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cién de Dirac (relativista), los portadores de carga se
comportan como particulas relativistas con masa efec-
tiva, en reposo, cero y velocidad de aproximadamente
10°m s (unas 300 veces menor que la velocidad de la
luz). La movilidad de los portadores, i = o/ne. alcanza
valores muy altos de 15.000 cm? V' s™!, que son inde-
pendientes de la temperatura en el rango de 10 K a
100 K. La conductividad del grafeno nunca baja de un
valor minimo, el cuanto de conductancia, incluso cuan-
do la concentracién de portadores tiende a cero. La
observacion de un efecto Hall cudntico en grafeno'
que, de acuerdo con las predicciones tedricas [7], pre-
senta los ‘plateaux’ de cuantizacién con una secuencia
(n + 1/2) en lugar de n, es inusual y propio tinicamen-
te del grafeno, es decir, de una capa atémica de grafito,
ya que en muestras con dos capas la secuencia de los
‘plateaux” va como n |8]. Todas estas caracteristicas
hacen del grafeno un sistema de materia condensada
donde se pueden estudiar fendmenos de teorfa cudntica
de campos. Ademads, como se ha indicado, sus asom-
brosas propiedades electronicas hacen suponer que en
los préximos afios se pueda utilizar en la construccion
de dispositivos electrénicos.

Las correlaciones ferromagnéticas medidas en mues-
tras de grafito son objeto de mucha atencién, ya que la
posibilidad de fabricar imanes orgdnicos es sumamente
interesante. El carbono es abundante en la naturaleza,
barato, biocompatible, por lo que no es contaminante ni
pernicioso para el medioambiente y, ademds, podria te-

ner grandes aplicaciones en medicina para pruebas de
diagnostico.

Se da asf la paradoja de poder incluir en la denomi-
nacion de nuevos materiales a uno de los materiales mds
antiguos: el carbono.
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! Cuando se aplica un campo magnético alto a muy baja temperatura a un gas bidimensional de electrones. la resistividad Hall se cuantiza to-
mando valores discretos fi/ne” siendo 1 un nimero enlero positivo, este fenémeno se conoce como efecto Hall cudntico.

COLABORACIONES

Ciencias de la Naturaleza

La Quimica Verde

La Quimica es una de las cien-
cias que mds contribuye a la mejora
de la calidad y al bienestar de la hu-
manidad: sin embargo, los benefi-
cios que produce no pueden reali-
zarse a expensas del medio
ambiente.

La denominada Quimica Verde o
Quimica Sostenible surge con el fin
de minimizar la contaminacién y
desarrollar nuevos métodos menos

agresivos con el medio ambiente.
Ambos términos se usan indistinta-
mente, siendo el primero el mds uti-
lizado por su evocacion a la natura-
leza, aunque la International Union
of Pure and Applied Chemistry (1U-
PAC) acepta el uso de ambos térmi-
nos como sindnimos.

La consolidacion de la Quimica
Verde se produce en la década de
los noventa y P.T. Anastas y J.C.
Warner la definen como sigue: “La
Quimica Verde consiste en la utili-

zacion de una serie de principios
encaminados a reducir o eliminar
el uso y generacion de sustancias
peligrosas en el disefio, fabricacion
y aplicacion de los productos qui-
micos.”

LOS DOCE PRINCIPIOS
DE LA QUIMICA VERDE

El disefio de productos y proce-
sos medioambientalmente benignos
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debe seguir los 12 principios de la
Quimica Verde propuestos por P.T.
Anastas y J.C. Warner en su libro
“Green Chemistry: Theory and
Practice”, que son los siguientes:

1. Prevencion de residuos

Es mejor evitar la produccion de
un residuo que tratar de eliminarlo
después de su formacion.

2. Economia atomica

Los métodos de sintesis deberin
disefiarse de manera que en el pro-
ducto final se incorporen al maxi-
mo todos los materiales usados du-
rante el proceso, minimizando la
formacion de subproductos.

3. Metodologias de sintesis

de toxicidad reducida

Siempre que sea posible, los mé-
todos de sintesis deberdn utilizar y
generar sustancias que tengan poca
0 ninguna toxicidad, tanto para la
especie humana como para el me-
dio ambiente.

