2

d=1.6

Tabla 4. Comportamiento de las particulas
cuando no se aplica un campo magnético
durante la etapa de evaporacion

d=1,2 Formacion clusters
esféricos (2c)
d=1.6 No se observa

agregacion (2e)

La agregacion observada para d = 1.2 nm
(Fig. 2C) es debida a la fuerte interaccion
entre particulas. La figura 3 muestra que la
energia de la configuracion mas estable
disminuye de -3,0 a -4,5 KT al pasar de un
espesor de 1,6 a 1,2 nm. Esta gran variacion
es debida a la sensibilidad de las
interacciones de van der Waals con la
distancia entre particulas. La fuerte de
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atraccién produce la condensacién de las
particulas.

Tabla 5. Comportamiento de las particulas
cuando se aplica un campo magnético durante
la etapa de evaporacion

d=1,2 Estructuras alargadas en la
direccion del campo (2d)
d=1.6 No se observa agregacion
(2f)

Figura 3. Dependencia de la energia de
interaccion con la distancia entre particulas. *

Para explicar la formacion de estructuras
lineales en presencia de un campo
magnético, a pesar de que la interaccion
dipolar es pequefia con respecto a la energia
térmica (fig. 2D), hay que tener en cuenta
tanto las atracciones de van der Waals
como los dipolos magnéticos: Cuando el
recubrimiento de las particulas es pequefio
se forman clusters debido a las fuerzas de
van der Waals. La formacion de estas
agrupaciones refuerza considerablemente
las fuerzas dipolares de largo alcance en
comparacion con las particulas aisladas,
creandose un “macromomento dipolar” que
conduce a una organizacion anisotrdpica de
las nanoparticulas. Para una distancia de
contacto de 1,6 nm, las interacciones de van
der Waals no son lo suficientemente fuertes
como para inducir la formacion de clusters
de particulas, impidiendo un refuerzo en las
fuerzas dipolares y por tanto la agrecién de
las particulas.

SEM




La figura 4a muestra una pelicula fina muy
rugosa de agregados esféricos muy
compactos para nanocristales recubiertos
con C8. En un campo magnético (0,59 T)
los cambios en la estructura mesoscopica
guedan  fuertemente marcados con la
formacion de largas bandas con una
estructura muy regular (fig. 4b).

Figura 4. Imagenes de SEM de nanocristales de
y-Fe203.*

Cuando se inclina la muestra podemos
observar los tubos superpuestos (fig. 4c).
Con una alta concentracion  de
nanocristales, el numero de clusters se
incrementa con la formacion de grandes
agregados esféricos como se observa en la
figura 4a. Si se aplica un campo magnético
a los clusters formados las fuerzas dipolares
inducidas permiten a las particulas formar
cilindros. Como hay una gran concentracion
de particulas, los cilindros tienden a
superponerse con un didmetro diez veces
mayor a lo que se observaria en una
disolucion diluida. Los cristales recubiertos
con C12 tienen un comportamiento muy
diferente a los recubiertos con C8. Para una
disolucion diluida, los nanocristales estan
dispersos de forma aleatoria (fig. 1D). A
una alta concentracion de nanocristales, se

observa una pelicula gruesa, compacta y
con una superficie muy plana (fig. 4D). Al
aplicar un campo magnético de 0,59 T
durante el proceso de evaporacion aparecen
ondulaciones en la superficie de la pelicula
fina (fig. 4F). A escala macroscopica no
aparece ningun cambio en la pelicula (fig.
4E) en comparacién con la imagen obtenida
sin aplicar campo magnético (fig. 4D).

En conclusion, los resultados obtenidos
anteriormente indican que las asociaciones
alargadas se obtienen incluso con particulas
débilmente dipolares eligiendo
cuidadosamente el agente con el que se
recubren las particulas. Los resultados
experimentales concuerdan muy bien con
las simulaciones realizadas. Explicando que
a partir de un determinado espesor de la
capa de recubrimiento, las interacciones
estéricas son demasiado fuertes, haciendo
que las fuerzas de Van der Waals sean
pequefias y que no se produzca la
agregacion de las particulas.  Los
nanocristales de vy-Fe,O; son sistemas
modelo para estudiar la influencia de otros
tipos de interacciones, tales como la
atraccién hidrofébica o la repulsion
electrostatica entre particulas cargadas.
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EL BORO, UN DESCONOCIDO DE USO MUY
COMUN

Articulo realizado por
Belén Carriqui Madrofial

El boro es un elemento quimico que a veces se comporta como un metal debido a que es
un metaloide. A pesar de su baja reactividad, el boro reacciona con el nitrégeno y forma
dos tipos de compuestos: el nitruro de boro hexagonal y el nitruro de boro cubico (que se
tratard en profundidad debido a sus sorprendentes caracteristicas). Otro de los
compuestos mas importantes que forma este elemento es el borax, que tiene multiples
aplicaciones en ambitos muy variados, por ejemplo en el campo de la industria asi como

en el doméstico.

Palabras clave

El boro ;metal o no metal?

Una de las peculiaridades de este elemento
es Su comportamiento quimico: a veces se
comporta como un metal (pues el boro puro
es conductor eléctrico) y otras como un no
metal. Esto se debe a que es un metaloide
(semimetal). Aunque esto nos desoriente un
poco a la hora de buscarlo en la tabla
periddica, se sitla con los no metales y es
el Unico que presenta menos de cuatro
electrones de valencia. En parte es esta
caracteristica la razon por la que se une
covalentemente al resto de elementos con
similar electronegatividad. El boro a
temperatura ambiente raramente reacciona,
sin embargo conforme la temperatura va
aumentando, se incrementa también su
capacidad para reaccionar.

BN, casi tan duro como el diamante

Consiste en proporciones iguales de
nitrogeno y boro. Podemos establecer una
analogia con el carbono ya que el BN
también presenta dos variedades
alotrépicas: hexagonal (similar al grafito) y
cUbica (comparable con el diamante).
Ambas estructuras tridimensionales son
posibles gracias a las siguientes fuerzas:

BN, bérax, reactividad, dureza, micronutriente.

- Dentro de una capa estdn las fuerzas
debidas al enlace covalente

- Entre capas estan las fuerzas de Van der
Waals, pero en el BN cubico (hablamos de
la sustancia mas dura descubierta, después
del diamante) sélo intervienen enlaces
covalentes, de ahi su gran dureza y
densidad. Por otra parte, como no hay
electrones deslocalizados el material no
conduce la electricidad. No obstante, la fase
clbica conduce el calor y es mas estable
térmica y quimicamente que la hexagonal.

La obtencidn industrial del BN hexagonal
se basa en la siguiente reaccion: trioxido de
boro o hidréxido bérico reacciona con
amoniaco 0 urea en atmosfera de
hidrogeno. Si lo que buscamos es BN
cubico, el proceso es el mismo que el que se
realiza para conseguir diamante a partir de
grafito, someterlo a alta presion vy
temperatura.

Las aplicaciones mas destacadas del nitruro
de boro hexagonal son:

-Su uso como lubricante

-Su inclusiéon en ceramicos, aleaciones,
cosmeética, resinas plasticos y cauchos.

Por otro lado, los usos mas importantes de
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nitruro de boro cibico son:

-Su uso como abrasivo: en este caso la
aplicacion es muy recurrente debido a que
no se disuelve en aleaciones de algunos
metales como hierro, niquel, etc., como
sucede con el diamante.

-Se emplea frecuentemente en electrénica.

Figural. Estructura tridimensional de nitruro de
boro cubico.

Bérax

Tal vez sea uno de los compuestos mas
importantes que forma el boro, por su
implicacion en procesos de obtenciéon de
productos tan comunes como el vidrio o
detergentes.

Hablamos del borato de  sodio
(NazB,O;-10H,0), que es un cristal blanco
y suave, que se disuelve facilmente en agua.
Ademas se forma en los depoésitos naturales
de evaporita de los lagos; pero también se
puede obtener en laboratorios a partir de
compuestos del boro.

Figura 2. Cristal de borax

Sus aplicaciones son muy variadas:

-Si mezclamos cloruro de bérax y amonio
conseguimos un fundente realmente util.
Se usa para disminuir el punto de fusion del
Oxido de hierro.

-También podemos obtener a partir del
bérax un fundente para soldar oro, plata,
etc., en joyeria, pero en este caso tenemos
que disolverlo en agua. Asi el metal fundido
fluye sobre el molde sin formar grumos.
-También se usa como insecticida natural.
-Al disolverlo en agua se crea una solucion
antiséptica alcalina que se puede usar como
detergente y desinfectante.

-También se utiliza para fabricar pintura,
vidrio, ceramica y papel revestido.

En concreto explicaremos sus aplicaciones
en la obtencién de vidrio, detergentes y su
uso en el sector agronémico.

Vidrio de borosilicato

Este tipo de vidrio contiene borax entre sus
componentes principales, es méas le aporta
resistencia a los ataques quimicos (debido a
la  baja reactividad quimica que es
caracteristica del boro) y también
resistencia a las altas temperaturas. Esto
sucede porque el éxido bdrico controla el
coeficiente de expansion del cristal y asi los
recipientes empleados, por ejemplo en
laboratorio, no se rompen al exponerse a
cambios bruscos de temperatura o0 a
temperaturas extremas.

Los boratos en forma de bérax son a su vez
parte importante a la hora de fabricar fibra
de vidrio. También podemos encontrarnos
boratos en los pléasticos utilizados en la
construccion, electrénica y en el sector
deportivo y de ocio. Para terminar,
podemos destacar su uso para la mejora de
la calidad del cristal optico, asi como en
joyeria.

Detergentes
El perborato de sodio (que se obtiene al
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hacer reaccionar bdrax con hidroxido de
sodio y peroxido de hidrogeno) es una lejia
de uso muy extendido. Este compuesto es
una fuente estable de oxigeno activo y un
agente blanqueador mas suave que el cloro.
Otros boratos se emplean para estabilizar
enzimas en los detergentes liquidos para la
colada. Las propiedades de estos
compuestos derivados del boro hacen que
sean  componentes importantes de los
detergentes.

Aplicaciones en el sector agrondmico

El boro es uno de los siete micronutrientes
gue son imprescindibles para que un cultivo
se desarrolle con normalidad y los frutos
estén en buenas condiciones; de los siete el
déficit mas frecuente corresponde al boro.
Para compensar las pérdidas ocasionadas
por la eliminacion del cultivo y Ila
lixiviacibn hay que aportar boro
aproximadamente una vez al afio y asi se
mejora la calidad y cantidad de |la
produccidn; aunque hay que tener cuidado,
pues si excedemos una cantidad maxima de
este elemento el suelo acabard resultando
toxico tanto para plantas como animales.
Para saber si el terreno necesita un aporte
de boro se suelen hacer andlisis del suelo y
de los tejidos de las plantas. Si resultase ser
conveniente un aporte de boro, se puede
aplicar borax, tanto por via foliar como por
via radicular, normalmente se aplica
mezclado con otros abonos.

Para finalizar, cabe destacar la importancia
gue tienen en nuestra vida cotidiana
aspectos que nos resultan tan desconocidos
como el ejemplo que he desarrollado del
elemento en cuestidn, que estd presente en
elementos de uso diario e incluso es un
componente de nuestro organismo que nos
aporta beneficios muy variados: mantiene
nuestros huesos jovenes evitando que
pierdan calcio y también nos ayuda a
asimilar mejor la vitamina D.

Referencias:

Figuras 1,2 en:
www.wikipedia.org/wiki/Nitruro_de_boro
Presentacion sobre Borax en: www.slideshare.net
www.monografias.com (articulo sobre la
optimizacién en la fundicion de precipitados de oro y
plata)
www.ecured.cu (Descripcién del nitruro de boro).
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ZEOLITAS PARA MEJORAR LA SINTESIS DE
HIDROCARBUROS A PARTIR DE SYNGAS

Articulo realizado por
Julio Pérez Carbajo

En un contexto en el que las reservas de petroleo disminuyen paulatinamente, la
optimizacion de las alternativas para obtener combustibles cobra relevancia. En este
articulo se contempla, utilizando técnicas de simulacion molecular, la mejora de un
proceso de sintesis de hidrocarburos mediante la utilizaciéon de zeolitas para conseguir un

reciclaje selectivo de un flujo de gas de deshecho.

Palabras clave

En la actualidad, el panorama energético
mundial se encuentra en un dificil equilibrio
entre un incremento de la demanda de
energia y la dificultad de responder a esa
necesidad al mismo ritmo.

Mientras las energias renovables se
terminan de consolidar como la alternativa
viable 'y sostenible al consumo de
hidrocarburos, es interesante considerar
nuevas vias de aprovechamiento de los
combustibles fosiles, mas ain cuando se
tiene presente la merma de las reservas y la
mayor dificultad de acceso y explotacién de
los nuevos hallazgos.

Una alternativa para obtener combustibles
refinados sin necesidad de petréleo es el
proceso Fischer-Tropsch (F-T) *?: partiendo
de carbdn, biomasa o gas natural, se pueden
obtener hidrocarburos liquidos como el
keroseno, el gasoleo o la gasolina.

Este proceso fue desarrollado por Franz
Fischer y Hans Tropsch en la década de
1920 y ha ido captando el interés de la
industria de forma intermitente desde

entonces, ligando sus repuntes a contextos
politicos y econdémicos que hacian dificil o
muy caro el uso petroleo como materia
prima.

Adsorcion, zeolita, simulacion, Fischer-Tropsch, syngas

El proceso se basa fundamentalmente en la
formacion de polimeros por disociacion del
CO vy su hidrogenacién segun la siguiente
reaccion genérica:

(2n+1)H2 +nCO — CnH(2n+2) + nH,O

Si bien presenta las ventajas de generar
productos con bajo contenido en azufre y
eliminar la dependencia del petréleo para
obtener combustibles, presenta serias
desventajas en cuanto al elevado coste de
construir una planta F-T y sus importantes
emisiones de CO,.

Por ello se han propuesto diversas mejoras
para optimizar el rendimiento del proceso y
reducir las emisiones contaminantes >.

Centrando la atencion en el proceso F-T
alimentado por gas natural, una posible
estrategia consiste en realizar un reciclaje
selectivo de los gases de desecho de la fase
de sintesis de hidrocarburos, de forma que
se pueda separar y almacenar el CO,,
recircular el CO y el CH,, disminuyendo el
consumo de recursos y reinsertando el H,
en el flujo de SynGas (Figura 1).
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Figura 1. Proceso Fischer-Tropsch clasico (en
gris). La mejora propuesta se muestra en azul.
Con C2+ se referencia a los hidrocarburos
pesados que se expulsan de forma residual en la
columna de gas. Imagen de elaboracién propia.

Un método para conseguir la separacion
descrita es la utilizacién de zeolitas como
tamices moleculares.

Las zeolitas son materiales
nanoestructurados, cristalinos, formados
por tetraedos cuyos vértices estan ocupados
por atomos de oxigeno y albergan en su
centro un atomo de silicio; también pueden
contar con centros de aluminio, pero en este
caso la estructura debera ser compensada
eléctricamente con la inclusion de cationes.

La gran diversidad de topologia existentes,
junto con sus amplias areas superficiales y
el tamafio de sus poros hacen de las zeolitas
candidatos ideales para conseguir de este
tipo de separaciones **.

Mediante el empleo de técnicas de
simulacion molecular (Monte Carlo vy

Dinamica Molecular) es posible desarrollar
un estudio detallado del sistema. De esta

forma se profundiza en los diferentes
mecanismos de adsorcion y posibilita
realizar una caracterizacion precisa del
comportamiento de los adsorbatos en las
diferentes cavidades de las zeolitas.

Figura 2. Representacion de la adsorcion en la
zeolita MFI de una mezcla de gases CO,, CO,
CHa4, N, y H, a una presion de 10° Pa y una
temperatura de 303.15 K. Simulacién realizada
con el programa RASPA. Imagen de
elaboracion propia.

Todo lo anterior lleva a considerar que,
aunque el problema energético sigue siendo
un campo complejo y las alternativas que se
plantean no son inmediatas, hay soluciones
aparentemente viables que merecen ser
estudiadas.

Indudablemente, las zeolitas tienen mucho
que decir en este contexto y la simulacién
molecular es una herramienta muy
apropiada para avanzar en este sentido.
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El cobalto es un elemento muy utilizado hoy en dia en la industria quimica con diversos

fines, aunque algunos no muy conocidos.

hidrocarburos liquidos a partir del petrdleo u otras fuentes.

Palabras clave

El cobalto es un metal duro, ferromagnético
y de color blanco azulado. Posee unas
caracteristicas que lo hacen realmente
importante y permiten que en la actualidad
el cobalto tenga unas aplicaciones en
ambitos diferentes, como aplicaciones
meédicas en la cura contra el céncer en
forma de is6topo, formando parte de super-
aleaciones, e incluso en la catélisis de
reacciones que tratan los hidrocarburos que
derivan del petréleo entre otras aplicaciones
de la industria quimica.

En este articulo nos vamos a centrar en la
funcién del cobalto como catalizador de
reacciones que procesan los hidrocarburos
procedentes del petrdleo, asi como en otros
procesos.

Como sabemos, el petrdleo es en la
actualidad el combustible f6sil mas usado
para la obtencion de energia, y también se
usa en otro tipo de aplicaciones como
plasticos, medicinas o fertilizantes.

El petréleo es una mezcla de hidrocarburos
insolubles en agua de origen fdsil formado
en condiciones anaerobias, y que queda
atrapado en una trampa petrolifera gracias a
la impermeabilidad de las rocas de la zona y
de las altas presiones, lo que da lugar a un
yacimiento.

En la explotacion del petrdleo a partir de la
perforacion de los yacimientos se obtiene el
crudo, formado a partir de una mezcla de
hidrocarburos sélidos, liquidos o gaseosos,
que debe someterse a una serie de procesos:

Cobalto, catalisis, petréleo, Fischer-Tropsch, hidrocarburos

Por una parte, el petroleo precisa de una
serie de reacciones catalizadoras que
modifiquen sus fracciones en un tiempo
minimo, y por otra parte requiere una
destilacion en refinerias para obtener una
calidad 6ptima y, finalmente, poder llegar a
usarse segun su fin comercial establecido.

Figura 1. Refineria de petroleo en Texas.

En la catélisis existen diferentes procesos,
siendo especialmente significativos los
hidrotratamientos, cuya finalidad es la
eliminacion de impurezas tales como
azufre, nitrégeno, oxigeno, niquel y vanadio
a través de catalizadores de sulfuros de
cobalto.

El uso del cobalto en los procesos de
catélisis se debe a que es altamente
selectivo, fécil de regenerar y resistente al
envenenamiento. Permite que se aumente la
calidad de los productos y se evita la
contaminacion atmosférica.

Uno de sus fines es actuar en la obtencién de




El sistema catalitico se compone de una
fase activa, que es el lugar que suministra
los sitios activos y, por tanto, donde se
Ilevan a cabo las reacciones de catalisis. Sin
embargo, el proceso catalitico no se puede
desarrollar directamente sobre dicha fase,
ya que los sulfuros de cobalto, que suelen
trabajar en la catélisis conjuntamente con
sulfuros de molibdeno, son muy sensibles a
la temperatura, por ello precisan de un
soporte, que es la matriz sobre la que se
deposita la fase activa y permite optimizar
sus propiedades cataliticas. EIl soporte que
se utiliza es una alimina de transicion

(gon).

La catélisis de las reacciones a la que se
someten los hidrocarburos procedentes del
petréleo mediante hidrogenacion ha venido
aplicandose cada vez con mas frecuencia ya
que el uso de petréleo pesado que contiene
muchas impurezas se ha incrementado
actualmente.

Gracias al uso del cobalto en la catélisis se
pueden obtener productos como gasolina,
keroseno, gasoil vy lubricantes. Sin
embargo, hoy en dia también se pueden
obtener estos productos con el uso de
cobalto como catalizador pero no a partir
del petroleo. ;Como puede ser esto posible?

Existen una serie de técnicas desarrolladas
durante los afios 20 conocidas como
‘Fischer-Tropsch’, que permiten la
obtencion de hidrocarburos liquidos a partir
de gas de sintesis (CO y H,) y sin depender
en ningln aspecto del petroleo.

Los catalizadores de cobalto son muy
eficaces y estables en este proceso. Se usan
a una temperatura entre 200 y 240°C y a
una presion entre 20 y 30 bares. Se ha
observado que la promocién de alimina que
contiene  catalizadores de  cobalto
soportados por ciertas cantidades de otros
metales como platino, conduce a una
formacion de alto peso molecular de
hidrocarburos, llamados ceresinas (77%), y
que ademas depende de las condiciones del
proceso (presion, temperatura y velocidad
espacial).

nCO + (2n
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Las principales reacciones son:

1) Produccion de parafinas:
1)Hy=CL Hoy o + nHy0

2) Produccién de olefinas:
nCO + (2n)H,=2C, Hy, + nHy0

Pero a parte de estas reacciones, tienen
lugar  otras  reacciones  secundarias
indeseadas, por lo que vuelven a actuar los
hidrotratamientos, donde intervienen de
nuevo los sulfuros de cobalto.

En la actualidad el proceso Fischer-Tropsch
sigue estando en constante desarrollo y hay
muy pocas plantas en el mundo donde se
llevan a cabo estos procesos. Su falta de
popularidad se debe al alto coste de las
instalaciones, la gran emision de CO, (casi
el doble que en el refinado del petréleo) y
su baja eficiencia (entre un 25 y 50 por
ciento).

El proceso Fischer-Tropsch ha adquirido un
gran interés actualmente en los estudios
sobre la fotosintesis artificial, a partir de la
cual se podria producir combustibles y
productos de interés industrial por medio de
la valorizacion fotocatalitica del CO,en
condiciones suaves usando H,O como
agente de sacrificio y luz solar como fuente
de energia.

La fotosintesis artificial se llevaria a cabo
en dos fases: por un lado, se produce la
reduccién del CO,, un complejo proceso
multielectrénico que tiene lugar en una
escala temporal muy corta y lo convierte en
una etapa muy dificil de controlar. Por otra
parte, para que el proceso global tenga un
balance neto de cargas igual a cero otros
compuestos deben ser oxidados. Estos
compuestos son donadores de electrones,
que deben ser abundantes y econdmicos
para originar una alta produccion de
combustibles sin un elevado coste. El
donador de electrones mas adecuado es el
agua, como ocurre durante la fotosintesis.

En los procesos de combustion de
hidrocarburos los productos finales son
CO,y H,0, el hecho de convertir estos dos
productos en reactivos para producir




combustibles es un gran desafio que se
pretende afrontar con la investigacion de
nuevos sistemas cataliticos basados en la
utilizacion de oxidos semiconductores
modificados para obtener la reaccién de
foto-reduccioén de CO, utilizando luz solar.

Este proyecto de investigacion es uno de los
grandes retos cientificos relacionados con el
ambito de la energia y la catalisis, que se
desarrolla hoy en dia.

Como conclusion, gracias a elementos
quimicos como el cobalto somos capaces de
obtener productos muy importantes en la
actualidad como la gasolina, el gasoil, etc.
Pero ademds, gracias a los continuos
procesos de investigacion, podriamos ser
capaces con el tiempo de obtener
hidrocarburos  liquidos  prescindiendo

totalmente del petréleo, lo cual seria una
ventaja en varios aspectos, como el
ambiental, puesto que se reduciria la
explotacion de yacimientos, y sobre todo en
aspectos econdmicos y en el posible fin de
conflictos internacionales.
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INCINERACION CATALITICA DE RESIDUOS
SOLIDOS URBANOS

La creciente produccidn de residuos sélidos por parte de la sociedad hace que la gestion de
dichos residuos sea un tema importante. Uno de los posibles métodos de gestion es la
incineracion, el cual es el mas extendido en paises como Dinamarca, Holanda o Suecia,
quienes incineran el 54%, 39% Yy 49% de sus residuos sdlidos urbanos respectivamente.
Debido a la importancia de la incineracion, el presente articulo busca estudiar y recopilar
informacidn de distintas publicaciones referentes a este tema, con el fin de entender mejor
el proceso desde un punto de vista global y como se puede hacer que dicho proceso sea mas
eficiente y menos dafiino para el medio ambiente.

| Palabras clave | RSU, catélisis, incineracion, TGA, sales

Todo ser vivo consume recursos naturales y
genera sustancias de desechos, o residuos,
para realizar sus funciones vitales. El ser
humano no es una excepcién, y como ser
VivVo que es, consume recursos naturales y
genera residuos. Centrandonos en los
residuos, siempre que no se superen unos
limites de produccion, el medio ambiente es
capaz de asimilarlos, reciclandolos y
volviéndolos a reintroducir en los
ecosistemas como recursos. El exceso de
produccidn puede hacer que se colapsen los
ecosistemas, contaminandose y perdiendo
calidad ambiental.

La creciente produccién de residuos solidos
urbanos hace que generalmente se
sobrepasen estos limites de asimilacion por
parte de los ecosistemas, por lo que se
estima necesaria una eficiente gestion de los
residuos para evitar el deterioro ambiental.
Un ejemplo del crecimiento de la
produccién de residuos podemos verlo en
los Estados Unidos, donde se pasa de una
produccién por habitante y dia de 1,216 kg
en 1960, a una produccién por habitante y
dia de 2,009 kg en 2010 (EPA, 2011)"

Una de las opciones para gestionar estos
residuos es la incineracion, sobre la cual
trata este articulo.

La incineracion consiste en la combustion
de la basura para degradarla hasta diéxido
de carbono, agua Yy cenizas. Presenta
multiples ventajas como la reduccién del
volumen de residuos, mayor higiene y
recuperacién de energia si se usa el calor
desprendido en la combustion para mover
una turbina. Sin embargo, también tiene sus
inconvenientes, como la emision de cenizas
y particulas a la atmoésfera, la generacion de
escorias, 0 emisibn de compuestos
contaminantes  tales como  dioxinas
(McKay, 2002)?, hidrocarburos
poliaroméaticos (Lee, 2002)° o bifenilos
policlorados.

Con el fin de mejorar el proceso de
incineracion, 'y reducir sus impactos
ambientales, se utilizan catalizadores como
sales alcalinas o alcalinotérreas. Se afiaden
dichos catalizadores con el objetivo de
disminuir la temperatura de ignicion de la
basura y la energia de activacion de la
reaccion de la oxidacion del carbono (Shen




& Qinlei, 2006)*. Con el uso de estos
catalizadores se consigue disminuir la
emision de contaminantes y sustancias
toxicas, permiten que el proceso se realice a
menor temperatura y los costes energéticos
sean menores, aumentando la produccion
neta de energia.

Si se analiza un proceso normal de
incineracion, sin adicion de catalizadores,
se observa como éste tiene dos etapas
diferenciadas (Figura 1). La primera etapa
consiste en la emisibn de compuestos
volatiles a medida que aumente la
temperatura 'y combustion de dichos
compuestos volatiles. La segunda etapa
consiste en la combustién del carbono fijo
(Shen & Qinlei, 2006)*.

Figura 1. Andlisis TGA (gréfica inferior) y DTG
(grafica superior) de una muestra de residuos
solidos urbanos sin la adicion de catalizador. (1)
Temperatura de ignicién, (2) porcentaje de
transformacion de materia en energia a 850 °C,
(3) primera etapa de la incineracion, (4) segunda
etapa de la combustion. (Shen et al., 2006)°.

Para determinar cual es el mejor catalizador
y como afectan cada uno de ellos a las
distintas etapas de la incineracion se han
definido dos indices, los cuales otorgan un
punto de referencia a la hora de comparar
distintos catalizadores. El primero es la
temperatura que se alcanza cuando la tasa
de conversion es del 5%, y el segundo es la

114

tasa de conversién que se alcanza cuando la
temperatura llega a los 850 °C.

Tras la recopilacion de datos de distintos
experimentos con distintos catalizadores se
pudo observar que existen gran cantidad de
compuestos que catalizan la incineracion.
No obstante, cada catalizador afecta a la
incineracion de manera distinta en las dos
etapas de ésta. Los resultados de los
experimentos se exponen en la Figura 2.

Tecuando | %CRCM
Catalizador CRCM=5% cuando
T#=850°C

Sin catalizador 276.3 93.8
K,CO; 234.4 98.3
KOH 218.3 97.4
KCI 246.3 98.7
MnO,/K,CO3 204.7 97.1
MnO,/KOH 112.3 100
CuO/K,CO3 232.1 100
CuCly/KClI 219.7 99.3
Na,COs 2535 99.8
NaOH 258.9 99.7
CaCl,/Ca0 2155 99.1
BaCO3; 267.2 97.4
Al,O3 264.2 96.4
TiO, 263.4 94.4
Fe,O3 264.9 94.6
MnO, 244.6 98.8
CaOo 270.7 97.0
CuO 2555 95.4
MgO 257.9 98.8
MnO,/CuO 235.6 96.9
MnO,/CuO/CeO 265.3 93.3

Figura 2. Resultados de la incineraciéon de RSU
con distintos catalizadores para lo dos indices
definidos. EI CRCM (Conversion Ratio of
Combustible Matter) corresponde a la tasa de
conversion.  Temperaturas  expresadas en
unidades de grado centigrado. (Shen & Qinlei,
2006)4.

Ala vista de los datos expuestos en la
Figuras 1 y 2, se puede corroborar que la
incineracion de los RSU se puede dividir en
dos etapas (Figura 1) y que ambas etapas




tienen mecanismos distintos, por lo que los
catalizadores tienen distintas influencias en
cada una de las fases (Figura 2). Durante la
primera etapa el catalizador sirve para que
la concentracion de gases volatiles
alrededor de las particulas de basura sea
alta, lo que provoca que el encendido se
produzca a una temperatura mas baja.
Durante la segunda etapa, el catalizador
sirve para reducir la energia de activacion
de la reaccion de combustiéon del carbono
fijo, ya que el oxigeno reacciona con el
catalizador formando sales complejas que
liberan oxigeno a menor temperatura que
reacciona més facilmente con el carbono
fijo, permitiendo que la reaccion se realice a
una temperatura menor. Ademas, los
catalizadores también proporcionan sitios
de reaccidn para la combustion.

