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Lo nuevo no es siempre mejor

David Alfonso Fuentes

Resumen— La persistencia y toxicidad de las espumas antiincendios halogenadas, hace que se investigue con el fin de
encontrar nuevas alternativas con un menor impacto para la salud y el medioambiente. Actualmente existen algunas
alternativas eficaces, que han sustituido los compuestos halogenados por otros menos nocivos pero ¢realmente son mejores

alternativas?

Palabras Claves— Hal6genos, Espumas, toxicidad, Alternativas, Medioambiente.

1. INTRODUCCION

La mayoria de los productos de extincién usados hasta
el momento, contienen halégenos en su composicion.

Sobre todo halones. Esto se debe a su capacidad para
evitar directamente la reaccién de combustién del incen-
dio. Concretamente las espumas anti-incendios, cubren la
superficie del combustible o llama separando asi ésta del
oxigeno, evitdndose su reaccién. Un ejemplo de cémo
funciona, lo podemos ver en la figura 1.
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Fig.1 Funcionamiento de las espumas de extincién.

Por otra parte, los halones tienen un problema. Tanto
éstos como los CFC acttian sobre las moléculas de ozono a
nivel estratosférico destruyéndolas. Ademas los halones
contienen agentes tensioactivos fluorados que ya sea por
oxidacién o por diversos procesos biolégicos, pueden dar
lugar a contaminantes organicos como los sulfonatos de
perfluorooctano (a partir de ahora PFOs) culpables de su
persistencia y dafio tanto a la salud como al medioam-
biente. En la figura 2 podemos ver un ejemplo de PFO. [1]

2. IMPACTO AMBIENTAL Y TOXICIDAD DE LOS PFOs

El valor estimado de vida media de los PFOs en el ai-
re es de 114 dias. Su bioacumulacién y biomagnificacién
estdn contrastados por diversos estudios. Ademas, ha
sido demostrada su toxicidad para los organismos desde
el zooplancton hasta los primates. [2]
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Fig.2 Ejemplo de un PFO (Sulfonato de perfluo-
rooctano).

Existen varios ejemplos de impacto tanto ambiental

como a la salud por parte de los PFOs. Por ejemplo,
Himmel H.M. nos informa de una sensibilizacién del co-
razén durante la exposicién aguda de varios hidrocarbu-
ros halogenados utilizados como disolventes. [3]
La evidencia experimental sugiere que algunos de estos
hidrocarburos, siempre y cuando haya una exposicién
importante, interactian con los canales de potasio, calcio
y sodio.

2.1. Alternativas verdes a los PFOs

Los estudios de evaluacién de riesgos, efectuados a

nivel internacional, en el marco del Convenio de Estocol-
mo, han demostrado su peligrosidad, por ser estos com-
puestos perfluorados muy persistentes, bioacumulables y
toxicos para los mamiferos.
Cuando se descubrieron los efectos nocivos de las espu-
mas de extincién (en gran parte por los PFOs), comenza-
ron las investigaciones en busca de “espumas verdes“con
distintos componentes, con el fin de reducir su persisten-
cia y su impacto en el medioambiente. [4]

Por otra parte, gracias al Convenio de Estocolmo
(2001), se ha incrementado la btisqueda de alternativas al
uso de agentes con tensioactivos fluorados.

En el principio, como alternativa a los agentes ten-
sioactivos fluorados, comenzaron a usarse espumogenos
con halégenos de cadena corta. Pero este hecho implicaba
el uso de un 40% mas de espumas, es decir, un aumento
en el uso de halégenos. Lo que se aleja del principio de
sustitucién de dichas espumas basadas en hal6genos co-
mo el halon 1301 y 1211. [5]

Finalmente, algunas empresas comenzaron a sintetizar
espumas libres de sustancias halogenadas como es el caso
de la empresa SOLBERG. Un ejemplo de ello son las es-
pumas RE-HEALING para incendios tipo B sustituyentes



de las espumas AFFF y AR-FFF. Dichas espumas son bio-
degradables (totalmente en 45 dias) y estdin compuestas
por una mezcla de agua, hidrocarburos, disolvente, azt-
cares y un inhibidor de la corrosién. [5]

2.2. ¢Son los nuevos espumadgenos mejores para
el medioambiente y la salud?

Para saber realmente si la sustitucién de una espuma
antiincendios por otra “medioambientalmente favora-
ble”reduce los impactos ambientales es esencial hacer una
completa revision de dafios medioambientales.Diversos
estudios publicados han detectado que las aguas de di-
versos rios en estudio, sufren contaminaciéon de PFOs a
pesar de la distancia de la fuente de emisién. [6]
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Fig.3 Anélisis de toxicidad acudtica para distintos es-
pumoégenos (Fire Fighting Foam Colition, “Aquatic
Toxicity of Fire Fighting Foams”, October 2006.)

Los analisis de toxicidad acuética ante la exposiciéon a
diversos espumégenos, reflejan que tanto las plantas co-
mo los animales son los mas afectados.La toxicidad acua-
tica viene expresada mediante la concentracion letal para
el 50% de los individuos o L50 comparada con una toxici-
dad estandar a modo de referencia. [7]

En la figura 3, se representa la toxicidad de diferentes
espumoégenos (tanto libre de fluor como con compuestos
fluorados). Se puede apreciar como los agentes de extin-
cion libres de flaor son mds téxicos que los agentes con
halégenos usados anteriormente.

Esta contradiccion se debe a su composiciéon. Mediante
se produce la degradacién de los hidrocarburos, se inicia
una competicién con la fauna acuatica por el oxigeno.Ya
que la degradacién de los agentes de hidrocarburo es ae-
rébica.

Los espumoégenos con halégenos no compiten por di-
cho oxigeno puesto que son mas resistentes y tardan mas
en degradarse.

3. CONCLUSION

Para terminar, las alternativas verdes utilizadas hasta
ahora, han demostrado un menor impacto medioambien-
tal, lo que no quiere decir que sea inocuo.Como hemos

visto, dichas espumas sin halégenos producen un primer
impacto sobre las especies acuaticas. Ahora bien, gracias a
las corrientes, las aguas se recuperaran considerablemen-
te en un corto margen de tiempo.

Esto ejemplifica el porqué las nuevas alternativas son
aparentemente menos perjudiciales tanto para la salud
como para el medioambiente.

Por otra parte, el hecho de que se descubrieran con-

centraciones de PFOs en rios a una distancia lejana de su
fuente de emisién, refleja que posiblemente existan mas
agentes implicados en el vertido de estas sustancias.
Aun queda un largo camino que recorrer en la investiga-
cion de agentes de extincién verdes, ya que se debe reali-
zar un amplio plan de estudio por la complejidad del me-
dioambiente.
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Biopesticidas: un antes y un después para el
control de plagas

Francisco Javier Brenes Flores

Resumen— Desde la apariciéon de las primeras plagas sobre cultivos, numerosos compuestos quimicos sintéticos han sido
utilizados para luchar contra éstas. Muchos de estos productos han resultado ser muy toxicos, desencadenando serios
problemas sobre los seres vivos. Ante esta situacion, se desarrollaron nuevos pesticidas que, utlizando organismos naturales,
dejaban atras estos problemas. Aqui se mostraran algunos ejemplos de bioinsecticidas recientes.

Palabras Claves— Pesticidas, Neonicotinoides, Biopesticida, Toxina, Baculovirus.

1. INTRODUCCION

L uso de insecticidas tradicionales en agricultura
como mecanismo para controlar plagas se ha venido
practicando desde antafio. A posteriori, se logré de-
mostrar su efecto perjudicial tanto para seres vivos como
para el medio ambiente ya que se trataba de compuestos
muy persistentes en el medio asi como téxicos. Ejemplo
de algunos pesticidas iniciales potencialmente téxicos
usados en la agricultura fueron DDT y contemporaneos.
En los afios posteriores se desarrollaron numerosos
compuestos derivados del grupo de los neonicotinoides,
destacando principalmente el carbaril. Tras su uso y dis-
tribucién por casi todo el planeta se pudo demostrar el
efecto nocivo de los neonicotinoides sobre poblaciones de
polinizadores, especialmente de las abejas (Apis mellifera),
puesto que inhibe a la enzima colinesterasa, responsable
del control de la produccion de acetilcolina (neurotrans-
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Figura 1. Grafico de los pesticidas més utilizados contra plagas de

insectos en cultivos de California. Afio 2008. [1]

-misor responsable de la actividad sindptica del sistema
nervioso). Ademas se indicé su alta movilidad en el me-
dio y su carécter bioacumulativo. Sin embargo, se trata de
un tema muy controvertido, puesto que numerosos auto-
res defienden posturas a favor del carbaril y otros, de
manera rotunda se posicionan en contra del uso de este
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insecticida sintético. Frente a dicha dicotom{a entre su uso
o no representa actualmente el 24% de la industria mun-
dial de insecticidas. [1,2]

Como solucién a estos problemas, se impulsé la bus-
queda de bioinsecticidas, con el fin de desarrollar méto-
dos de erradicacién de plagas sobre los cultivos donde se
evitase/suprimiera el peligro de los productos quimicos
utilizados hasta la fecha. [3]

Actualmente el mercado de los biopesticidas esta en
pleno auge. Pese a ello, como se muestra en la Figura 1,
no se observa ninguno dentro de los 10 productos mas
demandados para el control de plagas en California. [1]

2. BACILLUS THURINGIENSIS

Una de las bacterias patégenas de lepidépteros cono-
cida como Bacillus thuringiensis (Bt) y empleada como bio-
insecticida desde el afio 2000 ha incentivado la busqueda
y desarrollo de nuevos compuestos naturales que suplan
la necesidad de usar compuestos quimicos tradicionales.
En determinadas condiciones, dicha bacteria genera espo-
ras (estructuras de resistencia) compuestas principalmen-
te por cristales de proteina Cry. Existe una amplia gama
de proteinas Cry codificadas por diferentes genes, siendo
cada una especifica para un tipo o grupo de insectos. Esto
le confiere una alta especificidad. [4]

2.1. Mecanismo de accién de la toxina Cry.

Cuando el lepidéptero ataca a la planta que ha estado
en contacto con Bt, éste ingiere las esporas. El pH alcalino
del intestino provocaré que los cristales se disuelvan libe-
rando la protoxina, la cual sufrird un procesamiento dan-
do lugar a la toxina activa.

Finalmente, con la aparicién de poros en las mem-
branas de las células epiteliales inducidas por la toxina
causara la muerte del lepidéptero. Tal y como se muestra
en la Figura 2. [4]



2.2. Aplicaciones

Uno de sus principales usos tras su descubrimiento
fue la aplicacién directa, tanto de la bacteria como de las
esporas en cultivos comtnmente atacados por este tipo de
insecto. Este hecho supuso un gran avance para el desa-
rrollo de nuevos métodos de control de plagas y suponia
una ventana abierta a investigaciones futuras sobre ello.
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Figura 2. Esquema del proceso de absorcién de la proteina
Cry por las células epiteliales del intestino. [4]

El principal inconveniente que tuvo el uso de toxinas
Cry en agricultura fue que se suministraba por medio de
sprays rociando los cultivos por su comodidad. Ello su-
puso una limitacién en su uso ya que ademds resultaron
ser muy sensibles frente a la radiacién solar. Posterior-
mente se descubri6é que actuaban para ciertas especies de
insectos.

Después del certero descubrimiento de la actividad de
esta bacteria y tras el primer inconveniente se quiso llegar
mas lejos. Gracias a los nuevos conocimientos biotecnol6-
gicos se logré obtener plantas y cultivos transgénicas
denominadas plantas Bt. Estas presentaban resistencia
ante los ataques de lepidépteros que se consiguié con la
clonacién y expresion de los genes de Bacillus thuringiensis
en plantas. Como se muestra en la Figura 2. [4]

2.3 Comercializacion de Proteinas Cry

A partir de este nuevo mérito agroambiental y agroe-
conémico se desarrollaron otros productos basados en
diferentes cepas.

Algunas de éstas fueron concretas de Bacillus thurin-
giensis var kurstaki (Btk) especificos para lepidépteros
adultos y otros productos fueron extraidos de Bacillus
thuringiensis var aizawai especificos para larvas de lepi-
dopteros.

El uso de estos métodos modernos de control biol6gi-
co ha provocado un severo descenso en el uso y consumo
de insecticidas quimicos en agricultura. De esta forma, se
puede afirmar que se han suprimido por completo la ma-
yoria de casos de plagas como P. gossypiella, que actia
sobre el algodén.