4. Diseno de compuestos
quimicos més seguros
Los productos quimicos deberin
mantener la eficacia de su funcion a
la vez que presentan una escasa to-
xicidad.

5. Disminucion de sustancias
auxiliares
Se evitard emplear sustancias que
no sean imprescindibles (disolven-
tes, reactivos para llevar a cabo se-
paraciones, etc.) y, en el caso de que
se utilicen, deben ser inocuos.

6. Eficiencia energética

Los requerimientos energéticos
serdan catalogados por su impacto
medioambiental y econdémico, re-
duciéndose todo lo posible. Se in-
tentardn llevar a cabo los métodos
de sintesis a presion atmosférica y
temperatura ambiente.

7. Utilizacion de materias primas
renovables
Las materias primas serdn prefe-
riblemente renovables en vez de
agotables, siempre que sea técnica y
econdémicamente viable.

8. Reduccion de derivados

Se deberd evitar en lo posible la
formacion de derivados (grupos de
proteccion y desproteccion, modifi-
cacion temporal de procesos fisicos
y quimicos).

9. Potenciacion de la catalisis

Se empleardan catalizadores (lo
mads selectivos posible) reutilizables,
en lugar de reactivos estequiométri-
cos.

10. Diseno de productos
biodegradables

Los productos quimicos se dise-
fiardn de tal manera que al finalizar
su funcion no persistan en el medio
ambiente, sino que se transformen
en productos de degradacién ino-
Cuos.

11. Desarrollo de técnicas para
analisis en tiempo real

Las metodologfas analiticas serdn
desarrolladas posteriormente para
permitir una monitorizacién y con-
trol en tiempo real del proceso, pre-
vio a la formacion de sustancias pe-
ligrosas.

12. Minimizar el potencial
de accidentes quimicos
Se elegirdn las sustancias emple-
adas en los procesos quimicos de
forma que se minimice el riesgo de
accidentes quimicos, incluidas las
emanaciones, explosiones e incen-
dios.

Por razones obvias, en la mayoria
de los casos es imposible cumplir
simultdneamente los doce principios
de la Quimica Verde, sin embargo,
estos principios constituyen una
guia general con el objetivo de
orientar la investigacion de la Qui-
mica hacia la mejora de la ecoefi-
ciencia (estrechamente ligada al de-
sarrollo sostenible) de los productos
¥ procesos quimicos.

PREVENCION DE RESIDUOS

La actuacion en origen es la me-
jor manera de prevenir la conta-
minacion, ya que es preferible evitar

la produccion de un residuo que te-
ner que tratarlo una vez formado.

En consonancia con este princi-
pio de la Quimica Verde, la empresa
farmacéutica Pfizer ha desarrollado
un nuevo proceso de sintesis del an-
tidepresivo sertraline (Esquema 1)
que consiguié en 2002 el Premio Al-
ternative Synthetic Pathway Award
de la Presidential Green Chemisiry
Challenge. Los beneficios consegui-
dos son: prevencion de la contami-
nacion al disminuir el nimero y el
volumen de disolventes empleados,
reduccion de la energia consumida y
un aumento del rendimiento del pro-
ducto al doble.

El sertraline es el principio activo
de Zoloft, el medicamento mds pres-
crito dentro de su grupo para el tra-
tamiento de la depresion. En la sin-
tesis original (Esquema 1) el grupo
carbonilo de la diclorofeniltetralona
se convierte a imina usando metila-
mina y tetrahidrofurano o tolueno
como disolventes. En esta etapa el
tetracloruro de titanio se usa como
agente deshidratante para desplazar
el equilibrio de la reaccién hacia la
formacion de la imina. Posterior-
mente la imina es aislada y se reduce
con hidrégeno y paladio/carbono
como catalizador en tetrahidrofura-
no, obteniéndose los isémeros cis y
trans (6:1). Esta mezcla de isome-
ros se cristaliza y se trata con édcido
D-mandélico y etanol para obtener
el mandelato de sertraline que, en la
etapa final, se convierte en sertraline.