Por Gltimo, se concluye con una discusion
sobre los datos obtenidos y que se muestran
en la Figura 2. Como se ha mencionado
anteriormente, cada catalizador interacciona
con las muestras de manera distinta, por lo
que un buen catalizador para la primera
etapa no tiene por qué serlo para la
segunda, y viceversa. Por ejemplo, el
catalizador de MnO,/K,CO; funciona muy
bien en la primera etapa, haciendo que se
alcance un CRCM de 5% a los 204.7 °C,
pero en cambio no es muy util en la
segunda fase ya que solo consigue un
CRCM de 97.1% a los 850 °C. Por el
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contrario, el CuO/K,CO3; no consigue una
temperatura cuando el CRCM es 5%
demasiado baja, aunque es capaz de
alcanzar el 100% de combustion del
carbono fijo a los 850 °C. Aunque el
catalizador de MnO,//KOH es el 6ptimo ya
que consigue la menor temperatura cuando
el CRCM es 5% y un 100% de combustion
del carbono fijo a los 850 °C. También es
interesante el caso del MnO,/CuQ/CeO, ya
que aunque disminuya levemente la
temperatura a la que el CRCM es 5%,
también disminuye el porcentaje de la tasa
de conversion de materia por debajo de los
niveles que tendria sin la adicion de
ninguna sustancia.
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ZEOLITAS: MATERIALES CON APLICACIONES
TECNOLOGICAS Y MEDIOAMBIENTALES

La proteccion del medio ambiente, y la mejora de la calidad de vida que lleva asociada,
constituye hoy dia uno de los principales desafios de nuestra sociedad. En este articulo se
presentan una serie de materiales con potencial para la reduccién de las emisiones
antrépicas de una serie de gases con un elevado potencial contaminante, profundizando
sobre su naturaleza y las caracteristicas que los hacen apropiados para dicho fin.

| Palabras clave | medio ambiente, diéxido de carbono, zeolitas, adsorcién

Introduccion

El cuidado y la mejora de la calidad
ambiental representa hoy dia uno de los
desafios méas importantes para nuestra
sociedad. El hombre, con su elevada
capacidad de modificar el medio vy
aprovecharse de sus recursos, ha ido
degradandolo cada vez de forma maés rapida
y hasta hace relativamente poco no ha
terminado de darse cuenta de la importancia
de su cuidado y mantenimiento. Hoy en dia,
aun cuando siguen primando los intereses
econémicos en muchas situaciones, si es
cierto que se esta sensibilizando cada vez
més a la sociedad y son numerosas las
iniciativas y politicas dirigidas a la
proteccidn de nuestro medio natural.

Esto es muy importante y necesario ya que
son numerosos los problemas ambientales
a los que nos enfrentamos. Por destacar
algunos de los mas conocidos y
preocupantes se puede hablar del aumento
de la concentracion de dioxido de carbono
debida al uso de combustibles fosiles, que
lleva asociada un aumento de la
temperatura media de la tierra por el
incremento del efecto invernadero; o la
acidificacion, también asociada a los
combustibles fosiles al emitir dxidos de

azufre y nitrégeno, los cuales al interactuar
en la atmosfera con la luz del sol y la
humedad producen 4&cidos que son
arrastrados por las precipitaciones de vuelta
a la superficie terrestre (lluvia 4cida)’. Este
fenémeno produce dafios en las masas
forestales (Figura 1), suelos e incluso en la
fauna de rios y lagos al cambiar el pH y las
condiciones de vida de estas masas de agua.

Figura 1. Efectos de la lluvia 4cida en un bosque
de la Republica Checa®.

Ante esta situacibn son  numerosas
investigaciones centradas en buscar formas
de reducir la contaminacion emitida y
quizés tratar de revertir en la media de lo
posible los efectos de la que ya se produjo.

En este articulo se trata de mostrar una
posible de esas herramientas desarrolladas




para tratar de aportar algo en la carrera por
la mejora y proteccion del medio ambiente,
mostrando unos materiales con un elevado
potencial para la captura, separacion y
almacenamiento de gases con potencial
impacto ambiental como el CO,, los dxidos
de nitrégeno y azufre, o el metano, entre
muchos otros.

Las zeolitas

Las zeolitas son materiales nano-
estructurados cristalinos. En concreto son
silicatos,  constituidos  por  unidades
estructurales tetraédricas, formadas a su vez
por cuatro atomos de oxigeno rodeando un
atomo de silicio (SiO4) 0 aluminio (AlOy),
como se muestra en la Figura 2.

Figura 2: Estructura tetraédrica basica de las
zeolitas.

Su estructura esta constituida por una red
tridimensional de estas unidades
tetraédricas fundamentales, las cuales se
unen por sus atomos de oxigeno dando
lugar a unidades poliédricas. Esta estructura
se caracteriza por la presencia de poros bien
definidos y con diversas morfologias,
dotando a estos materiales de una serie de
caracteristicas interesantes como un area
superficial grande, extraordinaria
estabilidad térmica, elevada capacidad de
intercambio iénico y permeabilidad a los
fluidos.

Los distintos tipos de zeolitas existentes se
originan por las diferentes posibilidades que
tienen de combinarse los tetraedros,
formando canales o cavidades de distinto
tamafio conectados entre si; asi como por la
relacién silicio/aluminio que puede cambiar
producto de la sustitucién isomérfica de los
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atomos de silicio en la estructura cristalina
por atomos de aluminio, de tal manera que
cada atomo de aluminio proporciona una
carga negativa en la estructura. Estas cargas
van a ser compensadas con la incorporacién
de protones y cationes a la misma**. La
elevada capacidad de intercambio iénico de
las zeolitas, antes mencionada, viene dada
precisamente porque estos cationes son
intercambiables entre si.

Figura 3: Fotografias de dos zeolitas, una
sintética (izquierda) y otra natural (derecha)?.

En la actualidad existen alrededor de 37
zeolitas naturales ademas de un namero de
zeolitas de origen sintético que supera ya
las 200° (Figura 3), ya que pueden ser
sintetizadas con las caracteristicas (red
tridimensional, cationes, etc.) que se ajusten
mejor a una aplicacion determinada.

Aplicaciones

Las aplicaciones industriales de las zeolitas
son muy diversas. Entre ellas cabe destacar
su uso como fertilizante y como suplemento
alimenticio, en la alimentacién de ganado y
algunos peces, para la liberacion lenta de
nutrientes, permitiendo aprovechar mas los
alimentos. Como intercambiador idnico se
emplean para ablandar aguas duras
residuales. Los cationes en el interior de los
poros de la zeolita estan unidos débilmente
y preparados para intercambiarse con otros
cationes cuando se encuentran en un medio
acuoso, lo que permite el intercambio de
sodio en la zeolita por calcio y magnesio
presente en el agua e incluso remover iones
reactivos en aguas contaminadas. Ademas
tienen un importante papel como
catalizadores en la industria quimica para
muchas  reacciones con  moléculas




organicas. Las méas importantes son el
craqueo, la isomerizacion y la sintesis de
hidrocarburos; utilizandose para
aplicaciones como el refinado del petréleo y
la produccion de fuel, siendo los
catalizadores mas importantes en las
refinerias petroquimicas.

Como vya se ha aventurado por sus
propiedades, las zeolitas también presentan
un alto potencial en el campo de la
proteccion y mejora de la calidad
ambiental. En este ambito se han utilizado
para tratamientos del agua, actuando en
procesos de filtracion, extraccion de
metales pesados de aguas contaminadas y
de amonio en lodos y aguas residuales
municipales. Por ejemplo se han usado para
retener metales en aguas acidas de mineria
del rio Tinto y también para adsorber
metales pesados de aguas de pozos
contaminados por el vertido téxico de
Aznalcéllar (1998). Para tratamiento de
suelos contaminados por este mismo suceso
se ha empleado también consiguiendo
inmovilizar metales pesados y residuos
metal(rgicos en suelos contaminados®®.

Sistemas a final de tuberia

Otra importante aplicacién que presentan
estos materiales es el tratamiento del aire.
Su ya mencionada estructura porosa les
permite actuar como “tamiz" para
moléculas de tamafios similares a los poros
como los Compuestos Organicos Volatiles
(COVs) y los gases que participan en el
efecto invernadero, como el CO, y N,O°,
por ejemplo. Esto hace que sean una
interesante opcidn para ser utilizadas como
elementos al final de tuberia.

Los distintos tipos de zeolitas, con sus
diferentes sistemas de canales, tamafios de
poros y cationes adsorbidos; pueden ser
utilizados para la adsorcion, captura y
almacenamiento de mezclas gaseosas de
diversa composicion, que de otro modo
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acabarian siendo emitidas a la atmosfera
agravando el estado del medio. Ademas,
estas propiedades para la captura y
separacion pueden resultar al mismo tiempo
econémicamente beneficiosas ya que en
muchas ocasiones los gases almacenados
pueden tener una segunda vida y ser
utilizados en otros procesos industriales,
como por ejemplo el CO; que se emplea en
bebidas carbonatadas o como agente
extintor. Esto supone un atractivo afiadido a
la ya de por si importante cuestion de
mantener los niveles de emisiones dentro de
las cuotas que la cada vez mas restringente
legislacion impone.

Es por ello que actualmente son numerosas
las lineas de investigacién que trabajan con
este, y otros tipos de materiales porosos
como los MOFs (Metal Organic
Frameworks), ya sea tanto
experimentalmente como por medio de
simulaciéon  molecular, buscando vy
sintetizando nuevas estructuras capaces de
responder a las necesidades especificas de
cada caso particular.

Referencias

(1) Gauci, V.; Dise, N.; Blake, S. Geophys. Res.
Lett. 2005, 32.

(2) Wikipedia, la enciclopedia libre

(3) Gémez, J. M.; Ovejero, G.; Romero, M. D.,
Universidad Complutense de Madrid, 2005.

(4) Garcia Martinez, J.; Pérez Pariente, J.; al.,
e., Universidad de Alicante, 2003.

(5) http://www.iza-online.org/.

(6) Querol,X.; Alastuey,A.; Moreno,N.; Alvarez-
Ayuso,E.; Garcia-Sanchez, A.; Cama, J.; Ayora,
C.; Simon, M. Chemosphere 2006, 62, 171.

(7) Aguilar, J.; Dorronsoro, C.; Fernandez, E.;
Fernandez, J.; Garcia, I.; Martin, F.; Simon, M.
Water Air Soil Pollut. 2004, 151, 323.

(8) Cama, J.; Ayora, C.; Querol, X.; Moreno, N.
J. Environ. Eng.-ASCE 2005, 131, 1052.

(9) Zhang, X. Y.; Shen, Q.; He, C.; Ma, C. Y.; Cheng,
J.; Hao, Z. P. Catal. Commun. 2012, 18, 151.




119

INDUSTRIAS: (SON TAN CONTAMINANTES
COMO PENSAMOS?

Articulo realizado por
Marina Segura Benitez

A menudo escuchamos hablar de lo muy contaminantes que son las industrias, sobre todo
aquellas que producen energia. Sin embargo, aunque éstas sean contaminantes poseen
sistemas y maquinaria que hacen que esas sustancias nocivas reaccionen con otras para dar
productos no contaminantes y utiles. En este articulo se procede a explicar el

funcionamiento de uno de esos sistemas: la desulfuracion de los gases.

| Palabras clave | contaminacion, desulfuracion, térmica, reaccién, azufre

Las industrias emiten productos
contaminantes a la atmoésfera, cuyas
caracteristicas dependen fundamentalmente
de las calidades de los combustibles y
materias primas empleadas, del tipo de
proceso y de la tecnologia que se utiliza.
Las centrales termoeléctricas son una de las
principales fuentes de contaminacion
atmosférica de origen industrial, tanto por
el volumen como por la variedad de los
contaminantes emitidos.

De los contaminantes gaseosos que se
desprenden de los procesos quimicos, el
diéxido de azufre es de los que ha recibido
mayor atencion. La eliminacion de SO, se
ha convertido en una cuestion ecoldgica
muy importante. Se han construido
chimeneas cada vez mas altas con el fin de
descargar los gases contaminantes cada vez
maés arriba de la atmdsfera con el fin de no
contaminar el aire circundante. Sin embargo
los gases nocivos son llevados por los
vientos dominantes y, en concreto, el
diéxido de azufre por contacto con la
humedad del aire, se convierte en acido
sulfurico para depositarse lejos de su fuente
de emision como lluvia &cida.

Hemos podido hablar con uno de los
trabajadores de la Central Térmica de Los
Barrios (Figura 1), situada en la Bahia de
Algeciras, central que con el fin de cumplir
la normativa internacional sobre emision
de diéxido de azufre tuvo que construir una
planta de desulfuracion de gases de
combustion.

Figura 1. Central Térmica de Los Barrios. El
carbon utilizado en ella es de procedencia
internacional, generalmente colombiano vy
sudafricano, y contiene un porcentaje de azufre
comprendido entre el 0.65% y el 1%.

La tecnologia utilizada en esta central en
concreto es la desulfuracion a hiumedo. Su
funcionamiento se basa en un proceso de
absorcion que consiste en el hecho de que
los gases residuales estdn compuestos de
mezclas de sustancias en fase gaseosa




alguna de las cuales son solubles en fase
liquida.

Esta planta de desulfuracion de gases de
combustion esta compuesta basicamente
por un absorbedor, un sistema de gases de
combustion, un sistema de
preparacion/almacenamiento de caliza, un
sistema de deshidratacién/almacenamiento
de yeso y un sistema de tratamiento de agua
residual (Figura 2).

Figura 2: Sistema del absorbedor.

El sistema del absorbedor es el maés
importante de toda la planta desulfuradora.
El absorbedor es un tanque vertical de
pulverizacién a contracorriente donde los
gases sucios son sometidos a un tratamiento
quimico. El sistema del absorbedor se
divide en dos areas principales: absorbedor
y tanque de reaccion (Figura 3).

Los gases de combustion entran en el
absorbedor cerca de la parte inferior. Una
vez dentro del absorbedor, los gases de
combustion calientes se enfrian
recirculando a contracorriente hacia la parte
superior mediante la pulverizacion de
lechada de proceso  (recirculacion)
proveniente de multiples aspersores de
pulverizacién. La lechada recirculada extrae
el dioxido de azufre de los gases de
combustidn. Cuando pasa a la fase liquida,
el dioxido de azufre reacciona con
carbonato de calcio para crear sulfito de
calcio, para que este mas tarde cree yeso
gracias a otra reaccion con el oxigeno.
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Todas las reacciones quimicas de
desulfuracion se llevan a cabo en el
absorbedor y particularmente en el tanque
de reaccion.

En el sistema de lavado de caliza existen un
complejo nimero de reacciones cinéticas y
de control de equilibrio de las fases
gaseosa, liquida y soélida. Las reacciones
que se llevan a cabo se pueden simplificar
con la siguiente reaccion global:

CaCO03+S0,+2H,0+%0, — CaS0O,* 2H,0+CO,
Caliza + Di6xido de azufre + Agua + Oxigeno
— Yeso + Diéxido de carbono

En el sistema de lavado con caliza himeda,
las reacciones quimicas que tienen lugar
estan caracterizadas por una serie de fases.
Aunque dichas fases se muestren en
secuencia, pueden desarrollarse de forma
simultanea. Las principales fases son las
siguientes:  absorcién,  neutralizacion,
regeneracion, oxidacion y precipitacion.

Figura 3: Partes del sistema del absorbedor.

1 Absorcién

La primera fase del proceso es la absorcion
de dioxido de azufre en el liquido de
lavado. La absorcion es la transferencia de
masa que convierte un vapor en liquido. El
SO, es absorbido cuando lo interceptan las
gotas de lechada dentro del absorbedor. El
liquido de lavado captura el SO, asi como
también otras sustancias que contiene el gas
como cloruro de hidrogeno (HCI) vy
fluoruro de hidrégeno (HF). Todas las
sustancias son arrastradas por la lechada
hacia el tanque de reaccién.




2 Neutralizacion

La neutralizaciéon es el proceso que
convierte a una sustancia en inerte. En esta
fase, el SO, absorbido reacciona con la
caliza disuelta y con otras sustancias
alcalinas presentes, formando sulfito de
calcio (CaS0g3). Dicho proceso se realiza
principalmente en el absorbedor. En esta
fase se forma diéxido de carbono y se
elimina en forma de gas.

3 Regeneracion

La regeneracion es la disolucion de caliza
que proporciona el reactivo para reaccionar
con el SO, La caliza, CaCOg3 proporciona
el calcio disuelto que, mezclado con el SO,
absorbido, forma el sulfato de calcio,
CaSO,, La caliza sirve de base y ayuda a
equilibrar el pH para evitar que sea
demasiado &cido.

4 Oxidacion

La oxidacion es el proceso que mezcla una
sustancia con oxigeno. El sulfito de calcio,
CaSO; formado en la fase de
neutralizacion, precipita en una sustancia
solida facil de desechar. Sin embargo, el
objetivo de la presente planta de
Desulfuracion de Gases Contaminantes
(DGC) es crear yeso, CaSQ, de caracter
comercial. En esta fase de oxidacion el
sulfito se convierte en sulfato. La leve
oxidacién natural que existe por el hecho de
que los gases de combustion contengan
oxigeno no es suficiente para que el sulfito
se convierta completamente en sulfato.

El oxigeno adicional necesario para que el
CaSO0s; se convierta totalmente en CaSO;, es
distribuido por un sistema de oxidacion
forzada. El aire exterior se comprime y se
inyecta en el tanque de recirculacién. El
oxigeno que contiene el aire reacciona con
el sulfito neutralizado, SOz para formar
S0,Z, el cual reacciona con el calcio (Ca*")
de la caliza disuelta para formar yeso,
CaSO, (Figura 4).
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5 Precipitacion

La precipitacion es el proceso por el cual
una sustancia se separa de una solucion
mediante una modificacion quimica. En el
tanque de recirculacion del absorbedor, el
sulfito de calcio y el sulfato de calcio se
disuelven en el agua hasta que la solucién
no se satura y por lo tanto no puede
mantener dichas sustancias en fase liquida.
El sulfato de calcio precipita en forma de
germen de cristal. Los gérmenes de cristal
son particulas de sulfato de calcio de la
lechada que proporcionan una superficie
sobre la cual precipita el sulfato de calcio.

Las reacciones indicadas en cada fase se
pueden agrupar en tres categorias generales:
reacciones liquido-gas, reacciones liquido-
liguido y reacciones liquido-sélido. La
reduccidn del dioxido de azufre se puede
controlar o limitar mediante el caudal al que
procede cualquiera de las reacciones.

Figura 4: esquema de los reactivos y los
productos de este proceso.

En conclusién podemos decir que plantas
quimicas como esta, que se encuentra en
una central que produce bastantes
sustancias nocivas, se preocupan por el
medio ambiente implantando maquinaria
suficiente para convertir estas sustancias
nocivas en otras Utiles, como hemos visto
en esta planta desulfuradora. El yeso que se
produce al finalizar el proceso puede ser
utilizado como material de construccion,
siendo este proceso favorable también para
este sector.

Referencia:

Fuente interna de la empresa.
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INTOXICACION POR METILMERCURIO.
LA ENFERMEDAD DE MINAMATA

Minamata”.

Las intoxicaciones por metales pesados son un tema relativamente frecuente. Sin embargo
el metilmercurio no produce los sintomas comunes de este tipo de intoxicaciones, sino que
afecta principalmente al cerebro, produciendo la degeneracion de las células neuronales y
trastornos de personalidad. A partir de un caso que se produjo en Japon, los efectos
producidos por la intoxicacion por metilmercurio reciben el nombre de “enfermedad de

| Palabras clave | metilmercurio, intoxicacién, cerebro, enfermedad, Minamata

Fuertes terremotos, maremotos de olas
descomunales, desastres nucleares, etc.
S6lo son algunos ejemplos de las
catastrofes que ya estamos  casi
acostumbrados a ver anunciar en telediarios
que suceden en Jap6n casi continuamente.
Y es que podemos facilmente decir que
Japén es un pais con mala suerte, donde el
caracteristico espiritu trabajador de sus
habitantes es puesto a prueba a menudo
teniendo que superar en tiempo récord
desastre tras desastre. Un ejemplo de esto,
aungue quiza no es un hecho tan conocido
como otros, es lo ocurrido en la ciudad de
Minamata en la década de los 50.

Figura 1. Logotipo de la empresa causante de la
contaminacion.

En el afio 1956 se empezd a ver un
comportamiento extrafio en los animales.
Los gatos danzaban por las calles', los
pajaros caian y los peces flotaban muertos
en el mar como sintoma  del
envenenamiento que ese mismo afio se
cobro la vida de 46 personas. En un

principio se desconocia la causa del brote
pero en 1968, tras numerosas revueltas
sociales que presionaron al gobierno, este
declar6 oficialmente que la causa era una
intoxicacion alimenticia provocada por la
ingesta de pescado contaminado con
metilmercurio. Una petroquimica, llamada
Chisso (Figura 1), habia estado vertiendo
residuos contaminados con metilmercurio al
rio Minamata, contaminando asi las aguas
de la bahia y a los peces que alli habitaban,
base de la dieta de sus habitantes. Entre
1950 y 1960 fallecieron 111 personas y mas
de 400 fueron afectadas. A raiz de este
suceso se denomind “enfermedad de
Minamata” al sindrome neurolégico severo
y permanente que produce la intoxicacién
por metilmercurio®.

Conozcamos un  poco  mejor  este
compuesto. EI mercurio (Hg) es un
elemento quimico cuyo nimero atémico es
el 80 y pertenece al grupo de los metales.
Es el Unico metal que es liquido a
temperatura ambiente, caracteristica que ha
levantado curiosidad durante toda la
historia. Ya era conocido en China o Egipto
alrededor del afio 1200 a.C., donde se
utilizaba como afrodisiaco o para la
extraccion de oro. También en Grecia,
donde se conocia como Hydrargiro (de




donde viene su simbolo Hg y el término
hydrargirismo, nombre que recibe Ila
intoxicacion por mercurio), se utilizaba para
fabricar pintura (bermell6n) y la alquimia se
dedic6 durante afios a intentar transformar
el mercurio en oro. Curiosamente, también
se utiliz6 como ungliento con fines
medicinales, aunque sus efectos son mas
bien contrarios a la salud. Centrandonos en
sus propiedades quimicas (que es, en
definitiva, lo que interesa a la ciencia
contempordnea) se  profundizara a
continuacion en los efectos del mercurio
sobre la salud humana.

La exposicion al mercurio puede ocurrir de
muy diversas maneras. Los trabajadores de
ciertas empresas y petroquimicas estan
expuestos a vapores de mercurio, y se han
dado casos de contaminacion debidos al
contenido en mercurio de empastes de
amalgama de plata. Pero la principal fuente
de exposicion al mercurio es mediante la
ingesta de pescado intoxicado. Y se
preguntard: ;como llega el mercurio a los
peces? Pues esto lo explica el ciclo del
mercurio. Hay empresas que tienen la mala
costumbre de verter sus productos al agua.
Lo que ocurre es que en estas aguas habitan
cierto tipo de bacterias con la curiosa
capacidad de convertir el mercurio
inorganico en cation  metilmercurio
(CHzHg"). Esto lo ingieren el placton y el
marisco, que es devorado por peces
pequefios y, como siempre hay un pez mas
grande, éste se come al pequefio. El
mercurio en su forma metélica es poco
toxico, ya que ni forma enlaces ni es apenas
absorbido en el intestino una vez penetra en
el organismo, asi que se elimina con
facilidad. Sin embargo, el mercurio en su
forma ionizada tiene una gran afinidad por
los grupos sulfhidrilo (-SH), formando
enlaces fuertes, lo que lo hacen muy dificil
de eliminar del organismo. Por tanto,
cuanto mayor sea el pez, mas pececitos
habrd comido, y mas metilmercurio
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acumulard en su organismo. Esta fue la
causa de la intoxicacion en Minamata, una
ciudad pesquera con aficion por grandes
pescados como el atln rojo, o incluso el
tiburon.

Una vez que el metilmercurio penetra en el
organismo, atraviesa la membrana de los
eritrocitos, y se extiende a través del
torrente sanguineo. EI compuesto organico
acaba fijandose en numerosos Organos,
como el rifidn o higado, pero la mayor parte
va al cerebro, sobre todo al cortex
prefrontal y al cerebelo. EI mecanismo de
accion parte de su tendencia a fijarse a los
grupos —SH de diferentes macromoléculas
esenciales en el organismo. Provoca
problemas en sistemas enzimaticos, ya que,
al romper los puentes disulfuro que le dan
su configuracién nativa, desnaturaliza las
proteinas sintetizadas, sobre todo, en las
neuronas, haciéndolas precipitar, e inhibe
los grupos sulfhidrilo de enzimas
importantes, lo que provoca una
disminucién de la produccion de energia.
Disminuye la actividad de las fosfatasas
alcalinas del tabulo proximal y dificulta el
transporte de muchas macromoléculas.
Todo esto causa muerte celular y dafios
permanentes en los tejidos donde mayor sea
la acumulacién. Y de nuevo la peor parte se
la llevan las células del cerebro. Otro efecto
del metilmercurio es que, al igual que
ocurre en intoxicaciones con metales como
el Cadmio o el Zinc, en 6rganos como el
rifbn  forma una sustancia llamada
metalotioneina, que satura los receptores
celulares, y por otro lado produce poros en
la membrana plasmatica, alterando su
permeabilidad con respecto a iones como el
ca”.

Los sintomas generales que padecian los
afectados por la enfermedad de Minamata
son béasicamente neurol6gicos, como por
ejemplo ataxia, deterioro de los sentidos,
cambios de humor y de personalidad y




enfermedad rosa. También sufrian dafios
renales, hemorragias y un larguisimo
etcétera que, en casos extremos, derivaba
en parélisis general y la irremediable
muerte.

Figura 2. Fotografia perteneciente a la
exposicion realizada por el artista Eugene
Smith, dedicada a los afectados de Minamata.

Sin embargo, el méas macabro efecto del
metilmercurio se debe a que, en
embarazadas, atraviesa la placenta y ataca
directamente el cerebro del feto, y por si
fuera poco, también se transmite a través de
la lactancia. Al ser méas sensibles los tejidos
en desarrollo, no se produce un dafio focal
como en el cerebro adulto, sino que el dafio
es generalizado en todo el sistema
nervioso®. La acumulacién provoca fallos
en la division celular de muchos tejidos,
migracion de células neuronales vy
alteraciones cromosOmicas diversas. Todos
estos trastornos celulares se traducen en un
desarrollo incompleto del cerebro, carencias
de mielina y dafio degenerativo, por lo que
los bebés nacen con retraso mental y graves
problemas motores.

La gran pregunta llegados a este punto es:
¢hay algin tratamiento? Pues, en principio,
€como una intoxicacién por un metal pesado
que es, si que la hay. El organismo tiende a
eliminar el mercurio de forma natural a
través de las heces, pero parte es
reabsorbido a la sangre en el tracto
intestinal. La intoxicacion se produce
cuando se rompe el equilibrio entre el
mercurio excretado y el reabsorbido. En
estos casos de intoxicacion por metales se
utilizan los llamados agentes quelantes,
unas sustancias que forman complejos con
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los iones de metales pesados, compitiendo
con ellos por los grupos reactivos de las
moléculas celulares, y asi ayudando a su
excrecion. Los agentes queladores mas
utilizados para el mercurio son el DMSA, el
DMPS y el 4cido lipoico. Sin embargo, por
desgracia, ni siquiera los agentes
queladores eliminan el metilmercurio una
vez fijado al cerebro que, por otro lado, es
el lugar donde mas le gusta estar.

Hoy en dia ain hay afectados, de los ya
mas de 2000, que exigen una compensacion
al gobierno japonés. Y es que estos son del
tipo de casos de los que se deberia aprender
que la contaminacién industrial no es una
leyenda urbana, sino un hecho que ya ha
causado suficientes victimas, y de la que el
caso de Minamata no es mas que un
ejemplo. Sin ir mas lejos, en 1972 se
produjo en Irak otro brote de intoxicacion
por metilmercurio, esta vez a través de
harina contaminada, que provocdé mas de
6.000 muertes. Sélo nos queda esperar que
las fébricas sean cuidadosas con sus
residuos y, para prevenir mayores males,
vigilar que la frecuencia con la que
comemos un pescado sea inversa a su
tamafio.
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SONOQUIMICA VERDE

de cavitacion.

Desde mediados del siglo XX, la sonoquimica se ha revelado como una de las grandes
alternativas verdes para la activacion en reacciones quimicas, gracias a sus numerosas
ventajas y aplicaciones en distintos campos que van desde la sintesis de organometales,
hasta la produccidn de biodiesel de algas. La clave de su eficiencia reside en el fendmeno

| Palabras clave | sonoquimica, cavitacién, ultrasonidos, frecuencia

Un ultrasonido se define como una onda
acustica o sonora cuya frecuencia esta por
encima de 20 kHz. Cuando un liquido se
somete a ultrasonidos, se forman en él
cavidades que al romperse pueden producir
temperaturas cercanas a los 30.000 °C y
presiones del orden de los kilobares. Este
fenémeno recibe el nombre de cavitacion,
que se origina cuando las moléculas de un
fluido se excitan y se producen como
consecuencia cambios de presion en ciertas
zonas, forméndose vacios entre las
moléculas o burbujas de cavitacién. Para
que estas burbujas lleguen a formarse
(Figura 1), la presién negativa debe igualar
a la presion de wvapor del liquido,
permaneciendo solamente durante un
tiempo maximo de 10 segundos pasado el
cual colapsan liberando una enorme
cantidad de energia.

Figura 1. Formacion de burbuja de cavitacion
con ultrasonidos’.

Esta energia liberada es capaz de aumentar
la velocidad de las reacciones ademas de
mejorar el rendimiento y la selectividad de
las mismas, pudiéndose usar asimismo
soluciones acuosas como disolvente.

Todas estas caracteristicas y ventajas han
supuesto un enorme avance para la sintesis
de multitud de materiales y sustancias,
como es el caso de la produccion de
biodiesel de algas. El efecto combinado del
uso de enzimas con ultrasonidos sobre las
algas, mejora la penetracion de las enzimas
en los tejidos fomentando una extraccion
méas rapida de los lipidos y un mayor
rendimiento.  Por otra parte, la
ultrasonicacion mejora la mezcla y aumenta
la reactividad quimica de los reactivos
durante el proceso de transesterificacion, lo
que reduce el tiempo necesario de
conversion quimica hasta en un 90%
(Figura 2).