3. BIOPESTICIDAS BASADOS EN ARTROPODOS

Estudios recientes aseguran que el veneno de ciertos
artréopodos puede ser usado como biopesticidas moder-
nos ante la gran demanda de desarrollar un pesticida
“limpio” capaz de eliminar eficientemente las plagas y
que sea respetuoso para el medio ambiente y los seres
Vivos.

Un claro ejemplo fue una especie de ardcnido austra-
liano Hadronyche versuta al que se extrajo la toxina v-
kexatoxin-Hvla o simplemente Hvla que actda sobre los
canales CaV dentro del sistema nervioso central (SNC) de
los insectos, causando su pardlisis ademas de trastornos
olfativos. Dicha toxina se presenta insustancial frente a
mamiferos. Se realiz6 con éxito una fusién de esta protei-
na Hvla con el genoma de Galanthus nivalis una especie
herbacea comtn de Europa consiguiendo un transgénico
Hvla/GNA (Galanthus nivalis aglutinina) resistentes a
plagas de lepidépteros e inocuo para los polinizadores, en
concreto, sobre las abejas (Apis mellifera).

En el experimento se obtuvo un Ldsy > 100 pg por abe-
ja 48 horas después de su exposicion, siendo la tasa de
mortalidad de tan solo el 17%. Segtin la EPA (United Sta-
tes Environmental Protection Agency) estarfamos hablando
de unos valores asequibles puestos que se considera no
toxicidad a partir de un Ldso > 11 pg por abeja. [5,6]

4. BACULOVIRUS

Otro ejemplo de biopesticidas modernos es el caso del
Neurobactrus, resultado de una modificacion genética de
Autographa californica nuclepolyhedrovirus (AcMNPV). De
este modo la patogenidad del baculovirus aumenta, sien-
do mas eficaz en su respuesta ante lepidépteros adultos y
ante larvas de los mismos, como se puede ver en la Figura
3. Esto fue gracias a la expresiéon del gen AalT, neurotoxi-
na extraida de escorpion del norte de Africa (Androctonus
australis). [7,8,9]

Sin embargo, esta idea causé dudas acerca de su posi-
ble efecto en el medio, puesto que no todas las larvas y
adultos de lepidépteros mueren. Esto podria generar con-
troversia al tratarse de un organismo modificado genéti-
camente. Para superar este inconveniente se logré desa-
rrollar otro baculovirus, Bactrus, el cual presentaba una
insercién de la toxina de Bacillus thuringiensis. [8]

Finalmente, uniendo ambos hitos, se desarrollé Neu-
robactrus, baculovirus empleado como biopesticida su-
perando los problemas anteriores.
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Figura 3. Mecanismo de infeccién del baculovirus en larvas de insectos. (A) El insecto se alimenta de hojas de plantas
infectadas por el baculovirus. (B) Toxina Bt rompe membranas celulares, (C) Estas neurotoxina interrumpen la transmi-
sién del impulso nervioso, (D) Particulas virales se replican y se liberan al medio, (E) Nuevas capsulas virales de po-
lihedrina son liberadas para iniciar un nuevo ciclo de infeccién. [8]

5. CONCLUSIONES

Como se muestra en las diversas investigaciones el
uso tradicional de pesticidas quimicos conlleva serios
problemas para el correcto funcionamiento ecolégico de
los organismos en el medio.

De esta manera, observamos como los esfuerzos cien-
tificos para el desarrollo de nuevos métodos de control
biolégico que no conlleven problemas subsecuentes va en
aumento.

Se aprecia que, a pesar de la actual dependencia ( eco-
némica) del sector agricola a pesticidas sintéticos, va
siendo cada vez mayor el uso de biopesticidas, tratindose
de herramientas eficaces, con menores tiempo de persis-
tencia en el medio y sin presentar inconvenientes de
bioacumulacién en mamiferos o vegetales, entre otros.
Una vez mas, estamos ante un claro ejemplo que muestra
lo accesible que son los pesticidas tradicionales (economi-
camente) frente a los biopesticidas.

El papel de la biotecnologia unido a los principios de
la quimica verde actual, ha hecho posible la aparicién de
estos métodos singulares dejando atrds problemas eco-
némicos, sociales y coémo no, medioambientales.

Gracias a ello, se ha conseguido desarrollar bioinsecti-
cidas que no supongan un peligro para la actividad de
multiples polinizadores, como por ejemplo a la abeja de la
miel (Apis mellifera) esenciales para la viabilidad de los
cultivos.
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Editorial MoleQla Celular

Volvemos a ofrecer una vision variada de los multiples procesos moleculares y
celulares que afectan a la actividad celular. Comenzamos el afio con tres articulos
sobre temas tan variados como la aplicacién de la inmunoterapia contra el cancer,
los mecanismos que utiliza el virus del sida para invadir las células a las que infecta
y un proceso de muerte celular llamado necroptosis, a caballo entre la apoptosis y la
Necrosis.

David Cabrerizo ofrece una completa perspectiva sobre el uso de los anticuerpos
en la lucha contra el cancer. Durante los Gltimos afios se han ido desarrollando nuevas técnicas més es-
pecificas para el tratamiento del cancer basadas en el uso de anticuerpos especificos contra estas células
de manera que solo se produzca la muerte de ellas y no se afecte al resto del organismo. La aplicacién
de esta técnica, llamada inmunoterapia, y su mejora durante los proximos afios podria permitir el desa-
rrollo de terapias mas efectivas, rapidas y con menos dafios colaterales o efectos secundarios que las
técnicas actuales. No obstante, el uso coordinado de las clasicas radio y quimioterapias con la inmuno-
terapia estd, ya ahora, incrementando el éxito en la lucha contra esta terrible enfermedad. La inmunote-
rapia es un ejemplo méas de como el conocimiento basico del funcionamiento de las células que compo-
nen los organismos vivos proporciona herramientas que pueden ser usadas en el uso practico como el
tratamiento del cancer en este caso.

Un ejemplo de este conocimiento basico y su aplicabilidad en terapias lo encontramos en el siguiente
articulo presentado por Miguel Garcia, Lucia Morales e Irene Perea en el que se presenta como las pro-
teinas de la cubierta del virus del SIDA presentan una determinada dinamica molecular relacionada con
su capacidad para infectar a las células a las que afecta. Los organismos vivos desarrollan mecanismos
para protegerse de sus atacantes o para atacar con mayor efectividad a otros organismos vivos. Los vi-
rus son un claro ejemplo de esta relacion. El virus del SIDA presenta en su cubierta una unica proteina
que es capaz de ser reconocida por los anticuerpos de nuestro organismo para poder asi marcar al virus
y blogquearlo. No obstante, esta proteina presenta diferentes conformaciones de manera que solo cuando
se encuentra en la vecindad de la célula a la que infecta presenta una conformacion capaz de ser reco-
nocida por los anticuerpos mientras que es invisible a éstos cuando se encuentra libre. El posible desa-
rrollo de moléculas capaces de modificar esta dinamica molecular permitiria hacer visible a la proteina
durante mas tiempo y hacer al virus mas accesible al ataque de anticuerpos y células del sistema inmu-
noldgico o bloquear a la proteina en un estado de conformacion incapaz de unirse a las células a las que
ataca, en este caso los linfocitos T ayudantes. Como en cualquier guerra, el conocimiento del enemigo
permite desarrollar nuevas maneras de atacarlo y asi protegernos de él. El desarrollo de nuevas técnicas
estd permitiendo un mayor conocimiento de las interacciones entre virus y células que aumentan

Y terminamos la seccidn con particular manera de muerte celular denominada Necroptosis. El articu-
lo, firmado por Jesus Lavado, describe de una manera extensa y detallada un mecanismo de muerte ce-
lular que presenta caracteristicas tanto de necrosis, muerte celular por dafio celular extremo, y de apop-
tosis, muerte celular programada y controlada. La necroptosis se desarrolla de manera importante en el
epitelio intestinal y podria estar relacionada con la enfermedad inflamatoria intestinal. Los mecanismos
implicados en este proceso podrian dar luz para el desarrollo de terapias para el tratamiento de esta en-
fermedad.

Guillermo Lépez Lluch.

Editor de la Seccion MoleQla Celular.



Inmunoterapia: Un nuevo enfoque en la lucha
contra el Cancer

David Cabrerizo Granados

Resumen— La inmunoterapia es una de los muchos métodos que actualmente existen para combatir el cancer. No obstante,
gracias a su especificidad y a la personalizacién de sus tratamientos, la inmunoterapia se ha convertido en una de los

tratamientos con mayor perspectiva de futuro.

Palabras Claves— Inmunoterapia, Cancer, Célula Dendritica, Anticuerpo, Citoquina, CAR.

1. INTRODUCCION

I céncer es una de las principales causas de mortali-

dad en la actualidad, con mas de catorce millones de

casos nuevos por afio a nivel mundial y se estima que
en dos afos esta cifra se eleve a los treinta y cinco millo-
nes [1]. Si nos centramos en Espafia, cada afio se detectan
mas de 215,000 pacientes con céncer [2]. Es por ello que la
btsqueda de un tratamiento efectivo ha sido y es una de
las principales metas de las investigaciones del area bio-
médica.
Actualmente, el tratamiento del cancer se centra en la ci-
rugfa, la radioterapia y la quimioterapia. A través de los
dos primeros tratamientos se produce la reduccion del
tamafio o incluso la eliminacién de un elevado porcentaje
del tumor. En el caso de la quimioterapia, la administra-
cién de una serie de sustancias denominadas citostéticos,
inhibe la multiplicacién de las células cancerosas a través
de la parada de su ciclo celular. No obstante, la quimiote-
rapia presenta una escasa especificidad celular, lo cual
conlleva a que generalmente se aplican una combinacién
de diversos tratamientos [3]. Dentro de este panorama
surge la inmunoterapia, el cual comprende varios trata-
mientos que buscan la estimulacién o mejora del sistema
inmunitario con el fin de rechazar y destruir tumores,
contando en este caso con una elevada especificidad celu-
lar [4]. La inmunoterapia contra el cancer cuenta con dife-
rentes tratamientos tales como la terapia de células den-
driticas, de anticuerpos monoclonales, de citoquinas o la
revolucionaria terapia CAR-T.

2. TERAPIA DE CELULAS DENDRITICAS

Las células dendriticas se encargan de procesar material
antigénico, en este caso células cancerosas, y exponerlo en
su membrana plasmatica a través del complejo mayor de
histocompatibilidad (MHC) para presentarlo a los linfoci-
tos T colaboradores y citotdxicos, los cuales coordinan la
respuesta inmune celular contra las células que presenten
dicho antigeno [5].

Para preparar una soluciéon de células dendriticas activa-
das contra células cancerosas se lleva a cabo, en primer
lugar, la recogida de células dendriticas de parte del pa-
ciente. A continuacion, se les incorpora a un medio con el
lisado de una célula tumoral del mismo paciente, el cual

contiene péptidos tumorales especificos para dicho tu-
mor. Igualmente, se afiaden adyuvantes, es decir, una
serie de sustancias que incrementan la respuesta antitu-
moral del sistema inmune. Uno de los principales adyu-
vantes que se utiliza en este tipo de tratamientos es el
factor estimulante de colonias de granulocitos y macréfa-
gos (GM-CSF), el cual mejora la activacién de las células
dendriticas. Finalmente, se le inyecta al paciente sus pro-
pias células dendriticas, las cuales estan activadas de ma-
nera especifica, preparadas para comenzar la respuesta
inmune a través de los linfocitos T. Basado en esta técnica
se desarroll6 Sipuleucel-T, aprobado por la Agencia de
Alimentos y Medicamentos de Estados Unidos (FDA) en
2010 para el cancer de prostata (Figura 1) [6].
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Figura 1. Proceso de generacién y accién de Sipuleucel-T.

A través de una muestra de sangre del paciente, se aislan células
dendriticas (un tipo de células presentadoras de antigenos, APC)
por leucaféresis, el cual usa las diferencias de densidad para produ-
cir la separacién celular. Posteriormente, se cultivan las células den-

driticas in vitro y se les inocula GM-CSF y PAP (enzima presente en
altos niveles en las células prostaticas cancerosas). En la induccién,



estas APC adoptan el antigeno PAP en su MHC, incrementando a
su vez la expresién de la glucoproteina integral de membrana CD54,
encargada de mediar la presentacion y activacion de los linfocitos T
[7]. Finalmente, se le inyecta esta solucién de células dendriticas al
paciente, las cuales activan a los linfocitos T para atacar a las célu-

las del tumor prostatico con el antigeno PAP. [6]

Una de las perspectivas de futuro en esta area se basa en
introducir el gen que exprese GM-CSF en las células tu-
morales, a través de ingenieria genética, para desarrollar
el proceso de activacién de células dendriticas en la mis-
ma 4rea tumoral del paciente [6].