En el nuevo proceso desarrollado
por Pfizer las primeras tres etapas de
reaccion se llevan a cabo en una sola
sin aislar los intermedios y utilizando
etanol como disolvente, sin necesi-
dad de utilizar, destilar y recuperar
los otros disolventes (tolueno, hexa-
no, tetrahidrofurano). Ademis, el te-
tracloruro de titanio no se requiere
en la primera etapa aunque la imina
sea poco soluble en etanol. La sinte-
sis se inicia con la formacién de la
imina, seguida de una reaccién de
reduccidn y la resolucion in-situ de
la sal diastereomérica del 4cido man-
délico a sertraline quiralmente puro,
con una gran selectividad y un alto
rendimiento. La selectividad de for-
macion de la cis amina (cis:trans,
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Esquema 1. Comparacion de la sintesis tradicional y el nuevo proceso de Pfizer del sertraline.

18:1) aumenta al utilizar como cata- | formados y el peso del producto fi- | duccién de productos quimicos, os-
lizador paladio en carbonato cdlcico | nal deseado (kg). En los procesos | cilanentre 1y 5.
y ademds disminuye la formacién de | de produccion de farmacos los va- A nivel industrial, la sintesis tra-
impurezas (Esquema 1). lores tipicos del factor E suelen ser | dicional del ibuprofeno (analgési-

En esta nueva sintesis se elimi- | superiores a 100, es decir, por cada | co, antiinflamatorio y antipirético)
nan las siguientes cantidades de re- | kilogramo de producto farmacéuti- | fue desarrollada y patentada por la
siduos: 440 t/aio de TiO,, 150 t/afio | co se generan mds de 100 kg de re- | compaiiia Boots en 1960 (Esque-
de HCl y 100 t/afio de NaOH, ade- | siduos. En el caso del sector del re- | ma 2). Esta sintesis consta de seis
mds no se emplean 140 t/afio de te- | fino del petréleo los valores de £ | etapas y genera grandes cantidades
tracloruro de titanio. son del orden de 0,1 y en de la pro- | de subproductos o productos se-

@]
: A Hic =
ECONOMIA ATOMICA HiC g 0
CH, : 9 CHs CHs

La eficacia de una reaccion puede ALCl,
medirse de diversas formas. Sin em- "5e HC g
bargo, lo mds habitual es calcular el NaOCaHs | Cl--+ -COOCHs
rendimiento en tanto por ciento H
(moles del producto deseado/moles G O
del reactivo limitante x 100). En ge- CHs
neral, un rendimiento del 80% o su- CO,C,Hs
perior se considera muy bueno, He
mientras que por debajo del 30-20% CHy -
el rendimiento es bajo. CHy SO5H

B. Trost desarrollo el concepto CHs
de economia atomica que es la re- Hae - ~#°
lacion entre el peso molecular (PM) Hipraeno ’
del producto deseado y la suma de - { HyC
los pesos moleculares de todas las  _— H‘OAH ML
sustancias producidas en la reac- |
cién estequiométrica (se suele ex- P CH;
presar en porcentaje). Paralelamen- CHy " e=n - 2N
te R. Sheldon establece el concepto | > - )
de factor E, que es el cociente entre i b€
el peso de los subproductos (kg) Esquema 2. Sintesis tradicional del ibuprofeno realizada por la compania Boots.
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cundarios no deseados. La forma-
cién de estos residuos se debe a que
muchos de los dtomos de los pro-
ductos de partida no se incorporan
en el producto final (ver Tabla 1).
El porcentaje calculado de econo-
mia atomica en esta sintesis es del
40%: por lo tanto, la mayoria de
los dtomos de todos los reactivos
empleados aparece en subproduc-
tos no deseados o residuos. Si se

estima que se producen aproxima-
damente 15 millones de kilos de
ibuprofeno al afio, se estin gene-
rando a su vez 17,5 millones de ki-
los de residuos.

La compaiia BHC desarrolld en
1991 una nueva sintesis industrial
verde del ibuprofeno que consta solo
de tres etapas (Esquema 3) y que
merecid un Premio de Green Che-
mistry Presidential Award en 1997,

En este proceso, muchos de los
atomos de los reactivos son incorpo-
rados al producto final, origindndose
pequeiias cantidades de productos se-
cundarios. El porcentaje de economia
atémica calculado es del 77% (Tabla
2), pero aumenta al 99% si se consi-
dera que el dcido acético generado en
la primera etapa de la sintesis se re-
cupera. En este nuevo proceso practi-
camente no se producen residuos.