Figura 2. Conversion quimica del biodiesel
mediante ultrasonicacion?.
Otra de las aplicaciones de la sonoquimica

incluye el tratamiento de alimentos, que se
basa en la destruccion de las membranas de
los microorganismos provocada por las
ondas ultrasonicas. Sin embargo, el uso de
esta técnica es limitado, ya que no todos los
productos son capaces de conducir los
ultrasonidos de forma efectiva. Cabe
mencionar, que la velocidad de propagacion
de este tipo de ondas por el aire es igual a
343 m/s, mientras que en un medio liquido
puede incluso alcanzar los 1500 m/s
aproximadamente.

No obstante, la sonoquimica también
presenta un alto nivel de eficiencia en
disolventes organicos, por lo que una de las
aplicaciones mas interesantes reside en la
sintesis de dichos compuestos,
concretamente de organometales. Las
reacciones organicas suelen ser bastante
complejas debido a que requieren varias
horas, temperaturas altas y generan un
compuesto final muy reactivo; pero la
aplicacion  de  ultrasonidos  permite
condiciones méas suaves de temperatura y
tiempos de reaccién mas cortos, por lo que
frena la destruccién del compuesto deseado.
Un ejemplo de sintesis de organometales
podria ser el de la obtencién de mitosano
como intermediario principal en la ruta de
sintesis de antibidticos tipo mitomicinas
(Figura 3). Para este fin, Flitsh y Russcamp
introdujeron ultrasonidos para llevar a cabo
la reaccion de Reformatsky; en la que un
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compuesto organozincico reacciona con un
compuesto carbonilico para formarfp -
hidroxiésteres, obteniendo el doble de
rendimiento que sin ultrasonidos (Cabildo y
col. 2006).

Figura 3. Estructura de las cuatro mitomicinas
de origen natural®.

En resumen, el descubrimiento de la
sonoquimica y sus ventajas ha supuesto un
nuevo cambio de perspectiva para la
sintesis quimica y se ha postulado como
una de las grandes alternativas verdes frente
a las metodologias convencionales, dando
lugar a reacciones limpias con rendimientos
altos a bajas temperaturas favoreciendo una
disminucidn en el tiempo de reaccién.
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EL CADMIO,
UN GRAN DESCONOCIDO

El cadmio, a pesar de ser un metal que tiene sus aplicaciones en el campo de la industria,
causa efectos toxicos en nuestro organismo. Nos exponemos a este elemento por via oral e
inhalada. Los dafios que ocasiona pueden provocar lesiones irreversibles en algunos
organos como el higado, los rifiones, los huesos o los pulmones. La Agencia de Proteccion
Ambiental ha clasificado el cadmio como probable sustancia cancerigena para los seres

humanos.

Palabras clave | cadmio, contaminacién, cigarro, toxicidad, dafios irreversibles

El cadmio es un metal pesado que, aun en
concentraciones muy pequefias, causa
efectos toxicos en organismos vivos. La
sobreexposicion de este metal en el
organismo provoca graves enfermedades al
actuar sobre sus 6rganos vitales, que son el
blanco de su toxicidad.

El cadmio se encuentra de manera natural
en la corteza terrestre. Dicho elemento en
estado puro es un metal blando y de brillo
similar al de la plata, aunque de esta forma
no es usual encontrarlo (Figura 1). Es mas
normal encontrarlo combinado con otros
elementos como el azufre, el cloro o el
oxigeno formando compuestos. Estos
anteriores compuestos son solidos estables
gue no se evaporan, a excepcion del éxido
de cadmio.

La mayoria del cadmio que se utiliza con
fines industriales se obtiene a partir de la
fundicién de rocas que contienen en su
composicion zinc, plomo o cobre. Este

cadmio tiene numerosas aplicaciones
industriales aunque es utilizado con mucha
méas frecuencia en la fabricacion de
pigmentos, pilas eléctricas y plasticos.

Los humanos se exponen al cadmio
principalmente a través de dos fuentes: por
via oral, mediante el agua y la ingestion de

Figura 1. Cadmio puro, de brillo similar al de la
plata.

los alimentos que han resultado

contaminados por él; y por via inhalada, a
las personas

través del tabaco, donde




fumadoras son las mas expuestas debido a
la cantidad de este elemento que contienen
los cigarrillos.

Se encuentran pequefias cantidades de
cadmio tanto en el aire como en el agua, en
el suelo o en la comida, que para muchas
personas es la principal causa de exposicion
a este elemento debido a que muchos
alimentos lo absorben y retienen.

La utilizacion de algunos fertilizantes o
deposiciones de animales en el suelo que se
utiliza en el cultivo de alimentos puede
aumentar la cantidad de cadmio en éste, que
a su vez, hace que aumente en los productos
que finalmente son obtenidos.

Por regla general, el cadmio no suele
encontrarse en cantidades demasiado
elevadas en el agua; a pesar de ello, puede
ser facilmente contaminada cuando ésta es
transportada a través de tuberias, que
muchas veces estan soldadas con materiales
que lo contienen, o cuando entra en
contacto con sobrantes quimicos.

El cadmio se introduce en el torrente
sanguineo por absorcion en el estomago o
en los intestinos después de la ingestion de
comida o agua, o bien por la absorcion en
los pulmones tras la inhalacion.
Normalmente, la sangre sélo absorbe entre
el 1y el 5% del cadmio que se ingiere por
la boca, mientras que del cadmio inhalado
se absorbe entre el 30 y el 50%. Aunque a
través de la piel el cuerpo también lo
absorbe, las cantidades son minimas y
despreciables.

Con respecto al medio ambiente, la fuente
mas importante de aportacion de cadmio es
la combustion de combustibles fésiles como
el petroleo o el carbon, o la quema de
toneladas y toneladas de basura proveniente
de las urbes. Ademas, con la fundicién de
rocas al extraer zinc, cobre o plomo
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también se contamina el aire y el hecho de
trabajar o vivir cerca de alguna de estas
fuentes de contaminacion puede resultar
una sobreexposicion al metal.

El fumar es posiblemente la fuente mas
importante de asimilacion de cadmio en los
humanos. Como  hemos  explicado
anteriormente, al igual que otras muchas
plantas, el tabaco lo contiene (Figura 2), del
cual cierta parte es inhalado en el humo de
los cigarros. Gran parte de los fumadores
tienen alrededor del doble de cadmio en su
organismo que los no fumadores. Un
fumador que consume alrededor de un
paquete de cigarros al dia puede absorber,
durante ese periodo de tiempo, casi el doble
de cadmio que absorbe un no fumador.

Figura 2. Conjunto de sustancias que estan
contenidas en el interior de un cigarrillo.

El cadmio absorbido se retiene fuertemente
por el cuerpo, por lo que aunque en bajas
dosis, la cantidad de este metal puede llegar
a alcanzar niveles preocupantes tras largas
exposiciones al elemento.

Cuando se absorbe dicho elemento, se
transporta por el torrente sanguineo hasta el
higado, donde se une a una proteina de bajo
peso molecular. Una pequefia parte de esos
complejos cadmio-proteina pasan sin parar
desde el higado al torrente circulatorio,




acaba en los rifiones y se filtra en los
glomérulos. Seguidamente es almacenado
en las células tubulares del rifién, que
excreta entre el 1y el 2% del cadmio que se
toma a partir de las fuentes ambientales, lo
que tiene como consecuencia una gran
acumulacion del elemento quimico en los
rifiones. La concentracién de cadmio en el
rifién es de unas diez mil veces mayor que
en la sangre. Segun estudios cientificos, la
vida bioldgica de este metal en las personas
esta entre los 13 y 40 afios, ya que la
excrecion fecal del metal es minima. En
seres humanos que han estados expuestos a
un exceso de cadmio por su dieta, o bien
por el aire inhalado, se ha observado un
claro dafio en los rifiones. Este dafio renal,
por regla general, no es mortal, pero puede
llegar a ocasionar una formacién de
calculos. Ademaés, los efectos del cadmio
también se manifiestan a través de dolor y
debilidad en el sistema 6seo.

En los trabajadores de las fabricas, donde la
concentraciéon de cadmio en el aire es
elevada, se han observado graves dafios en
los pulmones, como pueden ser los
enfisemas (Figura 3).

Figura 3. Comparacion idealizada entre alvéolos
afectados por un enfisema y alvéolos sanos.

La implicacion que el cadmio tiene como
agente tdxico se ha estudiado poco hasta
ahora, por lo que es muy importante llevar a
cabo estudios que profundicen en los
factores de riesgo para realizar medidas
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preventivas en la poblacion humana. Por el
momento, si que se ha observado que los
animales expuestos durante largos periodos
de tiempo al cadmio por inhalacidn,
padecen cancer de pulmon. Esto induce a
pensar que en el caso de los humanos
aumentara el riesgo de contraer cancer de
pulmén, como en el caso de los fumadores.
También se ha observado una alta presién
arterial en estos animales expuestos al
cadmio, aunque ain no se ha demostrado
que dicha exposicidon tenga un papel de
relevancia en la hipertensién de las
personas.

A pesar de que las evidencias de toxicidad
en el cadmio estdn claras, ain no se han
realizado estudios formales acerca de sus
consecuencias en los organismos Vivos,
especialmente en las personas. Es
sumamente considerable que algunos de
nuestros males (como pueden ser el cancer
o algunas enfermedades pulmonares,
renales, hepaticas, etc.) estén relacionados
con la sobreexposicion al mencionado
metal. De hecho, recientemente se ha
realizado un estudio que demuestra la
relacién entre el cadmio y el cancer de
mama en mujeres con una alta
concentracion del metal en la orina.
Ademas, la investigacién sobre el cadmio
ayudaria a profundizar en un mejor
entendimiento de su toxicidad y su posible
tratamiento.

Seria de gran importancia tomar medidas
preventivas y directrices ambientales que
tengan como fin proteger la salud humana
de los efectos de la exposicion al cadmio,
ademas de regular las entradas del elemento
en el medio ambiente. Por esta razon, se
deberia proteger a las personas que por
determinadas condiciones estén  mas
expuestas de lo normal a este metal. Algo a
destacar es que debemos considerar
urgentemente el hecho de que hay que
aumentar la informacion que se le ofrece a




la poblacion acerca del cadmio, que por el
momento demuestra suma ignorancia en
este tema.
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CHERNOBIL, UNA HUELLA DEMASIADO

DANINA

de la destruccidn que puede ocasionar.

El accidente nuclear de Cherndbil fue uno de los mayores producidos en la historia. La
liberacion de material radiactivo, que se extendi6 por toda Europa, sigue dejando rastros

| Palabras clave | radiacion, mutacién, muerte, accidente, chernobil

26 de abril de 1986, Ucrania. La central
nuclear de Chernobil comienza el descenso
progresivo de la potencia de sus reactores
para iniciar un test del circuito de
refrigeracién. Este reactor, el soviético
RBMK-1000 (Fig. 1), cuyo combustible era
el plutonio y cuyo sistema regulador se
basaba en barras de grafito. El fin de este
test era saber si, tras un corte de suministro
eléctrico por parte del circuito inicial, las
bombas refrigerantes de emergencia
podrian mantenerse por la inercia de la
turbina de vapor principal. La forma de
realizar esta reduccion era introduciendo las
barras de grafito que frenan las reacciones
en cadena que tienen lugar en el nucleo.
Tras la reduccion de la potencia, y debido a
un fallo de uno de los operadores, el reactor
4 bajo a una potencia de 30MV, tras lo cual
se inicia un proceso de generacion de xenén
que hace que el reactor quede inactivo
durante dias. Para evitar que el reactor se
apagara, se retiraron las barras de grafito
para tratar de aumentar la potencia, y se
apagaron los sistemas de seguridad.

Figura 1. Diagrama del reactor soviético
RBMK-1000, alimentado con plutonio. Imagen
de Google.

El hecho de que solo dejaran 8 barras de
control provocé que, a la 1:23, se produjera
una subida repentina y extremadamente
répida de potencia en el reactor. El calor
generado hizo que las barras se deformaran,
por lo que no las pudieron introducir de
nuevo. Para tratar de frenar la reaccion, las
soltaron y dejaron que cayeran por efecto
de la gravedad. Esto produjo que una nube
de hidrdgeno formada en el ndcleo
estallara, provocando la rotura de la
cubierta del reactor y toneladas de material
radiactivo al exterior. Este, ademas de




Ilegar a las zonas cercanas, lleg6 a abarcar
un 23% de la superficie total de Bielorrusia.
La explosion liber6 material radiactivo al
medio y también provocé la formacion de
una nube radiactiva, que afecté en mayor o
menor medida a toda Europa (Fig. 2).

Figura 2. Mapa de incidencia de radiacion, muy
extendida en la zona del accidente. Wikipedia.

Entre los materiales liberados encontramos
el iodo-131 y el cesio-137, teniendo el
primero un periodo de semidesintegracion
de 8 dias y el segundo de 30 afios. Estos
fueron absorbidos por los seres vivos de
zonas cercanas, integrandose en la cadena
de alimentacién. Los principales afectados
por iodo fueron los nifios, ya que este se
almacendé en la leche producida en la zona
de Ucrania. Como medida preventiva, para
evitar que la radiacion se expandiera
demasiado, se procedi6 a regular la
exportacion de productos desde la zona de
la URSS, restriccion que todavia continua.
En Espafia se llegaron a encontrar vestigios
de estos isOtopos en las zonas del
mediterraneo  y baleares, aunque no
llegaban a los niveles de alerta de radiacidn.

Debido a la radiacién, se produjeron
mutaciones. Como sabemos, la radiacion
transfiere energia a las moléculas de nuestro
cuerpo, haciendo que se deterioren temporal
0 permanentemente, ocasionando incluso la
destruccion de las mismas. Los principales
afectados fueron las personas que vivian en
las zonas evacuadas de Ucrania. En total,
cerca de 350000 personas fueron
reubicadas, y provocaron que mas de 20000
personas murieran por mutaciones y que
cerca de 300000 fueran afectadas por
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diversos tipos de céancer, derivados de la
radiacion. La mayor incidencia de cancer
fue el de tiroides (Fig.3), con un 2400% de
aumento.

Figura 3. Glandula tiroides, la mayor afectada
por la radiacion debido a la absorcion de iodo
radiactivo.

Debido a la radiacion acumulada en las
personas afectadas que no fallecieron, las
mutaciones pasaron a los descendientes,
provocando  alteraciones  desde  su
nacimiento, como malformaciones (Fig.4),
y favoreciendo el desarrollo de otras debido
a marcadores génicos.

Figura 4. Entre las mutaciones encontramos las
que provocan mayor incidencia de elefantiasis,
como ilustra esta foto. Imagen de Google.

También encontramos una alteracién
directa en la zona vegetal de alrededor del
reactor, el llamado “bosque rojo” (Fig.5).
Este bosque se volvio de este color debido a
la increible cantidad de radiacion que
absorbieron los arboles, volviéndose rojos.
Fueron cortados y se tratd de realizar una
limpieza de la zona, aunque sigue siendo
una de las mas contaminadas del mundo. En
este bosque la radiacidn fue mortal, aunque
en zonas pobladas por animales que fueran




cercanas evidencian una afeccion por la
radiacion directa, ya que hay animales con
malformaciones fisicas evidentes.

Figura 5. Fotografia del llamado “Bosque rojo”,
cuyos habitantes murieron debido a la radiacién
emitida durante la explosion del reactor, que
puede verse al fondo. Imagen de Google.

El reactor fue enterrado en una especie de
sarcdfago, hecho con toneladas de
hormigon y plomo, creado como medida
preventiva para evitar la extension y la fuga
de mas material radiactivo (Fig.6). Este
sarcéfago esta deteriorado actualmente, por
lo que se inici6 en 2012 las obras para
construir otro sarcdéfago (Fig.7), también de
acero y hormigén, cuya finalizacion esta
prevista para 2015.

Figura 6. Sarcofago construido en 1986 de
manera provisional para evitar las fugas.
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Figura 7. Imagen del que serd el nuevo
sarc6fago, que tratara de enterrar el terror de
Chernobil.

En definitiva, el accidente de Cherndébil ha
sido, y es, uno de los peores accidentes
nucleares de la historia, marcado como
nivel 7 en la escala internacional de sucesos
nucleares. Todavia hay zonas contaminadas
y desoladas, y que nunca seran repobladas
(Fig.8), habiendo un &rea de radio de 30 km
alrededor de Chernébil, la zona de
alienacion, que estd cerrada debido a la
peligrosidad de la radiacion residente; asi
como todavia son visibles los efectos de la
radiacion en la cantidad de personas que
malviven debido a las mutaciones
provocadas. En total, entre 1990 y 2004,
este accidente ha podido ser el causante
todavia de alrededor de 200000 muertes,
dejando su huella en la historia del uso
pacifico de la energia nuclear y, en general,
de la humanidad.

Figura 8. Cherndbil, una ciudad fantasma que
no podrd ser habitada por sus antiguos
ciudadanos. Imagen de Google.
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SINTESIS DEL IBUPROFENO: EJEMPLO
HISTORICO DE LA ECONOMIA ATOMICA
INDUSTRIAL

Uno de los doce mandamientos de la Quimica Verde es el de la Economia Atémica, el
cual hace referencia a la ausencia o reduccién de subproductos dentro de una reaccion.
Por ello, qué mejor ejemplo para explicarlo que el de la sintesis de un compuesto que
usamos diariamente en nuestra vida debido a la multitud de propiedades que nos

benefician: el ibuprofeno.

La ruta de produccion original de la sintesis del ibuprofeno constaba de seis pasos, y su
economia atdmica era del 40%, lo cual significa que mas de la mitad de los materiales
que han entrado en el proceso se desechan como residuos. Por este motivo fue necesaria

una sintesis mas econémica.

Palabras clave | economia atémica, sintesis, NSAID, ibuprofeno, Diels Alder |

El concepto de economia atomica fue
introducido en 1991 por Barry Trost, y
gracias a su aportacion en dicho campo fue
galardonado con el “Presidential Green
Chemistry Award”.

Figura 1. Barry M. Trost fue galardonado con el
“Presidential Green Chemistry Award” por su
contribucion en el campo de la economia
atémica.

Cuando se habla de economia atémica en
una reaccion, nos referimos a la relacién de
los atomos de los reactivos que acaban
como productos. Si existe un exceso de
éstos, se formaran subproductos en la
reaccion, que es lo que la Quimica Verde
intenta evitar o minimizar mediante este
concepto. Asi, una reaccién ideal en
términos de economia atomica seria aquella
en la que el 100% de los atomos de los
reactivos son transformados en productos.
Un ejemplo ideal seria la reaccion de Diels-
Alder, cuya economia atémica (EA) es
igual a 100.




Figura 2. Reaccion de Diels-Alder en la que un
dieno y un eteno dan lugar a un ciclohexano.

El ibuprofeno, utilizado diariamente en
nuestra sociedad, es uno de los ingredientes
activos esenciales en marcas comerciales de
farmacos, como puede ser Advil y Nuprin.
Este farmaco actla mayoritariamente como
analgésico, para aliviar el dolor, y como
antiinflamatorio no estereoidal (NSAID).
Aungue a veces, también es usado para
tratar el acné. Se le conoce como NSAID
porque es un medicamento antiinflamatorio,
pero no forma parte de los esteroides, como
los corticoides. Asi, permite reducir la
inflamacion producida por la artritis,
osteroartritis o reumatismo.

Se estima que la produccion mundial de
ibuprofeno supera las 30 millones de libras
al afio. La primera en patentar la sintesis de
este compuesto fue la compafiia Boots PLC
de Nottingham, Inglaterra en la década de
los 60, y sirvio como mecanismo principal
de sintesis durante casi 20 afios. Esta
primera sintesis consta de 6 pasos: se inicia
con la acilacion del isobutilbenceno
mediante Friedel Crafts (en un compuesto
aromatico, un hidrégeno es sustituido por
un alquilo); posteriormente, la reaccion con
cloroacetato de etilo mediante condensacion
de Darzens (condensacion de un compuesto
carbolinico para dar un o,B-epoxiéster) da
el a,B-epoxiéster, que fue descarboxilado e
hidrolizado hacia el aldehido. La reaccion
con hidroxilamina da la oxima, que es
convertida al nitrilo. Por ultimo se hidroliza
al &cido deseado.

Como se dijo anteriormente, el porcentaje
de la economia atémica de sintesis es de un
40% y dado que se producen
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aproximadamente unas 30 millones de
libras al afio de ibuprofeno, si toda la
produccién mundial de este farmaco fuera
realizada por el proceso Boots, se
generarian alrededor de 35 millones de
libras de residuos. Por este motivo, fue
necesaria una metodologia de sintesis

Figura 3. Sintesis del ibuprofeno por la
compafiia Boots.

Mejora de la sintesis del ibuprofeno de la
compafiia BHC

En los afios 80 se aprobd la venta del
ibuprofeno sin receta médica, por lo que la
patente de la comparfiia Boots expird. Sin
embargo, dado que era un farmaco que
tenia un gran camino abierto en el mercado,
y que ofrecia grandes oportunidades




financieras, varias compafiias se plantearon
la posibilidad de invertir en nuevas
instalaciones para establecer una nueva
metodologia més eficiente del ibuprofeno.

La corporacion Hoechst Celanese consiguid
descubrir una nueva sintesis del ibuprofeno
en tres pasos, y junto con la compafia
Boots fundaron la compafiia BHC, que se
encarg0 de utilizar este nuevo método para
sintetizar ibuprofeno y comercializarlo.
Esta nueva sintesis de la compafila BHC,
utilizaba una acilacion similar a la de la
sintesis anterior, y luego la hidrogenacién
con el niquel Raney (catalizador niquel-
aluminio) dio el alcohol, que por
carbonilacion catalizada por paladio daba la
molécula final. Al haber reducido el
nimero de pasos, se eliminaron muchos
desechos, por lo que esta sintesis ofrecia un
porcentaje del 77% en cuanto a la economia
atébmica, con una mejora significativa sobre
el obtenido por el proceso de la compaiiia
Boots del 40%.

Si consideramos que el &cido acético del
primer paso es recuperado y usado, se
puede establecer que la economia del atomo
del proceso de la compafiia BCH puede
alcanzar un valor mayor al 99%. Esta
alternativa en la sintesis no sélo supuso una
mejora en la economia atémica, sino
también una serie de ventajas para el
medioambiente. Entre ellas encontramos un
proceso catalizado de tres pasos frente a
otro proceso de seis pasos de la compaiiia
Boots, que requiere reactivos auxiliares en
cantidades estequiométricas. Por ejemplo,
el primer paso de cada proceso da lugar al
mismo producto (3) a partir de los mismos
reactivos (1y 2).

Ademas, el proceso de la compaiiia Boots
emplea tricloruro de aluminio en cantidades
estequiométricas, mientras que el proceso
de la Compafiia BHC, utiliza HF en
cantidades cataliticas, que es recuperado y
reusado constantemente. El tricloruro de
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aluminio produce grandes cantidades de
tricloruro de aluminio hidratado como
residuo, que generalmente se lleva a
vertedero. Los catalizadores de niquel y
paladio empleados en los pasos 2 y 3 del
proceso de la Compafiia BHC también son
recuperados y reutilizados.

Figura 4. Sintesis del ibuprofeno por la

compafiia BHC.

Ademas, el proceso de la compafiia Boots
emplea tricloruro de aluminio en cantidades
estequiométricas, mientras que el proceso
de la Compafiia BHC, utiliza HF en
cantidades cataliticas, que es recuperado y
reusado constantemente. El tricloruro de
aluminio produce grandes cantidades de
tricloruro de aluminio hidratado como
residuo, que generalmente se lleva a
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vertedero. Los catalizadores de niquel y

paladio empleados en los pasos 2 y 3 del La dualidad de la mejora de esta nueva
proceso de la Compafiia BHC también son sintesis del ibuprofeno reside por tanto en
recuperados y reutilizados. dos aspectos:

- Mejora econbmica para la
Dado que el proceso de sintesis del compaiiia.
ibuprofeno de la Compafiia BHC consta - Menor dafio al medio ambiente
s6lo de tres pasos (frente a los seis pasos debido a la disminucion de residuos
del proceso de la compafiia Boots), se generados.
produce una mejora de la economia
atémica, es decir, existen menos residuos. Referencias:

Esto se traduce en una mayor
productividad, por lo tanto, producen mas
2 Web Wikipedia:

cantidad de ibuprofeno en menos tiempo, y http://en.wikipedia.org/wiki/Diels%E2%80%93Alder
con menos eqUIpamlentO. _reaction

! http:/Avww.stanford.edu

Tod benefici | 3 http://www.doctoradoquimed.es/asigDocument/201
0do esto supone un beneficio para la 1/2011-B13-ACP.pdf - Ana Maria Cuadro

compaiiia, ya que no tiene que invertir tanto
dinero en tratamiento de residuos, ni en
tanta instalacion para la produccién de
dicho farmaco.

* http://www.doctoradoquimed.es/asigDocument/201
1/2011-B13-ACP.pdf - Ana Maria Cuadro

LACCASE: LA IMPORTANCIA DE LA
BIOCATALISIS PARA EL SER HUMANO

Articulo realizado por
José Luis Gonzalez
Pimentel

El efecto que la actividad humana produce sobre el medio ambiente ha estado siempre
cargado de polémica. El bienestar social, la libertad de consumo, la necesidad de
combustibles para desplazarnos, entra en conflicto con la degradacion de nuestro entorno, la
contaminacion de las aguas, la limitacion de recursos, la escasez econémica, entre otros. Por
ello, se hace cada vez mas necesario el uso de recursos renovables, de optimizar los procesos
utilizados para la obtencion de un bien y de reducir, en la medida de lo posible, los desechos
derivados de éstos. La biocatalisis no solo es un buen intento para cumplir con estos
objetivos, es mas que eso, es un hecho.

| Palabras clave | catélisis, laccase, enzima, degradacion




La catélisis es un proceso por el cual
una reaccién quimica se ve acelerada. Pero
maés alla de la velocidad, los catalizadores
consiguen optimizar la cantidad de
reactivos, pueden ser reutilizados, no
modifican las reacciones y favorecen la
reduccidn de productos derivados de éstas,
y por tanto, de procesos mas complejos. El
hombre es capaz de sintetizar estos
catalizadores a través de la quimica
tradicional, pero la naturaleza ha querido
ayudarnos creando las enzimas o
biocatalizadores.

La laccase es una enzima presente en
plantas, bacterias y, sobre todo, en hongos,
especialmente en basidiomicetos, que
degradan la lignina, polimero presente en la
pared celular de los vegetales y que les
confiere esa rigidez caracteristica. Esta
enzima cumple con los estrictos criterios
definidos para ser un biocatalizador, con la
ventaja afiadida de presentar una alta
especificidad, es decir, es muy selectiva con
los sustratos a los que cataliza. Cuando
tenemos una molécula quiral, significa que
tenemos en ella la misma composicion que
otra, parecen idénticas, pero no podemos
superponerlas, es lo mismo que sucede con
nuestras manos. Cada molécula quiral se
llama enan-tiomero, y es una propiedad
muy demandada en industrias como la
farmacéutica, puesto que, en muchas
ocasiones, una molécula que posee dos
enantiomeros, solo uno de ellos posee la
propiedad deseada.

Ademéds, las condiciones de
temperatura y presion en las que se da la
reaccion donde interviene la enzima objeto
del estudio, son normales, y lo Unico que la
enzima requiere es oxigeno para producir
agua.

La enzima en cuestion, es un
conjunto de glicoproteinas monomeéricas,
diméricas o tetraméricas perteneciente al
grupo enzimatico tipo fenol-oxidasa
multicobre que tienen la capacidad de
catalizar reacciones de desmetilacion.
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Destaca por su alta capacidad oxidativa, lo
que la convierte en un sustituto ideal de las
reacciones oxidativas con agentes quimicos
tradicionales como el cloro. Su estructura
activa contiene 4 atomos de cobre que se
distribuyen en un atomo, denominado T1,
que se une al sustrato y lo oxida obteniendo
de él electrones, y un cluster trinuclear,
denominado T2/T3, que recibe los
electrones del sustrato para reducir oxigeno
y producir agua (Figura 1).

Durante décadas, la  enzima
mencionada en el presente articulo, se ha
utilizado por su habilidad para oxidar
compuestos relacionados con la lignina
fendlica y no fendlica, asi como
contaminantes ambientales, lo que ha
permitido su USO en nUMEerosos Procesos
biotecnoldgicos.

En la industria del papel, su uso ha
estado destinado al blanqueo de la pasta de
papel, en detrimento del cloro.

En la industria alimentaria, ha
llevado a cabo funciones oxidativas de los
compuestos fendlicos de las bebidas
alcohélicas como el vino o la cerveza,
eliminando su turbidez.

Algo que esta aln en desarrollo, pero
que presenta muy buenas expectativas, es la
utilizacion de la enzima objeto del estudio,
para rodear el catodo de una célula de
combustible de hidrogeno para generar
electricidad, sustituyendo al platino por
otros compuestos derivados del carbono,
normalmente usados en estas células.

En la industria textil se ha com-
probado su utilidad en el tratamiento de las
aguas residuales derivadas de los usos de
los tintes, los pantalones vaqueros son una
muestra de ello. La variedad de com-
puestos quimicos utilizados, cancerigenos
incluso, como la bencidina, en los procesos
de tincion, conlleva la necesidad de utilizar
costosos sistemas de tratamientos de aguas
qgue han resultado ser, por cierto, bastante
ineficaces. Sin embargo, el uso de la




laccase ha dado resultados muy favorables,
maés eficientes y menos costosos. Por citar
uno de los procesos en los que la enzima
interviene, la foto-degradacion de los tintes,
donde se emplea la luz ultra violeta para su
degradacion, normalmente se ha utilizado
otros catalizadores para potenciar la
degradacion luminica del tinte, como es el
caso del TiOy, con el cual se ha observado
un rendimiento degradativo del 27%, con
respecto a la no influencia de wun
catalizador.  Sin  embargo, se ha
comprobado que el empleo de la enzima
estudiada aumenta el rendimiento de la
fotodegradacion en un 70%.