3. TERAPIA CON ANTICUERPOS

Los anticuerpos son glicoproteinas utilizadas por el sis-
tema inmunitario para identificar y neutralizar elementos
extrafios, en este caso, antigenos inusuales, debido a su
naturaleza o abundancia, localizados en la membrana de
células cancerosas. Esta caracteristica es aprovechada pa-
ra atacar un tumor gracias al desarrollo de dos técnicas, la
obtencién de anticuerpos especificos, denominados mADb,
a través de hibridomas (linfocitos B inmortales capaces de
generar anticuerpos de manera indefinida), y la ingenieria
genética, capaz de disefiar anticuerpos capaces de unirse
a una estructura antigénica concreta y especifica [8].

Los anticuerpos monoclonales pueden tener diversos mé-
todos de accién cuando se unen a su antigeno especifico,
presente en una célula cancerosa. Por ejemplo, transpor-
tar toxinas directamente a las células cancerosas. Este es el
caso de las denominadas inmunotoxinas, las cuales pue-
den acoplar a su estructura una toxina como la diftérica,
capaz de introducirse en la célula e inhibir la traduccién
de ARN en proteina, provocando el colapso celular. Otra
de las acciones puede ser frenar la inhibicién de los linfo-
citos T al reconocer a células cancerigenas. Las células
cancerosas pueden presentar altos niveles de ligando 1 de
muerte celular programada (PD-L1), el cual se une al re-
ceptor de muerte celular programada 1 (PD-1) de los lin-
focitos T, provocando su inhibicién. La administracion de
anticuerpos mAb contra PD-1 provocaria que los linfoci-
tos T pudieran desencadenar una respuesta de lisis celu-
lar sobre las células cancerigenas que detectasen a través
del reconocimiento del antigeno especifico por sus recep-
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tores de membrana (Figura 2) [9]. Actualmente, la FDA ha
aprobado el uso de un fdrmaco basado en este procedi-
miento, llamado Pembrolizumab, para tratar el melanoma
metastasico [10].

4. TERAPIA CON CITOQUINAS

Las citoquinas son un amplio grupo de proteinas que tie-
nen la capacidad de modular la respuesta inmune me-
diante la activacién de receptores especificos de membra-
na o la modulacién de la secrecién de inmunoglobulinas.
Generalmente se usan dos tipos de citoquinas en inmuno-
terapias contra el cancer, el interfer6n gamma (IFN-y) y la
interleucina 2 (IL-2). El IFN-y actda aumentando la acti-
vidad de las células del sistema inmune y la expresién de
los MHCs de clase I en las células tumorales, de manera
que son mas facilmente reconocibles por los linfocitos T.
La IL-2 estimula el sistema inmunitario aumentando el
crecimiento y la actividad de los linfocitos Ty B [11].

5. TERAPIA CELULAS ANTICANCERIGENAS T:
CAR-T

Actualmente, se esta desarollando una nueva prometedo-
ra inmunoterapia llamada CAR, la cual hace referencia a
‘Chimeric Antigen Receptor’. Esta terapia consiste en la
modificacién de células T del paciente para dirigirlas con-
tra células tumorales del propio paciente. La clave de su
importancia radica en la incorporacién por ingenieria
genética de receptores de antigenos quiméricos, los cuales
son receptores con motivos de unién a antigeno deriva-
dos de la region variable de un mAb. De esta manera, el
linfocito T puede actuar reconociendo estructuras especi-
ficas de la membrana de las células cancerosas, indepen-
dientemente de la presencia de MHCs (Figura 3). Gracias
a ello, el paciente recibe un tratamiento personalizado con
sus propios linfocitos T, con el tnico requerimiento de
encontrar una estructura caracteristica de la superficie de
la célula tumoral a la cual considerar el antigeno de los
linfocitos. Debido a la enorme potencialidad y efectividad
de esta terapia, la FDA aprob6 su uso en 2014 [12].
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Figura 3. Representacion esquematica del método de accidon del método CAR (a) y el uso de receptores pro-
pios de linfocitos T (b). En el caso de la técnica CAR, el receptor esté dirigido contra un antigeno de superficie y per-
mite la activacion del linfocito T sin necesidad de que la célula tumoral exprese MHCs [13].



6. CONCLUSIONES

La inmunoterapia estd ganando mads fuerza en el pano-
rama de los tratamientos personalizados contra el cancer.
Tal es asi que, el estudio de los linfocitos T en la inmuno-
terapia contra el cancer fue uno de los diez avances cienti-
ficos mas importantes de 2013 por la revista Science. Asi-
mismo, en mayo de 2014, la revista Forbes abria su niime-
ro con el prondstico de que la inmunoterapia, concreta-
mente la terapia CAR-T, generaria una de las mayores
fortunas en las farmacéuticas debido a su enorme poten-
cial. Si es asi, jestamos ante la futura cura contra el can-
cer?
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La dinamica conformacional de las proteinas
de la cubierta del VIH-1 y sus implicaciones
en la lucha contra el SIDA

Miguel Garcia Orteg6én, Lucia Morales Cacho, Irene Perea Romero

Resumen—

La espiga de la envuelta del VIH-1 es uno de los complejos proteicos que mas interés suscita debido a su

importante rol en el proceso infectivo del virus y a que es el Gnico antigeno visible en el viribn maduro al que potencialmente se
pueden dirigir anticuerpos. La investigacion que presentamos empled la técnica FRET para estudiar su dindmica
conformacional. Se identificaron tres estados conformacionales y se analizé la representacién de estos estados en una
poblacién de moléculas provenientes de una cepa no resistente a la neutralizacion con anticuerpos (NL4-3) y de una cepa
resistente a dicha neutralizacién (JR-FL). Los resultados obtenidos ayudan a entender mejor por qué el VIH-1 es capaz de
burlar nuestro sistema inmune y pueden ser Utiles para el desarrollo de futuros medicamentos contra el SIDA.

Palabras Claves— VIH, SIDA, espiga, dinAmica, neutralizacion

1. INTRODUCCION

urante el dltimo medio siglo, el virus de la inmu-
Dnodeficiencia humana (VIH-1) ha infectado o ma-

tado a mas de 70 millones de personas en todo el
mundo. [1] Dicho virus, que pertenece a la familia Retro-
viridae y al género Lentivirus, causa el sindrome de in-
munodeficiencia adquirida (SIDA). Su infeccién se pro-
duce por la transferencia de sangre, semen, secreciones
vaginales, liquido preseminal o leche materna. [2]

El VIH infecta a distintas células del sistema inmunita-
rio humano, sobre todo a los linfocitos T “helper”, concre-
tamente los T CD4*, mediante el acoplamiento especifico
de los antigenos proteicos de la envoltura exterior con
proteinas de la membrana de las células. Asimismo puede
infectar a macréfagos y células dendriticas. [3] La infec-
cién conduce a bajos niveles de células T CD4* a través de
numerosos mecanismos, entre los que destacan la apopto-
sis de las células vecinas no infectadas, la muerte viral
directa de las células infectadas y la muerte de las células
T CD4* infectadas por linfocitos citotéxicos CDS8. [4]
Cuando el namero de linfocitos T CD4* disminuye por
debajo de un nivel critico, se pierde la inmunidad media-
da por células y, con la insuficiencia progresiva del sis-
tema inmunitario, el cuerpo se vuelve cada vez mds sus-
ceptible a infecciones oportunistas y canceres potencial-
mente mortales. [2], [4]

Uno de los factores predominantes de la prevalencia
del VIH es el engafio molecular que llevan a cabo las es-
pigas de su envuelta (Env), las cuales son maquinas de
fusion de tipo I que facilitan la entrada del virus en las
células mediante su interaccién con los receptores celula-
res del huésped y, su posterior fusiéon membranal. [5] A
pesar de su posicion expuesta en la membrana viral y del
desarrollo de una elevada cantidad de respuestas con
anticuerpos neutralizantes durante el curso de la infec-
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cién, las distintas conformaciones de la espiga de la en-
vuelta del VIH-1 consiguen evadir exitosamente la mayo-
ria de neutralizaciones mediadas con anticuerpos. En
gran medida, esta evasion dificulta el desarrollo de una
vacuna eficaz contra el virus de la inmunodeficiencia
humana. [6]

El gen env codifica para la proteina precursora gp160
que se escindird en dos subunidades [6]: gp4l, que es
transmembrana y tiene numerosos ectodominios necesa-
rios para la fusién del virus con la célula huésped, y
gp120, se une de forma no covalente a gp41 y presenta 5
regiones variables (V1 a V5) y una regién bucle de unién
a CD4. [7] Estas subunidades sufrirdn una serie de modi-
ficaciones postraduccionales, tales como adicién de glica-
nos en el extremo N-terminal o sulfacién de residuos de
tirosina. [6] Tres gp120 y tres gp41 forman un trimero de
heterodimeros, que seran los que constituyan la espiga
viral que media la unién y entrada en la célula huésped.
[8] Al unirse la espiga al receptor CD4 causa reordena-
mientos estructurales de las regiones V1 y V2 de gp120
que conducen a la formacién de un sitio de unién a corre-
ceptor. Las interacciones posteriores con el correceptor
generan nuevos remodelamientos, en los que se produce
la reordenacién de gp41 a una forma estable de seis héli-
ces, que facilita la fusién entre la membrana viral y celu-
lar. [5]

Por lo tanto, la espiga de la envuelta puede reorgani-
zarse en tres estados diferentes: estado maduro de pre-
fusién, en el que se impide el reconocimiento por anti-
cuerpos; estado intermedio abierto, que puede unirse a
CD4 y correceptores; y estado post-fusién. [6] Durante las
altimas dos décadas se han ido obteniendo por cristalo-
graffa de rayos X numerosas estructuras moleculares de
dichos estados. [9] La tltima, que se consigui6é capturan-
do la espiga en una configuracién pre-fusién madura y
cerrada con anticuerpos especificos, ofrecia detalles de la
conformacién pre-fusién cerrada de gp4l a una resolu-



Membrana de la célula diana

Reconstrucciones de
microscopia electronica

I cp120
B gerdl

Espiga
viral {59
(Env)

Membrana viral

Figura 1. Transicion de la espiga pre-fusion del VIH desde un estado maduro y cerrado (izquierda), pasando por una conformacion
intermedia parcialmente abierta (centro) hasta una configuracién intermedia abierta y unida al receptor CD4 (derecha). A continua-
cion la espiga progresaria a un estado post-fusién (no se muestra). Las areas coloreadas de gris corresponden a las nubes de den-
sidad electronica detectadas mediante microscopia electrénica, y las proteinas mostradas en su interior a las estructuras de gp41,
gp120 y CD4 que se han obtenido de cada una de las conformaciones y que se han combinado en este modelo. (Adaptada de la
referencia [6]).

cion de 3.5A. [6] Esta estructura es muy informativa y se
ha combinado con otras anteriores para simular la serie
de transformaciones que experimenta la espiga durante la
fusién de la membrana del VIH con la de la célula que va
a ser infectada (Figura 1). El modelo asi obtenido es una
aproximacion a la evolucién de la espiga durante el trans-
curso de la entrada a la célula. Sin embargo, no es sufi-
ciente para describir su dindmica, es decir, cémo y en qué
medida ocurre la transicién de unas conformaciones a
otras. Recientemente se ha publicado en la prestigiosa
revista Science una investigaciéon que profundiza en esta
cuestion desde un enfoque empirico. [5] En el presente
articulo intentaremos explicar lo mejor posible su proce-
dimiento experimental, asi como las conclusiones que se
obtuvieron.