Tabla 1. Economia atéomica en la sintesis tradicional del ibuprofeno

Reactivos Utilizados en ibuprofeno No utilizados enibuprofeno
Férmula PM Formula PM Formula PM
CioHis 134 CoH,s 133 H |
C,H,0; 102 C,H, 27 C,H,0;4 75
C,H,ClI0, 122,5 CH 13 C,H,CIO, 109.5
C,H,ONa 68 0 C,H;ONa 68
H,O" 19 0 H.O* 19
NH,0O 33 0 NH,0 33
H,0, 36 HO, 33 H, 3
Total Ibuprofeno Residuos
CyyH,;,NO, CINa 514,5 C;H,0, 206 C;H,,NO,CINa 308.5

Economia atémica (%) = (PM ibuprofeno/PM todos los reactivos) x 100 = 40%

Tabla 2. Economia atémica en la sintesis verde del ibuprofeno

Reactivos Utilizados en ibuprofeno No utilizados enibuprofeno
Formula PM Formula PM Formula PM
Csti 134 CioHis 133 H 1
C.H,0,4 102 C,H,0 43 C,H;0, 59
H, 2 H, 2 - 0
CcO 28 co 28 - 0
Total Ibuprofeno Residuos
C,:H,,0, 266 C,sH,,0, 206 C,H,0, 60
Economia atémica = (PM ibuprofeno/PM todos los reactivos) x 100 = 77%
REACCIONES
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Esquema 3. Sintesis Verde del ibuprofeno realizada por la compaiia BHC.

MULTICOMPONENTES, RMC

Siguiendo el segundo principio
de la Quimica Verde sobre econo-
mia atémica, las reacciones multi-
componentes (RMC) estdn adqui-
riendo gran consideracién en la
sintesis industrial. Las RMC son
reacciones convergentes en las cua-
les tres 0 mds materiales de partida
reaccionan para formar un producto,
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donde bdsicamente todos los dtomos
0 en su mayoria contribuyen al pro-
ducto final, teniendo una eficiencia
sintética excepcional,

o, Y

O/

Las RMC ofrecen muchas venta-
jas sobre los métodos tradicionales,
en particular, en el disefio de firma-
cos, ya que se sustituyen sintesis li-
neales en varios pasos, que pueden
tardar meses, en una sintesis de un
solo paso en el que se mezclan to-
dos los reactivos a la vez con la for-
macion de varios enlaces en una
sola operacion, sin cambiar las con-
diciones de la reaccidn, sin aislar in-
termedios, ni afadir nuevos reacti-
vos, lo cual permite la minimizacion
de residuos asi como una economia
en horas de trabajo.

A continuacién se presenta un
ejemplo de RMC de una sintesis de
un compuesto con dos heterociclos
(una B-lactama y un tiazol) que no
estdn presentes en los productos de
partida y que han sido sintetizados a
partir de una reaccion de tres com-
ponentes, con un dcido B-aminotio-
carboxilico, un aldehido y un 2-di-
metilamino-1-isociano alqueno
(2-isociano-N N-dimetil-2-(piridin-
4-il) etenamina).

Ya en 1961 Ivar Ugi vaticin que
las reacciones multicomponentes,
con una amplia variacion en los ma-
teriales de partida, ofrecfan una gran
oportunidad para probar las relacio-
nes estructura-actividad via sintesis
de amplias colecciones de compues-
tos, referidas hoy en dia como co-
lecciones o bibliotecas y mads re-
cientemente, quimiotecas.

~

QUIMICA COMBINATORIA

Una extension a las reacciones
multicomponentes es la quimica
combinatoria cuya designacion se

o
"‘ = NC
N\‘/
0 MeOH, 20 °C
+ )k
\W '
+  HSOC NH,
=
P

Esquema 4. Reaccion de tres componentes 3-CR.

aplica al conjunto de procedimientos
que permiten sintetizar rapida, efi-
ciente y simultdneamente una gran
cantidad de compuestos orgdnicos
diferentes entre si llamados, como
se ha visto anteriormente, quimiote-
cas. A diferencia de los métodos tra-
dicionales de sintesis quimica, que
dan lugar a un dnico producto, la
quimica combinatoria genera deli-
beradamente una gran cantidad de
sustancias, para luego determinar si
alguna de ellas tiene efectos bioldgi-
cos, a fin de servir de base para el
desarrollo de un nuevo medicamen-
to. Cabe recordar que en el afio 1999
cerca del 40% de los medicamentos
autorizados fueron obtenido me-
diante quimica combinatoria.