Figura 1. Estructura de la laccase.

La nanotecnologia no es un campo
que quede exento de aprovechar los
beneficios de la laccase. Desde hace unos
afios se ha trabajado en el disefio de
biosensores para detectar compuestos
fenolicos, ausencia de oxigeno o azidas.
Igualmente, la nanotecnologia ha ayudado a
la reutilizacion de la enzima, ya que en su
estado natural, presenta una baja retencion
hidraulica. De tal manera, se ha conseguido
desarrollar  nanoparticulas de  silice
quimicamente modificadas con laccase,
disefiadas originalmente para ser utilizadas
en tratamientos de aguas de consumo
humano.

Para finalizar, es importante destacar
el uso, cada vez mas frecuente,
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biocatalizadores en biorremediacion. EIl uso
de microrganismos para romper los enlaces
de los compuestos aromaticos toxicos y/o
peligrosos para el medio ambiente, se lleva
a cabo desde hace ya algunos afios. Pero la
erradicacion completa de sustancias toxicas,
en su mayoria productos resultantes de la
metabolizacion de estos compuestos, raras
veces se consigue.

Para conseguir una completa desin-
toxicacion se estd investigando el uso de
enzimas que actlen en las distintas rutas
catabdlicas degradativas para eliminar estos
compuestos derivados, como sucede en la
degradacion de compuestos aromaticos.

Asi, la combinacion de la accion del
sistema enzimatico de la familia de las
monooxigenasas (tolueno o-xileno mono-
oxigenasa, ToMO), presente en las
pseudomonas sp. OX1, que rompen los
anillos aromaticos convirtiendolos en
fenoles tras afadirles grupos hidroxilos,
unido a las propiedades de las enzimas
laccase que oxidan estos fenoles, consigue
que los desechos o derivados no sean mas
que polimeros de toxicidad reducida. Esto
permite superar problemas de toxicidad en
productos  secundarios formados en
numerosas rutas biodegradativas.

Estos son solo algunos de los
ejemplos en los que la enzima objeto de
este  estudio, y en general los
biocatalizadores, pueden ser Utiles para el
hombre. Tal y como va evolucionando el
hombre, parece no estar de mas hacer uso
de estas importantes herramientas, ¢no
creen?
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BIOCARBON:

UNA NUEVA FUENTE ECOLOGICA

tipos de biocarbdn méas comercializados.

Cientificos afirman que el carbdn derivado de la biomasa sobrecalentada, el llamado
“biocarbdn”, tiene una capacidad de mejorar la fertilidad del suelo superior a la del
compost, el estiércol animal y otros productos usados para la mejora de tierra de cultivo.
Investigadores de la materia han llegado a la conclusién que usando este producto como
una técnica agricola revolucionaria, se podria contar con una técnica eficiente y muy
barata para reducir el CO, atrapandolo en el suelo que se encuentre enriquecido con este
carbon. Pero: ¢todos los tipos de biocarbon son igual de efectivos? En esta investigacién se
mostraran pautas para responder dicha pregunta mediante la comparacion de los dos

| Palabras clave | biocarbén, CO,, pirolisis, cAmaras de respiracion, presion

Introduccion

El biocarbon es un grano fino de carbdn que
se obtiene de la quema de biomasa y de
residuos organicos, mediante un proceso
denominado pirdlisis.

El beneficio mas conocido de dicho
producto se produce en el ambito de la
agricultura, donde los suelos con biocarbon
son mas fértiles ya que aportan nutrientes al
mismo y elevan su humedad reteniendo
agua en el suelo. Ademas de ello, tiene un
alto valor medioambiental, ya que retira

carbono de su posible emision a la
atmosfera en forma, sobre todo, de CO,.

Realmente, puede producirse biocarb6n con
cualquier tipo de residuo vegetal, pero los
méas comunes son el hueso de aceituna, el
rastrojo de maiz, el pellet de pino y la poda
de olivo. Dicha produccidn, como ya se ha
nombrado anteriormente, se realiza
mediante un método denominado pirdlisis
que consiste en someter los residuos a altas
temperaturas en unas condiciones de baja




concentracién de oxigeno. El problema de
este método es que en su proceso se emiten
gases a la atmdsfera, por lo que actualmente
se apuesta por una nueva tecnologia de
carbonizacién ecol6gica con HCEP (Hornos
de carbonizacion ecoldgica pirdico) que
ofrecen grandes reducciones en la emision
de estos gases perjudiciales.

Objetivo

Se investigard mediante técnicas de
laboratorio, qué tipo de biocarbén resulta
mas beneficioso para la fertilidad del suelo
y la reduccion de emisiones de CO,. Para
ello se comparara el biocarbédn tipo pellet
de pino y poda de olivo, donde se estudiara
la importancia que tiene la temperatura a la
que se produce la pirélisis y cdmo influyen
las caracteristicas fisico-quimicas
intrinsecas de cada tipo de biocarbon.

Método

Para llevar a cabo la comparacion de los
dos tipos de biocarbon antes citados,
atendiendo tanto a su composicién como a
su temperatura de pir6lisis, se ha seguido
una metodologia basada en camaras de
respiracion bajo condiciones de laboratorio.
Para ello, se ha usado: 40g de un suelo
agricola; 2g de biocarbdn de un tipo, en
cada una de las camaras de respiracion
(junto con una réplica exacta); 11 camaras
de respiracién que miden la presién en su
interior y se encuentran numeradas del 1 al
12 (la camara numero 3, dejé de funcionar
por problemas en la deteccidn de la presion
y por ello esta inutilizada), éstas poseen un
sensor de presion que nos permiten a través
de un mando electronico llevar un
seguimiento mediante datos y gréaficas de la
bajada de presidn diaria. Ademas de ello, en
el interior de las cdmaras se introduce, en
un compartimento aparte, una Soda lime
que se encarga de absorber el CO;, que se
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produce en el interior de las mismas para
gue no se produzca la saturacion.

En realidad, los dos tipos de biocarbon
estan desglosados en temperaturas distintas
de pirdlisis, es decir, que contabilizariamos,
a la hora de la préctica, cuatro tipos en lugar
de dos: poda de olivo a 350°, poda de olivo
a 5500, pellet de pino a 350° y pellet de pino
a 550°;

Sensor

de
presion
Suelo,
Soda biocarbén
Lime y agua

Figura 1: Camaras de respiracion usada para la
elaboracion del experimento.

En primer lugar se han pesado los 40g de
suelo agricola, los 2g del tipo de biocarbén
correspondiente y se le ha afiadido agua al
60% de su capacidad de campo. A
continuacion se ha montado la estructura
afladiéndole la Soda lime en el
compartimento aparte correspondiente y se
ha cerrado herméticamente, de manera que
se encuentre totalmente aislado con el
medio exterior. Una vez realizado esto, se
han activado las camaras por medio del
sensor de presion a través del mando
electronico y finalmente se han mantenido
durante 15 dias en una camara frigorifica a
30 °C.

El tratamiento de los datos, una vez
finalizada la quincena, se realiza mediante
una estadistica concreta. Las camaras nos
muestran datos de presién vy, aunque
podriamos trabajar directamente con dichos
nimeros, es mas interesante manejar los
datos en mg CO,/kg suelo. Para ello se usa
esta formula: pa= Moz, Yrr APy

RxT  my,




Donde BA indica los mg O,/kg suelo, que
mediante la relacion entre los pesos
moleculares del O, y el CO, (%) se
consigue los resultados en las unidades
deseadas. Es mucho mas intuitivo a la hora
de entender datos con las unidades de
CO,/kg suelo, ya que cuanto mas CO,
aparezca en el suelo a lo largo de los dias,
mayor cantidad de carbono l&bil que los
microorganismos del suelo han podido
degradar en compuestos aprovechables para
las plantas, como es el CO,.

Resultados y discusion

Una vez tratados los resultados, se
representan en graficas que proporcionan
una mayor comprension de los mismos.

En la primera grafica se compara el
biocarbon poda de olivo a 350° y 550°. Los
resultados son bastante légicos, ya que el
biocarbon que ha sido producido en la
pirélisis a “baja temperatura”, es decir, a
350°, proporciona una menor cantidad de
carbono (COy) a la atmosfera, por lo que
quedara més carbono labil disponible en el
producto para que los microorganismos
puedan convertirlos en  compuestos
aprovechables para las plantas y el suelo. Es
decir, la cantidad de CO, por kg de suelo
seria mucho mayor a “bajas temperaturas”
de pirdlisis, por lo que dicho tipo de
biocarb6n es mucho més rentable para el
suelo.

Gréfical. Representacion de mgCO,/kg suelo
durante 15 dias de dos tipos de biocarbén de
poda de olivo. La linea oscura corresponde al
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biocarbén a 350° y linea clara al biocarbén a
550°.

Al realizar una grafica similar a la anterior
pero con el pellet de pino, se observa como
la tendencia es la misma: a 350° el suelo
respira mas. Asi, podemos extrapolar este
dato muestral a todos los tipos de
biocarbon.

Por otro lado, se realiza una segunda gréafica
donde se compara la poda de olivo con el
pellet de pino. El resultado es también muy
predecible ya que, atendiendo a sus
caracteristicas fisico-quimicas, la poda de
olivo posee un pH medio frente a un pH
muy acido en el pellet de pino, donde las
condiciones son mas desfavorables para los
microorganismos que los  degradan.
Ademas de ello, la poda de olivo posee un
alto contenido en carbono tras la pir6lisis, e
incluye una mayor proporcion de otros
nutrientes como el nitrégeno, lo que
produce una gran cantidad de carbono labil
disponible en el suelo, asi como un aporte
nutritivo que mejore la calidad receptiva del
mismo.

Gréfica 2. Representacion de los mgCO, por kg
de suelo durante 15 dias de dos tipos de
biocarbén: poda de olivo, representado por la
linea amarilla, y pellet de pino, representado por
la linea azul.

Conclusién

Como conclusion final, y teniendo en
cuenta los resultados obtenidos, se puede
afirmar que la poda de olivo a 350° en
comparacion con la misma cantidad de




otros tipos de biocarb6n, proporciona
mayores beneficios al suelo y mejor
rentabilidad econémica, ya que con una
misma cantidad de producto  nos
proporciona mayores beneficios.
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DISOLVENTES ALTERNATIVOS

Hay una amplia variedad de disolventes que pueden usarse como alternativa a los
tradicionales disolventes orgéanicos. El desarrollo de estos nuevos disolventes depende de
gue sean menos toxicos, no contribuyan a la contaminacion ambiental y tengan menor

riesgo de inflamabilidad y de explosion.

Palabras clave

supercriticos

disolventes alternativos, agua, liquido fluoroso, liquidos idnicos, fluidos

Debido a la preocupacion creciente por el
medioambiente se intenta, desde hace
algunos afios, el uso de disolventes
alternativos a los orgéanicos para reducir el
impacto medioambiental de éstos. Estos
nuevos disolventes pertenecen a la quimica
verde, englob&ndose en varios de los doce
principios que la componen: disolventes no
contaminantes, economia atomica, disefio
de compuestos quimicos seguros |y
eficiencia energética.

Los disolventes alternativos se pueden
clasificar en tres categorias diferentes:

- Disolventes benignos: son
ambientalmente respetuosos, ya que

son libres de compuestos clorados,
con baja toxicidad y baja reactividad.

- Disolventes reactivos: disolventes con
baja volatilidad relativa, aunque
pueden  reaccionar  con  oOtros
componentes, evaporandose al
medioambiente. No obstante, no
constituyen Compuestos Organicos
Volatiles (COV).

- Disolventes neotéricos: son menos
toxicos, mas seguros Yy menos
contaminantes que los disolventes
convencionales.

En este articulo nos centraremos en el uso
de disolventes neotéricos. A continuacion
pasaremos a describir algunos de ellos,
comentando sus ventajas y desventajas, ya
que, si bien es cierto, que son una buena




alternativa a los disolventes tradicionales
aun queda mucho que estudiar sobre ellos
para sacarles el méximo partido y hacerlos
adn mas respetuosos  con el
medioambiente.

* Agua:

El agua podria ser una de las mejores
alternativas a los disolventes universales, ya
gue no es ni inflamable ni toxico, por lo que
es bueno desde un punto de vista
medioambiental.

Es un buen disolvente gracias a que posee
un elevado momento dipolar asi como
facilidad para formar puentes de hidrégeno.
El agua disolverd aquellas moléculas o
iones que interactian con las suyas
mediante  puentes de hidréogeno o
interacciones del tipo idn-dipolo.

Figura 1. Lugar de formacion de puentes de
hidrégeno.

El proceso consiste en que moléculas del
agua se agrupan alrededor de los iones o
moléculas de la sustancia para mantenerlas
alejadas o dispersadas. Cuando se trata de
un compuesto ionico, los extremos
positivos (hidrégeno) de la molécula del
agua son atraidos por los aniones que
contienen iones con carga negativa,
mientras que los extremos negativos
(oxigeno) de la molécula son atraidos por
los cationes que contienen iones con carga
positiva.
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El mayor inconveniente para utilizar agua
como medio de reaccion es la baja
solubilidad de la misma de muchos
compuestos organicos.

» Liquido fluoroso:

Son compuestos organicos en los que los
enlaces  carbono-hidrégeno  han  sido
sustituidos por carbono-flGor. Algunas de
sus caracteristicas son que se encuentra en
estado liquido en condiciones normales, son
quimicamente inertes, lo que evita la
obtencién de subproductos, son
térmicamente estables, se pueden usar a
altas temperaturas sin peligro, no son
inflamables ni toxicos, por lo que se evita
los riesgos de incendios o explosiones y se
pueden mezclar con muchos disolventes
organicos y con el agua.

Su principal inconveniente es que es
necesario en muchos casos disefiar ligandos
especificos para disolver el catalizador en la
fase perfluorada. Ademas los disolventes
fluorados son gases de efecto invernadero y
su  descomposicion  térmica  origina
compuestos téxicos tales como el acido
fluorhidrico.

» Liquidos iénicos:

Son sales formadas completamente por
iones: un cation organico, voluminoso y
asimétrico (propiedades quimicas) y un
anion organico o inorganico (propiedades
fisicas). Las combinaciones de éstos son
casi infinitas, por lo que sus propiedades
varian de unos a otros. Se podria llevar a
cabo un disefio con propiedades especificas.
Algunas de las caracteristicas mas
importantes de estos liquidos iénicos son:

- Estabilidad térmica: la temperatura de
descomposicién térmica de los liquidos
iGnicos se encuentra normalmente entre 300
y 400°C.




- Estabilidad quimica: son compuestos no
inflamables y quimicamente inertes.

- Bajo punto de fusion: son liquidos a
temperatura ambiente.

- Presion de vapor muy baja, no son
volatiles, lo que permite su facil manejo al
no evaporarse.

- Buenas propiedades electroguimicas,
como estabilidad a la oxidacion/reduccidn,
resistencia a un amplio rango de
potenciales, y buena conductividad
eléctrica.

- Solvatan un amplio nimero de especies,
tanto  organicas, inorganicas, como
compuestos organometalicos y gases como
el H,, CO Yy 0O,.

A pesar de todas estas ventajas, también
posee sus inconvenientes como son: una
alta viscosidad a temperatura ambiente,
aun son caros debido a su poco
desarrollo y no se conoce demasiado
acerca de su toxicidad y
biodegradabilidad.

» Fluidos supercriticos:

Se encuentran por encima de su presion y
de su temperatura critica (Figura 2). En este
estado, la linea de separacion de fases
liquido-gas se interrumpe, y, por lo tanto,
hay una Unica fase, en la que el fluido tiene
propiedades intermedias entre las de un
liquido y las de un gas. Esto es, se mantiene
una gran difusién propia de los gases y una
alta densidad cercana a la de los liquidos.

Pueden adoptar rangos de altas densidades
dependiendo de las condiciones de presion
0 de temperatura, a diferencia de los
liquidos que son practicamente

incompresibles y de los gases que poseen
densidades siempre muy bajas.

Son inertes y no toxicos, su coste de
produccidn es barato.

Figura 2. Diagrama de fases. En la parte
superior derecha se encuentra el fluido
supercritico.?

El fluido supercritico méas empleado es el
CO, supercritico. Se trata de un gas
totalmente inocuo, que se convierte en un
potente disolvente en condiciones de
presion y temperatura superiores a su punto
critico. Algunas de sus caracteristicas son:

- Gran capacidad selectiva: no genera
residuos

- Baja temperatura critica, por lo que
no dafian el producto

- Baja toxicidad: no es inflamable

- Es bastante inerte desde el punto de
vista quimico

- Coste bajo

Sin embargo, no disuelve bien compuestos
polares.

Algunos de sus usos son:

- Extraccion de productos naturales

- Extraccion de especias

- Extraccion de aceites esenciales

- Extraccion de productos de interés
farmacolégico

- Extraccion de metales utilizando un
agente quelante.
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BIOPOLIMEROS

Ante la acuciante necesidad de la creacion de productos no contaminantes en todos los
ambitos, la Quimica Verde se ha planteado el reto de producir plasticos biodegradables a
partir de materias primas naturales “Los Biopolimeros”.

Palabras clave:  biopolimero, polimero tradicional, biodegradable, renovable, quimica verde

Polimeros Tradicionales VS Polimeros
Verdes

Denominamos  polimeros a aquellas
macromoléculas formadas por mondémeros
unidos covalentemente, pudiendo tener
origen sintético, semisintético o natural, que
en muchos aspectos son aun grandes
desconocidos

Debido al incremento del precio del
petrdleo y a la toma de conciencia por parte
de la poblacion de su efecto contaminante,
se ha visto la necesidad de producir
plasticos procedentes de fuentes de energia
renovables, biodegradables, sintetizados a
partir de materias primas naturales, no
contaminantes y renovables. Esto implica
disefiar técnicas alternativas de sintesis
usando métodos que se basen en los
principios de la Quimica Verde. Constituye
un gran reto para los sectores industrial,
agricola y servicios.

Los polimeros, al usarse para una amplia
variedad de aplicaciones, constituyen un
area muy importante para la quimica e
ingenieria verde. Pequefios adelantos en la
produccién de polimeros de una forma mas
sostenible suponen importantes beneficios
para el medio ambiente.

Los polimeros verdes o biopolimeros
surgen a partir de uno de los principios de
la quimica verde, el uso de las fuentes de
energia renovables, lo que supone una gran
ventaja frente a los polimeros tradicionales.
Se ha demostrado que estas fuentes de
energia renovables suponen materias primas
alternativas para poder sintetizar
macromoléculas de origen natural, lo que
conlleva que se puedan producir polimeros
que no proceden de fuentes no renovables y
contaminantes como son los hidrocarburos.




En los afios 70, se observo que aunque los
polimeros tradicionales tenian muchas
ventajas  técnicas, suponian  grandes
desventajas cuando se desechaban, ya que
combustionan produciendo gases toxicos
que alcanzan la atmésfera incrementando el
calentamiento  global, ademés, son
resistentes a la corrosion ambiental, lo que a
nivel practico conlleva una ventaja pero una
gran desventaja ambiental, ya que tardan
méas de 100 afios en degradarse
acumulandose en agua y suelos.

Por el contrario, los nuevos biopolimeros
cuando se desechan pueden tratarse como
desechos organicos pudiendo eliminarse de
forma maéas facil, siendo degradados en
compuestos inocuos para el medio ambiente
como son el agua, diéxido de carbono y
humus y siendo su degradacién mucho mas
rapida  que la de polimeros no
biodegradables.

El reto es disefiar un polimero que cumpla
dos condiciones: degradarse en condiciones
ambientales, y que al degradarse no genere
sustancias toxicas, otro principio de la
guimica verde.

Clasificacién de los biopolimeros

Los biopolimeros pueden clasificarse en
tres tipos:

-Extraidos directamente de la biomasa:
polisacaridos como el almidén y la
celulosa; proteinas como caseina, queratina,
y colageno u otros como la lignina.

-Producidos mediante sintesis quimica
clasica usando mondémeros bioldgicos de
fuentes renovables: como el 4cido
polilactico (PLA).

-Producidos por microorganismos, bacterias
productoras  nativas 0o  modificadas

genéticamente.  Aqui se  encuentran
plasticos biodegradables producidos por
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bacterias como son los
Polihidroxialcanoatos (PHAS), de especial
importancia ya que su origen procede de
fuentes renovables y ademas son
biodegradables,  “polimeros doblemente
verdes”.

Requisitos biopolimeros

En Europa existe una norma (norma
europea EN 13432) que sirve de referencia
para identificar los requisitos que deben de
cumplir los biopolimeros:

a) Biodegradabilidad, mas del 90% de la
masa del biopolimero se acaba
convirtiendo en CO, y agua dentro de 6
meses de prueba.

b) Desintegracion: para ello mas del 90%
del polimero debe desintegrarse en piezas
de menos de 2 mm dentro de 3 meses de la
industria de compostaje

¢) Contenido en metales pesados: para
ello estos materiales no pueden sobrepasar
los siguientes niveles:

Metal CEN norm ppm (on TS)
Zn | <150 |Cr |<50

Cu | <50 Mo | <1

Ni | <25 Se |[<0.75
Cd | <05 |As |<5

Pb | <50 F <100

Hg | <05

Tabla 1. Niveles a cumplir del contenido en
metales pesados.™*

d) Ecotoxicidad: El compost de residuos
no debe provocar toxicidad sobre la
germinacion de las plantas y su
crecimiento.

Semejanzas y diferencias principales

En cuanto a las semejanzas principales
encontramos que ambos utilizan las mismas
lineas de produccién, por lo que no es
necesario cambiar las tecnologias utilizadas




en la fabricacién de envases. Tampoco
existen diferencias significativas en cuanto
al peso del material, al igual que en el ciclo
de vida de ambos polimeros.

Encontramos una serie de diferencias entre
los tradicionales y los nuevos biopolimeros,
siendo la principal que la mayoria de los
polimeros verdes se sintetizan a partir de
materias primas renovables, mientras que
los tradicionales suelen usar el petréleo.

Teniendo en cuenta la sintesis, la de los
polimeros tradicionales se caracteriza por
ser consumidora de energia, potencialmente
contaminante y peligrosa; por el contrario la
sintesis de los polimeros verdes suele
consistir en procesos biolégicos, tienden a
ser biodegradables.

Ejemplos de biopolimeros actuales

Un ejemplo ilustrador de los polimeros son
las bolsas de plastico. Al afio, en el mundo
se usan mas de 1,2 billones de ellas y solo
en Espafa el 42% de la poblacion utiliza
estas bolsas para tirar la basura. Si se
sustituyeran  por biodegradables se
emitirian 112.000 toneladas menos de CO,.
A esto se le une el hecho anteriormente
comentado del encarecimiento del petréleo.

Estos hacen que los paises estén tomando
conciencia e implantando normativas para
que finalmente desaparezcan estas bolsas
tradicionales dando una serie de alternativas
“verdes” que se encuadran dentro de los
tipos de biopolimeros  mencionados
anteriormente y que son muy novedosas.

Biopolimeros a partir de fécula de patata

De la fécula de 15 patatas pueden
obtenerse hasta 100 bolsas (Figura 1) que
tienen las ventajas de las tradicionales, pero
ademas son ecoldgicas.

- Son 100% Biodegradables
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- Se descomponen al final de su vida util
de forma natural en 180 dias, a
diferencia de las bolsas tradicional que
tardan en descomponerse entre 150 y
300 afios..

- Son de aspecto similar.

- Latinta que se usa en estas bolsas son
al agua y no se usan colas.

- Su produccién y reciclado es facil y
econémico

- No requieren consumo de agua ni se
contaminan rios.

- Los costes de almacenamiento y
transporte son minimos.

Figura 1. Bolsa realizada con biopolimeros
obtenidos a partir de fécula de patata.

Biopolimeros a partir de cafia de azlicar

Otra alternativa es la cafia de azlcar, un
polietileno vegetal méas barato que la fécula
de patata, que mantiene las propiedades
tipicas de los plasticos derivados del
petrdlec  en cuanto a resistencia,
flexibilidad, rigidez, elasticidad y dureza.

Esta planta se caracteriza por absorber CO,
durante su crecimiento dentro de su ciclo de
produccidn, se reducen completamente las
emisiones de dioxido de carbono lo que no
quiere decir que en las fabricas de estas
bolsas no se emita CO,, sino que si se tiene
en cuenta todo el ciclo de fabricacidn,
durante el crecimiento de la cafia de azucar
se va a absorber por parte de ésta como




minimo la misma cantidad de CO,, siendo
un proceso neutro.

Ademas, los residuos fibrosos de la cafia de
azUcar (bagazo) se usan como combustible
para generar la energia que necesita la
fabrica de produccién de estas bolsas,
siendo doblemente “verdes”.

El ciclo de vida de estas bolsas genera un
95% menos de emisiones de CO, que las
bolsas  tradicionales  fabricadas con
derivados del petroleo.

Otros:

Otras empresas han incorporado los
biopolimeros como material en la
fabricacion de sus productos.

Samsung posee un modelo de teléfono
movil  (E200 Eco) fabricado con
bioplasticos que contienen materiales
naturales extraidos de plantas como el maiz.

Nestlé usa en Gran Bretafia una bandeja
(Figura 2) para empaquetar sus chocolates
"Dairy Box" fabricada con Plantic, resina
creada a partir de almidén.

Figura 2. Bandeja biodegradable de Nestlé
fabricada a partir de Plantic, resina creada a
partir de almidon.?
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Toyota es el Unico fabricante de coches
activo en el sector del bioplastico en Japon,
y ha empleado este material (nombrado
como Ecoplastico de Toyota) para piezas de
sus vehiculos como cubiertas de ruedas de
repuesto y alfombrillas.
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POLILACTATOS: SINTESIS, EXTRACCION Y
POLIMERIZACION

Articulo realizado por
Laura Garcia Velazquez

En los ultimos afios, la utilizacion de biopolimeros como los polilactatos (PLA) para la
sintesis de plasticos biodegradables ha cobrado una importancia relevante en el sector
industrial. Dicha produccion puede suponer una ventaja competitiva frente a plasticos
convencionales en cuanto a la utilizacién de materias primas renovables asi como al caracter
degradable, apostando asi por el desarrollo sostenible y la prevencién de la contaminacidon
del medio ambiente. Los procesos de sintesis, extraccion y polimerizacion de los PLA
pueden realizarse por distintos procesos y métodos, los cuales presentan tanto ventajas

como inconvenientes.

| Palabras clave | biopolimero, biodegradable, extraccién, purificacion, polimerizacién

El &cido 2-hidroxipropanoico o también
llamado &cido lactico (Cs-He-O3), €s un
acido organico débil. Se trata de un
compuesto quiral, presenta dos
enantiomeros (dextrogiro acido o D-acido
lactico y levégiro acido o L-acido lactico).
La mezcla de estos dos enantiomeros en
cantidades idénticas (mezcla racémica) es
lo que se denomina R-acido l4ctico.

Figura 1. Dextrogiro é&cido (izquierda) y
levogiro acido (derecha).

Debido a su carécter higroscopico y a la
presencia de los grupos funcionales -OH vy,
-COOH-, posee cierta tendencia a formar
dimeros y polimetros de é&cido lactico de
forma espontanea.

El anidn lactato se forma por la pérdida del
hidrégeno unido al grupo carboxilo cuando
esta en disolucion.

Las propiedades fisico-mecénicas que
poseen los polilactatos (PLA) son
equiparables a las de los plasticos
convencionales; no obstante varian segun el
peso molecular y la estructura del polimero
(D o L) del que proceden. Esta variaciones
son bastante significativas en cuanto al
punto de fusion, la resistencia mecénica y el
porcentaje de cristalinidad del polilactato.
Se trata de un polimero semicristalino por
lo que presenta una determinada
temperatura de transicion vitrea (Tg) asi
como una temperatura de fusion de los
cristales. El concepto de temperatura de
fusion vitrea viene referido a la
temperatura a la cual el polimero cambia de
un estado rigido y quebradizo a otro blando
y maleable.

Los polilactatos que provienen del isémero
D(-) poseen temperaturas de fusion y de
transicion  vitrea  superiores a los
polilactatos que provienen del isémero L(+)
el rango para la Tg entre 50° y 80°, vy para
la temperatura de fusion entre 130°y 180°.




El 4cido lactico puede obtenerse por sintesis
quimica o biotecnolégica. La produccion
quimica, se basa, generalmente, en la
obtencién del lactonitrilo mediante una
reaccion de acetaldehido con é&cido
cianhidrico (HCN). EI  compuesto
lactonitrilo podrd ser hidrolizado a &cido
lactico. Otra forma de obtener &cido lactico
se basa en el uso de &cido sulfirico como
catalizador de la reaccion a alta presion de
acetaldehido y mondxido de carbono.

Sin embargo, la mayoria del acido l4ctico
producido se sintetiza gracias a procesos
biotecnoldgicos. Esto es asi debido a que en
la sintesis quimica se produce una mezcla
de los isémeros del &cido lactico D (-) y L
(+) Optimamente inactivo. Dicha
produccién biotecnoldgica se basa en la
fermentacion de sustratos carbonados por
bacterias u hongos capaces de formar
enantiomeros D (-) o L (+), de gran pureza
Optica. Generalmente, la materia prima a
utilizar por dichos microorganismos puede
ser sustratos impuros como el almidén, o
bien puros como la  glucosa, lactosa,
sacarosa, etc. En este caso, los costes de
mercado de los sustratos puros son
superiores a los costes de los impuros. No
obstante, el proceso de purificacion de éste
Ultimo encarece la produccién a partir de
dicho sustrato debido a la compleja
composicion.

Para la produccion de é&cido lactico, se
utilizan bacterias lacticas en general,
mediante la fermentacién del hongo
Rhizopus oryzae (Figura 2) o a través de la
clonacion y expresion de determinados
genes de E.coli.

En cuanto a la extraccién y purificacion del
acido lactico del medio fermentado se
puede decir que presenta un gran interés
para las industrias ya que la pureza de la
disolucion acuosa de 4&cido l4ctico
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determinara el precio en el mercado asi
como la empleabilidad de éste.