2. PROCEDIMIENTO

Para realizar observaciones a tiempo real de las tran-
siciones conformacionales de las espigas de los viriones
nativos de VIH se usé la técnica FRET (transferencia re-
sonante de energia de fluorescencia), por la cual un pri-
mer fluoréforo (donador) es excitado y transmite su ener-
gia a un segundo floréforo (aceptor), que emite fluores-
cencia que es detectada. Esta transmisién es inversamente
proporcional a la distancia entre los fluoréforos, con lo
que se puede conocer la distancia entre dos estructuras
midiendo la intensidad de la transmisién en cada instante
(a mayor fluorescencia del aceptor, menor distancia entre
los fluoréforos). Los datos de fluorescencia de donador y
aceptor pueden traducirse a valores de FRET mediante un
sencillo algoritmo (FRET = Intensidad aceptor / (Intensida-
daceptor + Intensidadponador). Cada valor FRET detectado es
indicador de al menos una conformacién tridimensional
adoptada por la molécula estudiada. Por otra parte, los
valores FRET de una poblacién de moléculas pueden cla-
sificarse mediante métodos estadisticos (modelo escondi-
do de Markov) para determinar qué porcion de ellas se
encuentra en cada una de las conformaciones posibles en
un momento determinado. Finalmente, las transiciones de
una poblacién de moléculas de unas conformaciones a
otras se pueden representar en funcién del valor FRET
anterior y posterior a la transicion para obtener graficos
que muestran si el sistema se encuentra en equilibrio (esta

en equilibrio si el grafico resultante presenta simetria con
respecto a su eje diagonal) y si el sistema es dindmico (es
dindmico si experimenta una gran cantidad de transicio-
nes conformacionales). [5]

En este caso, se situé un primer fluoréforo donador
(Cy3, verde) en el loop V1 de gp120 (situado en la region
central apical de la espiga) y un segundo fluoréforo acep-
tor (Cyb5, rojo) en los loops V4 o V5 (situados en el domi-
nio externo periférico). Cuanto mayor es la fluorescencia
del segundo floréforo, se deduce que hay una menor dis-
tancia entre el loop V1 y la segunda estructura (V4 o V5).
Se estudiaron las espigas de dos cepas de VIH, una sensi-
ble a neutralizacién con anticuerpos (NL4-3) y otra resis-
tente (JR-FL). Se analizaron en dos condiciones diferentes:
de manera libre (sin ningtin ligando) y en presencia de
tanto el receptor CD4 (ya mencionado anteriormente, es
el receptor de células T que media la entrada de los virio-
nes de VIH) como regiones Fab del anticuerpo 17b (ligan-
do que mimetiza el correceptor de gp120). [5]

3. RESULTADOS

En ausencia de ligando se observaron tres valores de
FRET diferentes (0.1, 0.3 y 0.6), que se corresponden con
tres distancias diferentes entre los fluoréforos y por tanto
tres estados conformacionales distintos (Figura 2). Estas
observaciones se hicieron en ambas cepas, lo que indica
que ambas exhiben la capacidad intrinseca de llevar a
cabo estos cambios conformacionales. Se observé que la
conformacion mas frecuente (en la que el trimero pasaba
mas tiempo) es la de bajo FRET (0.1), es decir, la de mayor
distancia entre fluoréforos. Esto indica que en estado pre-
fusién en el que el virus no se encuentra ligado a nada, la
conformacion predominante es la de una estructura ce-
rrada en la que los loops V1 y V2 se encuentran en el ex-
tremo del trimero y lejos de la zona periférica o externa
donde se encuentran los loops V4-V5. En una observaciéon
mas detallada a lo largo del tiempo se observé que las
transiciones se realizaban del estado de bajo FRET, al de
alto y de éste al estado intermedio; y que los pasos direc-
tos del estado bajo al intermedio eran muy poco frecuen-
tes. Esto indica que las transiciones entre conformaciones
no se producen aleatoriamente sino que siguen reglas
especificas. Por otra parte, la cepa resistente a neutraliza-
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Figura 2. Caracterizacion mediante FRET de las distintas conformaciones de la espiga de la envuelta de VIH-1. Se muestran en
ausencia de ligando las cepas no resistente (A) y resistente (B) y en presencia de CD4 y 17b las cepas no resistente (C) y resistente
(D). En todos los casos aparecen los datos de fluorescencia para una Unica molécula representativa de la poblacion (izquierda, arri-

ba) y los valores FRET relacionados (izquierda, abajo), la distribucién de conformaciones en toda la poblacién segtn el modelo es-
condido de Markov (centro) y el gréafico con los valores iniciales y finales de las transiciones FRET de la poblacién (derecha). Como
se puede observar, en ausencia de ligando sélo la cepa no resistente presenta una porcién significativa de sus moléculas en el esta-
do intermedio, y la interaccion con CD4 y 17b fomenta el estado intermedio en ambas cepas pero mucho mas en la no resistente que
en la resistente. (Adaptada de la referencia [5]).

cién exhibia los tres estados pero los pasos de uno a otro,
sobre todo el paso de FRET alto a intermedio, se veian
reducidos. Esta observacion indica que la resistencia a la
neutralizacién con anticuerpos puede estar relacionada
con evitar el estado intermedio. [5]

En el siguiente paso del experimento se intent6 simular
la dindmica de los viriones de VIH en presencia de un
linfocito T CD4*. Se comprobd que la adiciéon de concen-
traciones altas tanto de CD4 como de 17b propiciaba la
ocupancia del estado de FRET intermedio en ambas cepas
pero mucho mas en la no resistente que en la resistente
(Figura 2). Ademas, se vio que las transiciones entre las
distintas conformaciones eran mucho mas frecuentes en
la cepa no resistente, que se mantenia dindmica, que en la
resistente, que era bastante estable y atn conservaba una
porcién importante de su poblacién en el estado de bajo
FRET que correspondia con la conformacién pre-fusion.

[5]

4. CONCLUSIONES

Las espigas de la envuelta del VIH-1 presentan tres
estados conformacionales diferentes que en este experi-
mento se manifiestan como FRET bajo, FRET intermedio
y FRET alto. La representacién de estos tres estados en
una poblacién de moléculas puede modularse con ligan-
dos que simulan el contacto con un linfocito T “helper”
durante la entrada, como CD4 y el anticuerpo 17b; su adi-
cién fomenta el estado de FRET intermedio, especialmen-
te en la cepa no resistente a neutralizacién (NL4-3). Esta
observacién permite asignar un significado biol6gico a los
estados FRET bajo e intermedio (Tabla 1). Cabe destacar
que, dado que en ausencia de ligando también estd pre-
sente el estado de FRET intermedio, parece que los ligan-
dos no promueven activamente este estado sino que mas
bien capturan a las moléculas que ya han adoptado esta
conformacién por si mismas. [5]

Tabla 1. Estados FRET observados y
conformaciones asociadas

Estado FRET Conformacion

Bajo (0.1) Basal (libre)

Intermedio (0.3) Unida a CD4 y correceptor

Alto (0.6) Por determinar

Este estudio y otros anteriores relacionan el estado
basal o libre de la espiga con una conformacién cerrada
en la que la mayorfa de la superficie externa esta consti-
tuida por regiones de secuencia aminoacidica muy varia-
ble o se encuentra cubierta por glicosilaciones (Figura 3).
[5], [6] Estos rasgos dificultan enormemente el desarrollo
de anticuerpos neutralizantes por parte del sistema in-
mune. En contraposicién, el estado de unién al receptor
CD4 se corresponde con una configuracién abierta que
expone regiones conservadas y libres de glicosilaciones.
Estas regiones son potencialmente las més vulnerables al
ataque con anticuerpos, y en concordancia con ello se ob-
serva que la cepa resistente a neutralizacion evita en con-
diciones de ausencia de ligando el estado de FRET inter-
medio, es decir, el estado de unién a CD4 y correceptor.
Sin embargo, no es capaz de prevenirlo totalmente. [5] La
btisqueda de estrategias que promuevan la estabilizacién
del estado de FRET intermedio y por tanto la exposiciéon
de las regiones vulnerables antes de la interaccién con
CD4 podria ayudar a combatir el desarrollo de la enfer-
medad. Esto podria pasar por buscar pequefos compues-
tos organicos que interaccionaran con la espiga y fomen-
taran un cambio conformacional, provocando su apertu-
ra. Dichos compuestos orgéanicos podrian emplearse en
tratamientos terapéuticos si se combinaran con anticuer-
pos dirigidos a las regiones variables.

Por otra parte, el procedimiento experimental de



FRET aqui presentado constituye una poderosa herra-
mienta para el desarrollo de nuevos farmacos contra el
SIDA, pues posibilita realizar screening a tiempo real de
moléculas que favorezcan alguno de los tres estados con-
formacionales identificados (bajo, intermedio y alto
FRET). Por ejemplo, podrian buscarse pequefias molécu-
las que estabilizaran el estado de bajo FRET, impidiendo
la union al receptor CD4. Esta estrategia es totalmente
contraria a la anterior, que promovia el estado FRET in-
termedio, pero podria ser efectiva si consiguiera impedir
la entrada al linfocito T. A pesar de que las posibilidades
que se abren son novedosas y prometedoras, habra que
esperar algunos afios para ver si este método contribuye
al descubrimiento de nuevos tratamientos y, como objeti-
vo ultimo, a la erradicacion del SIDA.

Estado pre-fusién maduro y cerrado

Membrana viral

Conformacion de unién a CD4 (modelo)

Membrana viral

|

conservado variable

Figura 3. N-glicosilaciones y variabilidad de secuencia de la espiga
de la envuelta del VIH-1 en sus conformaciones basal y de union al
receptor CD4. Las N-glicosilaciones se muestran en verde claro
(conservadas en al menos el 90% de las cepas de VIH-1) o verde
oscuro (variables). La variabilidad de secuencia se muestra en una
escala que va del blanco (conservada) al morado (variable). (Adap-
tada de la referencia [6]).
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Death regulation beyond Apoptosis:
Necroptosis

Jesls Lavado Garcia

Abstract—Death events encoutered by cells have been always classified into two well-defined molecular pathways. Necrosis,
unregulated and passive process being the result of an accidental injury compromising the cell whilst apoptosis is a controlled,
and coordinated method profited by the organism as a clearance to remove senescent cells. Apoptosis and necrosis have been
deeply studied due to the close relation leading to cancer development when misfunctions occur in their mechanisms. Recenty
some cells have been showing a different pattern of cell death, sharing features with both known mechanisms. A new paradigm
in cell death has the potencial to revolutionise cell therapy offering a new insight to how the organism regulate its own fate:

Necroptosis.

Key Words— Necroptosis, apoptosis, RIP-1, RIP-3, death receptors.

1. INTRODUCTION

or a long time how cells regulate the end of their life
cylce has been a mystery. Not long ago apoptotic
mechanisms governed by caspases was pointed out,
stating a notorious difference with a necrotic event,
thought to be chaotic and unregulated. But many ques-
tions clouded how both pathways were molecularly de-
limited. Tumor necrosis factor alpha (TNFa) is one of the
main characters in this play [1]. TNFa interacts with its
receptor, TNFR leading to the formation of four different
complexes, known as TNFR Complex I, IIa, IIb and III.
The downstream regulation of the transduced signal is
essential when it comes to decide the cell fate. These
complexes can promote survival, activating NF-kB path-
way; can trigger apoptosis, activating caspase-8 and can
regulate necroptosis, respectively [2], [3]. But how does
the body regulates a necrotic process and when is it use-
ful? Depending on the tissue and cell type, necroptosis is
carried out by two main reasons, defense and activation
of the immune system.
Necroptosis is a crosstalk between apoptosis and necrosis
discovered studying the intestinal epithelial cells (IEC)
and how this tissue regulates its cell population. The in-
testinal epithelium is an optimal location to study cell
regulation since it is a tight boundary that confronts all
the processed nutrients and deals with the microbiome,
maintaining a balance and therefore preventing patholo-
gies. The complex structure of the villi and crypts and the
many types of differenciated cells lines found there re-
quire a highly coordinated combination of apoptosis, ne-
crosis and necroptosis. The subtle differences in pro-
grammed cell death are define by the receptors. This
suggests that death receptors are the key and the next

step to the whole understanding of death regulation [3],

[4].

2. THE INTESTINAL EPITHELIUM

The heterogenous cell popolation found in the intestinal
epithelium requires the presence of stem cells allocated in
the crypts of the epithelium. Two main types of cells can
be found here. Enterocytes, the responsible for nutrients
absorption. These cells form a barrier since they are tight-
ly packed. The other kind are the secreroy cells, as Goblet
cells or Paneth cells. Goblet cells secrete mucins, glyco-
proteins which are the main components of mucus and
Paneth cells secrete defensive molecules, such as lyso-
zyme, phospholipases and others antibacterial and anti-
fungi peptides providing the counterbalance to main bac-
teria population controlled. Paneth cells are unique, since
they can only be found at the crypts in the large intestine
and their renewal capacity differs from the one showed
by enterocytes. Enterocytes proliferate at the base of the
epithelium where the stem cells differentiate, as shown in
Figure 1. Then, the requirements of space of these new
cells, create a force that drives the enterocytes upwards,
until they reach the tip of the villi. There they undergo
anoikis, another type of programmed cell death charac-
tetistic from those that have been detached from their cell
matrix. Paneth cells, meanwhile, do not move upwards
and undergo a death programme at the crypts, different
from any other known before [5]. Experiments performed
with caspase-8 and FADD deficient mice showed no
changes for the Paneth cells death programme suggesting
that it was not Apoptosis.
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Figure. 1. Intestinal Epithelium. Stem cells are mostly found at the
crypts where they undergo different rounds of division until they dif-
ferentiate into a specific cell type. The new cells migrate up to the
villi where they shed and die from anoikis [2].