La sintesis combinatoria tiene sus
limitaciones precisamente porque
permite obtener simultineamente
hasta varios millones de compuestos
y, si asi ocurriese, una biblioteca po-
dria pesar millones de toneladas, lo
cual no es reproducible en la reali-
dad. Otro inconveniente es que el
andlisis de la actividad biolégica de
mezclas siempre conlleva la posibi-
lidad de que la mezcla con mayor
actividad no sea la que contiene ¢l
compuesto mds activo.

Asi surge la sintesis combinato-
ria en paralelo. La sintesis en para-

[
R, 2%

N YCOH
_aCH3

“~

SH
(25)-Captopril

lelo o sintesis miltiple es el otro
procedimiento para producir nume-
rosos CoOmpuestos en corto tiempo.
Consiste en la sintesis individual,
pero simultinea, de muchos com-
puestos (cada uno de ellos en un re-
cipiente distinto) que forma parte
de un conjunto adecuadamente or-
denado como para conocer univo-
camente en qué recipiente estd cada
producto.

La rapidez y eficacia de la sintesis
combinatoria, unidas al desarrollo de
métodos de cribado ultrarrdpido de
alto rendimiento automatizados para
gran ndmero de muestras (Ultra-
High Throughput Screening, uHTS)
permite acelerar el proceso del Drug
Discovery y revoluciona la investi-
gacion de nuevos principios activos
farmacéuticos.

Hoy en dia hay numerosos ejem-
plos de descubrimiento de farmacos
por sintesis combinatoria. Uno de
los primeros hallazgos fue la sintesis
del mercaptoacilprolina que posee
una actividad antihipertensora tres
veces mds potente que la del cono-
cido captopril, lo que ha permitido
identificar un potente inhibidor de
la enzima conversora de angioten-
sina. Estos compuestos se usan en
el tratamiento de la hipertension y
las enfermedades coronarias.

H3C05C

IpN

N COQH

CH
0 3

Mercaptoacilprolina SH
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DISMINUCION DEL USO DE
SUSTANCIAS AUXILIARES

La disminucion del uso de sus-
tancias auxiliares es un principio
muy relacionado con el de econo-
mia atomica. Se debe evitar el uso
de sustancias como, por ejemplo,
los disolventes, que no participan
directamente en la reaccion quimica,
y si es necesario emplearlos deben
elegirse lo mds inocuos posible.

Los disolventes contribuyen en
gran medida a la contaminacion
producida en los procesos quimi-
cos, ya que suelen emplearse en
cantidades mayores que los produc-
tos de partida en el caso de la sinte-
sis y también son necesarios en los
procesos de purificacion de los
compuestos. En general los disol-
ventes usados hasta ahora son vola-
tiles, inflamables, téxicos, carcino-
génicos o persistentes en el medio
ambiente y, por tanto, constituyen
una fuente de contaminacién muy
importante.

Tanto la industria quimica como
universidades y centros de investi-
gacién han puesto un énfasis espe-
cial en el desarrollo de otros disol-
ventes benignos con el medio
ambiente. Ademds, para reducir el
empleo de los disolventes orgdnicos
contaminantes, se estdn promovien-
do alternativas como las reacciones
con ultrasonidos, microondas, en di-
solventes inocuos como el agua,
fluorosos, con disolventes en con-
diciones supercriticas, y de disefio
como los liquidos idnicos, asi como
las reacciones sin disolventes.

Los denominados disolventes neo-
téricos (del latin neotericus que sig-
nifica nuevo, reciente, moderno), son
aquellos que reducen los riesgos in-
trinsecos que estdn asociados a los
disolventes tradicionales. Entre di-
chos disolventes cabe destacar los
fluidos supercriticos, cuya aplicacién
en procesos enzimdticos se inicid a
principios de los noventa, y los ligui-
dos iénicos. Por ejemplo, ¢l diéxido
de carbono es gas no téxico cuyas
condiciones supercriticas de tempe-
ratura (31,1°C), presion (72 atm) y
densidad (0.47 g/ml) son ficiles de
alcanzar. En estas condiciones super-

criticas el diéxido de carbono, como
otros gases, puede ser utilizado como
disolvente de muchos compuestos.
Para eliminar el disolvente y aislar el
producto puro basta reducir la pre-
sioén, con lo cual el fluido supercritico
se convierte en gas que se elimina es-
pontineamente. Quizd, su mayor di-
ficultad de aplicacion se debe a la ne-
cesidad de un preciso disefio
tecnoldgico previo para cada proceso.