Figura 2: Rhizopus oryzae Fuente:
www.mycology.adelaide.edu.au

Dicho proceso resulta complejo y dificil de
lograr ya que durante la fermentacion de
carbohidratos se producen sustancias como
carbohidratos no fermentados y otros
subproductos que no son de interés.
Durante la fermentacion del acido lactico se
produce una disminucion brusca del pH, lo
que conlleva wuna disminucién del
crecimiento de  muchos de los
microorganismos que producen &cido
lactico. Para ello, se realiza una adiccion de
sustancias como hidrdxidos, carbonatos y
bicarbonatos que aumentan la
concentracion i6nica en el caldo de
fermentacion 'y permiten alcanzar vy
mantener la neutralidad de la disolucion. La
biomasa producida se elimina mediante
microfiltracion.

Por otro lado, la desmineralizacion del
acido lactico producido, se puede llevar a
cabo mediante tres técnicas: membranas de
ultrafiltracion y  6smosis inversa,
electrodialisis y  intercambio  i6nico
mediante resinas intercambiadoras
catiénicas para eliminar Na*, Ca** y Mg*', y
anionicas para eliminar cloruros y sulfatos.
Cada una de las técnicas presenta ventajas y
desventajas especificas.

- Electrodialisis:  presenta  altos

rendimientos aunque los costes de




los equipos a emplear son altos y
sofisticados. Ademas, produce una
cantidad elevada de sales a
eliminar.

- Intercambio ibnico  mediante
resinas: a altas concentraciones el
rendimiento no es éptimo y el coste
de las resinas resulta elevado. Por
otro lado, los equipos son sencillos
y asequibles.

- Técnicas de desmineralizacion por
membranas: Equipos necesarios de
un alto coste que requieren de altas
presiones para realizar una
filtracion adecuada a través de la
membrana. Suelen ser eficaces a
concentracién intermedia.

Tradicionalmente el &cido lactico se ha
purificado con acidos sulfirico en elevadas
cantidades. Dicho mecanismo ademas
presenta bajos rendimientos y en el proceso
se produce un precipitado de origen
residual.

Existen otras técnicas que consisten en la
combinacion de varios de los procesos
aunque  también presentan  ciertas
desventajas. Por ello, la técnica mas
utilizada para extraer acido lactico del caldo
de fermentacion es la esterificacion. Dicho
proceso consiste en obtener un acido lactico
esterificado, proceder a destilarlo para asi
eliminar algunas impurezas y por Gltimo
recuperar el acido lactico libre y el alcohol
por hidrolisis.

Haciendo referencia al proceso de
polimerizacién del 4&cido lactico cuya
finalidad es la produccion de polilactatos,
comentar que se puede realizar por
diferentes rutas, cada una de ellas con
caracteristicas concretas.

El método méas utilizado para obtener
polilactatos de alto peso molecular es la

151

ROP (purificacion, apertura y
polimerizacién del anillo de lacturo) y asi
obtener como producto final moléculas de
elevado peso molecular. El lacturo es un
intermediario, que resulta dimero del acido
lactico. Dicho proceso presenta un alto
coste y es necesaria una modificacién de
las propiedades del PLA segin el uso
posterior. Por ello, como alternativa, se
puede realizar la polimerizacion mediante
la condensacién del polimero a través de
extensores de cadena para producir
moléculas de PLA con elevado peso
molecular.

Aunque el &cido lactico presenta
aplicaciones en muchos ambitos, es en el
area industrial donde se predicen los
mayores aumentos, debido al interés actual
del mercado  en los  polimeros
biodegradables como el PLA para la
produccion de plasticos. No obstante, para
una Optima competencia de los plasticos
biodegradables frente a los plasticos
convencionales, los costes de los sustratos
carbonados  puros  deben  reducirse
considerablemente.
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GERMANIO, ROCK&ROLLERO Y POSIBLE
HEROE CONTRA EL CANCER

Articulo realizado por
Daniel Jesis Garcia
Garcia

El germanio ha sido protagonista de los grandes conciertos en el auge del rock&roll,
formando parte de los amplificadores de las guitarras eléctricas. El silicio lo sustituyd por
mayor eficiencia y menor coste economico. Sin embargo, este elemento ha cobrado de
nuevo vital importancia, en el mundo sanitario, y es capaz de combatir contra un gran

enemigo, el cancer.

Palabras clave:

El germanio es considerado un semimetal
debido en gran parte a sus caracteristicas
como semiconductor. Su numero atémico
es 32 y se encuentra en el grupo de los
carbonoideos, junto al silicio. De ahi, su
competencia con este elemento, que posee
propiedades similares. Es duro, quebradizo
y de color grisdceo. En mayor proporcion,
se puede obtener de la germanita (alrededor
de un 60%). La mayor parte de germanio,
pasa por su Oxido: GeO,, que se puede
purificar de la siguiente manera:

GeO, +2 H, —» Ge +2 H,0O

Los atomos de germanio forman una red
cristalina con una estructura tetraedral,
idéntica a la que forman los &tomos de
carbono del diamante (figura 1).

Figura 1. Unidad cUbica de una red cristalina de
germanio. Imagen tomada de un articulo que
hace referencia a métodos de cristalizacion.

Semiconductor, band-gap, diodo, espectroscopia infrarroja, Ge-132.

El germanio posee cuatro electrones en su
capa de valencia. Cada uno es unido a otro
atomo de germanio contiguo formando
enlaces covalentes que aportan un
equilibrio eléctrico a la estructura, pues no
queda ningan electron libre. Con dicha
estabilidad, la capa de valencia se encuentra
llena.

En los materiales semiconductores, los
electrones de los 4&tomos se encuentran en
una banda de valencia, y para que se
establezca la corriente eléctrica deben llegar
a una banda de conduccion, que es mas
energética. Ambas bandas se encuentran
separadas por una region llamada banda
prohibida (band-gap). Esta regién es muy
grande en materiales aislantes. En
materiales conductores no existe,
solapandose las bandas de valencia y
conduccion (figura 2).

Banda de
Banda da d
Banda
==
| L L L]
Banda de Banda de
valencia valencia
Conductor Semiconductor Aislante

Figura 2. Bandas en materiales conductores,
semiconductores y aislantes segin la teoria de
bandas.
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En materiales semiconductores como el
germanio, los electrones pasan a la banda
de conduccion si se le aporta un minimo de
energia necesaria para desprenderse del
enlace covalente y tomar energia cinética
con la cual llegar a la banda de conduccion.
El mecanismo de conduccién formado en el
germanio se basaria en aplicar una
diferencia de potencial que si superara
dicho limite energético, continuaria la
conduccion de la corriente eléctrica. Dicha
conduccion seria causa de los electrones
desprendidos (carga negativa) de los
enlaces en el cristal del germanio, que
pasarian a la banda de conduccion, y a los
huecos (carga positiva) en la banda de
valencia que dejan estos cuando abandonan
sus puestos, para que sean ocupados por
otros electrones. Es decir, se formarian dos
flujos, uno positivo y otro negativo que
conducirian la corriente eléctrica (figura 3).

Figura 3. Conduccién eléctrica debido a los
electrones y huecos en una red cristalina de
germanio.

Este proceso de conduccién eléctrica en
materiales semiconductores fue investigado
en la década de los 50, destinado a fabricar
transistores y diodos que iniciarian una
revolucion en el mundo de la electronica. Y
no solo de la electrénica. Las primeras
guitarras eléctricas en los inicios del
rock&roll llevaban en sus amplificadores
germanio.

El diodo de germanio (figura 4) tomoé
mucha importancia en un mundo lleno de

radioaficionados. EI germanio sustituyé a la
galena en la radio.

Figura 4. El diodo de germanio reemplazd al
tubo de vacio y la galena en las radios.

Sin embargo, hoy en dia en la electronica,
el silicio ha superado al germanio. Se
fabrican méas diodos de silicio, puesto que
posee mas capacidad para trabajar a
temperaturas mas altas y su obtencién y
coste son mas econdmicos. Aln asi, el
diodo de germanio se limita a ciertos
circuitos de conmutacién mas rapida.

Por otra parte, en aplicaciones fisicas, el
germanio es muy utilizado en lentes de
microscopios en forma de dioxido de
germanio (GeO,), al tener un alto indice de
refraccion. También es usado en
espectroscopia infrarroja, al ser transparente
a la radiacion infrarroja. Podemos
encontrarlo en los bolémetros de germanio
(figura 5), instrumentos utilizados para
medir la radiacion electromagnética que
emite un cuerpo.

Figura 5. Bolometro de germanio inventado por
Frank Low en 1964.

Por dltimo, una de las actuales aplicaciones
y de la cual estd retomando su importancia
el germanio, reside en la quimioterapia para
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el cancer. ElI quimico japonés Kazuhiko
Azai investigd las aplicaciones bioldgicas
del germanio. Al trabajar como traductor de
documentos cientificos alemanes en su pais
tras la Segunda Guerra Mundial, se dio
cuenta de su importante uso y de su relacion
bioldgica. El elemento se podia encontrar
en el carbon, y esto impulsé al cientifico a
investigar sobre la posible relacién que
podia tener con las plantas. En sus analisis
averigué que ciertas plantas luchaban
contra  determinadas enfermedades vy
controlaban tumores cancerigenos, y que
estas contenian Germanio. En su incansable
busqueda, hall6 la forma soluble y organica
que proporcionaba curas en ciertas
enfermedades: bis-carboxietil sesquioxido
de germanio ((GeCH,CH,COOH), O3). Es
un tipo de germanio orgénico, conocido hoy
en dia como Ge-132, y famoso por sus
beneficios para la salud. Cada a&tomo de
germanio se encuentra ligado a tres atomos
de oxigeno, lo que hace que sea un buen
transportador de ello en la sangre,
facilitando su entrada en las membranas
celulares. Podemos decir, que actuaria
como un catalizador en el organismo,
evitando la deficiencia de oxigeno.
Ademas, el Ge-132 puede actuar como un
alcalinizante, ya que donando los oxigenos
a un medio acido, acabaria con los protones
formando moléculas de agua. De este
modo, el Ge-132 conduciria a la
homeostasis del cuerpo.

No obstante, el interés en el Ge-132 reside
como tratamiento contra el cancer. Gracias
a constantes investigaciones clinicas, se ha
deducido que el Ge-132 estimula el sistema
inmune y la produccion de interferones. Los
interferones son glicoproteinas y entre
muchas de sus funciones, se encargan de
reconocer células cancerigenas o tumorales
y estimular la produccién de macréfagos y
células NK. Estas ultimas se encuentran
relacionadas con la destruccion de células

infectadas y de células tumorales. El Ge-
132 se encargaria de frenar el crecimiento
tumoral como quimioterapia. Ademas,
cuenta con una ventaja. Una de ellas es su
baja toxicidad en el organismo, ya que se
elimina de forma rapida por la orina.
Muchas empresas farmacéuticas ya
suministran el elemento en polvo dentro de
recipientes (figura 6) o en capsulas para
pacientes con cancer.

Figura 6. Bote lleno de Germanio-132 (99%)
gue suministra una empresa farmacéutica.

En definitiva, el germanio es considerado
un remedio para frenar la proliferacion del
cancer. Pensabamos que caeria en el olvido
con el rock&roll pero hoy en dia, es un
aliado mas en la medicina.
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MEDITACION, UNA PRACTICA MILENARIA
CADA VEZ MAS BENEFICIOSA

Articulo realizado por
Patricia Rodriguez
Gomez

En las Gltimas décadas, las investigaciones sobre las técnicas de meditacion y sus
aplicaciones terapéuticas han sido bastante escasas, en gran medida debido a la
complejidad que presenta la toma de datos. No obstante, se han realizado estudios
cientificos donde se pone de manifiesto los beneficios que presenta la meditacion plena
consciente sobre la salud humana, reforzados con datos concretos sobre la mejoria de la
fisiologia cerebral y el sistema inmune de quienes la practican.

Palabras clave

En medio de una sociedad cada vez mas
dinamica y estresante, parte de la tecnologia
mas novedosa se utiliza en la investigacion
de los mecanismos subyacentes de técnicas
tan milenarias como es la meditacion.
Ademas demostrando en cada uno de ellos
un nimero mayor de beneficios de quienes
la practican.

Principalmente, los estudios se basan en la
llamada meditacion consciente plena
(mindfulness), en la cual los sujetos
simplemente intentan  eliminar  todo
pensamiento y llegar a un estado
caracterizado por una sensacién de no
espacio-tiempo.

Sin embargo, el estudio de esta técnica
meditativa presenta grandes inconvenientes
y problemas, tan basicos como la dificultad
que requiere reunir a los individuos durante
su estado de meditacion consciente plena en
un laboratorio de alta tecnologia donde
puedan ser evaluados. Ademas, este entorno
es completamente distinto al lugar donde se
practica normalmente la meditacion, lo que
puede inferir en los resultados obtenidos

[1].

También debemos considerar la diversidad
de las précticas de meditacion existentes,

Meditacion, investigacion, inmunologia, fisiologia, cerebro.

por lo que es complicado seleccionar los
componentes universales de todas ellas [2].

Estos factores, junto con otros tales como la
frecuencia y la duracion de la préctica de
meditacion, provocan que sea dificil hacer
generalidades acerca de los resultados
obtenidos en un experimento. Sin embargo,
mediante diferentes estudios independientes
se han demostrado algunos de los cambios
que produce la meditacién consciente plena
a nivel fisiologico, principalmente
aumentando la densidad de materia gris de
zonas concretas del cerebro y el mejor
rendimiento del sistema inmunoldgico [2,
34].

En 2003, se realizé un estudio sobre los
efectos en el cerebro y en el sistema inmune
de un programa de meditacion consciente
plena de 8 semanas de duracion [3]. En
dicho estudio se determind la actividad
eléctrica del cerebro (EEG) de los sujetos
antes e inmediatamente después del
programa de meditacion, y se vacunaron
todos los sujetos con el virus de la
influenza (gripe) al finalizar dicho periodo
de tiempo y se determinaron los
anticuerpos de respuesta a la vacuna a las 3
- 5 semanas después de la vacunacion [3].




Sorprendentemente, los  sujetos  que
practicaron meditacién durante las ocho
semanas  presentaron  un  aumento
significativo en la cantidad de anticuerpos
contra la influenza en comparacién con los
individuos del grupo control (Figura 1).
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Figura 1. Podemos observar la cantidad de
anticuerpos de los distintos grupos de sujetos a
las 3-5 semanas después de la vacunacién [3].

Este resultado presenta concordancia con
investigaciones recientes, que indican que
los procedimientos de relajacion y manejo
del estrés aumentan la cantidad de linfocitos
T citotdxicos/supresores en  personas
infectadas con VIH [3].

Ademas, se conoce que en algunas regiones
determinadas del cerebro se encuentran
localizados  determinados  tipos  de
emociones  positivas y  negativas.
Concretamente, en el lado izquierdo de
ciertas regiones anteriores se observa una
especializacion para las  emociones
positivas. Por esto, como la finalidad de la
meditacién es reducir la ansiedad y
aumentar los sentimientos positivos, se
planted la hipotesis de que los sujetos del
grupo de meditacion deberian mostrar un
aumento de actividad en el lado izquierdo
en comparacion con los individuos del
grupo control [3].

En este estudio no se obtuvieron resultados
de importancia que corroboraran dicha
hip6tesis, Gnicamente se observo que entre
los propios sujetos del grupo de meditacién,
los individuos que mostraron un mayor
incremento de la actividad en el lado

izquierdo eran también los mismos
individuos que mostraban un mayor
aumento en la cantidad de anticuerpos
contra la influenza, mientras que no se
encontr6 relacion significativa alguna entre
estas variables para los sujetos del grupo
control (Figura 2) [3].

Figura 2. Relacion entre anticuerpos y actividad
de la parte izquierda de la regidén anterior del
cerebro del grupo de sujetos que practicaban
meditacion [3].

Sin embargo, esta hipotesis se demostrd en
un estudio realizado recientemente en 2011.
Dicha investigacion se establecid similar a
la anterior, con la diferencia de que en este
caso los analisis que se realizaron fueron
resonancias magnéticas y morfometria
basada en voxel, realizadas ambas antes y
después de la terapia [4].

Los resultados de dichos andlisis
demostraron que la realizaciéon de
meditacion consciente plena se asocia con
cambios en la concentracion de la materia
gris en regiones del cerebro implicadas en
los procesos de aprendizaje y la memoria, la
regulacion emocional, el procesamiento
auto-referencial y la toma de perspectiva.

Concretamente, el analisis exploratorio de
todo el cerebro realizado después de la
terapia reveld cuatro zonas donde la
concentracion de materia gris en los
individuos que habian realizado meditacién
era mayor que los analisis previos
realizados (Figuras 3y 4) [4]:

1. Corteza cingulada posterior (PCC).

la valoracion de la

Interviene en
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importancia de un estimulo, y se ha

sugerido que también puede ser
importante en la integracion de los
contexto

estimulos propios en el

emocional y  autobiografico  del
individuo.
2. Unién temporo-parietal izquierda
(TPJ). Se relaciona con la experiencia
consciente de uno mismo y la cognicion
social (capacidad de inferir los estados
como deseos, intenciones y objetivos de
otras personas), por lo que los cambios
producidos en esta zona se podrian
relacionar con el aumento de la
capacidad compasiva de individuos que
realizan meditacion con frecuencia.
3. Cerebelo: Desde el vermis alcanzando
el tronco del encéfalo y partes laterales
del 16bulo posterior y floculonodular

Ademas de la funcién bien conocida del
cerebelo en la integracibn de la
percepcion sensorial, coordinacion y
control motores, esta estructura también
es importante en la regulacion de los
procesos cognitivos y emocionales.

Figura 3. Aumento de concentracion de la
materia gris en el grupo que ha practicado
meditacion. (A) Corteza cingulada posterior y
cerebelo, (B) unidn temporo-parietal izquierda,
(C) cerebelo [4].

Figura 4. Cambio en la concentracién de
materia gris de ambos grupos. (A) Corteza
cingulada posterior, (B) unién temporo-parietal
izquierda, (C) cerebelo lateral, (D)
Vermis/tronco del cerebelo [4].

Ademas, existen otras revisiones que se han
centrado en aspectos tales como la eficacia
y efectividad de las précticas de meditacion
para la hipertension, las enfermedades
cardiovasculares o el abuso de sustancias,
teniendo también resultados positivos e
interesantes para seguir investigando en
ellos [2].

Es decir, la meditacion se utiliza cada vez
més en el tratamiento de enfermedades
psicoldgicas, tales como la ansiedad, la
depresion o el abuso de sustancias, con
resultados incluso mejores que el
tratamiento con farmacos quimicos. Por
ello, es interesante conocer como influyen
las técnicas meditativas en nuestro
organismo, ya que si llegamos a entender
los mecanismos neuronales subyacentes a la
practica de meditacion consciente plena
podriamos utilizarlos a nuestro beneficio en
el tratamiento de ciertas enfermedades muy
frecuentes en la actualidad.

Referencias

1. Deshmukh, V. D. (2006) Neuroscience of
Meditation. The Scientific World Journal 6, pags.
2239-2253

2. Ospina MB, Bond TK, Karkhaneh M, Tjosvold L,
Vandermeer B, Liang Y, Bialy L, Hooton N,
Buscemi N, Dryden DM y Klassen TP. (2007)
Meditation Practices for Health: State of the
Research. Evidence Report/Technology
Assessment No. 155.

3. Davidson, R. J., Kabat-Zinn, J., Schumacher, J.,
Rosenkranz, M., Muller, D., Santorelli, S. F.,
Urbanowski, F., Harrington, A., Bonus, K. y
Sherindan, J. (2003) Alterations in Brain and
Immune Function Produced by Mindfulness
Meditation. Psychosomatic Medicine n° 65, pags.
564-570

4. Hozel, K. B,

Carmody, J., Vangel, M,

Congleton, C., Yerramsetti, S.M., Gard, T. y
Lazar, S. W. (2011) Mindfulness practice leads to
increases in regional brain gray matter density.
Psychiatry Research: Neuroimaging n° 191, pags.
36-43

158




Hannah Del Rio Paterson

CROMO: MINERAL CONTRA LA DIABETES
MELLITUS Il

La diabetes tipo Il es una enfermedad ampliamente extendida en el mundo caracterizada
por la resistencia a la insulina y con la consecuente hiperglucemia. Se procede al analisis
de los numerosos estudios que apuntan cada vez mas al cromo como elemento capaz de
disminuir la glucosa en sangre debido a su efecto potenciador de la insulina. Se concluye
que, a pesar de que hay evidencia del efecto del cromo, todavia requiere de una mayor

profundizacién.

Palabras clave

La diabetes mellitus es una enfermedad de
extrema importancia en la actualidad que la
padecen alrededor de 200 millones de
personas en todo el mundo.

La diabetes mellitus tipo | se caracteriza por
una disminucién en la produccion de la
insulina debido a que se ha producido la
destruccion autoinmune de las células 3 del
pancreas que son las que producen insulina.

Este estudio se va a centrar en la diabetes
tipo Il que se caracteriza por ser una
enfermedad que presenta resistencia a la
insulina que al progresar resulta en la
disminucion de la produccion de insulina.
La mayor parte de los enfermos de diabetes
presentan este tipo.

Al principio de la enfermedad, el organismo
del enfermo produce suficiente insulina
pero existe un fallo en los receptores de esta
hormona de forma que las células no
responden a esa insulina. Esto implica que
la glucosa no entra en la célula y que por
tanto aparezca una hiperglucemia.

Es importante que a los enfermos de
diabetes tipo Il se les administren
suplementos de cromo, puesto que
presentan un metabolismo alterado de este

Cromo, insulina, diabetes, glucosa

mineral. A pesar de que los pacientes
diabéticos absorben méas cromo que los
pacientes no diabéticos, presentan mayores
pérdidas de cromo por la orina”

Figura 1. Asociacién Mexicana de Diabetes

El cromo es un elemento de especial interés
en el tratamiento de la diabetes tipo Il
puesto que potencia la accién de la insulina
y por tanto da lugar a la disminucién de
nivel de glucosa en sangre que en estos
pacientes es muy elevada.

Muchos estudios® *° han demostrado que
un incremento en la ingesta de cromo
mediante alimentos o suplementos de
cromo en forma de picolinato de cromo
proporcionan a los enfermos mejores
niveles de glucosa en sangre, una mayor
sensibilidad a la insulina asi como un
aumento de las HDL (High Density




Lipoprotein) y una disminucion de las LDL
(Low Density Lipoprotein).

Antes de hablar del cromo y sus
caracteristicas es importante entender la
insulina y su efecto en el organismo para
poder entender la funcién del cromo como
potenciador de la insulina.

La insulina es una hormona indispensable
gue permite la entrada de la glucosa a la
célula y en su posterior aprovechamiento
para la produccion de energia. Los niveles
de insulina que hay en nuestro organismo
dependen del momento y del tipo de
alimento que consumamos. Si una persona
acaba de ingerir un alimento, los niveles de
glucosa comienzan a aumentar y las células
B del pancreas empiezan a secretar insulina.
La primera secrecion de insulina es
constante y esta relacionado con la
proporcion de carbohidratos de comidas
anteriores a la ingesta. La segunda
secrecion se produce a los 75 0 90 minutos
de la ingesta y depende tanto de la cantidad
de carbohidratos de la comida recién
ingerida asi como de la glucemia.

Una vez pasadas dos horas tras la ingesta,
los niveles de glucosa vuelven a los rangos
normales y la cantidad de insulina
disminuye considerablemente.

El cromo es un oligoelemento primordial
para mantener un correcto funcionamiento
de nuestro organismo. EI cromo existe en la
naturaleza desde el estado de oxidacion -2
hasta +6, siendo este Ultimo toxico para
nuestro organismo.

La unica fuente de este elemento es
mediante la ingesta de alimentos. EI cromo
gue se encuentra en los alimentos es el
cromo trivalente. El alimento que aporta
més cantidad de cromo es la levadura de
cerveza desecada. Los mariscos, en
especial, el mejilléon asi como alimentos de
origen carnico (higado de ternera, huevos),
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frutos secos como las nueces o productos
integrales son buenas fuentes de cromo.

Food and Nutrition Board of the Institute of
Medicine determina que los requerimientos
de cromo en adultos varones deberian ser
de 35 pgr/dia mientras que las
recomendaciones para mujeres adultas es de
25ugr/dia.

De todo el cromo que se ingiere, sélo se
absorbe una pequefia parte (3%) debido a
que sufre una elevada excrecién en el
organismo. Determinadas vitaminas del
grupo B (tiamina, riboflavina y niacina) asi
como aminodcidos tales como la glicina y
la cisteina aumentan la absorcion de este
elemento. Personas que presenten una dieta
elevada en alimentos ricos en azlcares
simples y en alimentos precocinados,
personas enfermas de ateroesclerosis y
diabéticos muestras niveles inferiores de
este mineral.

Table Il Daily balance of chromium (28)

Balance Chromium, ug
Intake

Food 100
Water 10
Air 0.03-0.3
Total 110
Percent absorption 10
Output

Urine 10
Faeces 98
Sweat 1
Hair 0.6
Total 110
Retained in body Loss
Total body content, mg 1.4

Figura 2. Anderson, R.A et all. Dietary
Chromium Intake.

La proporcién que tenemos de cromo en
nuestro organismo va decreciendo con el
tiempo®. Esto es debido a los cambios
fisiologicos que presenta el cuerpo humano
con la edad. Los ancianos tienen una mayor
excrecion de orina, y, como gran cantidad
del cromo se elimina por la orina, esto
supone que los ancianos presenten niveles
de cromo mas bajos que los sujetos mas




jévenes. El hecho de que los ancianos
presenten menores niveles de cromo supone
gue estan sometidos a mayores riesgos.
Estos estan intimamente relacionados con
las funciones que lleva a cabo el cromo.

El cromo es un elemento que lleva a cabo
funciones vitales para nuestro organismo.
Mantiene los niveles de colesterol y
triglicéridos dentro de la normalidad, actda
conjuntamente con el hierro para
transportar las proteinas, tiene un papel
primordial en el metabolismo de los
hidratos de carbono asi como se encarga de
controlar los niveles de glucosa en el
organismo.

El cromo mejora la sensibilidad de la
insulina, por tanto cuando este elemento se
ve disminuido la actividad de la insulina se
ve deteriorada. Se conoce que el cromo
actla como cofactor ayudando a la accion
de la insulina puesto que facilita la entrada
de la glucosa a la célula mediante su acceso
a la membrana celular.

En las Gltimas décadas se pensaba que la
accion bioldgica del cromo era fruto de un
complejo denominado GTF (Glucose
Tolerance Factor) que estaba formado por
la unibn de cromo junto con &cido
nicotinico y aminoacidos. Se tenia pensado
que existia cromo GTF en la levadura de
cerveza.

Actualmente se considera que no existe el
GTF y que el cromo lleva a cabo su
actividad con cromodulina o también
llamada LMWCr (low-molecular-weight
chromium-binding  substance) ' Esta
sustancia esta formada por glicina, cisteina,
aspartato y glutamato.

Se han realizado muchos estudios
intentando investigar el efecto del cromo
sobre los niveles de glucosa en pacientes
diabéticos de tipo Il. Los estudios
analizados emplearon como suplementos de

cromo el picolinato de cromo y la levadura
de cromo. A pesar de que los objetivos que
se buscaban eran comunes a todos ellos, la
metodologia no lo es.

Vrtovec y coll (2005) usaron para su
estudio dos grupos de sujetos diabéticos de
tipo 2. El primer grupo estuvo 3 meses con
placebo y otros 3 meses con suplemento de
cromo mientras que el otro grupo hizo
justamente lo contrario.

Racek y coll (2006) tomaron 36 sujetos
diabéticos tipo Il que dividieron en dos
grupos. El primero, compuesto por 19
sujetos, tomo durante 12 semanas levadura
de cromo mientras que el segundo grupo
era el grupo placebo.

Tras llevar a cabo un amplio analisis de los
estudios propuestos sobre la relacion de
cromo y diabetes tipo Il se llega a la
conclusién de que a pesar de que las
metodologias llevabas a cabo sean distintas
los resultados de la mayoria de los estudios
demostraron que los sujetos diabéticos de
tipo Il mostraron disminucion en sus
niveles de glucosa en sangre > * > aunque
se necesitan mas estudios para poder
confirmarlo con certeza pero parece muy
adecuado sefialar la ingesta de cromo como
una nueva terapia que combine los
farmacos ya empleados para la enfermedad.
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TODO DEPENDE DE LA DOSIS

Los avances realizados en la Medicina Nuclear han permitido desarrollar técnicas para
utilizar la radiacion de diversos elementos en nuestro beneficio, a pesar de lo perjudiciales
que resultan en dosis descontroladas. Las radiaciones emitidas por el Yodo son uno de los
mejores métodos para el diagnostico y tratamiento del cancer de tiroides y el

hipertiroidismo.

Palabras clave

Cuando nos hablan de la radiacion lo
primero que nos viene a la mente son los
residuos nucleares, gente muriendo y
bombas atémicas, pero ¢que pensaria si le
dijera que la radiacion puede salvarle la
vida?

Se llama radiacion a la propagacion de
energia en forma de ondas
electromagnéticas o particulas subatomicas
que generalmente tiene un efecto
devastador en la vida, tanto a corto como a
largo plazo. Pero, por imposible que
parezca, se ha llegado a conseguir un
efecto positivo del que se encarga la
Medicina Nuclear, rama de la medicina que
emplea las radiaciones emitidas por
diferentes is6topos para diagnosticar y
tratar determinadas enfermedades mediante
el uso de los denominados

Medicina Nuclear, Yodo, radiacion, cancer, tiroides.

radiofarmacost?. Uno de los elementos
mas importantes para este tipo de técnicas
es el Yodo, ya que se puede transformar en
dos de los is6topos més utilizados.

El Yodo es facilmente absorbido por las
células tiroideas gracias a una bomba de
Yodo dependiente del Sodio. Esto es
porgue este elemento es necesario para la
fabricacion de tiroxina y triyodotironina
(Figura 1), hormonas muy importantes para
la regulacion del metabolismo vy el
desarrollo del sistema nervioso. Por ello
uno de los avances mas significativos fue
en el campo del diagndstico y tratamiento
del cancer de tiroides e hipertiroidismo.
Aunque la Medicina Nuclear abarque
muchos otros dmbitos nos centraremos en
los que atafien al Yodol.