Necrosis comes with an inflammation process being in-
flammation also characteristic of this spontaneous cell
death [6]. When Paneth cells suffer from necrosis, a pa-
thology appears as a result from the attack of bacteria or
fungi [2]. But the Paneht cell way to die share common
features with necrosis since the content of the cell is ex-
posed to the external envirement leading to antigen
presentation and activation of the immune system. Con-
sequently these cells perform a regulated apoptosis-
independent cell death with some necrotic features,
which later was termed as Necroptosis.

3. MOLECULAR MECHANISMS

The backbone of the regulated pathway connecting both
apoptosis and necroptosis as the survival state are FADD,
caspase-8 and kinases RIP-1 and RIP-3. Experiments car-
ried out using mice cell lines deficient for these molecules
proved resistance to receptor-induced cell death [3]. As
shown in Figure 2, the association of TRADD with TRAF2
and clAP1 (apoptosis inhibitors) and poliubiquitinated
RIP-1 contribute to the stimuli needed for the activation
of NF-kB through the activation of the apoptosis-inhbitor
NEMO (NF-kB Essential Modulator). This enables the

transcriptional factor NF-kB to go into the nucleus and
induce the expression of pro-survival genes [7]. TNFR
Complex I promotes cell survival, preventing apoptosis
or any other regulated cell death since the switch that
leads this complex to follow the formation of complex Ila
or III is RIP-1. This kinase is the key to understand how
both cell death programmes are overlapped and regulat-
ed. When RIP-1 is deubiquitinated by Cyld, an enzyme
whose depletion causes tumorgenesis [8], the effect pro-
moting survival of RIP-1 switchs to apoptosis induction.
Consequently of this deubiquitination, RIP-1 detaches
from the membrane complex and it is released to the cy-
toplasm. The TNF-Complex II is therefore formed in the
cytoplasm. This complex requires the association of
FADD and TRADD, adaptor proteins with death domains
which are essential to link key molecules, for instance,
RIP-1 to procaspase-8and exert their function. This com-
plex promotes the dimerization of procaspase-8 leading
to activation. Caspase-8 cleaves RIP-3 and RIP-3 prevent-
ing necroptosis and inducing apoptosis [9]. Caspase-8
then activates caspase-7 and 3 wreaking apoptosis. There
is a TRADD-independent variant of this complex called
Ripoptosome [10] or TNF Complex IIb following the same
pattern of events in order to induce apoptosis and pre-
vent necroptosis. If caspase-8 is depleted, when RIP-1 is
released from the membrane complex, it cannot be
cleaved allowing it to activate its kinase domain. Activat-
ed RIP-1 kinase recruits RIP-3 forming TNF Complex III
or Necrosome [11]. This complex composed by RIP-1 and
RIP-3 and the physiological evetns that lead to its for-
mation are the key to understand necroptosis. The cell
regulates the inhibition of caspase-8 to promote these two
factors to come together. The induction of necroptosis is
performed by some mechanisms still unkown. FLICE-
inhibitory protein (cFLIP) is a natural inhibitor of caspase-
8. This protein contains two death domains and a caspa-
se-like one. This last one comprise a similar structure to
caspase-8 catalytic domain but it is inactive. This enables
c-FLIP to associate with caspase-8 forming a heterodimer
with very low catalytic function. Interestingly, c-FLIP is
present in the cell in two different isoforms, this one c-
FLIP. and c-FLIPs, a shorter isoform lacking the caspase-
like domain. This isoform cannot interact with the native
caspase-8 but it has been shown that this isoform pre-
vents procaspase-8 from cleavage and thus activation,
inducing necroptosis [13].

This modulator controls the decision whether to take
apoptosis or necroptosis pathway. In some inflammatory
desease like Inflammatory Bowel Disease (IBD), there is a

deregulation of the levels of c-FLIP and therefore a conflit
when it comes to decide apoptosis versus necroptosis.
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Figure. 2. Molecular pathways concerning TFNR Complexes.

Ubiquitination of RIP1 triggers the recruitment of NEMO and acti-

vates NF-kB pathway. Complex of caspase-8, RIP-1 and FADD

triggers apoptosis and inhibition of caspase-8 and association of
RIP-1 with RIP-3 triggers necroptosis [3].

4. BIOLOGICAL EFFECTS

Necrosis comes with the disruption of the plasmatic
membrane, realeasing its inner components that trigger
the inflammatory response and work as adjuvants to acti-
vate the immune system. It recruits macrophages to re-
move debris. Conversely an apoptotic event is highly
regulated, isolating the content of the cell from the out-
side and signaling macrophages. Always with the aim of
removing the affected cells, not aiming to reinforce the
immune system. Regarding the Paneth cells, necroptosis
is an optimal solution to combat the bacterial infection
when it takes place at the crypts. It regulately realeases
cell content, in this case bearing antimicrobial peptides
and cytokines. The antimicrobial peptides work as a
shock wave for the upcoming bacteria and cytokines rein-
force the immune system to counterattack the infection.
But necroptosis has proved to be an essential step in im-
munological tolerance. The concept of tolerance differs
form the common used term. When a pathogenic event
affects the organisms, it can resist the infection, aided by
the immune system and the cell mechanism to fight back
and reduce the infectious load. But the tissue can also
develop tolerance. This means that without fighting back
or reducing the microbial burden, the tissue exerts a spe-
cific regulation in order to reduce damage and continue
in a healhy state. One of the mechanism by which the
cells can become tolerant is fever. Raising the temperature
is a natural switch to reduce the level of TNFa and pre-
vent the tissue from becoming apoptocic or necroptotic
[14]. But most interestingly, one of the mechanism is to
decrease the immune response in the respective tissue.

Neutrophils, macrophages and lymphocytes provide a
defense against infection but when the infiltration entails
a too hig number of immunological cells, it causes tissue
damage.

This auto-immune response is the cause of the main
tissue damage of many diseases. A constant high concen-
tration of neutrophils in the kidneys due to a fungal infec-
tion accelerates tissue damage compared to a tissue that
cannot recuit neutrophils under the same infectious con-
dition [15]. Necroptosis regulates the survival and prolif-
eration of cells from the immune system. Lymphocyte T
survival is regulated by necroptosis. The number of T
cells and T cell homeostasis was compromised when
there is a deficiency in caspase-8. An increase in autoim-
mune diseases was shown to happen when there is an
accumulation of T cells. This accumulation was the con-
sequence of a double deficient caspase-8 and RIP-1 muta-
tion. Caspase-8 and RIP-1 regulate under physiological
conditions the proliferation of T cells and play an essen-
tial role in immune tolerance [16].

This is possible due to the existence of death receptors,
able to detect the compromised situation and transduce
the signal so c-FLIP, caspase-8 and RIP-1 can be regulated
in order to provide the optimal output for the surround-
ing stimuli.

5. DEATH RECEPTORS

Recently the therapeutic potential of death receptors is
being taken into account. Etanercept® is an example of
how the regulation of apoptosis and necroptosis can be
used for therapeutical purposes. This drug is an anti-TNF
molecule that can block the formation of TNF-Complexes,
therefore inhibiting apoptosis or necroptosis which are
the main cause of autoimmune diseases like rheumatoid
arthritis. This drug has revolutionised the biopharmaceu-
tical field showing the potential that lies in these recep-
tors [17]. New drugs and effects are being studied the
same as the necroptotic pathway. Necrostatin-1 is an in-
hibitor for the kinase RIP-1 that blocks necroptosis [18].
Another example of how the cell detects death is Clec9a.
DNGR-1 or Clec9a is a TLR receptor present in dentritic
cells that reports the existence of “death” in the surround-
ing environment. Death is reported by the presence of F-
actin [19] which means that the content of an adyacent
cell is been released, singaling the next cell in roder to
activate the tolerance mechanisms to endure the possible
infection. Targeting these receptors is an approach that
many reasearches are currently carrying out [20].



6. CONCLUSIONS

Necroptosis has proven to be an emerging programmed
cell death regulation that is present in the organisms with
important functions. It has explained processes that apop-
tosis neither necrosis could explain before. This new type
of regulated cell death shares many molecular similarities
with apoptosis since both have a common root in the
transduction signaling pathway. In this root the key to
induce necroptosis is the absence, or inhibition by c-FLIP,
of caspase-8 and the activation of the kinase RIP-1, form-
ing a complex with RIP-3 and signaling necroptosis by
still unkown mechanisms. Necroptosis has its relevance
in the regulation of the immune system, being the main
removal source for T cells regarding immune tolerance. It
also prevents the tissue from suffering from unwanted
auto-immune responses. This efficient regulation and the
knowledge of how the receptors work can be used to tar-
get auto-immune diseases that still do not have a cure.
The advances in this field provided by some drugs al-
ready in the market and their success are showed by the
efficiency of the treatment. So far, researches have fo-
cused on apoptosis albeit a new horizon for new trat-
ments and drug is being discovered with necroptosis.
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Enectiva, gestion y eficiencia energética

Alfredo Romero Rodriguez

Resumen— La eficiencia energética se disefia como una de las politicas mas validas y poderosas de cara a la reduccion de
costes derivados del consumo y gastos ocultos. Asi mismo es uno de los pilares mas fuertes para la lucha contra el cambio
climético y la consecucién de sociedades sostenibles. En este articulo nos centramos en la aplicacion de estos programas y
avances destinados a lograr estos fines y en los beneficios que pueden aportarnos.

Palabras Claves— Eficiencia, consumo, gastos ocultos, conectividad, ahorro, reduccién de impactos, Enectiva.

1. INTRODUCCION

No siempre somos conscientes del equilibrio real
entre nuestro consumo y el rendimiento de las

instalaciones. En muchas ocasiones
desconocemos de la existencia de una mala estrategia
energética, un mal dimensionamiento del equipo o
simplemente ciertos defectos en los mismos que
producen constantes derroches energéticos y por tanto,
pérdidas econdmicas.

La tecnologia ha avanzado mucho en los (ltimos
afios, asi como todo lo que rodea a la eficiencia de
consumo. Actualmente podemos encontrar en el
mercado diversas empresas y software dedicado a la
gestion y andlisis del consumo general y especifico.

Resulta muy interesante sumergirse en este sector
ya que no s6lo hablamos de reduccion de costes, sino
que también tratamos un punto a menudo muy
olvidado, la reduccién de impactos negativos al Medio
Ambiente. [1]

Herramientas como Enectiva (véase figura 1)
desarrollan una labor muy Util en el estudio de estos
aspectos, destinadas a analizar, controlar y aumentar la
eficiencia de consumo en los edificios (electricidad,
agua, gas...). [2]

Estos programas ayudan a llevar a cabo distintos
planes de ahorro, mejora de habitos y ademas facilitan
mucho la obtencién de ciertas certificaciones de
estindares de calidad como ISO (normas
internacionales de estandarizacién), = BREEAM
(certificacion de la construccion sostenible lider a nivel

~
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Fig 1 Logotipo de Enectiva
mundial) o LEED (certificacion de edificios

sostenibles). Normalmente, estas herramientas son
usadas en grandes edificios como hoteles, naves
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industriales, urbanizaciones y también en el sector
publico, por ejemplo, en escuelas y hospitales.

Pero, ¢en qué se basan? A grandes rasgos,
programas como Enectiva se fundamentan en la
recopilacién a tiempo real de los datos ambientales, los
datos de las infraestructuras (media de personas,
pardmetros del edificio, etc.) y por supuesto, los datos
de consumo especifico. Toda la informacion es enviada
directamente al servidor a través de los transmisores
sin necesidad de realizar andlisis y lecturas manuales.
Al mismo tiempo, existe un desarrollo automaético de
gréficas, informes, alarmas, facturas cruzadas con la
compafiia eléctrica contratada, asi como los demas
instrumentos de gestién y andlisis de ahorro. Gracias a
toda esa informacion se puede estudiar el estado de las
instalaciones y por tanto si somos o no eficientes.

2. METODOLOGIA

2.1 Formato:

Tanto Emnectiva, como la mayoria de programas
similares, se encuentran en formato online
(www.enectiva.com) disponible en varios idiomas
(incluido castellano) e infinidad de herramientas,
combinaciones y servicios. No obstante, una cosa que
sorprende de esta clase de programas es que en este
caso dispone de una interface muy intuitiva, ligera y
répida, lo que desemboca en una mayor facilidad de
uso. Normalmente en todos ellos toda informacion
puede ser consultada a través de cualquier dispositivo
(tablets, smartphones, ordenadores...), posibilitando a
los administradores trabajar con los datos en cualquier
momento y lugar.