POTENCIACION
DE LA CATALISIS

La utilizacion de catalizadores de
alta actividad y selectividad consti-
tuye una de las vias fundamentales
para conseguir los objetivos de los
principios de la Quimica Verde. En
la actualidad mds del 75% de los
procesos quimicos se llevan a cabo a
escala industrial en presencia de ca-
talizadores.

En el afio 2001 se concedio el
Premio Nobel de Quimica a Noyori,
Knowles y Sharpless por su contri-
buciones en el campo de la catilisis
asimétrica. El uso de catalizadores
para obtener una sustancia quimica
quiral con exceso enantiomérico ha
supuesto un gran avance en la indus-
tria farmacéutica. Por ejemplo, los
catalizadores de Noyori son comple-
jos de rodio o rutenio con la fosfina
quiral del BINAP, que han permitido
elaborar métodos de sintesis asimé-
tricas para diversas familias de fir-
macos, como la sintesis del (R)-1,2-
propanodiol en la produccion del
antibidtico levofloxacina,

El Premio Nobel de Quimica
2005 se ha concedido a Y. Chauvin,
R. Grubbs y R.R. Schrock por sus

catalizador

2 CH2=CH_CH3

Cy = ciclohexil

Catalizador de Grubbs

P(CeHs)
X

(R)-BINAP

(CaHs)P,
“CO

(S}-BINAP

aportaciones en las reacciones de
metdtesis que han conseguido mé-
todos de sintesis mds eficientes
(presién y temperatura ambiente),
con menor nimero de etapas, gene-
randose menos residuos y resultan-
do mds respetuosos con el medio
ambiente al emplearse disolventes
menos contaminantes y formarse
subproductos menos téxicos, térmi-
no que significa cambio de posicion
y que procede de los términos
“meta” y “thesis”. En estas reaccio-
nes se rompen y se forman enlaces
dobles entre los dtomos de carbo-
no, debido a la accion de cataliza-
dores basados en rutenio y molib-
deno. Un ejemplo sencillo de
metdtesis de olefinas es la reaccién
de dos moléculas de propileno para
dar etileno y 2-buteno. La metitesis
de olefinas supone un gran avance
en la Quimica Verde.

APLICACION DE LOS DOCE
PRINCIPIOS:
NANOTECNOLOGIA

La nanotecnologia es la rama de
la tecnologia que se ocupa de la fa-
bricacién y el control de estructuras
y mdquinas a nivel y tamano mole-
cular. El nanémetro es una unidad
que equivale a una mil millonésima
parte del metro (Inm = 10 m). El
comienzo del siglo xx1 se ha visto

H,C=CH, + HsC-CH=CH—CH;
\"‘ CH;
YA
HsC CHs
CHy N%Mo...\aOC(CF 3)2CH3
He? \OC(CF;;)QCH;,
HiC—
HaC

Catalizador de Schrock
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marcado por grandes avances en el
campo de la nanociencia.

El control a nivel atomico de la
materia abre expectativas inusitadas.
Asi, por ejemplo, la nanotecnologia
en paises en via de desarrollo puede
contribuir al desarrollo sostenible
con las diez aplicaciones mds pro-
metedoras:

+ Almacenamiento, produccion y
conversion de energia.

» Mejoras en la productividad
agricola.

» Tratamiento y remediacion de
aguas.

 Diagnéstico y cribaje de enfer-
medades.

» Sistemas de administracién de
farmacos.

= Procesamiento de alimentos.

» Remediacion de la contamina-
cion atmosférica.

» Construccion. Monitorizacion
de la salud.

= Deteccion y control de pla-

gas.

Supondrd numerosos avances
para muchas industrias y nuevos
materiales con propiedades extraor-
dinarias (desarrollar materiales mads
fuertes que el acero pero con sola-
mente un diez por ciento de su
peso), nuevas aplicaciones informd-
ticas con componentes increible-
mente mds ripidos, o sensores mo-
leculares capaces de detectar y
destruir células cancerigenas en las
partes mds delicadas del cuerpo hu-
mano como el cerebro, entre otras
muchas aplicaciones.