Figura 1. Metabolismo de una célula epitelial
tiroidea. Esquema del mecanismo de generacion
y secrecion de hormonas tiroideas. *

Este elemento es un no metal, el mas
pesado de los haldégenos que se encuentran
en la naturaleza. Los dos is6topos
radiactivos que son Utiles en la medicina
son el Yodo 123 y el Yodo 131, siendo este
altimo el méas importante de los dos. El
Yodo123 no resulta mortal para las células
tiroideas por lo que este se utiliza para
emitir diagnosticos. Pero el Yodo 131,
emitiendo neutrones y radiaciones gamma,
si resulta mortal por lo que o
encontraremos en  los  tratamientos.
También se utiliza para el diagnostico de
diversos tipos de cénceres el Yodo 131-
metayodobenzilguanidina.

En el diagnostico, la Medicina Nuclear
utiliza un procedimiento por iméagenes
donde una radiosonda, en nuestro caso el
Yodo radiactivo, se introduce en el
organismo por inyecciones intravenosas,
por via oral o al inhalarlo como gas. Esta
radiosonda se acumula en el organismo en
un tiempo determinado que puede variar de
varios minutos a horas y que emite unas
radiaciones, generalmente en forma de
rayos gamma. La toma de imagenes se
inicia de 3 a 6 horas después de la
introduccion del Yodo en el organismo y
tras ese periodo la radiacion es detectada
por una gammacamara (Figura 2). Este

aparato toma fotografias desde diferentes
angulos y ordenador se encarga de elaborar
las imagenes a partir de los datos!.

Figura 2.Imagen de una gammacamara.>

Las zonas con grandes cantidades de yodo
indican grandes niveles de actividad
quimica, que es uno de los sintomas
principales de la presencia de células
tumorales en la tiroides (localizacion en
Figura 3) o de hipertiroidismo. Y en el caso
de una baja actividad quimica se definira
facilmente un caso de hipotiroidismo. No es
necesario un tratamiento posterior tras este
proceso ya que la cantidad utilizada de
Yodo-123 es muy pequefia y la exposicion
a la radiacion es menor a la que se
expondria un paciente en una radiografia de
torax.

Figura 3.Localizacion de la glandula tiroides.?

El tratamiento con Yodo-131 del céncer de
tiroides o del hipertiroidismo es una de las
posibles soluciones a las enfermedades que
suponen un incremento en el nimero de
células o de la actividad de estas, ya que la
aplicacion de este destruird todas aquellas
células que se encuentren expuestas a la
accion de las ondas emitidas por el Yodo!®.
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Esto es porque la radiacion altera las
cadenas de ADN de las células impidiendo
la reproduccion de la célula y causandole la
muerte. La dosis variard dependiendo del
tipo de enfermedad, en el caso de
hipertiroidismo serd de 5-30 milicuries,
mientras que para el cancer aumenta a 20-
300 milicuries y generalmente se suele
administrar en una Unica capsula'®. Puede
tomar de 6 a 18 semanas para que el efecto
sea total, durante las cuales es necesario
efectuar una serie de precauciones, sobre
todo en el caso del cancer.

El periodo de semidesintegracion del yodo
radiactivo es de 8 dias por lo que en ese
periodo se reducira a la mitad la radiacion,
y asi hasta que desaparezca totalmente del
organismo . En este tiempo se deben
tomar unas medidas para evitar la
exposicion externa de otras personas. El
contacto directo se deberia evitar totalmente
y en caso de contacto que sea durante el
menos tiempo posible. No se debe tratar
con Yodo-131 a embarazadas, lactantes o
nifios. Hay casos en los que es necesario un
aislamiento de la persona tratada. Esto nos
deja ver que aunque sea utilizada de manera
benigna, la radiacion es mejor evitarla a no
ser que los beneficios sean mayores que los
efectos negativos. Existen otros
tratamientos para el hipertiroidismo y el
cancer de tiroides como la cirugia o los
medicamentos antitiroideos que, en algunos
casos, se ha demostrado que tienen mejor
efecto que la radioterapia. Con ellos se
evitardn efectos secundarios como molestia
en el cuello, sequedad bucal, cambios en el
gusto, inflamacion de las glandulas

salivales, nauseas.. s

Por tanto podemos concluir que el hombre
es capaz de volver a su favor hasta un
enemigo tan implacable como la
radiactividad. Y no solo con el Yodo sino
con multitud de otras sustancias como el
Cobalto, el Galio o el Tecnecio®. Pero
como todo puede tener sus consecuencias
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negativas a largo plazo, y eso es algo que
deberia de estudiarse a fondo e intentar
aplacar.
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IRIDIO, EL METAL EXTRATERRESTRE

El iridio tiene propiedades excepcionales y muy diversas, por lo que sus aplicaciones van
desde las nuevas tecnologias especializadas en materiales con condiciones extremas hasta
técnicas médicas contra el cancer, como la braquiterapia, gracias a sus isotopos

radiactivos.

Palabras clave

El iridio es un metal de transicién del grupo
del platino. Debe su nombre a la diosa
griega Iris, debido a la gran cantidad de
colores que adquiere en sus distintas sales.
En estado solido tiene un aspecto blanco
plateado, pero con una ligera coloracién
amarilla, como podemos apreciar en la
Figura 1.

Figura 1. Imagen de un trozo de iridio™

Una de las propiedades mas llamativas de
este elemento es la elevada densidad
(segundo elemento mas denso después del
Osmio) lo que le hace ser un material muy
pesado. Un cubo de treinta centimetros de
lado pesaria 650 kilogramos. Ademas,
debido a su escasez en la corteza terrestre,
unos 0.001ppm, es bastante caro.

Iridio, agua regia, resistencia, capa K-T, braquiterapia.

También es altamente resistente a la
corrosion, pues no es atacado por los
acidos, ni siquiera por el agua regia (una
solucidn de &cido nitrico y &cido clorhidrico
en unas proporciones determinadas, poco
estable pero bastante corrosiva).

Sin embrago, su manipulacion es dificil, ya
que es duro y fragil y, por lo tanto, bastante
quebradizo. Por eso se trabaja mejor en
polvo (Figura 2). Todo esto, unido a un
elevado punto de fusion y a una gran
rigidez y resistencia a la deformacion,
hacen del Iridio un elemento ideal para
aplicaciones en las que es crucial una buena
resistencia mecéanica y donde los materiales
se encuentren en condiciones extremas. De
ahi que haya sido escogido para formar
parte de naves espaciales no tripuladas.

Figura 2. Iridio en polvo.?




Un dato curioso es que el Iridio forma parte
de los modelos originales que vemos en las
Figuras 3 y 4, que servian como patrén del
metro y el kilogramo (este Ultimo adn es
vélido). Esto es debido a que, combinado
con el platino, forma una aleacion que
adquiere  propiedades bastante Utiles,
haciendo de esta un material increiblemente
resistente a la corrosibn y a otros
fendmenos adversos.

Figuras 3 y 4. Modelos originales del metro y el
kilogramo.>*

Por su excepcionalidad, el iridio destaca en
varios y diversos campos de la ciencia que
citaremos a continuacion.

En geologia, el Iridio toma protagonismo en
las hipdtesis sobre la extincion de los
dinosaurios (y otras especies extintas) hace
sesenta y cinco millones de afios. Existe por
toda la corteza terrestre una capa de arcilla
muy rica en iridio que separa estratos del
Cretacico y el Terciario (véase la capa
blanquecina de la Figura 5). Esto es un
poco extrafio si tenemos en cuenta que la
presencia de este material es practicamente
nula en toda la corteza, lo que da lugar a
dos teorias que explican su presencia.

La mas aceptada (y la més interesante para
mi) es la hip6tesis de Alvarez, que justifica
la existencia de esta capa con el gran
impacto de un asteroide en la Tierra,
ocurrido durante ese periodo de tiempo.
(hay que decir que el iridio es considerado
de por si un metal extraterrestre, puesto que
es muy abundante en meteoritos y demés
cuerpos que llegan a la Tierra desde el
espacio). Este gran impacto causaria un
notable aumento de la temperatura y una

nube de polvo que impedirian que se llevara
a cabo la fotosintesis, eslabén crucial en la
cadena alimenticia. De hecho, se ha
encontrado un crater en el mar Caribe que
data de esa época, lo que le da bastante
credibilidad a esta hipotesis.

La segunda parte del hecho de que también
hay iridio en el nlcleo terrestre, a pesar de
que el hierro y el niquel son los metales
mayoritarios. De esta forma, puede ser que
la capa de iridio sea el resultado de un
periodo de intensa actividad volcanica,
emergiendo asi grandes cantidades de
material del manto a la superficie, lo que
también daria lugar a un clima bastante
hostil en nuestro planeta y al fin de muchas
especies que no pudieron adaptarse.
Igualmente, también se acepta la
combinacién de ambas, ya que todo pudo
ocurrir al mismo tiempo.

Figura 5. Capa K-T, separa estratos del
Cretacico y el Terciario. Muy rica en Iridio.°

Por otra parte, el Iridio se usa también en la
fisica de particulas produciendo
antiprotones, una forma de antimateria. El
proceso consiste en irradiar con un haz de
protones de alta intensidad un objetivo, que
debe ser resistente a tal impacto. Por su alta
densidad, el Iridio es ideal para este
proceso, pues es mas estable a la hora de
resistir los impactos de onda por el
aumento de la temperatura que produce el
rayo incidente.

Por altimo, nuestro elemento también tiene
cabida en la medicina, ya que posee un
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isGtopo radiactivo, Iridio 192, que se usa en
la  braquiterapia, también llamada
radioterapia interna, especialmente para
tumores ginecoldgicos. Ha cobrado gran
importancia en la investigacion contra el
cancer de cuello de atero. La braquiterapia
con iridio 192 se caracteriza por
administrar altas dosis de radiacion en las
células tumorales y bajas dosis en las sanas,
con el inconveniente de que no sirve para
grandes tumores ni para zonas linfaticas.

Concluyendo, he aprendido que este metal
tiene bastantes propiedades que lo hacen
especial y pienso que se podria aprovechar
para hacer grandes cosas, desarrollando
aun mas lo que ya hay descubierto y
llevando a cabo nuevos proyectos que nos
guedan por emprender. Porgue en la ciencia
nunca hay que dar nada por acabado.
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VITAMINA D, CALCIFEROL 0 ANTIRRAQUITICA

Artl’cuo realizado por
M?  Magdalena Pérez
Cardelo

La vitamina D tiene 2 formas principales, D2 y D3. La forma D3 puede sintetizarla el
propio organismo, pero para ello es necesaria la exposicion a los rayos UV.

La vitamina D es la reguladora del calcio, que es necesario para muchas funciones
corporales. Su carencia produce raquitismo, mayor riesgo de cancer y fallos en las
respuestas antimicrobianas, ademas de estar relacionada con el envejecimiento.

Esta vitamina no se encuentra de manera significativa en muchos alimentos, por ello
debemos regular nuestra alimentacion y exposicion solar diaria, para mantener y mejorar

nuestra salud.

Palabras clave

La vitamina D, tiene dos formas principales
D, y Ds, una proviene del ergosterol y la
otra del colesterol, respectivamente. Esta
vitamina puede obtenerse por su ingesta a
través de ciertos alimentos como pescados,
huevos o leche, o puede producirla nuestro
organismo, aunque para su produccion es
necesaria la exposicion a los rayos UV.

Figura 1. Formula estructural de la vitamina D.

La vitamina D es una prohormona, para su
transformacion la vitamina pasa por una
serie de procesos de biosintesis: primero se
produce la sintesis de colesterol en higado,
pasando por una serie de pasos obtenemos
un intermediario llamado 7-
dehidrocolesterol que se aloja en la piel, al
contactar con los rayos UV este

Antirragquitismo, longevidad, calcio, rayos UV y cancer.

intermediario  sufre una serie de
transformaciones hasta convertirse en
vitamina D;. En este momento, la vitamina
D; no es biolégicamente activa pero tras
sufrir dos hidroxilaciones, la primera en el
higado dando calcidiol (pasando este a la
sangre) y la segunda en el rifién donde
obtenemos su forma activa: calcitriol. (La
vitamina D, sufre el mismo proceso pero
sin la necesidad de la exposicién solar).[2]

Las vitaminas D, y D; se encuentran de
forma natural en algunos alimentos, aunque
siempre aportando cantidades limitadas,
siendo mucho mayor la aportacién de
vitamina D; producida por la piel al
exponerse a rayos ultravioleta UV.

Es por eso que la falta de vitamina D en
zonas pobres en luz solar (los circulos
polares) pudo provocar un cambio
evolutivo que promovié una mayor
sensibilidad al sol a través del desarrollo de
pieles claras (con muy poca melanina) para
eliminar la deficiencia de esta vitamina
caracteristica en esa zona.[1]




La funcion de la vitamina D es la de
incrementar la absorcion de calcio y fosforo
en el intestino, inducir la formacion de
osteoclastos para la resorcion dsea
(aumenta la concentracion de calcio en la
sangre) y reducir la produccion de hormona
paratiroidea PTH. La carencia causa
raquitismo, mayor riesgo de cancer y fallos
en las respuestas antimicrobianas.[5]

Esta vitamina, estando muy estrechamente
relacionada con el calcio, tiene diversas
funciones:

Regula el paso de Ca®* a los huesos,
regulacion del calcio y el fosforo en sangre,
por ello ayuda al mantenimiento de érganos
y sistemas, es decir, ayuda a la formacién y
mineralizacion  6sea  (desarrollo  del
esqueleto). Promueve absorcion intestinal
de los mismos a partir de los alimentos y
reabsorcion del calcio en el rifién, también
inhibe las secreciones de la hormona
paratiroidea (PTH) desde la glandula
paratiroides y afecta al sistema inmune por
su papel inmunosupresor, de fagocitosis y
actividad antitumoral.[4]

Recientemente se ha descubierto que la
vitamina D también tiene funcion
antienvejecimiento, ya que las personas que
tienen los niveles de esta vitamina elevada
poseen unos telémeros mas largos en sus
cromosomas, siendo estos los que se
asocian al estado de envejecimiento real.

La forma activa de la vitamina D media
efectos inmunitarios al unirse al receptor
nuclear de vitamina D (VDR), que se
encuentra en la mayoria de las células
provocando una respuesta antiproliferativa,
pro-diferenciativa e inmunomoduladora,
por lo que tiene efectos inmunosupresores e
inmunoestimuladores. Es por ello que tiene
un papel muy importante en la prevencion y
recuperacion del cancer, ya que esta induce
la muerte de células cancerosas, se piensa,
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por los receptores de vitamina D y su
actividad moduladora.

La carencia de esta vitamina provoca
disminucién de la mineralizacién 0Osea, es
decir, enfermedades blandas en los huesos
como raquitismo en nifios, osteomalacia en
adultos e hipocalcemia (bajas
concentraciones de calcio en sangre),
incluso se asocia con la aparicion
de osteoporosis, provoca también un mayor
riesgo de cancer y fallos en las respuestas
antimicrobianas. Ademas, algunas
investigaciones indican que la deficiencia
de Vitamina D est4 vinculada tanto a la
merma de la funcidn cognitiva como al
cancer de colon. También puede estar
ligado a enfermedades crénicas como fatiga
cronica, enfermedades autoinmunes como
la esclerosis multiple y la diabetes tipo 1,
hipertension,  enfermedades  mentales,
enfermedades del corazon, etc.[4]

La vitamina D se almacena en el organismo
en su forma no activa (calcidiol), que es
repartida por todo el cuerpo. El exceso de
esta vitamina produce la resorcion 6sea que
consiste en remover la oseina y las sales de
Ca de las laminillas 6seas en el hueso
debido a que induce en mayor o menor
proporcion dependiendo de la
concentracioén la produccion de osteoclastos
llevado al extremo provoca hipercalciuria y
pérdida Osea. También produce
hipercalcemia causada por un aumento en la
absorcion intestinal, provocando depoésitos
de este en tejidos blandos. También puede
provocar hipertension, nauseas, produccion
excesiva de orina,...

Aunque en los alimentos los niveles de esta
vitamina son muy bajos como para ser
toxicos, hay que tener cuidado ya que estos
mismos alimentos que contienen dicha
vitamina poseen también la vitamina A en
proporciones considerables. Esta vitamina
que tienen un fuerte caréacter liposoluble,



http://es.wikipedia.org/wiki/Raquitismo
http://es.wikipedia.org/wiki/Osteomalacia
http://es.wikipedia.org/wiki/Osteoporosis
http://es.wikipedia.org/wiki/S%C3%ADndrome_de_fatiga_cr%C3%B3nica
http://es.wikipedia.org/wiki/S%C3%ADndrome_de_fatiga_cr%C3%B3nica
http://es.wikipedia.org/wiki/Esclerosis_m%C3%BAltiple
http://es.wikipedia.org/wiki/Diabetes_tipo_1

por lo tanto es muy dificil de eliminar y
ademas en concentraciones determinadas
puede llegar a ser muy téxica para el
organismo.

Podria pensarse que por la alta exposicion
solar podriamos sufrir excesos de vitamina
D, pero no es asi, debido a que a los 20
primeros minutos aproximadamente, los
precursores de esta vitamina producidos en
la piel alcanzan un equilibrio que permite
que los excesos de produccion sean
eliminados facilmente.

Necesitamos 30-60 ng/ml de calcidiol en
sangre aproximadamente para estar en la
escala Optima, aunque para provocar esta
serie de consecuencias los niveles deben
diferir mucho de los dados. También es
necesario sefialar que dependiendo de la
edad, ancianos y recién nacidos, si es obeso
0 no, los que sufren de hipoparatiroidismo,
o se les ha extraido la glandula paratiroides,
etc, son mas propensos a desarrollar una
deficiencia de la vitamina D siendo mas
necesaria y elevada su ingesta.[3]

Esta vitamina podemos encontrarla en
alimentos como:

Productos lacteos, aceites e higado de
pescado, pescados grasos tales como el
arenque, el atun, el salmon o las sardinas y
en la yema del huevo. También reside
cereales y soja pero en menor medida.

Los hongos o setas contienen también esta
vitamina si fueron expuestos 5 min al sol
antes de su cosecha. Esto es muy
importante debido a que es una de las pocas
fuentes de vitamina D para los
vegetarianos.[3]

Hay muy pocos alimentos que contengan
naturalmente cantidades significativas de
esta vitamina por ello se fortifican
alimentos como cereales y derivados
lacteos.
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Vitamin] )

Figura 2. Formas de obtener esta vitamina, por
exposicion solar o ingestion de alimentos que
contienen vitamina D ya estén o no fortficados.

Esta vitamina es muy importante para
nuestra salud, por ello debemos consumirla
de manera regular y exponernos de manera
controlada a los rayos UV diariamente
durante cortos periodos temporales aunque
solo sean unos minutos para mantener
nuestra salud.

Referencias:

[1]http://www.osakidetza.euskadi.net/r85-
pkfarm02/eu/contenidos/informacion/cevime_infac/eu
_miez/adjuntos/INFAC_Vol_20_n_2.pdf
[2]http://www.igb.es/nutricion/vitaminad/vitaminad.h
tm

http://www.infoescola.com/bioquimica/vitamina-d/
www.dietametabolica.es/vitaminaD.htm
[3]http://www.zonadiet.com/nutricion/vit-
d.htm#Funciones
[5]http://www.geriatria.salud.gob.mx/descargas/21.p
df
[4]http://www.scielo.org.ar/scielo.php?pid=S0025-
76802012000200013&script=sci_arttext
http://www.20minutos.es/noticia/688296/0/vitamina/d
/envejecimiento/ ;
http://sociedad.elpais.com/sociedad/2012/10/29/actu
alidad/1351538741_573610.html ;
http://www.abc.es/20110329/sociedad/abci-
deficiencia-vitamina-cancer-201103291308.html
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SELENIO, UNA ESPERANZA PARA LA VIDA

Abordaremos de forma sencilla el pasado, presente y futuro de un elemento quimico
primordial en nuestro dia a dia que posee puertas abiertas para convertirse en una
revolucion en la lucha contra diversas enfermedades que tienen ya los dias contados.

Palabras clave

El selenio es uno de los elementos quimicos
méas estudiados de las ultimas décadas.
Como oligoelemento, estd presente en el
organismo en proporciones menores al
0,1% y tanto su déficit como su exceso
resultan perjudiciales. Procede del suelo y
lo encontramos en muchos alimentos de
origen animal y vegetal.

Nos remontamos al afio 1817. Andaba el
quimico sueco Jons Jakob Berzelius
analizando muestras de acido sulfarico
provenientes de zonas mineras cuando
observé un liquido rojizo que, calentado al
soplete emitia un olor que se consideraba
hasta entonces exclusivo del Telurio (del
lat. «Tellus», Tierra). Por su parecido a este
elemento, seria bautizado como Selenio (del
griego «ZeAfvn», Luna).

El campo de accion del selenio abarca un
gran abanico de funciones imprescindibles
en nuestro organismo, donde forma equipo
de trabajo con la Vitamina-E, siendo
cofactor de la enzima antioxidante glutation
peroxidasa, que elimina el exceso
perjudicial de radicales libres y combate por
ello el estrés oxidativo. Los radicales libres
son moléculas con un electron desapareado
desarrolladas por contacto con oxigeno en
reacciones metabdlicas o bien debido a
agentes toxicos como el humo del tabaco o
la sobreexposicion a la luz solar. Atacan las
membranas celulares y el material genético

Selenio, estrés oxidativo, sistema inmunolégico, cancer.

de la célula, agrediendo a lipidos, proteinas
y desnaturalizando DNA y RNA (Figura 1).
El radical superoxido (O;) induce Ila
peroxidacion  lipidica, una  reaccion
autocatalitica que provoca la sustraccion de
atomos de hidrdgeno de los acidos grasos
poliinsaturados de los fosfolipidos, lo cual
resulta letal para la supervivencia de la
celula. El desarrollo de la vida se concebiria
impensable sin procesos tan elementales
como el transporte de nutrientes o la propia
division celular, posibles por la accion
antioxidante del selenio [1].
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Figura 1. Representacion esquematica de la
accion de los radicales libres en los fosfolipidos
de las membranas celulares.

Aqui reside el origen de arrugas y manchas,
ya que éstos radicales libres toman el
electron que necesitan de la membrana de
celulas epiteliales, la piel se deseca y pierde
colageno y elastina y con ello flexibilidad.
El selenio ejerce por tanto un efecto
rejuvenecedor en la célula (Figura 2).




Figura 2. Efectos rejuvenecedores del selenio.

Posee a su vez un impacto directo en la
fertilidad humana. Los espermatozoides son
células metabd6licamente activas, y generan
por tanto radicales libres que han de ser
eliminados por esta enzima. De esta forma
aumenta la calidad y movilidad de las
células sexuales y disminuye el riesgo de
abortos espontaneos naturales. Es capaz de
impedir la oxidacion del colesterol. Una
alimentacion con exceso en grasas
saturadas favorece la aparicion de estas
especies inestables y provoca un aumento
del colesterol, que se oxida y sedimenta en
las paredes de las arterias, provocando
arteriosclerosis. No  obstante,  sus
capacidades antiinflamatorias también le
permitirian detener la inflamacion de las
arterias y sanear la circulacién sanguinea.
Niveles bajos de selenio en sangre estan
relacionados con la aparicion de
enfermedades como la artritis reumatoide o
tiroiditis autoinmune. Esta Gltima se trata de
una enfermedad autoinmune por la que el
sistema inmunolégico se vuelve contra el
organismo y produce anticuerpos para la
glandula tiroides. Dado que el selenio es
componente esencial de otra enzima
llamada  tiorredoxina  reductasa, al
suplementar selenio a una ceélula ésta
enzima actla y cataliza la sintesis de la
hormona tiroidea, capaz de reducir la
produccion de anticuerpos antitiroideos
(anti-TPO) [2]. Asimismo, batalla la caspa
y otras infecciones fungicas. El sulfuro de
selenio es un componente activo de los
champls anticaspa capaz de evitar la
constante renovacion (“turn-over”) de
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células epidérmicas que adn no han
completado su queratinizacion. También se
ha postulado que previene la primera causa
de ceguera en el mundo, las cataratas.
Estudios de laboratorio encontraron niveles
bajos de selenio en pacientes afectados.

Por estos motivos, el aporte nutricional de
selenio es importante [3]. En la figura 3 se
muestran varios alimentos que favorecen
estas funciones y procesos.

Alimento Selenio (ug)
en 100 g de
alimento

Atln en lata 115

Gallo (pescado) 65

Pasta 61

Arroz integral 39

Harina de trigo 36

Pan integral 45

Pan de trigo, blanco 5

AzUcar 0,3

Figura 3. Ocho alimentos con selenio [4].

Otro cometido de este oligoelemento
consiste en la estimulacion del sistema
inmunitario al potenciar las respuestas
inespecifica y especifica, con una especial
contribucion a la produccion de linfocitos-
B, linfocitos-T y células-NK. Estas Gltimas
son capaces de distinguir entre células
foraneas y células propias del hospedador.
Esta potenciacion de la inmunidad es
aprovechada  en los  tratamientos
guimioterapéuticos para levantar el nivel de
linfocitos en sangre.

Sin embargo, y a pesar de las multiples
contribuciones a la vida que nos brinda este
elemento quimico, uno de los grandes retos
de la humanidad aun sigue siendo desvelar
una cura eficaz contra  algunas
enfermedades como el céncer. Bien es
sabido que existe cierta correlacion, al
menos a nivel de expresion génica, entre la
ingesta de selenio y Vitamina-E y la
presencia del tumor.




En el afio 2001, cientificos de la
Universidad de Texas y del “MD Anderson
Cancer Center” emprendieron un estudio
centrado en el céncer de prostata con la
intencion de revelar dicha relacion.

Figura 4. Perfil de expresién génica obtenido
por tecnologia microarray y diagrama de Venn.

En primer lugar se realizaron biopsias
extirpando pequefias muestras de préstata a
39 pacientes enfermos. Estos pacientes
habian sido previamente sometidos a
tratamientos alimenticios distintos, cada
uno de ellos basado en selenio, Vitamina-E,
ambas sustancias o placebo.
Sorprendentemente se detectaron cambios
en la expresion génica entre pacientes en
funcion del tratamiento seguido.
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Los grupos suplementados con selenio y
Vitamina-E sufrieron modificaciones en
genes asociados al cancer, en concreto en el
gen TP53 que codifica la proteina p53,
supresor  tumoral  esencial en el
funcionamiento normal del ciclo celular.
En algunos pacientes se manifestaron
incluso evidencias de haber quedado libres
de cancer [5].

En el mapa de calor de la figura 4 se mide
de forma simultdnea la actividad de
expresion de miles de genes, creando una
imagen global que permite conocer la
reaccion que sufre la célula ante un
determinado tratamiento. Los grupos
representativos (genes expresados
diferencialmente  para los  distintos
tratamientos) se marcan con cuadros de
color amarillo y se presentan en el diagrama
de Venn asociado. Los colores rojo y verde
representan respectivamente aumento y
disminucién de la expresién genética.

La expectacion generada por este gran
ensayo clinico que lleva reclutados a mas
de 32.000 individuos sera saciada en 2013,
afio en el que se haran disponibles los
resultados.
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EL FARA ON DE PLATA

Articulo realizado por Maria

de b Concepcién Jiménez

Un faraén desconocido para muchos, fue responsable del traslado de las edificaciones de la
antigua ciudad de Pi-Ramsés a Tanis, llevdndola a su maximo esplendor, fue en esta
tltima encontrada su tumba, hacia 1940, en un inusual sarcéfago de plata.

Palabras clave: Psusennes |, Egipto, faradn, sarcéfago de plata.

Psusennes I, mas conocido como ‘El faradn
de plda’, pertenecié a la XXI dinastia y
gobern6 Egipto desde 1039 al 991 a.C.
Aungue no se sabe con certeza, su reinado
se prolongé durante mas de cuatro décadas.

La tumba de este enigmatico faraon, fue
encontrada fortuitamente en Tanis, ciudad
situada en el delta del Nilo (Bajo Egipto) a
finales del invierno de 1940 por un

arquedlogo francés, Pierre Montet. En
realidad lo que este arquedlogo crey6 hallar
era la antigua ciudad de Pi-Ramsés.

El descubrimiento de la tumba de
Psusennesl, dio a conocer la gran
importancia y riguezas de este faradn,
comparables a las de Tutamkamon, se
hallaron collares, brazaletes, colgantes y
pectorales de oro y plata con incrustaciones
de piedras como lapislazuli, coralina y
también pasta vitrea de imitacion
gemoldgica. Ademas se realizd un hallazgo
inusual: el sarcéfago en el que se hallaban
sus restos era de plata maciza en vez de ser
de oro (figura 1).

El oro era utilizado comunmente en Egipto
debido a su abundancia, y mayor

maleabilidad, lo que facilita el tallado. En

cambio la plata era un material mucho mas
valioso que el oro debido a que tenia que
importado,

ser ademas de que sus

propiedades lo hacian més dificil de trabajar
y tallar.

El citado sarcéfago de plata maciza estaba
ademas recubierto por dos revestimientos,
uno intermedio realizado en granito negro y
otro exterior en granito rosa.

El por qué se empled la plata en lugar de
oro para la realizacion del sarcéfago, es aln
un misterio sin resolver, algunas fuentes
apuntan a que durante el periodo de la
dinastia XXI el oro se agoté y se vieron

obligados a sustituirlo por plata.

Los metales nobles, tanto el oro como la
plata, se caracterizan por ser muy inertes
guimicamente, uno de los motivos, ademas
de su aspecto, brillo y escasez, por el que se
usa en joyeria. Sin embargo las aleaciones
de plata tienen la desventaja con respecto al
oro, de que pueden sufrir procesos de
alteracion en contacto con gases sulfurosos,
generando la principal alteracion de la
plata, con formacion de sulfuro de plata,
Ag,S. También, en zonas con presencia de
cloruros, se pueden formar cloruros de plata
(AgCl), este compuesto puede formar una
pelicula protectora que a veces actda como
patina de las obras de arte.
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También se descubrid vestigios de una
vértebra soldada lo que indica que en algun
momento de su vida sufriera una fractura.