2.2 Estudio, dimensionamiento e instalacion

Ante todo es necesario llevar a cabo un estudio del
tipo del edificio o infraestructuras que serén
monitorizadas y tendrdn un seguimiento continuo, ya
que es esencial para dimensionar el proyecto.
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Esta clase de programas son extrapolables a
cualquier tipo de edificio, sin embargo, dentro de la
enorme diversidad existente, son principalmente
destinados a aquellos que las mediciones de revision
energética y de consumo en cada area o equipo
conllevaria un alto coste econdmico y de tiempo. Es
por tanto que podemos encontrar ejemplos tanto en el
sector publico (escuelas, librerias, hospitales,
iluminacién pUblica, etc.), asi como en el privado
(naves industriales, parques acuaticos, pequefios y
grandes negocios, urbanizaciones, etc.). Una vez
conocida la funcién del edificio se comienza a recabar
toda informacién posible acerca del mismo para
garantizar una eficacia y rendimientos de la
monitorizacion Optimos. Estos datos son amplios y
entre ellos podemos encontrar el nlimero de personas
en las instalaciones (inquilinos, trabajadores, clientes,
etc.), pardmetros arquitecténicos o la orientacién del
edificio.

Posteriormente, se pone en marcha un estudio
urbanistico usando distintos visores y sistemas de
informacion geografica (Google Earth o ArcGis, entre
otros), al mismo tiempo que la estrategia y el disefio de
dicha instalacion por medio principalmente de
software avanzado como AutoCAD o similares.

Todo esto comienza a través del posicionamiento
GPS y los visores geograficos mencionados, por los
cuales se desarrollan distintas pruebas radiométricas
de conectividad y un andlisis de campo para
determinar las localizaciones Optimas de los
transmisores. Es por tanto que se elabora un mapa
esquematico del edificio con el objetivo de conseguir
una conexién plena entre ellos, ya que posteriormente
recopilaran informaciébn y serd enviada a los
servidores, sin necesidad de hacerlo manualmente,
para su posterior tratamiento. Por Ultimo, si fuese
necesario se realiza un disefio base del proyecto con
AutoCAD y finalmente se procede a la instalacién de
los transmisores y cajas con el equipo.

2.3 Recogida de datos

Desde el primer momento en el que todo el equipo
queda instalado, conectado y sincronizado, comienzan
arecopilarse y a tratarse los datos de consumo.

Toda la informacién es recibida por los transmisores
(véase figura 2), los cuales estdn conectados
directamente con los servidores de Enectiva a través de
tarjetas SIM o mediante Ethernet. Desde ellos,
cualquier cliente, administrador o gestor puede
consultarla, supervisarla y realizar multitud de tareas a
través de sus numerosas herramientas y aplicaciones.

2.4 Andlisis y disefio de medidas

(Y ahora qué? Nada tendria sentido si toda esa
informacion no fuese usada para conseguir la finalidad
de esta tecnologia, reducir el consumo y por ende, los
costes y el impacto negativo al medio ambiente. [3] En
otras palabras, el objetivo es aumentar la eco-eficiencia
de nuestras instalaciones.

Como ya hemos mencionado, tras conectar con el
servidor podremos trabajar de multiples formas con
dicha informacibn a través de:

- Informes

- Gréficas

- Andlisis

- Comparativas

- Sugerencias de gestion, etc.

En el caso de una fabrica por ejemplo, usando un
software de eficiencia energética como el mencionado,
podremos conocer el consumo real diario, por areas e
incluso por equipamiento y por tanto el coste de la
produccion. De esta forma se facilita la entrega de un
presupuesto correcto al cliente o simplemente ajustar
de forma eficiente nuestros gastos.

Siendo extrapolable a todos los sectores, es posible
realizar un estudio del consumo diario en conjunto con
los parametros ambientales y asi desarrollar una
estrategia energética modificando ciertos habitos o
procesos en los casos en los que fuese posible, tales
como:

-Modificacion de protocolos o guias
especificas de uso eco-eficiente de las instalaciones.

-Protocolo de apagado y encendido.

-Posibilidad de cambio de equipamiento a

uno mas eficiente.

-Disefio de horarios de uso de instalaciones.

-Disefio de usos especificos de las
instalaciones.

Los programas de eficiencia energética y de
consumo pueden destinarse como complemento de
perfeccionamiento ante un proyecto de implantacién
de energias renovables. Ademdés se tiene de forma
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Figura 2. Transmisor encargado de
recopilar los datos y enviarlos al servidor.



precisa y exacta todos los datos y caracteristicas de las
instalaciones para ser realizado de la forma mas
Optima.

Asi mismo, todas estas medidas producen una clase
de beneficios directos e indirectos tanto a la empresa, a
la comunidad y al Medio ambiente. De hecho, la
eficiencia energética es uno de los sistemas mas
rentables y rapidos para reducir el Calentamiento
Global. [4]

Esto es sOlo una muestra de la versatilidad e
infinidad de aplicaciones usando un programa como
Enectiva o similar. Al fin y al cabo, todo depende de los
objetivos que deseen cumplir los administradores y
gestores de las instalaciones.

BENEFICIOS:

Al aumentar la eficiencia conseguimos producir la
misma cantidad de producto o incluso més, por un
coste menor.

Podemos encontrar amplios beneficios
principalmente en tres campos, a su vez conectados
entre si y retroalimentados:

- Econ6mico
- Social
- Medioambiente

Medio
Ambiente

A

Social Ecénomico

Figura 3. Gréfico de interconexion entre los tres principales
campos de beneficios.

Existen innumerables beneficios en cada campo, no
obstante en este documento resumiremos los mas
importantes.

e Medio ambiente:

- Reduccién de emisiones de CO..

- Reduccién de consumo de agua, gas y electricidad.
- Aumento de recursos.

e Social:

- Mejora de la imagen de la marca de la empresa.

- Aumento de la competitividad.

-Mejora de la conciencia socio-ecoldgica del
personal e inquilinos.

- Ayuda a conseguir certificaciones y acreditaciones
de estandares de calidad.

e Econbmico

- Reduccion en los costes operacionales y de gestion.

- Ahorro de gastos por el consumo.

- Ahorro de tiempo (elimina las lecturas manuales).

- Monitorizacion de los ahorros

- Registro de consumo a tiempo real.

- Generacion de actividad econOmica, empleo y
oportunidades de aprendizaje tecnoldgico.

- Incremento del valor de la propiedad.

CONCLUSION:

Podriamos concluir con la ventana abierta de
oportunidades que nos brinda todo el avance
tecnolgico que estamos descubriendo dia a dia en este
sector. Cada vez maés, nos encontramos nuevos avances
y aplicaciones (tiles para conseguir una mayor
eficiencia de nuestras construcciones. Esa necesidad e
interés por reducir costes, potenciar nuestra conciencia
ambiental, la sostenibilidad, nuestra imagen de marca,
etc., nos invita a usar cada vez mads esta clase de
softwares y programas eco-eficientes, mediante una
herramienta Util, sencilla y econOmica.
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Proceso de Haber-Bosch. Sintesis de
amoniaco

M2 Dolores Ramos Robles

Resumen—EIl proceso de Haber-Bosch, desarrollado hace méas de 100 afios, sigue siendo la técnica empleada actualmente
para la formaciéon de amoniaco y nos ayudara a entender de una manera practica, la intervencion de los catalizadores en un
proceso ampliamente extendido a nivel industrial. Las previsiones de un aumento en la demanda de nitrdgeno estan
contribuyendo a la busqueda de otros catalizadores capaces de sintetizar amoniaco, optimizando la eficiencia del proceso
ademas de cumplir con otros principios de la quimica verde. Aunque se han encontrado nuevas alternativas que
aparentemente satisfacen algunos de estos objetivos, todavia no se ha hallado ninguna que actualmente no presente otros

inconvenientes asociados y por tanto sea viable.

Palabras Claves—Amoniaco, Catdlisis, Nitrégeno, Produccién, Sintesis.

1. INTRODUCCION

La reaccion de sintesis de amoniaco (NHs) se utilizara
como ejemplo para analizar la importancia de los
catalizadores en los procesos quimicos y por tanto, como
es obvio, se hara referencia a uno de los principios de la
quimica verde que afirma: priorizar reactivos cataliticos
frente a los reactivos estequiométricos. Aunque podria decir-
se a su vez que, indirectamente, esta relacionado con
otros mandamientos de la quimica verde, como son la
mejora en la economia atomica de la reaccion, la reduccion de
procesos subsecuentes con el empleo de catalizadores selec-
tivos que no intervienen y no se “gasta” en la reaccion y
la eficiencia energética, pues disminuye la energia de acti-
vacion para que dé comienzo la misma.

Los catalizadores suponen un camino alternativo para
el transcurso de la reaccidn, ya que modifican la energia
de activacion suponiendo una variacién en la cinética de
la reaccién, la cual se acelera. En la actualidad mas del
90% de los procesos industriales utilizan catalizadores
para desarrollarse por las ventajas que estas sustancias
presentan para la cadena industrial: mejora la eficiencia
del proceso, bajos costes por el ahorro que supone de
energia, aumentan la produccién y favorece al cumpli-
miento de los estandares medioambientales. [1]

2. EL AMONIACO. SU IMPORTANCIA Y REACCIONES
ASOCIADAS

2.1. Importancia a nivel industrial y social

La sintesis de amoniaco a escala industrial ha favoreci-
do que se pueda cubrir la gran demanda de nitrégeno,
tanto para la fabricacién de fertilizantes, que suponen
aproximadamente el 80% de la produccién, como de
explosivos y otros productos intermedios como la fabrica-
cién de farmacos, refrigerantes, etc. [2]

M?*® Dolores Ramos Robles. Estudiante de Ciencias Ambientales, Universidad
Pablo de Olavide. mdramrob@alu.upo.es.

Actualmente, este proceso genera 160 millones de tone-
ladas métricas de amoniaco destinado para la agricultura
o la industria siendo Asia el mayor productor de aproxi-
madamente un 50%, necesario para la produccion de urea
en los cultivos de arroz. [1]

Este proceso consume en torno a 1-2% del suministro
mundial de energia cada afo, generando aproximada-
mente 400 millones de toneladas métricas de CO: a la
atmdsfera anualmente, lo que supone un 1,6% de las emi-
siones totales y que puede ser reutilizado por otras indus-
trias como centrales nucleares.

2.2. Formacién de Amoniaco. Reacciones quimicas

La reaccién global de la formacién de amoniaco es la
siguiente:
%Nz + %Hz - NH; AH® (298 K) = - 45, 7 k] /mol

Como se observa, segun la entalpia de reaccion, se tra-
ta de una reaccién exotérmica, y por tanto libera calor.
Ademads es reversible, es decir, puede producirse sintesis
o descomposicién de amoniaco, asi su velocidad neta de
reaccion en las condiciones de equilibrio es cero, ya que
en ambos sentidos (formacion de productos, formacién de
reactivos) se produce a la misma velocidad.

Al ser una reaccion exotérmica necesita la presencia de
un sistema de refrigeracion, que permite la separacion del
amoniaco y de los gases que no han reaccionado, los cua-
les pueden ser devueltos al proceso, lo que aumenta el
rendimiento del proceso industrial. [3]

Como se conoce, seguin el Principio de Le Chatelier, el
aumento de presion favorece el desplazamiento del equi-
librio hacia la derecha de la reaccién puesto que esto su-
pondria una disminucién de la presién pues se reduce el
numero de moles de gas de dos a uno. Por otra parte, el
desplazamiento a la derecha también se consigue median-
te la disminucién de la temperatura ya que como la reac-
cién es exotérmica, liberara calor para compensar la baja-
da. Pero como se ha mencionado, esta reaccién no se pro-
duce a temperatura ambiente, ya que el N2 gas necesita
mucha energia para romper el triple enlace y disociarse.



Incluso no solo el nitrégeno, sino la molécula de dihidro-
geno también requiere altas temperaturas; en torno a
3000 °Cy 1000 °C, respectivamente. [4]

Pero el proceso se lleva a cabo a unas temperaturas en-
torno a 250-400 °C. Esto es asi porque, al ser una reaccién
reversible y exotérmica, si se aumenta mucho la tempera-
tura, se desplazaria el equilibrio hacia la izquierda, se
absorberia calor y conllevaria a la formacién de reactivos.
[4]

En este punto, es cuando es clave la intervencién del
catalizador. Al establecerse enlaces entre las moléculas de
los reactivos y la superficie del catalizador hace que se
debiliten sus otros enlaces disminuyendo sustancialmente
la energia de activacién necesaria para la formacién de
NHs, acelerandose asi la reaccion. El catalizador actta
absorbiendo las moléculas de N2 en su superficie debili-
tando el enlace N-N interatomico, los cuales al disociarse,
se unen a los atomos de H que provienen de la disocia-
cion de hidrégeno, ambas disociaciones se producen en
la membrana del catalizador. [4], [5]

En consecuencia, se puede obtener amoniaco en estas
condiciones; aunque la tasa de conversion es extremada-
mente lenta, ocurre a una velocidad razonable gracias al
empleo del catalizador que logra una eficiencia del pro-
ceso en torno al 40%.