En el contexto de la Quimica Ver-
de. la nanotecnologia debe cumplir
y respetar los principios que han
sido ya expuestos.

1. Prevencion de la generacion

de residuos

Por ejemplo, el uso de la nano-
tecnologia en la administracion de
farmacos puede disminuir al elimi-
narse los problemas de solubilidad
y aumentar la selectividad y especi-
ficidad de accién de los farmacos,
la produccion de residuos y dismi-
nuir la cantidad de farmaco admi-
nistrado.

2. Economia atomic:

El Bottom-up (construir molécu-
las funcionales desde moléculas
base mds pequenas) usado en nano-
tecnologia permite que haya mas
economia atomica, puesto que las
nanoparticulas se construyen dtomo
a dtomo o molécula a molécula.

3. Rutas sintéticas menos

peligrosas

Las nanoparticulas pueden ser
sintetizadas mediante autoensam-
blaje, interacciones débiles, o click
chemistry, minimizandose en mu-
chos casos el uso de reactivos daii-
nos para el medio ambiente.

4. Diseno de materiales seguros
Debido a las nuevas propiedades
que presentan las nanoparticulas,
normalmente se usan para sustituir
materiales o procesos poco benig-
nos con el medio ambiente. Un
ejemplo claro de este punto son los
procesos de drug delivery.

5. Disolventes benignos con el
medio ambiente y eliminacion
de grupos auxiliares

6. Economia energética

La preparacion de las nanoparti-
culas es normalmente menos costosa
desde el punto de vista energético,
ya que se forman por autoensambla-
je usando interacciones débiles ta-
les como los enlaces de puente de
hidrogeno.

7. Uso de materiales renovables

En nanotecnologia tenemos los
ejemplos de los nanotubos y los fu-
llerenos que se construyen a base de
carbono.

8. Reduccion del uso de
derivados
Las reacciones de autoemsambla-
je no requieren el uso de grupos
protectores y de agentes desprotec-
tores como en quimica sintética tra-
dicional.

9. Catalisis

Los catalizadores pueden incor-
porarse a las nanoparticulas aumen-
tandose asi la selectividad del pro-

ceso quimico y diminuyendo los re-
querimientos energélicos para que
comience la reaccion.

10. Degradacion de diseno

Las nanoparticulas pueden ser di-
sefiadas para que se degraden en
productos inocuos. En aplicaciones
de drug delivery esto es especial-
mente importante puesto que una
vez terminada su accidn deben ser
degradadas y expulsadas del cuerpo.

11. Analisis en tiempo real
para la prevencion de la
contaminacion

Implica el uso de procesos qui-
micos que usen las nanoparticulas
para el seguimiento de reacciones
quimicas, para evitar que se produz-
can subproductos o que se use ener-
gia de manera ineficiente.

Asi, por ejemplo, va ha sido crea-
da una nanoparticula que multiplica
por diez el efecto de la quimiotera-
pia. La nanoparticula es un ovillo de
un dendrimero con un didmetro de
cinco nanometros (de ahi su nombre)
y con varios adaptadores: en uno se
pega el metotrexato (un farmaco an-
ticanceroso convencional) y en otro
el dcido folico (una vitamina).

Modelo computarizado de un dendrimero
portando metrotrexato (rojo), dcide félico
(prirpura) y fluoresceina (verde).

Muchas células normales tienen
receptores de dcido fdlico, pero las
células cancerosas suelen tener mu-
chos mads, y permiten la entrada al
caballo de Troya dejando pasar con
€l inadvertidamente al farmaco que
las destruird. Este es el primer estu-
dio que demuestra que un fdrmaco
puede ser dirigido por una nanopar-
ticula.
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Al dirigir los farmacos especifi-
camente a las células cancerosas se
reduce la cantidad de farmaco que
llega a las células normales, se mi-
nimiza su toxicidad y se incrementa
su efecto antitumoral. Con estas me-
joras, se podria convertir el cdncer
en una enfermedad cronica y mane-
jable.