Como veis, la observacion de los restos
arqueoldgicos en combinacion con las
ciencias forenses ha permitido conocer la
ficha médica del faradn de plata.

Figura 1. Sarcéfago de plata de Psusennes |

Al desabrimiento de este inusual sarcofago
le ha seguido un estudio exhaustivo de los
huesos de Psusennes |. Esta investigacion
en la que se mezclan las ciencias forenses y
arqueoldgicas ha permitido conocer las
enfermedades del Faraon de Plata. Debido
a la intensa humedad soportada en su
tumba, los tejidos blandos no se pudieron
conservan por lo que no puede determinarse
la causa exacta de su muerte, pero a traves
del registro 0seo, se puede evaluar el
desgaste del mismo y por lo tanto estimar
la edad que alcanz6. De complexion robusta
y fuerte, los analisis forenses apuntan a que
alcanzé 1,66 cm de altura, y que llegé a
vivir 85 afios de edad, algo muy inusual

Figura 2. Reconstruccién de Psusenrfes |

) i Refaencias
para la época ya que la esperanza de vida 1. http://exhumandoletras.blogspot.com.es/20
era de unos 35 afios. 08/01/sarcfago-del-faran-psusennes-i.html

2. http://www.pbs.org/wnet/secrets/features/th
e-silver-pharaoh-image-gallery/682/

Se cree que sufri6 de reuma, algo que le
produciria enormes dolores en la Ultima
etapa de su vida y la presencia de un flemén
cuya gran infeccion llegé a perforarle

incluso la mandibula.
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OBTENCION DEL SILICIO DE CALIDAD SOLAR
Y SUS APLICACIONES

Articulo  realizado  por
Ignacio Calvo Villalén

El silicio nos ha acompafiado en todas las etapas de la evolucion de nuestra civilizacion.
Desde las primeras herramientas, pasando por el fuego, Illegando hasta los
microprocesadores, todos dependen del silicio para su funcionamiento. Actualmente nos
encontramos con un reto: obtener el silicio con una calidad suficiente acorde a las

tecnologias actuales y sus usos.

Palabras clave

Las caracteristicas fisicas y quimicas del silicio
son muy importantes en la actualidad para el
desarrollo tecnol6gico de nuestra civilizacion,
aungue lo de actual no seria justo con la evolucién
del ser humano. Guardando las diferencias,
enormes en todos los casos, sus usos han sido muy
importantes en las diversas etapas evolutivas; asi
nos encontramos cdmo el descubrimiento del silex
sSupuso un gran avance por sus aplicaciones
energéticas 'y armamentisticas, comparable
actualmente con lo que supuso la energia atomica.

El silex era utilizado tanto para la fabricacion de
herramientas y utensilios cortantes como para

Silicio calidad solar tecnologia grafeno

producir fuego, gracias a su facilidad para crear
chispas al ser golpeado por materiales de igual o
mayor dureza.

Figura 1. Flechas de silex. Fuente: museo de
prehistoria de Valencia




El silicio nos ha acompafado durante toda la
evolucion humana en diferentes formas y estados,
no hay que obviar el uso del silicio en estado
liquido, actualmente muy demandado e
importante en nuestra sociedad, muy preocupada
ya no so6lo por la evolucion, desarrollo y
sostenibilidad, si no también por la imagen fisica.

Encontramos silicio en relojes,
microprocesadores, cables de fibra dptica, aislante
térmico, vidrio, fertilizantes y un largo etcétera
que abarca desde materiales de construccion super
resistentes hasta las mas fragiles ceramicas.
Todos ellos con el silicio como Unico factor
comun.

El silicio le debe tantas utilidades a varios
fendmenos fisicos:

Uno de ellos es el conocido como fendmeno
piezoeléctrico, que otorga a las formaciones
cristalinas la propiedad de producir una corriente
eléctrica al ser sometidas a una variacién de
presién y de variar su tamafio si es sometido al
efecto contrario. En este caso una corriente
eléctrica de determinada frecuencia.

Figura 2. Maquinaria de un reloj compuesto por un
sistema mecanico, un alternador y un cristal de cuarzo.
Fuente: Inforeloj.com

Otro fenémeno fisico es el comportamiento
resonante. Esta propiedad es muy parecida al
movimiento oscilatorio de un péndulo. El cristal
sometido a un impulso eléctrico inicial vibrara
con la misma frecuencia hasta perder el impulso
inicial. Dependiendo de cada cristal, la frecuencia
varia, por lo que podemos trabajar con diferentes
cristales y conseguir asi efectos tan dispares como
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medir el tiempo o formar un lenguaje completo y
complejo. Manteniendo el impulso de forma
periodica obtenemos una oscilacion
extremadamente precisa. Este fendmeno puede
resultar mas sencillo si analizamos el
funcionamiento de un reloj de cuarzo: el voltaje
generado por una pila varia el tamafio del cristal
de cuarzo, calculando las veces por segundo que
varia el tamafio del cristal sometido al voltaje de
la pila, obtenemos una oscilacion muy precisa y
una forma de medir el tiempo efectiva. Este es el
funcionamiento basico de los microprocesadores y
osciladores de cuarzo y es debido a la
organizacion cristalina que forma el silicio. Esta
propiedad es la que da sentido al codigo binario
que usan los procesadores, ya que interpretan la
oscilacion del cuarzo y el impulso emitido en dos
sefiales  diferentes, consiguiendo asi una
comunicacién fluida mediante palabras y
programas escritos en dicho cédigo. A esto hay
que afadir la capacidad del silicio de transmitir
cerca del 95% de las longitudes de onda de
radiacion infrarroja.

Si analizamos el lugar que la tecnologia ocupa en
la sociedad actual nos damos cuenta de la
importancia del silicio en nuestras vidas, aunque
puede que no so6lo en nuestras vidas. Debido a sus
propiedades de enlace se le supone otra cualidad
mas muy interesante y gque a simple vista poco
tiene que ver con sus usos tecnoldgicos: tiene la
capacidad de formar compuestos bioquimicos
similares al carbono, es decir, puede ser soporte
de vida. Aunque esta posibilidad no existe en la
tierra debido a su estado natural, si seria muy
probable encontrarla en otros planetas.

El silicio es el segundo elemento méas abundante
de la corteza terrestre, solo por detras del oxigeno,
lo que le otorga un puesto de privilegio en cuanto
a su obtencion. El problema que presenta el silicio
es su aislamiento atémico, ya que su estado
natural forma compuestos con otros elementos, el
mas abundante es el dioxido de silicio. Estos
compuestos han tenido diferentes utilidades a lo
largo de los afios, pero dado su uso en la
tecnologia actual, donde se disefian y fabrican
microprocesadores cada vez de menor tamafio,




surge la necesidad de manipular los compuestos a
escala nanoscopica para poder asi reducir su
tamafio.

Figura 3. Nanotubo de carbono. Fuente:
Portalciencia.net

Propiedades quimicas del silicio:

El silicio tiene un punto de fusion de 1.411°C y un
punto de ebullicion de 2.355°C, su densidad
relativa es 2,33g/ml y una masa atémica de
28,083, datos importantes a la hora de tratarlo
para su separacion, que se suele hacer mediante la
fusion en hornos de gran temperatura junto a
agentes reductores como el carbono o el
magnesio. Se disuelve en acido fluoridrico,
aunque el didxido de silicio que se forma inhibe la
reaccion, y en hidroxido de sodio, dando lugar a
didxido de silicio e hidrégeno.

La obtencién de silicio en estado puro es un
problema actualmente debido a su coste de
produccion. Hay diferentes métodos para
conseguirlo, los cuales podemos clasificar en dos
ramas diferentes segln su procesamiento:
Métodos fisicos y métodos quimicos, y segin el
producto obtenido: Silicio metaldrgico y silicio de
calidad solar. La diferencia radica en la pureza del
material obtenido, estando el método de obtencién
del silicio de calidad solar aun en fase de
investigacion, sin que ninguno de ellos haya
conseguido hasta el momento entrar en fase de
produccion. La obtencion de silicio requiere un
gran gasto de energia para llevarla a cabo, ya que
se utilizan las propiedades fisico-quimicas del
silicio para purificarlo, utilizando altas
temperaturas y reactivos quimicos para fijar el
silicio o los elementos con los que se encuentra en
estado natural. Entre los procesos que mejores
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resultados estdn dando para la obtencion del
silicio de calidad solar estdn los siguientes:

Figura 4. Reactor de lecho fluidizado. Fuente: Instituto
de CarboQuimica, CSIC

e Reactor de lecho fluidizado:

Este procedimiento consiste en un tubo de cuarzo
a través del cual se introduce triclorosilano e
hidrégeno. Este gas pasa por un lecho de
particulas de silicio, donde se depositan las
particulas del gas, que al aumentar de peso caen al
suelo y son retiradas para su uso. Este proceso no
necesita de un aporte alto de energia y puede
realizarse de forma continua.

o Depdsito de vapor a liquido:

Este proceso consiste en calentar un tubo de
grafito a 1.500°C, una temperatura superior al
punto de fusion del silicio. A este tubo se le afiade
triclorosilano e hidrégeno, de forma que el silicio
se fija en las paredes del tubo de grafito en estado
liquido y cae hacia el fondo del deposito, donde se
solidifica y es recogido. Este proceso requiere de
un gasto energético mayor, el cual se suple al
aumentar la velocidad de depdsito hasta diez
VeCces con respecto a otros procesos.

Otros procesos de obtencion realizan la fijacion de
los componentes en varios pasos, cogiendo ideas
de los procesos anteriores y de obtencion del
silicio metaldrgico, con el fin de evitar el uso de
troclorosilano, silano o tetraclorosilano debido a
su alto coste. Estos procesos no consiguen obtener
una buena calidad en el producto final,
manteniendo trazas de elementos metalicos junto
con el silicio. No obstante, mejoran la calidad del
silicio metaldrgico.




Aplicaciones tecnologicas del silicio de calidad
solar:

Una vez hemos obtenido el silicio de calidad solar
conseguimos un material puro con el que explotar
al maximo sus propiedades fisico-quimicas. Con
el avance de la nanotecnologia empezamos a
manipular los elementos a nivel atémico, por lo
gue somos capaces de crear cristales puros de
silicio, reduciendo el tamafio de los
microprocesadores, recubrimientos ceramicos,
nanofibras de silicio, paneles solares de mayor
rendimiento energético, etc. Las aplicaciones de
este material a la industria son infinitas.

La necesidad de abaratar los costes de produccion
en la obtencién del silice es urgente, ya que el
silice tiene un gran competidor en el grafeno, un
material basado en el carbono y en el que vuelve a
quedar patente las inmensas similitudes entre
estos dos materiales, en el que los grandes
avances en nanotecnologia, unido a la facilidad de
aislar el carbono a nivel atdmico, provoca que no
halla que irse muy adelante en el tiempo, para
comenzar a producir sistemas informaticos
basados en €l. Ya son varios los fabricantes que
incluyen componentes de grafeno en sus
productos. Esto podria significar el abandono del
silicio para su uso en los elementos de Gltima
tecnologia. Los Ultimos prototipos de pantallas
para moviles, dispositivos de comunicacién
portatiles y paneles fotovoltaicos empiezan a
posicionarse de forma clara en este sentido. Con
la llegada de los chips de grafeno, se abre la
puerta a ordenadores portatiles en los que todos
sus componentes estan fabricados con él. Lo mas
espectacular y llamativo de estos sistemas es la
flexibilidad de los dispositivos, permitiendo el
desarrollo de “hojas de papel” transparente, en los
qgue dispondremos de todo lo necesario,
tecnoldgicamente  hablando. Incluida la
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posibilidad de que funcionen como gafas de
lectura plegando la pantalla para ajustarla a su
funcién, y es que estas “hojas de papel” son
ademas de plegables indeformables. Esta
tecnologia se veria muy beneficiada al incluir
otros materiales con los que trabajar a nivel
atémico, reduciendo su coste de materia prima y
disminuyendo de esta forma el tiempo de espera
para poder disfrutar de ella.

Figura 5. Pantalla plegada de grafeno. Fuente: HD-
Tecnologia.com

Un futuro de bolsillo en el que tendremos todas
las posibilidades al alcance de nuestra mano.
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AUTOENSAMBLADO DE PORFIRINAS

Articulo realizado por
Laura Alvarez Francés

Las porfirinas son compuestos con un gran potencial para ser usados en la fabricacion de
nanomateriales, pues poseen propiedades eléctricas, magnéticas y fotofisicas Unicas. Su
importancia radica en sus miltiples aplicaciones (sensores, catalizadores, etc...)
destacando la tecnologia de la energia solar o el tratamiendo del cancer. La estrategia mas
facil y rapida de sintetizar nanomateriales a partir de porfirinas es el autoensamblaje.

Palabras clave

INTRODUCCION

La organizacién controlada de compuestos
0 nanomateriales es un area de actual
estudio de la cual se espera obtener nuevos
materiales que muestren propiedades
eléctricas y fotofisicas distintas. El
autoensamblaje  es la  organizacion
espontanea y autdbnoma de compuestos en
estructuras mas ordenadas. El disefio de
componentes gque se organizan a si mismos
en formas deseadas es la clave de la

aplicacién del autoensamblaje.
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Figura 1. Autoensamblado sobre una
superficie de oro mediante “bottom-up”

A nivel microscopico, estos componentes
son dindmicos, deben de ser capaces de
moverse unos con respecto a los otros y su
estabilidad se debe a un equilibrio entre
fuerzas de atraccion y de repulsion®. El
autoensamblaje molecular  ha crecido
rapidamente como campo de investigacion
por dos motivos: es un concepto crucial a la
hora de entender muchas estructuras
bioldgicas y ha sido una solucién en la

Porfirina, nanomaterial, nanotubos, PDT

sintesis de estructuras de tamafio mayor que
el molecular.

Figura 2. A la izquierda un ejemplo de
autoensamblado bioldgico (banco de
peces) y a la derecha una imagen SEM
de una estrella formada a partir de dos
tipos de porfirinas

El autoensamblado proporciona una
solucién a la fabricacion de agregados
basados en componentes de tamafios que
varian entre Inm-1um (mesoescala).

Este rango de tamafios es importante en el
desarrollo de la Nanotecnologia y la
Nanociencia. Dentro de estos dos campos
existen dos aproximaciones para la
fabricacion de nanosistemas: bottom-up y
top-down’.  Los métodos  top-down
empiezan con patrones a una escala mayor
y sus dimensiones laterales  van
disminuyendo dando lugar a
nanoestructuras. Por otro lado, los métodos
top-down se basa en la auto organizacion de
moléculas o 4tomos que se organizan en
estructuras mayores.

Las porfirinas han sido utilizadas para crear
agregados de mayor tamafio usando el




método bottom-up (Figura 1), debido a su
capacidad de  autoensamblaje  en
determinadas condiciones.

AUTOENSAMBLADO

El autoensamblado es la asociacion
espontanea de moléculas bajo condiciones
de equilibrio estables en la cual se forman
agregados bien definidos mediante enlaces
no covalentes mediante interacciones de
tipo electrostatico (Tabla 1). Esta estrategia
se caracteriza por ser un método de sintesis
de estructuras no bioldgicas (de entre 10-
107 nm).

Tipo de Interaccion Fuerza

[kJ mol-1]
Van der Waals 51
Enlace de 5-65
Hidroégeno
Coordinacion 50-200
I6nico 50-250
Covalente 350
Anfifilico 5-50

Tabla 1. Interacciones presentes en los métodos de
autoensamblado y la energia que implican

Tipos de autoensamblado

Existen dos tipos de autoensamblado. El
autoensamblado estatico, el cual implica
que el sistema esté en equilibrio local o
global y no disipa energia (los cristales
moleculares). La formacion de esta
estructura ordenada requiere energia pero
una vez formada es completamente estable.
Por otro lado, en el autoensamblado
dinamico (Figura 2) las interacciones
responsables de la formacién a partir de
los componentes solo ocurren cuando el
sistema disipa energia. En el
autoensamblado mediante plantilla se ponen
en juego interacciones entre  los

componentes y el entorno determina la
estructura del agregado que se forma. Por
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altimo también se define el autoensamblado
bioldgico, producido en  colonias
bacterianas 0 en grandes grupos de
animales que se mueven en conjuntos como
si formasen una estructura superior
(bandadas de pajaros o bancos de peces).
Las aplicaciones y la importancia de cada
uno de los tipos de autoensamblado son
variadas. Desde su aplicacion en el campo
de materiales, nanoelectrénica, sensores
hasta para crear nuevos modelos de
computacion y optimizacion a partir de los
patrones basicos que se siguen en el
proceso de autoensamblaje.

PORFIRINAS

Los cromoforos organicos estables que
absorben luz visible o poseen una alta
luminiscencia son buenos candidatos como

componentes para materiales
fotoelectronicos  (como  por  ejemplo
sensores, y celdas solares).

Las porfirinas se caracterizan por tener una
fuerte banda de absorcién (400-500 nm)*,
por ello poseen buenas propiedades para su
uso en almacenamiento de energia solar.
Las porfirinas y sus derivados metalados
(Figura 3) se pueden usar en dichos
dispositivos debido a su estructura
aromatica Unica y a sus excelentes
propiedades fotoquimicas y fotofisicas. Su
estructura les  permite ser facilmente
funcionalizadas en torno a su anillo
aromatico en las posiciones p y vy, y también
la introduccion de distintos iones metalicos
en su centro. Sus propiedades pueden variar
segun el centro metélico introducido; como
por ejemplo los potenciales de oxidacién y
reduccion, que variarian su actividad
guimica y fotonica. Este nlcleo es estable
en un amplio rango de temperaturas, pH y
otras condiciones por lo que se pueden usar
en distintas condiciones.




Figura 3. a) Estructura basica de la Porfirina

b) Estructura del ion HATPPS® derivado de

una porfirina
Autoensamplado 10nIco
El autoensamblado i6nico es un método
puntero para la sintesis de nanomateriales®.
Esta técnica se basa en la asociacion
mediante interacciones electroestaticas de
moléculas con cargas opuestas. En el caso
de las porfirinas se ha demostrado que
mezclando disoluciones de dos porfirinas
con cargas opuestas se puede observar el
autoensamblado de estructuras como
nanotubos (figura 4).
Mediante este método también se pueden
sintetizar nanorods o nanoestrellas, las
cuales son interesantes por sus propiedades
Opticas. A su vez estas estructuras se han
utilizado como plantilla o template para su
recubrimiento con metales nobles como la
el

Figura 4. Imagen TEM de nanotubos a partir
de dos porfirinas con cargas opuestas.

Aplicaciones
Las nanoestructuras de porfirinas son

materiales versatiles que han ganado mucho
interés, y en concreto en terapias para el
tratamiento de cancer. Las porfirinas son
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moléculas presentes en la naturaleza lo que
les hace formar parte de multiples procesos
biolégicos como la fotosintesis, el
transporte de oxigeno y procesos de
catélisis. Por este motivo se ha investigado
la manera de sintetizar nanoestructuras de
porfirinas que emulen estos procesos
naturales, de cara a su aplicacion en
distintos campos®.

Un ejemplo son los nanotubos sintetizados
a partir de porfirinas. Debido a su
estructura y forma se ha podido demostrar
que pueden servir como sensores quimicos
ya que los analitos pueden interaccionar
tanto con el interior como el exterior de los
nanotubos, dando diferentes respuestas
segin lo buscado. Para ello se ve como
cambia el espectro de absorcion cuando el
nanotubo interacciona con un determinado
analito, el cual varia sus propiedades
Opticas. Se ha demostrado que si se afiade
Pt coloidal a una disolucién de porfirinas de
estafio en presencia de un electron dador
puede servir como catalizador para la
reduccién de protones hidrégeno a
hidrégeno en fase gas.

2SnP* + 2H" — 2SnP + H,

(eq.1)
Los electrones de 2SnP™ reducen los
protones a hidrégeno gas en un soporte de
platino (equacion 1)°. Por lo tanto se
pueden usar como estructuras para la
catalisis eficiente de hidrdgeno.

Figura 5. Esquema del funcionamiento de la
fototerapia localizada usando porfirinas
como catalizador.




Existen muchas ventajas en el uso de las
nanoestructuras de porfirinas  para el
almacenamiento de energia luminica. De
hecho estd demostrado que se puede
simular el proceso que se lleva a cabo en
los cloroplastos para el almacenamiento y
uso eficiente de energia solar. Por ello las
porfirinas estan siendo un centro de
atencion en la investigacion de paneles
solares. En cuanto a las terapias contra el
cancer, cabe resaltar que su principal
ventaja es que seria la alternativa a las
actuales técnicas de tratamiento
(quimioterapia o radioterapia). Estas son
técnicas invasivas que afectan ademas de a
las células cancerigenas al resto del
organismo. Las porfirinas con centros de
oro se estan estudiando para poder ser
usadas en el transporte directo a las células
cancerigenas y mediante emision de luz que
active el centro de oro se pueda realizar el
tratamiento  fototérmico de ésta para
destruirla, siendo una ventaja pues seria un
tratamiento localizado. Por otro lado,
también se podria realizar éste tratamiento
usando las porfirinas como catalizadores de
oxigeno dentro de las células cancerigenas
(figura 5).

La luz activaria “como en el anterior caso”
la porfirina, haciendo que sus electrones
pasen de un estado fundamental a excitado,
lo que serviria para obtener una molécula
de oxigeno a partir de oxigeno molecular;
lo que también degradaria las células
cancerigenas. Este es el proceso en el que
se basa la PDT (o terapia fotodindmica),
una técnica no invasiva que aprovecha el
efecto de un fotosintetizador (en este caso
la porfirina) para transferir energia vy
destruir el tejido cancerigeno.
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CONCLUSIONES

Aprovechando la capacidad que tienen
ciertos compuestos de porfirinas para
autoensamblarse, se pueden obtener
nanoestructuras con formas y tamafios bien
definidos, que forman agregados de
mayores tamafios en disolucion.

Debido a este control sobre la forma y el
tamafio de las nanoestructuras el
autoensamblado se ha convertido en la
mejor opcion para la sintesis de
nanoestructuras de porfirinas frente a otras
técnicas. Sobre todo las nanoestructuras
formadas apartir de autoensamblado idnico,
las cuales juegan un papel realmente
importante en el desarrollo de dispositivos
solares, almacenamiento de energia
luminica, o catalizadores.
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Ana M? Del Valle
Mengual Mendoza

EL TUNGSTENO: EL GRAN DESCONOCIDO

¢Por qué es el tungsteno el gran desconocido? Tal vez nos suene mas el nombre de
wolframio y en el siguiente articulo estudiaremos los efectos que provoca en nuestra salud.

Palabras clave ~ Wolframio, salud, cancer, medio ambiente, Toxicologia

El tungsteno (W), también llamado
wolframio, es el nimero 74 y se encuentra
situado en el grupo y periodo 6 de la tabla
periddica.

Fue descubierto en 1783 por Juan José de
Elhuyar  (1754-1804). Sus minerales
caracteristicos son la wolframita y la
esquelita, dos sales del &cido wolframico,
cuyos yacimientos principales se hallan en
Extremo Oriente y en EE.UU.

Por sus elevadisimos puntos de fusion y
ebullicién, la aplicacion tipica del tungsteno
tiene lugar en la fabricacién de ciertos
aceros especiales y en los filamentos de las
lamparas eléctricas.

Todas las sustancias todxicas producen
efectos por la exposicion, que dependeran
de la duracion, la dosis, la forma en la que
se produce... entonces nos preguntamos
¢ Qué efecto produce el tungsteno en nuestra
salud? ¢Como podriamos estar expuestos al
tungsteno? ¢Puede producir cancer? ;Qué
ocurre si el tungsteno entra en contacto con
el medio ambiente?

Para responder a estas cuestiones
planteadas, nos vamos a basar en la
informacién proporcionada por ATSDR
(Agency por Toxic Substances and Disease
Registry).

En la figura 1 podemos observar la
estructura fisica de este elemento.

Figura 1. Tungsteno. Fuente: elementos.org.es

En relacion a los efectos que produce el
tungsteno en nuestra salud, se ha
comprobado que en cantidades muy
elevadas produce problemas respiratorios,
sin embargo, en el aire que respiramos o en
los alimentos, las cantidades presentes no
son suficientemente altas para provocar
efectos similares.

Tal y como hemos mencionado antes, entre
las fuentes a las que podriamos estar
expuestos al tungsteno se encuentran: el
aire (el aire urbano presenta més cantidad
de tungsteno que el aire rural) y el agua. La
exposicion a través del aire y del agua es
muy baja. La exposicion a niveles muy




altos podria deberse al trabajo realizado en
el forjado de estos materiales.

Segun estudios realizados por NTP
(Nacional Toxicology Program), no se han
encontrado relacién entre la exposicion del
tungsteno y el cancer en seres humanos. Un
nimero limitado de los estudios en
animales no produjeron sefial ninguna de
carcinogenicidad.

Respecto a que ocurre si el tungsteno entra
en contacto con el medio ambiente cabe
decir que el tungsteno solo cambia de
forma, no puede ser destruido. El tungsteno
es liberado en forma de polvo fino, por la
erosion natural. Las emisiones de fabricas
de metales duros aumentan también la
cantidad de tungsteno presente en el aire.
Estas particulas que quedan en la superficie
del agua o en el suelo son arrastradas por la
lluvia. En cambio, el tungsteno presente en
el agua proviene de las disoluciones de éste
con el agua que fluye por las rocas o el
suelo. El tungsteno en el agua puede
encontrarse como compuestos solubles o
insolubles. El tungsteno insoluble se
deposita en el fondo, formando parte del
sedimento. En cambio, algunos de estos
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compuestos insolubles podrian permanecer
suspendidos en el agua del océano durante
muchos afios, tardando unos mil afios en
depositarse en el fondo.
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EL ALUMINIO,

¢ SOBREVALORADO?

Articulo realizado por
Clara Palacio di Marco

Desde el siglo XX el uso del aluminio en ingenieria de materiales ha ido aumentando hasta
competir seriamente con el del acero (aleacion de hierro y carbono), debido a sus
propiedades fisicas y su menor coste de produccién. Se consider6 un material inerte y fue
producido en masa. Sin embargo, en las Gltimas décadas se pone de manifiesto su impacto
sobre la naturaleza y la salud humana, fomentandose su reciclaje y advirtiendo a la
poblacion sobre los riesgos de su uso y abuso.

Palabras clave  Aluminio, Corinddn, Portantes, Reciclaje, Toxicidad.

El aluminio es el tercer elemento quimico
mas abundante en la corteza terrestre (8%),
después del oxigeno y del silicio. Se extrae
de la bauxita (Figura 1), un mineral natural.
Una vez extraido, este metal es de color

blanco, pero al reaccionar con el oxigeno
atmosférico se forma en su superficie una
capa gris de alimina (Al,Oz) que lo protege
de la corrosion, y que, para pulir el metal,
se elimina con &cido sulfarico. La forma
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cristalina de este 6xido se conoce como
corindén y se usa mucho en joyeria,
llamandolo rubi, si toma un tinte rojo, o
zafiro, si es azul.

Figura 1. Aspecto de la bauxita en la naturaleza.

El aluminio es un metal de baja densidad,
blando, maleable, y buen conductor
eléctrico, lo cual lo hace apto para formar
cables eléctricos (es mas ligero e igual de
conductor que el cobre), tubos y laminas
delgadas (papel de aluminio), pero no para
cargar el peso de grandes estructuras
(aunque  estas  propiedades  pueden
modificarse mediante aleaciones con otros
metales). Por su facilidad para deformarse,
no se usa como elemento estructural en
arquitectura, pero, por su baja densidad
frente a otros metales, si se usa para otras
estructuras que sélo tienen que soportar el
peso y la fuerza de unas pocas personas.

Las bicicletas y los portantes de los barcos
de remo olimpico (estructuras laterales
destinadas a soportar la fuerza del remero y
alejar el punto de apoyo para optimizar la
palanca del remo) son normalmente de
aluminio, pero la tendencia siempre es a
aligerar el peso de estas estructuras en los
vehiculos destinados a la alta competicion.
Por ello, en los dltimos afios, se estan
construyendo en fibra de carbono, un
material mas ligero que el aluminio, pero
también mucho mas caro. Por otra parte, el
aluminio es un metal deformable, lo cual
permite, en el caso del remo, adaptar el
barco a la antropometria del remero de
forma facil (Figura 2).
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Figura 2. Deformacién manual del extremo del
portante de aluminio usando una ‘manuela’ de
hierro para hacer palanca.

La plasticidad del aluminio permite reparar
las estructuras que hayan sufrido un
impacto o una ralladura, pues no se habran
roto, sino s6lo deformado (Figura 3). Sin
embargo, la fibra de carbono cuando sufre
un impacto se rompe astillandose, y se
necesita personal cualificado y con
experiencia y material especifico para
repararlo de forma efectiva, lo cual también
es mas caro que en el caso del aluminio.

Figura 3. Deformacion accidental por impacto
de un portante de aluminio.

Debido a que el aluminio es un buen
conductor de la electricidad, es necesario
tener mucho cuidado cuando se trabaja con
él y tomar las precauciones necesarias. Esa
es la razén por la que las competiciones se
suspenden inmediatamente en caso de
tormenta eléctrica y se procede con
urgencia a refugiar tanto a los deportistas
como a sus embarcaciones o bicicletas.




Otro uso del aluminio se encuentra en la
fabricacion de espejos, latas, tetrabriks,
utensilios de cocina (en competencia con el
acero inoxidable), también en piezas de
todo tipo de vehiculos, contenedores
criogénicos.

Una de las mayores ventajas del uso del
aluminio es que se puede reciclar al 100%
(Figura 4) sin perder sus cualidades fisicas,
y usando para ello solo el 5% de la energia
que haria falta para extraer aluminio de la
bauxita.

ALU

Figura 4. Cddigo de reciclaje del aluminio.