La conversién a amoniaco seria del 100% a 750 bares
de presion, pero la energia necesaria para mantener estas
condiciones es demasiado elevada y no seria practico ni
seguro el sistema. Por tanto, se suele utilizar una presién
en torno a 200 bares y a una temperatura de 475°C, es
decir, la reaccién se debe dar a altas presiones y bajas
temperaturas. [6]

Al poder producirse a temperaturas inferiores, ademas
del ahorro en el gasto energético que supone la disminu-
cion de la temperatura, implicard, como ya se ha visto,
que se produzca en menor medida la reaccién inversa y
como consecuencia la formacién de reactivos en vez de
productos.

3. PROCESO DE HABER- BOSCH Y LA SINTESIS DE
AMONIACO

El método convencional utilizado para la sintesis de
NH, se trata de un proceso que en los tltimos 100 afios
no ha sufrido cambios, solo se busca la mejora del mismo
mediante la optimizacién de los catalizadores que inter-
vienen en ella. [5]

Fritz Haber desarrolld una sintesis catalitica de amo-
niaco a partir de nitrégeno e hidrégeno gaseosos. El ni-
trégeno gaseoso es el componente principal de la atmds-
fera por lo tanto se encuentra disponible en abundancia,
lo que abarata el proceso. Por otra parte, el hidrégeno se
obtiene principalmente de combustibles fésiles a través
del proceso de reformado por vapor proveniente de la
produccioén de gas natural, salvo en Chinay la India que
se utiliza carbon. [1]

Asi, con temperaturas en torno a los 500°C y presiones
de 120-200 bares y la intervenciéon de un catalizador de
osmio se pudo desarrollar, en un principio, la reaccion.

El problema del uso de este tipo de catalizador radica
en que el osmio por esos afios era escaso, solo habia unos
80 kg de éste, por ello se tenian que buscar alternativas
mas baratas y con una mayor disponibilidad. [7]

Es por eso que, se comenzara a utilizar catalizadores
de hierro, mas abundantes aunque menos efectivos que el
osmio. Este tipo de catalizadores heterogéneos consiste en
un mineral de magnetita reducido (FesOs). Aunque super-
ficies de hierro puro aseguran las mejores condiciones
para la adsorciéon y disociacion del N2, normalmente se
enriquece con 6xidos de aluminio o potasio para mejorar
el rendimiento; pues por ejemplo el aluminio aumenta el
area de superficie del catalizador. Al ser un metal de tran-
sicion, en su configuracion electrénica aparece el orbital d,
parcialmente completo, lo que hace que sea una superficie
adecuada para la adsorcién de nitrégeno. [8]

Si bien hay que mencionar que el estudio para la carac-
terizacion de las superficies de los catalizadores es dificil
ya que las condiciones de estudio son muy diferentes de
las condiciones a las que se produce la sintesis. [7]

La comercializacion, debido al logro de su viabilidad a
nivel industrial, corrié a cargo de Carl Bosch, quién desa-
rroll6é un equipo capaz de trabajar en esas condiciones a
gran escala.

4. ALTERNATIVAS AL METODO CONVENCIONAL

Debido a la tendencia actual de incremento de gases de
efecto invernadero y al inevitable agotamiento de los
combustibles fdsiles, es logico pensar que se deban de
buscar alternativas que no contribuyan al aumento de
ambos fenomenos.

Actualmente se esta trabajando en la busqueda de
nuevos catalizadores, pero como mencionamos antes, es
dificil estudiar las condiciones que debe tener un catali-
zador para contemplarlo como efectivo en el momento de
sintesis.

Aunque se tiene cierta idea de las caracteristicas que
éstos deben cumplir, como que han de ser capaces de
conseguir la disociacion del N2 pero que no se unan tan
fuertemente al N como es el caso del rutenio (Ru), un
catalizador considerado como el mejor para este proceso
pero menos empleado que el hierro al ser éste mas barato,
que tengan una larga vida y sean capaces de resistir al
envenenamiento. [9]

En este sentido, se estdn investigando nuevos métodos
que concretamente tienen este aspecto como objetivo: el
conseguir que la reaccién se desarrolle a temperatura y
presiéon ambiente.

Por ejemplo, el molibdeno (Mo) ha sido empleado co-
mo catalizador formando complejos con la molécula de
dinitrégeno durante la reacciéon para conseguir que se
produjese en condiciones ambientales. Pero también se ha
utilizado otros como el 6xido de potasio (K20), éxido de
aluminio (Al:0s y otros 6xidos capaces de actuar a 380-
520°C de temperatura y 120-220 bares de presion. [5]

Ademads se estd investigando el uso de nanoparticulas
de hierro como catalizadores, lo que aumentaria la super-
ficie de accién para la disociacion de ambos compuestos,
mejoraria la durabilidad y la actividad del proceso y, por
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eso se favoreceria una menor degradacion de los mismos.

(1]

5. CONCLUSIONES

A partir de la informacién aportada, se conoce que se
estan llevando a cabo nuevos procesos para el desarrollo
de la sintesis de amoniaco.

El método convencional ideado por Haber-Bosch, ac-
tualmente utilizado, necesita ciertas variaciones que per-
mitan optimizar el proceso, teniendo siempre presente,
mejorarlo sin influenciar o en la menor medida posible, la
utilizaciéon y/o fabricacién de sustancias tdxicas o peligro-
sas.

Por ello, se deberia continuar investigando en la bus-
queda de nuevos catalizadores, de manera que no se pri-
me solo buscar la mejora en el rendimiento del proceso
industrial sino también tener en cuenta, los principios de
la quimica verde antes mencionados. Esto no solo influira
directamente en el rendimiento y costes del procedimien-
to industrial, sino que podra ser una via para prevenir
afecciones al entorno que nos rodea.
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Acetato de etilo en la Industria

José M. Gonzéalez Montiel

Resumen—EIl acetato de etilo es un excelente disolvente muy utilizado en la industria a nivel mundial. Este disolvente es
producido normalmente por una reaccién de condensacion de acido acético y etanol. Actualmente, con la irrupcion de la
quimica verde en la industrial, se estan llevando a cabo nuevos métodos como rutas sin la utilizacion de acido acético,
transformacion de residuo industrial o transesterificacion del acetato de metilo, para conseguir una produccién de forma mas

limpia de acuerdo con los principios de esta quimica verde.

Abstract—Ethyl acetate is an excellent solvent widely used in the industry worldwide. This solvent is normally produced by a
condensation reaction of acetic acid and ethanol. Currently, with the emergence of the green chemistry in the industry,
therefore, new methods are being carried out, such as routes without using acetic acid, transformation of industrial waste or
transesterification of methyl acetate, in order to achieve cleaner production according to the principles of this green chemistry.

Palabras Claves— Quimica verde, Industria, Métodos, Disolvente, Acido acético.

1. INTRODUCCION

1.1. Quimica Verde

Esde que se originara la quimica verde alrededor del

afio 1987 a causa del Informe Bruntland emitido por

las Naciones Unidad, la preocupacion por elaborar
productos quimicos que favorecieran al medio ambiente y
a la salud humana, o al menos no perjudicaran tanto co-
mo los que se utilizaban habitualmente, ha ido en aumen-
to. Por lo que un objetivo primordial en la quimica ha
sido y es la reduccién del uso y/o producciéon de sustan-
cias peligrosas mediante el disefio, fabricacion y utiliza-
cion de productos menos nocivos. [1], [2]

1.2. Acetato de Etilo

La quimica verde es muy recurrida en la industria por su
empefio en imponer y crear reacciones mas seguras, efi-
cientes, menos contaminantes y nocivas para el medio
ambiente y los seres vivos, que las utilizadas normalmen-
te. Una sustancia muy aplicada en la industria, como di-
solvente y otras aplicaciones debido a sus caracteristicas
es el acetato de etilo (Figura 1), por lo que es objeto de
estudio para la mejora de su obtencién, de forma “mas
verde”. [3]

I
CH3/C\ o T

Fig. 1. Férmula del acetato de etilo

Este producto es un liquido incoloro de olor dulce ob-
tenido, normalmente, por la esterificacion directa del 4ci-
do acético junto a etanol. También llamada esterificacion
de Fischer (Figura 2). Esto no es més que una reacciéon de
condensacién de polimeros donde ademas del acetato de
etilo se obtiene agua. Por otra parte también se puede
acelerar el proceso con la ayuda de un catalizador (catali-
sis acida) aunque es una reacciéon menos rentable. A pesar
de que en estado liquido es poco soluble en agua, por lo

general una propiedad que le caracteriza es la alta solubi-
lidad que posee en compuestos como por ejemplo el al-
cohol o los éteres. [2], [3], [4], [6].

CH;-C-OH + CH;-CH»-OH — CH;-C-0-CHy-CHj; + H,O

(@] O
Fig. 2. Esterificacion de Fischer [2]

2. Usos DEL ACETATO DE ETILO

El acetato de etilo ampliamente aprovechado en la indus-
tria actual por su capacidad como di y su alta solubilidad.
Su uso ya se ha convertido en algo habitual en casi todos
los sectores que utilizan algin tipo de compuesto quimi-
co. Asi su produccién aumenta cada afio, ya en 2004, a
nivel mundial se produjeron en torno a 1,3 millones de
toneladas y en 2009 lleg6 a 1,78 millones de toneladas. [5],

(6]

TABLA1
APLICACIONES DEL ACETATO DE ETILO

Aplicaciones

Produccién de tintas de impresion

Produccién de solvente de pinturas

En la industria de adhesivos y colas de la celulosa

En productos de confiteria, bebidas, dulces...

En esencias artificiales de frutas

En la extraccién de cafeina a partir de café

En la elaboracién de cueros artificiales y para revestir articulos de cuero

Disolvente de compuestos utilizados para revestir y decorar objetos de

ceramica

Solvente para la elaboracién de varios compuestos explosivos

Solvente para la fabricacién de peliculas a base de celulosa

Ingrediente de preparaciones cosméticas y farmacéuticas

Reactivo para la manufactura de pigmentos




La Tabla 1 muestra una pequefia parte de la cantidad y
diversidad de aplicaciones del acetato de etilo, de ahi su
importancia actual y las investigaciones por encontrar
una ruta mas verde para su obtencion.

¢Pero por qué se utiliza tanto? En estos tltimos afios se
ha conseguido utilizar el acetato de etilo en lugar de sus-
tancias peligrosas con un nivel de contaminacién mayor
para el medio ambiente. El acetato ademas de ser un exce-
lente disolvente, tiene un bajo coste y menor toxicidad
que otras sustancias utilizadas para el mismo propésito,
lo cual incentiva una mayor produccién y uso por parte
de las empresas. [3], [5], [6]

3. INDUSTRIA ACTUAL

Debido a su gran utilizacién, a las empresas les interesa
descubrir y utilizar formas mas limpias para producir
esta sustancia. Actualmente, ya se ha descubierto una ruta
mas verde que las utilizadas hasta ahora y métodos para
producir etanol de forma més rentable.

3.1.Nueva Ruta Mas Limpia

La empresa inglesa Davy Process Technology ha consegui-
do desarrollar un nuevo camino mas verde que consiste
en obtener el acetato a partir del alcohol, sin tener que
hacer uso del acido acético. Esta ruta se produce mediante
la deshidrogenacion del etanol, por lo que no hace falta
4cido acético para producir el acetato. Este paso es un
gran avance, ya que, el acido acético es un corrosivo, que
cuando se encuentra mds concentrado de lo normal, pue-
de causar quemaduras en la piel incluso con la utilizaciéon
de guantes. Su inhalacién también puede provocar dolo-
res de cabeza, de garganta e incluso pérdida de la con-
ciencia. Ademaés posee un punto de inflamabilidad relati-
vamente bajo (39°C) por lo que a la hora de trabajar con
él, hay que tomar bastantes precauciones en el laborato-
rio. En cuanto al medio ambiente, es muy peligroso si se
produjese un vertido en algin medio acuatico, ya que es
muy nocivo para los organismos que alli habiten.