En la quimioterapia convencio-
nal, los firmacos entran en la célula
cancerosa y en las demds por mera
difusion a través de la membrana
que envuelve la célula. Es un proce-
so lento y s6lo funciona cuando la
concentracion de farmaco en la san-
gre es muy elevada. Pero la nano-
particula, que lleva pegadas molé-
culas de dcido folico, aprovecha el
mecanismo celular de importacion
de esa vitamina, que estd mediado

por un receptor especifico y, por lo
tanto es mucho mads eficaz.

En conclusion, la nanotecnologia
tendrd un papel esencial en el desa-
rrollo de tecnologias sostenibles en
el futuro tanto para la humanidad
como para el medio ambiente.
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v Bio-Organica

Desertificacion y su diagnéstico

La desertificacion es uno de los problemas ambienta-
les mds acuciantes del planeta desde mediados del siglo
pasado. Se estima que afecta a unos 350 millones de
km?, concerniendo a 2.600 millones de personas en ms
de 110 paises (Geist, 2005). Si bien la expansion re-
ciente del fendmeno es incuestionable, existen eviden-
cias histéricas que atestiguan el colapso de antiguas so-
ciedades y culturas debido a factores relacionados con la
desertificacion, tal como la entendemos hoy dia. Entre
los casos mejor conocidos (Geist, 2005) estd el ‘Cre-
ciente Fértil” en Oriente Medio, sobre todo por incapa-
cidad de gestionar el riesgo de salinizacién del suelo, y
en China septentrional, por la combinacién de la cre-
ciente aridez desde hace unos 7.000 aiios, y de la ex-
pansion de la agricultura en estepas arenosas, muy sus-
ceptibles a la erosién edlica.

En contraste con la importancia del fenémeno, su tra-
tamiento es ain muy deficiente. Debido a la carencia de
criterios solidos de diagnéstico, los remedios son casi
siempre sintomdticos, limitdndose a paliar sus efectos.
La dificultad radica en que la desertificacion se presenta
bajo la apariencia de sintomas muy diversos: ruina de
pastos y cultivos, erosion del suelo y empobrecimiento
de las poblaciones afectadas, entre otros. Semejantes
catistrofes eran percibidas, en cada caso, de forma ais-
lada, pero no fue hasta los afios setenta del pasado siglo,
con ocasion de las grandes sequias en la franja subsaha-
riana, cuando se comenzo a intuir una estructura comun
bajo esa multiplicidad de apariencias.

En ese momento se acufid el término ‘desertifica-
cion’, definido en el Convenio Internacional de Lucha

contra la Desertificacién y la Sequia (UNCCD), que se
establecio en el marco de la ONU en 1994, como /la de-
gradacion de tierras en dreas dridas, semidridas y sub-
hitmedas secas, como resultado de varios factores, in-
cluyendo cambios climdticos y actividades humanas.

Sin embargo, tanto el vocablo como la definicidn si-
guen siendo demasiado abstractos para pasar al dominio
comtin de las poblaciones directamente amenazadas, las
cuales tinicamente perciben una pérdida de capacidad
productiva de la tierra que conduce a su propio empo-
brecimiento.

El hecho de que las zonas afectadas por la desertifi-
cacion sufran mayor impacto por sequias, conduce a la
idea de que existe una relacion entre ese fenémeno y la
expansion de los desiertos y, en consecuencia, a la con-
fusién entre desertizacion y desertificacién. La sequia es
la reduccion de la disponibilidad de recursos hidricos,
sea por efecto de una disminucién de las lluvias o por
aumento del consumo de agua. Eso significa que pode-
mos encontrar sequia sin disminucién significativa de la
precipitacion.

El término ‘desertizacion’ alude al abandono de un te-
rritorio debido a fluctuaciones climdticas, sucesos poli-
ticos, plagas u otras adversidades. El vocablo ‘desierto’
se refiere primariamente a ese vacio poblacional, y sélo
secundariamente, a los lugares con gran escasez de pre-
cipitaciones y, por ello, inhéspitos y despoblados. El
término ‘desertificacién’ indica el papel activo del hom-
bre, junto a otros factores, sobre todo climiticos, en la
reduccion de la capacidad productiva de las regiones
afectadas.

Los desiertos climdticos se forman a escala geolégica
(milenios) y sus ecosistemas han tenido tiempo de adap-