Durante muchos afios se considero el
aluminio un material inocuo, por lo que se
emple6  masivamente para  fabricar
utensilios de cocina. Actualmente se sabe
gue en altas concentraciones el aluminio
puede ser toxico y perjudicial para la salud
humana, pudiendo causar dafios al sistema
nervioso central, demencia, pérdida de la
memoria, apatia o temblores severos. La
exposicion a semejantes niveles de
aluminio puede suceder a través de
medicamentos que lo contengan en
cantidades inadecuadas, por inhalacion de
polvo de aluminio (si se trabaja con él, por
ejemplo), o al ingerir citricos que hayan
sido preparados sobre una superficie de
aluminio, ya que este elemento se disuelve
en los acidos y bases.
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Por otra parte, se ha observado que el
impacto del aluminio en los sistemas
biologicos y el medio ambiente esta
principalmente  relacionado con la
acidificacion tanto de aguas como de
suelos, y la contaminacion del aire por
polvo de aluminio. Los iones de aluminio
reaccionan con las proteinas de las agallas
de los peces y los embriones de las ranas,
mermando su poblacion en los lagos
acidificados, donde la concentracion de este
metal es muy alta. Esto tiene consecuencias
en el resto de la cadena trofica: los pajaros
gue se coman a estos peces o anfibios, o
gue consuman plantas en las que se haya
acumulado el metal pondrdn huevos con
cascaras mas finas y sus crias naceran con
bajo peso, los animales que respiren
aluminio a través del aire desarrollaran
problemas pulmonares, pérdida de peso y
de actividad, las raices de los arboles en
contacto con suelos 4&cidos o aguas
subterraneas acidificadas pueden resultar
dafiadas, y los organismos acuéticos se ven
afectados por la reaccion entre los iones de
aluminio y los fosfatos, que reduce la
concentracién de fosfato disponible.

1 Wikipedia en espaiiol, articulo ‘Aluminio’.
2, www.lenntech.es/periodica/elementos/al.htm
3, Www.nauticexpo.es » Kayak, Barco a remo »
Portante de remo
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EL TIEMPO (ES) ATOMICO

Articulo realizado por
M? Isabel Espejo Diaz

Existen elementos mundialmente conocidos por sus mil aplicaciones, y luego estan aquellos
que a pesar de sus méritos siguen siendo ignorados. Quizas podriamos colocar el Cesio
(Cs) a la cabeza de esta segunda fila, ya que a pesar de ser un elemento capaz de localizar
en cualquier punto terrestre a una persona o de ser el responsable de medir con la maxima
precision el paso del tiempo, nos parece un elemento de lo méas aburrido.

Palabras clave

(Qué es el tiempo? EI tiempo es
probablemente lo que méas nos atormenta a
los seres humanos en un mundo en el que
éste siempre juega en contra, y donde
medirlo se ha convertido en nuestra Unica
forma de intentar controlarlo. Esta podria
ser una buena respuesta, aunque Si
buscamos una mas exacta, quizas definir la
unidad de tiempo, el segundo, como “la
duracién de 9.192.631.770 oscilaciones de
la radiacion emitida en la transicion entre
los dos niveles hiperfinos del estado
fundamental del is6topo 133 del atomo de
cesio, a una temperaturade 0 K”.

(Figura 1): Primer reloj atémico, construido en
1949 por el US National Bureau of Standards.
(http:/iwww.mexicodesconocido.com.mx/mexico-y-la-
medicion-atomica-del-tiempo.html)

El concepto de segundo que tan
inconscientemente usamos a diario, fue

Segundo, reloj atdbmico, Cesio, GPS, aplicaciones

posible en el afio 1967 (ver figura 1) gracias
a la extraordinaria precision de los relojes
atomicos basados en cesio, que habian
conseguido la fiabilidad suficiente al
admitir Unicamente un error de un segundo
en 30.000 afios (actualmente existen relojes
atémicos que tardarian 52 millones de afios
para desfasarse un segundo y se trabaja en
aumentar ese plazo a miles de millones de
afios).

A simple vista las utilidades de un reloj tan
preciso no son muchas, pero la realidad es
gue las aplicaciones de éstos van mucho
mas alla de “saber la hora”. Actualmente
estos relojes tienen mdltiples aplicaciones
en las redes de telecomunicaciones
inalambricas (telefonia, internet...), las
transmisiones entre la Tierra y naves
alejadas en el espacio profundo, sondas de
campos magnéticos y gravitatorios (en
aplicaciones médicas y de seguridad), o por
ejemplo para medir si las constantes
"fundamentales” de la fisica usadas en la
investigacion cientifica podrian  estar
variando con el tiempo (estos relojes
estuvieron implicados en la sensacional,
aunque después errénea, noticia sobre la
velocidad superluminica de los neutrinos y
la posible ruptura de la teoria de la



http://www.mexicodesconocido.com.mx/mexico-y-la-medicion-atomica-del-tiempo.html
http://www.mexicodesconocido.com.mx/mexico-y-la-medicion-atomica-del-tiempo.html

relatividad de Einstein). Sin embargo, en mi
opinion la mas util de todas es la que
posiciona a los relojes atomicos como el
pilar fundamental del conocido Sistema de
Posicionamiento Global o GPS. Dicho
sistema fue desarrollado e instalado con
fines militares por el Departamento de
Defensa de los Estados Unidos vy
actualmente sigue siendo operado por estos,
lo que supone que poseen el control
absoluto sobre él, con todas las
connotaciones que esto supone. Por ello se
estan desarrollando una serie de proyectos
por parte de diferentes paises para
conseguir implantar sus propios sistemas,
como es el caso de los integrantes de la EU
con el proyecto Galileo, que ya consta de 2
satélites en Orbita.

Figura 2: Distribucion en el espacio del
sistema GPS.
(concurso.cnice.mec.es/cnice2006/materiall21/unida
d3/sat_gps.htm)

El sistema GPS consta de 28 satélites
(figura 2) mas otros 4 de respaldo situados
a 20.200 km de altitud y sincronizados entre
si, que permiten determinar en todo el
mundo la posicion de un objeto, una
persona o un vehiculo con una precision
hasta de centimetros (si se utiliza GPS
diferencial). Un receptor GPS funciona
midiendo el tiempo de retraso relativo de
las sefiales de cuatro o méas satélites GPS,
cada uno con tres o cuatro relojes atbmicos
de cesio a bordo. Los cuatro tiempos
relativos se transforman matematicamente
en tres coordenadas de distancia absoluta y
en una coordenada de tiempo absoluto.
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La manera de obtener la posicion del
receptor es por triangulacién. Conocida la
posicion de varios satélites respecto al
receptor gracias a las coordenadas y viendo
el desfase temporal existente porque la onda
tardara mas en llegar a los satélites mas
alejados y menos a los mas cercanos, se
obtiene la posicion del receptor

Figura 3: Funcionamiento del sistema GPS
(Articulo: Sync Sources GNSS and_Atomic Clocks
(Marc Weiss))

Igualmente, las aplicaciones del sistema
GPS son infinitas, algunas tan curiosas
como la prevencién y evaluacion de
desastres naturales, como son incendios,
vertidos en lagos 0 mares (mareas negras),
0 huracanes. También tiene aplicacion en el
mundo del entretenimiento y de los juegos
en el fendmeno llamado "Geocaching" o
"busquedas del Tesoro" (Figura 4) o como
una de las aplicaciones mas vendidas el
pasado afio, el GPS de zapatilla, gracias al
sistema que ubica tu posicién al apretar un
botén, mandando ésta al organismo
competente (policia, emergencias...).

(Figura 4): SpecTrek Light, Juego para Android
que se ejecuta mediante el uso del GPS y la
camara del dispositivo. Se juega caminando o
corriendo, y la finalidad es la caza de
monstruos escondidos alrededor de la zona en



http://es.wikipedia.org/wiki/Departamento_de_Defensa_de_los_Estados_Unidos
http://es.wikipedia.org/wiki/Departamento_de_Defensa_de_los_Estados_Unidos
http://www.geocaching-hispano.com/

la que estamos (http://webgenio.com/2012/03/10-
mejores-juegos-gps-para-iphone-y-android/).

Sin duda la aplicacion mas llamativa del
cesio puede que sea el sistema GPS, pero
me gustaria finalizar este articulo
transmitiendo la idea de que ésta no es la
Unica. El cesio tiene multiples aplicaciones
fuera de los relojes de alta precisién, y que
deberiamos conocer brevemente antes de
emitir nuestro juicio sobre él:

El cesio muy atil en la exploracion de
petréleo. Las soluciones acuosas de
formiato de cesio (que se hace por reaccion
de hidrdxido de cesio con &cido férmico) se
desarrollaron en la década de 1990 para su
uso como aceite de perforacion de pozos y
fluidos de terminacion. Es biodegradable y
recuperable y puede ser reciclado, lo cual es
importante debido a su alto costo alrededor
de $ 4.000 por barril.

El 6xido de cesio se ha utilizado para
recubrir las superficies sensibles a la luz de
las células solares fotovoltaicas. La sal de
cesio puede aumentar la eficiencia de las
células fotovoltaicas. En electronica el cesio
se utiliza en laseres de alta energia,
lamparas militares de infrarrojos vy
dispositivos ~ de  reconocimiento  de
caracteres opticos.

Cristales Csl y CsBr se usan en contadores
de centelleo, que son ampliamente
utilizados en la exploracion mineral y la
investigacion en fisica de particulas.
También son muy adecuados para la
deteccion de radiacion.

Motores de iones de cesio se han probado
como propulsores de naves espaciales
interplanetarias o misiones extraplanetarios.

CsCl, Cs,S0Q,, y trifluoroacetato de cesio se
utilizan como medio con gradiente de
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densidad en la separacion ultracentrifuga de
acidos nucleicos (ADN y ARN) y los virus.

Csi37 se utiliza como fuente de radiacion en
procedimientos  de braquiterapia  para
tratamiento del cancer.

Podriamos escribir libros y libros sobre las
aplicaciones directas e indirectas del cesio,
pero creo que con las anteriormente
expuestas queda claro, que el cesio podria
ser un nuevo elemento 79 de la tabla
periddica.

Paginas:

http://es.wikipedia.org/wiki/Cesio
http://es.wikipedia.org/wiki/Cesio-137
http://www.revium.com.ar/index.php?option=co
m_content&view=article&id=499:las-
aplicaciones-del-sistema-gps&catid=147:dr-
ing-jorge-favier

Www.migui.com

www.solociencia.com

ingeniatic.euitt.upm.es

www.la-hora.org
technologygpspanama.blogspot.com.es
http://www.migui.com/ciencias/fisica/relativida
d-y-cuantica-en-la-practica-gps-y-relojes-
atomicos.html
http://desastres.usac.edu.gt/documentos/pdf/spa
/doc5025/doc5025-contenido.pdf
http://www.slideshare.net/mamencintuicina/cesi
http://www.lenntech.es/periodica/elementos/cs.h
tm
http://www.profesorenlinea.cl/Quimica/Cesio.ht
m
http://www.uam.es/docencia/elementos/spV21/si
nmarcos/elementos/cs.html
http://es.wikipedia.org/wiki/Braquiterapia
http://nautilus.fis.uc.pt/st2.5/scenes-
e/elem/e05530.html

Articulos:

-USGS science for a chaning world, Cesium,
Mineral Commodity Profiles.

-Sync  Sources GNSS and_Atomic Clocks
(Marc_Weiss, NIST)TUTORIAL_Sync_Sources

_GNSS_and_Atomic_Clocks_(Marc_Weiss, NI
ST).
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LEYENDO LOS POSOS DE CAFE

Desde afios inmemorables los posos de café han sido utilizados para leer el futuro, pero ¢a
qué se debe la forma de esos posos? ¢Por qué cuando se seca una mancha de café deja
unos dibujos tan caprichosos? ¢Qué utilidad tiene estudiar este efecto? Los cientificos
hacen esfuerzos para comprenderlo y en este articulo se hard una revision superficial de lo
gue podemos encontrar si nos adentramos en el mundo de los posos del café.

Palabras clave

Cualquier estudiante que haya sido un poco
descuidado durante el periodo de examenes
se habrd enfrentado con alguna que otra
mancha de café en sus apuntes. Y si ademas
de ser descuidado es un estudiante curioso
se habra preguntado el por qué de esas
manchas tan curiosas.

Si observaramos de cerca los apuntes de
alguno de estos estudiantes, veriamos como
lejos de ser uniforme, el anillo que deja una
taza de café en unos apuntes (de quimica
general por ejemplo) es mas oscuro en el
borde que en su centro (Fig.1).

Este fenémeno fue detallado por R. Deegan
y sus colaboradores en 1997 (1), no
sabemos si motivado por las manchas de
sus apuntes, y ha dado pie a numerosos
estudios para caracterizarlo.

La clave esta en darse cuenta de que el café
no es mas que una suspension coloidal de
particulas, es decir, en una taza de nuestro
liquido cafeinado tenemos un medio
continuo (agua) en el que estan suspendidas
infinidad de pequefias particulas de café de
un tamafio que puede oscilar desde unos
pocos nandmetros hasta varias micras.

Al depositar una gota de nuestra suspension
la linea de triple fase, o linea de contacto, se

Café, manchas, evaporacién de gotas, formacion de anillos.

gueda anclada, y la gota comienza a
evaporarse. Deegan encontr6 que los
mecanismos tipicos a los que se les suele
achacar el transporte, tales como gradiente
de tension  superficial, difusion o
sedimentacion, no eran determinantes en el
desplazamiento de las particulas de café
para formar los anillos.

Figura 1. Manchas de café dejadas por unas
tazas.(Ref:http://patrickinbelfast.files.wordpress
.com/2012/03/coffee-stain-textures.jpg)

La evaporacion es el factor clave. La gota,
al evaporarse, no lo hace uniformemente a
lo largo de toda su superficie, sino que,
debido a su geometria, pierde méas cantidad
de liquido en los bordes (Fig. 2). Con el fin
de reponer el disolvente perdido en la




evaporacion, se crea espontaneamente un
flujo desde el centro de la gota (bulk) hacia
la linea de contacto. Este flujo, arrastra
consigo las particulas de café de tal modo
que al perder todo el disolvente
encontramos los caprichosos sombreados en
los lugares donde una vez estuvo la linea de
triple fase.

Figura 2.Vista lateral de una gota sobre un
sustrato. Esquema del gradiente de evaporacién
en el perfil de una gota y el flujo interno
provocado por el mismo.

Este fendmeno a priori puede parecer muy
simple, pero comprender la fisica y la
quimica detrds de las manchas de café ha
cobrado gran relevancia. Pero ;Por qué?
¢Qué tiene este efecto de especial? ;Qué
informacion pueden darnos las manchas de
café?

Pues aunque pueda resultar irénico el
interés que suscita este “Coffe-Stain Effect”
es buscar la manera de evitarlo.
Imaginemos que trabajamos en una
empresa de tintas y queremos que la tinta al
contactar con el papel se seque de manera
uniforme. O si hubiésemos sintetizado un
compuesto biolégico de ADN y queremos
secarlo para obtener las particulas. O
incluso algo tan sencillo como recubrir una
superficie de manera uniforme con algun
tipo de particulas. En todos estos casos
suprimir el efecto de la mancha de café se
vuelve prioritario, y evitar la molesta
deposicion de particulas pasa por conocer
los porqués de tan curiosas manchas.

Hoy en dia se ha avanzado mucho en el
campo de la supresion de las manchas de
café. Numerosos estudios cubren gran
variedad de técnicas para evitarlas. Por
ejemplo se han usado técnicas de
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“electrowetting” que pretende controlar el
angulo de contacto de la linea de triple fase
mediante una fuerza que dependa del
tiempo, evitando asi que se ancle (6). Otra
propuesta consiste en secar las gotas en una
atmosfera controlada, controlando asi la
evaporacion y por lo tanto el flujo interno
que arrastra las particulas a la linea de
contacto (3). Una propuesta que también ha
cobrado fuerza por su simplicidad se basa
en el hecho, observado experimentalmente,
que la forma de las particulas las hace mas
0 menos sensibles al flujo interno (2).

Por ultimo, cabe la pena mencionar que
ciertos estudios tedricos y de simulacion
han encontrado similitudes entre la manera
en que las particulas agregan en la linea de
triple fase de una gota, con el modo en que
las células cancerosas se unen para formar
un tumor (7).

Queda de este modo demostrado una vez
mas como en las cosas cotidianas el dia a
dia se esconde todo un mundo de caprichos
de la naturaleza esperando que cientificos
curiosos (como seguro los lectores de este
articulo lo son) para ser desvelados.

Hemos visto ademas como el mundo del
secado de suspensiones coloidales es un
campo con muchas posibilidades y de gran
interés hoy en dia.

Después de todo esto, sélo queda decir que
es cierto que se pueden leer muchas cosas
en los posos de café, aunque no sea el
futuro, lo Unico que hace falta es aprender
bien el “idioma” en que estan escritos.

Nota: Huelga decir que ningln tipo de
apuntes ni notas de Quimica General fueron
dafiados en la redaccion de este articulo.

1 R.D. Deegan, O. Bakajin, T.F. Dupont, G. Hubert,
S.R. Nagel & T.A. Witten. “Capillary flow as a cause
of ring stains from dried liquid drops” Nature vol
389: 827-829 (1997)

2 P.J. Yunker, T. Still, M.A. Lohr & A.G. Yodh.
“Supresion of the coffee-ring effect by shape-
dependent capillary interaction”. Nature vol 476:
308-311 (2011)

3. Maniak Majumder et al. “Overcoming the “Coffe-
Ring ”Effect by Compositional Marangoni-Flow-
Assisted Drop-Drying ”. The Journal of Physical
Chemistry B vol 116:6536-6542




4. http://en.wikipedia.org/wiki/Coffee_ring

® http://www.livescience.com/15611-physics-coffee-
stains-explained.html.

® H.B. Eral, D.M. Augustine M.H.G. Duits & F.
Mugele, “Suppresing the Coffe-Stain Efect:how to
control colloidal self-assembly in evaporating drops
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using electrowetting” Soft Matter vol 7:4957-4958
(2011)
"http://francisthemulenews.wordpress.com/2013/02/0
9/el-crecimiento-de-tumores-cancerosos-y-la-
deposicion-de-posos-de-cafe-en-una-gota-en-
evaporacion/

LA HISTORIA QUIMICA DE UNA VELA

“No existe ley alguna de las que gobiernan cualquier parte de este Universo que no esté
relacionada o entre en juego en la historia quimica de una vela”. Asi sentencio el ilustre
Michael Faraday en la primera de sus seis conferencias impartidas entre las Navidades de
1848-1849 y 1860-1861 en la Royal Institution, en Londres. Nos acercamos, bajo la céliday
luminosa guia de este gigante de la historia de la ciencia, a comprender algunos de los
multiples e ilustrativos fendmenos que se dan en una vela, una auténtica fuente de enorme
conocimiento cientifico, a través de sencillisimas experiencias al alcance de todo el mundo.

Palabras clave

Todos estamos familiarizados con las velas.
Lo que ahora en nuestra civilizacion se ha
convertido en un elemento decorativo o
litargico fue en otro tiempo el instrumento
basico de iluminacion para los hogares,
calles 0 minas. Sin embargo, a pesar de la
evolucion tecnoldgica y la consiguiente
obtencion de una variedad impresionante de
aparatos de iluminacién,  seguimos
quedandonos anonadados en la observacion
de la llama de una vela, de como no
desciende derritiendo todo el combustible,
sino gque se mantiene en su sitio, acotada
por el liguido que tiene debajo,
descendiendo lenta y constantemente.

El mismo Michael Faraday, posiblemente el
mejor cientifico experimental de nuestra
historia, tomo este instrumento para ilustrar,
con enorme maestria y capacidad de
comunicacion, a un publico joven, a lo
largo de seis conferencias, una gran
variedad de fendmenos fisicos y quimicos;

Historia, quimica, vela, Michael, Faraday.

pues €l mismo expresaria: “no puedo
imaginar un ejemplo mas precioso de ajuste
gue aquel en el que una vela hace que una
parte sea Util a la otra hasta casi el final de
su accion.”

Cabe hacerse muchas preguntas: ;por qué
arde la vela de manera tan regular?, ¢por
qué no se consume del todo rapidamente?,
ia qué se debe esa forma de la Ilama?,
etcétera. A partir del propio texto de sus
conferencias’, redactadas por sir Williams
Crookes en la segunda y dltima edicion de
este ciclo que Faraday ofreciera para la
Royal Institution of Great Britain, de
Londres, hacemos un primer acercamiento
con una mirada sencilla y cientifica a
entender algunos fendmenos que expliquen
el comportamiento de una vela.

La vela
Una vela es, en general, un reservorio de
alguna substancia de gran poder calérico




como el sebo animal, la grasa de ballena o
las ceras, con una mecha que sobresale del
interior; y la caracteriza que dicha
substancia es solida a temperatura
ambiente, a diferencia de otros instrumentos
como la ld&mpara de aceite, aunque con un
punto de fusion relativamente bajo.

Tras arder durante un rato, la zona interior
va derritiéndose con la llama que va
bajando, y en la vela se forma algo similar a
una copa liquida. ElI combustible (llamaré
asi en general a la sustancia de que esté
hecha la vela) liquido asciende por
capilaridad a través de la mecha, de manera
similar a cémo se empapa un azucarillo
completamente al introducir un extremo en
el café, o a como se agrandan en la ropa las
manchas de agua; y asi arde en la punta de
la mecha curiosamente esta sustancia que
por si misma no lo hace. De hecho este
mismo liquido es el que retiene a la Ilama
evitando que la vela se consuma hasta el
final de la mecha; asi, si volteamos la vela
de manera que el combustible cubra la
mezcla, se apagard, debido a que no ha
tenido tiempo de calentar el combustible
suficientemente para que se consuma, tal y
como si sucede en la parte de arriba.

A medida que el aire llega a la vela, se
desplaza hacia arriba, en el sentido de la
corriente que el calor de la vela produce, y
enfria todo el contorno del combustible
(Fig. 1), hasta hacer que el borde se
mantenga mas frio que el centro. Si
soplasemos con suavidad a la vela, veremos
coémo se agranda la copa tras la llama en la
direccién en que soplamos. Puede verse,
por lo tanto, que la copa se forma por la
corriente de aire regular ascendente.

Forma de la llama

Con forma oblonga, la llama es regular y
homogénea, variando con las
perturbaciones atmosféricas y con las
caracteristicas dimensionales de la vela.
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La orientacion de la llama se debe a las
corrientes circundantes de aire. Asi,
podemos cambiarla haciendo variar la
orientacion de dicha corriente. Este hecho
no resultard nada extrafio al fumador de
pipa, acostumbrado a atraer abajo la llama
de un mechero, a la hornilla con tabaco,
generando  mediante  inspiracion  una
corriente de aire hacia el interior de la pipa.
Podemos observarlo ademas, haciendo
proyectar a una llama suficientemente
luminosa su propia sombra sobre un papel
blanco y ver como flotan a su alrededor
particulas que no son parte de ella.

Figura 1. A medida que el aire llega a la vela, se
desplaza hacia arriba, en el sentido de la
corriente que el calor de la vela produce, y
enfria todo el contorno hasta hacer que el borde
se mantenga mas frio que el centro, formandose
una especie de copa.

Si ademads, iluminamos con alguna luz
intensa, como la del sol, la Ilama, podremos
ver su sombra (Fig. 2), donde las partes mas
oscuras de la llama se corresponden con las
de menos sombra. Podremos ver también la
corriente ascendente de aire caliente, que
atrae a la Ilama, la abastece de aire y enfria
los costados de la copa de combustible
fundido.

El combustible en la vela

Si apagamos la vela soplando, veremos que
la condicion del combustible es vaporosa.
De hecho notaremos un desagradable olor.
Acercando con suficiente rapidez una llama
a la nube de vapor que emana de la mecha
antes de que se enfrie y condense en liquido
0 so6lido, podremos observar un tren de
fuego que avanza rapidamente por el aire




hasta que llega a la vela y vuelve a
encenderla (Fig. 3).

Figura 2. llustracién de la columna de aire
caliente que, observada en la sombra, alarga la
Ilama hacia arriba.

Para analizar este vapor, ponemos un tubo
fino de vidrio con un extremo en la zona
obscura de la Ilama, apreciaremos como al
otro extremo sale una substancia vaporosa
blancuzca y de gran densidad (si el tubo es
suficientemente largo, veremos que cae): es
el combustible de la vela transformado en
fluido vaporoso. Asi, si al otro extremo del
tubo acercamos una llama, podremos ver
cémo arde el vapor que obtenemos. De
hecho, podemos generar el vapor
calentando cera en un matraz, verterlo sobre
un recipiente y hacerlo arder acercando una
Illama. Sin embargo, si ponemos el tubo en
la zona luminosa, el vapor que extraeremos,
ahora negruzco, al otro lado no serd
combustible.

Distinguimos asi las dos zonas de la llama:
una obscura en que se produce el vapor del
combustible y otra brillante en que se
combustiona. De esta manera, al poner un
papel atravesando la Ilama a la altura de la
zona obscura, se generard un anillo, de la
zona de combustion, pues es la zona en que
entran en contacto combustible y aire.

Luminosidad de la llama

El vapor negro citado tiene una gran
cantidad de hollin, y ademas de ser el
causante de la sombra que proyectaba la
zona luminosa, es el agente del brillo de la
llama, ya que, permaneciendo sélido,
invierte su energia en emisién térmica; y
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esta es la razdon de que las llamas de
substancias muy puras (como el alcohol
sanitario) sean tan poco luminosas. Una
experiencia ilustrativa es conducir aire
hacia la llama: se encuentra que disminuye
la brillantez de la llama, debido a que el
hollin est4 recibiendo suficiente aire para
arder antes de desprenderse de la llama, por
lo que las particulas sélidas se separan antes
de que el gas arda. Este hecho es la base de
los mecheros de aire, que han tenido tanta
importancia en los laboratorios quimicos,
ya que evitan la suciedad de la deposicién
de hollin.

Figura 3. Si apago una vela y mantengo una
cerilla encendida a unos pocos centimetros, se
observa un tren de fuego avanzando por el aire
hasta que llega a la vela y vuelve a encenderla.

Conclusion

Tras esta primera sencilla mirada a la vela
comprendemos la forma regular de aporte
del combustible en la vela: fusion del
combustible, ascenso capilar y
vaporizacion. Comprendemos ademas su
proceso y lugar en que combustiona, que
nos distinguen dos zonas en la llama: una
oscura de vaporizacion y una brillante de
combustién; comprendemos asi también la
distribucién de las corrientes circundantes,
todo ello causa de la forma de la llama y de
la copa de combustible liquido. Se abre asi
ante nosotros un esquema simple del
comportamiento de una vela, que nos
capacita a lanzar sobre esta base clara una
mirada mas profunda

! Michael Faraday, La historia quimica de una vela.
12 ed. NIVOLA, nov. 2004

2, M. Matthai, N. Petereit, The Quality Candle, Jul.
2004.
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PASATIEMPOS

Dibujo realizado por Patricia de la Cruz Ojeda




Juego realizado por Jesus Porcuna Doncel
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CRUCIGRAMA SOBRE

QUIMICA.

iDemuestra cuanto sabes de quimica!
Juega y entretente en rellenar este crucigrama sobre algunos conocimientos sencillos de
guimica. Una vez hecho, compara con las soluciones, jsuerte!

HORIZONTAL:

1: Es el padre del nimero mas famoso en
quimica.

2: Mezcla homogénea de dos 0 mas metales,
sinénimo de aleacion.

3: Uno de los padres de la expresion
P1V1=P2V?2 en gases ideales.

4: Proceso por el cual se aumenta la velocidad
de una reaccion debido a la presencia de una
sustancia, la cual no participa en esta.

5: Elemento de medicién de volumen del
laboratorio.

6: Compuestos estables, pero que se unen entre
ellos son conocidos como compuestos de...

7: Mezcla homogénea de dos 0 mas sustancias
puras que no reaccionan entre si.

8: Si un atomo redistribuye sus orbitales, se dice

que esta...

VERTICAL:

1: Cuando un metal es repelido por un iméan se
dice que es...

2: Particula que forma las radiaciones
electromagnéticas.

3: Carotenoide presente en el tomate.

4: Representa la suma de todas las energias de
un cuerpo.

5: Su escala de temperatura no baja del 0.

6: Macromolécula formada por la unién de
mondmeros.

7: Inhibidor enzimético presente en las
almendras.

8: Elementos quimicos del grupo 17.

9: Grupo de elementos estables que no necesitan
unirse con ninguno mas para seguir siendo
estables.
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Solucién.
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GRANDES QUIMICOS

Juego realizado por Ana Belén Diaz Méndez

En el siguiente juego debes adivinar a que cientifico corresponden los siguientes
acontecimientos fundamentales en la historia de la quimica.

1. Nacié en Varsovia en 1867. Gano el premio Nobel en Quimica en 1911. Descubri6 en radio
y el polonio:

2. Fue el primer quimico inorganico en conseguir el premio Nobel (1913). Fue importante por
su trabajo en el acoplamiento de los &tomos en las moléculas. También desarroll6 las bases
del complejo metélico moderno:

3. Quimico, pero también bi6logo y economista francés considerado el padre de la quimica

moderna por sus estudios sobre la oxidacion de los cuerpos, el analisis del aire, la Ley de la

conservacion de la masa y la calorimetria:




Quimico estadounidense que obtuvo el Nobel en 1960. Realiz6 estudios sobre el Carbono-
14 natural y establecié su uso para la datacién arqueoldgica:

Quimica inglesa que recibid el Nobel en 1964, fue pionera en la técnica de determinacion de
estructuras, que le permitié hallar la estructura del colesterol y la penicilina entre otras:
Quimico neozelandés que gano el premio Nobel en 1908. Estudio las particulas radiactivas
y las clasifico en alfa, beta y gamma. Hall6 que la radiactividad va acompafiada por la
desintegracion de elementos. Disefid un modelo atdmico con el que probd la existencia del
atomo:

Quimico nacido en 1731. Descubrié las propiedades del hidrogeno y también determiné la
composicién quimica del agua:

Quimico ruso nacido en 1834. Se ocupd de problemas quimico-fisicos relacionados con el
espectro de emision de los elementos. También enuncid una tabla periddica de elementos,

gue lleva su nombre:

SOLUCIONES

Marie Curie.

Alfred Werner.

Antoine Lavoisier.

Willard Libby.

Dorothy Crowfoot Hodgkin.
Ernest Rutherford.

Henry Cavendish.

O N Uk WN R

Dmitri Mendeléyev.
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