Por lo que usar esta nueva ruta evita gran cantidad de
accidentes, tanto al ser humano como al medio ambiente,
aparte de ser muy competitiva econémicamente con el
proceso de esterificacién tradicional mediante etanol y
acido acético. [1], [3], [7], [8]

Ademads con el método mencionando se estd comen-
zando a trabajar a nivel industrial. De hecho, en China ya
hay una planta especializada en este proceso concreta-
mente, con una capacidad de produccién de 100. 000 to-
neladas al afio. Otro punto importante es que consigue
obtener el etanol a partir de la fermentacién de la soja, lo
que minimiza al méximo la contaminacién producida. [1]

3.2.Otras Alternativas

A parte de la nueva ruta mencionada, existen otros cami-
nos para la produccién de acetato de etilo. La mayoria,
adin en estado experimental, estdin encaminadas princi-
palmente a la produccién del etanol de forma més limpia
y/o econémica. Ademés de la fermentacién de soja utili-
zada por la planta china, se estdn probando otros méto-
dos, como es la obtencion de etanol mediante la trans-
formacién directa del MMS80 (residuo industrial) o resi-

duo de mermelada, lo que daria un nuevo uso a los resi-
duos producidos. Este tltimo, ha sido objeto de estudio
de un importante proyecto europeo (Proyecto Value), dan-
do unos resultados bastante buenos en cuanto a la pro-
duccién de etanol. [9], [10]

Otra opcién, ya utilizada, aunque no de manera indus-
trial, es la transesterificacién del acetato de metilo junto al
etanol. Esta alternativa genera por un lado acetato de etilo
puro, y por otro metanol que es reutilizado en otros pro-
cesos quimicos como anticongelante, disolvente o com-
bustible. [9]

4. CONCLUSIONES

Se ha visto con esto como en la actualidad el acetato de
etilo ofrece una gran variedad en cuanto a su aprovecha-
miento, aplicable practicamente en todos los campos in-
dustriales relacionados con la quimica. En cuanto a la
produccién se puede variar sus reactivos como ha desa-
rrollado la empresa inglesa, y sobre todo, la forma de ob-
tenerlos, especialmente el etanol.

Por lo tanto, el estudio de este compuesto y sus reacti-
VoS, proporciona nuevas estrategias para conseguir y me-
jorar la obtencién del producto de una forma mas renta-
ble asi como puede ser en el sector farmacéutico o alimen-
ticio, tan importantes hoy en dia. Por ello, continuar in-
vestigando esta sustancia y sus rutas de obtencién, es de
necesidad para continuar logrando una quimica més ver-
de.
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El calentamiento 6hmico: una nueva forma
de conservar alimentos

Pablo Gallego Lobillo

Resumen— En este articulo se describe un tratamiento térmico aplicado en el interior de los alimentos, el calentamiento
6hmico. Es producido en virtud de la resistencia que ofrecen los mismos al paso de una corriente eléctrica. Se trata de una
nueva de forma de conservar los alimentos que parece que pueda ofrecer nuevas ventajas frente a los métodos

convencionales.

Palabras Claves— Calentamiento, Conservacion, Ohmico, Propiedades organolépticas, Resistencia eléctrica.

1. INTRODUCCION

Muchas de las técnicas actuales de conservacion de
alimentos se emplean desde hace siglos y provie-

nen de civilizaciones pasadas, como por ejemplo: el
salazén y secado de alimentos, los calentamientos tradi-
cionales en agua, ahumados, enlatados, encurtidos, sazo-
nados, fermentados, o los métodos de enfriamiento y
congelacion, etc. Junto a éstas, se estan abriendo paso
nuevas tecnologias, tales como el spray dryer, el sous vi-
de, la aplicacién de ultrasonidos, la liofilizacién de salsas
o el calentamiento 6hmico entre otras [1], que persiguen
todas conseguir alimentos de alta calidad manteniendo o
mejorando las propiedades organolépticas originales de
los mismos y una prolongada vida atil.

En este articulo, vamos a describir una de estas nuevas
tecnologias, el calentamiento 6hmico. Este proceso em-
pieza a considerarse, entre todas las tecnologias emergen-
tes, como una de las més prometedoras en la industria de
los alimentos.

2. EN QUE CONSISTE EL CALENTAMIENTO OHMICO

El calentamiento 6hmico es, basicamente, un tratamiento
térmico de los alimentos, que se consigue haciendo pasar
una corriente eléctrica a través de ellos. Como los alimen-
tos, en funcién de su densidad, tamafio y forma, presen-
tan una resistencia al paso de la corriente eléctrica, el efec-
to es un calentamiento del interior de los mismos. [2]

La velocidad a la que se genera calor dentro de alimen-
tos tratados de esta forma es directamente proporcional a
la intensidad de la corriente eléctrica y a la resistencia que
ofrece el alimento al paso de dicha corriente, expresando-
se matematicamente esta relacién mediante la ley de Joule
aplicada al calentamiento de alimentos (1.1):

Q=17R

Siendo Q el calor por unidad de tiempo, I la intensidad
de la corriente eléctrica y R la resistencia eléctrica.

(1.1)

Pablo Gallego Lobillo, Universidad Pablo de Olavide.

Esta es precisamente una de las primeras caracteristi-
cas y ventajas derivadas de esta tecnologia, y es que los
alimentos tratados de esta manera s6lo experimentan un
intenso calentamiento en su interior, nunca en su superfi-
cie de contacto, lo que facilita claramente su manipula-
cion.

Los alimentos mas adecuados para el calentamiento
6hmico deben ser conductores de la electricidad pero no
en demasia. El intervalo 6ptimo de conductividad a 20°C
debe encontrarse entre 0,01 y 10 Siemens/metro (S/m).
En este sentido, la leche con 0,5 S/m es un alimento ade-
cuado para este tipo de calentamiento [3]. En la tabla 1, se
muestran los valores de conductividad a 22°C de algunos
alimentos. [4]

TABLA1
CONDUCTIVIDAD ELECTRICA DE ALIMENTOS A 22°C

Alimento Conductividad (S/m)
Cerveza 0,143
Café solo 0,182
Café con leche 0,357
Zumo de manzana 0,239
Limonada 0,123
Zumo de naranja 0,360
Leche entera 0,527
Chocolate con leche 0,508
Zumo de tomate 1,697
Coctel de zumo vegetal 1,556

Otras ventajas de este tratamiento son la rapidez y la
mayor capacidad de penetracion de la corriente eléctrica
en el alimento (frente a las microondas, por ejemplo), lo
cual evita los sobrecalentamientos, que con frecuencia en
otros tipos de tratamientos conducen a la reduccién de la
calidad nutritiva y a la formacién de precipitados o coa-
gulaciones que merman la calidad final del alimento y/o
su presentacién. Esta caracteristica hace del calentamiento
6hmico un procedimiento de eleccién para el tratamiento
de alimentos ricos en sales y proteinas como, por ejemplo,
la leche, el huevo liquido, etc... [3]




En la figura 1, se muestra un esquema del dispositivo
empleado para el calentamiento 6hmico.
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Figura 1. Esquema del procedimiento del calenta-
miento 6hmico.
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3. EFECTOS SOBRE LOS ALIMENTOS

Actualmente se estan realizando diferentes estudios que
estan ofreciendo primeras informaciones sobre los efectos
del calentamiento éhmico sobre los alimentos, sus consti-
tuyentes, calidad microbiolégica y vida dtil. Aunque sus
resultados atiin no son concluyentes, parecen prometedo-
res.

Un resumen de estos primeros estudios muestran lo
siguiente: [3]

- Se produce la inactivaciéon microbiana debido al
efecto térmico y en principo no parece haber dife-
rencias con otros tratamientos convencionales por
calor. Parece ser también, aunque sin demostrar,
que el calentamiento 6éhmico produciria la muerte
microbiana por la aparicién de poros (electropora-
cién) en las paredes celulares bacterianas. [5]. En
ensayos con el tratamiento 6hmico se ha observa-
do menor valor D para microorganismos como:
Bacillus licheniformis y subtilis, Escherichia coli y
Streptococcus thermophilus [6].

- Parece también que la carga microbiana en huevo
liquido tratado con calentamiento ¢hmico y otros
tratamientos térmicos, tras las 12 semanas poste-
riores a dichos tratamientos, es menor en el primer
caso.

- Las propiedades organolépticas del zumo de na-
ranja conservado a 4°C tras los tramientos térmi-
cos, 6hmico y convencionales, fueron mejores en el
6hmico, sin embargo la calidad microbiolégica fue
la misma.

- Reduccién de sélo el 15% del contenido en vitami-
na C del zumo de naranja fresco y mayor concen-
tracion de 5 componentes basicos del flavor que en
zumo tratado por pasteurizaciéon convencional. [7]

Ademéds, es necesario realizar nuevos estudios que
aporten mdas informacién sobre las consecuencias de la
inactivacién enzimatica debido al efecto térmico del ca-
lentamiento éhmico; o los efectos en las propiedades or-
ganolépticas.

4. INSTALACIONES, COSTES Y APLICACIONES.

En una instalacion tipo de calentamiento 6hmico para
alimentos viscosos, éstos pasan primero por un conjunto
de electrodos en la columna de calentamiento, después
entran en tubos denominados de retencién, para asi lo-
grar su esterilizacién, y finalmente se acumulan en en-
friadores tubulares y tanques asépticos.

El calentamiento 6hmico esta teniendo gran ndamero de
aplicaciones, como el escaldado, pasterizacion, esteriliza-
cién, descongelacién, evaporacién, deshidratacion, fer-
mentacion y extraccién, entre otras. En el afio 2003 ya se
registraron 19 plantas para calentamiento 6hmico, siendo
Japon, Italia, Grecia, Gran Bretafia, EEUU y México paises
pioneros en el desarrollo de este método de conservacion,
destacando aquellas para la esterilizacién en flujo conti-
nuo de zumos de frutas, sopas, salsas o huevo liquido [8].
Ademas, en el 2015, concretamente en la fabrica Campori-
co en Burguillos (Sevilla, Andalucia), se instalara la pri-
mera planta de calentamiento 6hmico en Espafia para la
produccién de gazpacho de 5° gama.

Los costes iniciales son elevados. Por ejemplo, las pri-
meras instalaciones para la produccion de tofu en Japon
en 1995, el sistema denominada “Big-]”, podia procesar
hasta 4.800 piezas/hora con un coste estimado entre
40.000 $ y 1.500.000 $. Cuatro afios més tarde se desarrolld
el prototipo “Mini-]” con electrodos de titanio y dos mo-
delos de 100 y 200 V que abarataban ya los costes anterio-
res [9]. Lo que si es una desventaja aun en este aspecto de
instalaciones, es la ausencia de equipos de calentamiento
6hmico a nivel doméstico.

Los costes elevados pueden compensarse a largo plazo
si tenemos en cuenta que el calentamiento éhmico permi-
te obtener productos con unas adecuadas caracteristicas
microbiolégicas, organolépticas y nutricionales, bajo con-
diciones de escaso ensuciamiento, minimo contacto y
manipulacion de los alimentos y en un minimo espacio.

5. CONCLUSIONES

Como nueva técnica de conservacion de alimentos, el ca-
lentamiento 6hmico es un innovador proceso que ya se
presenta con ventajas solidas frente a otros métodos con-
vencionales de tratamieto térmico, siendo aplicable a una
amplia variedad de alimentos. Necesita de una mayor
inversién para desarrollar prototipos de menor coste y
sobre todo para su adaptacién al &mbito doméstico, dis-
frutando de su aplicacién en la vida diaria.

Pendientes también mds ensayos que muestren cémo el
calentamiento 6hmico puede mantener o mejorar las pro-



piedades organolépticas de los alimentos, frente a otros
tratamientos Destacar también la necesidad de mayores
estudios a nivel microbiolégico y de componentes, lo cual
contribuiria a despejar dudas o ampliar informacion so-
bre esta prometedora tecnologia.
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Biomimetic systems

Ana Sanchez, Marina Sarrid, Ana Tejada, Guillermo Urefia

Summary—Humanity has been observing nature in order to imitate its designs and improve our understanding of how our
world works since our very early days. In doing so, biomimetic systems were developed as a way of reproducing functions and
structures from biological systems. Over the years, biomimetics have conquered several fields reaching even our everyday life,

sometimes without us realizing it.

Key words— Applications, Biologically Inspired, Biomimetics, Imitation, Nature.

1. INTRODUCTION

iomimetic systems are a series of new developments

based on principles taken from the study of many

biological systems. Those new developments are
based on the transfer of functions from nature to artificial
devices leading to novel research studies in many differ-
ing disciplines: material science, robotics and computer
science.

This new field of study emerged in the 1950s and it
gave birth to many research areas such as: system design
and structure, self-repair, self-assembly, memory, move-
ment, new biological materials... Biomimetics studies are
very important since they can be used as a test bed for
theoretical ideas in biology, they are used to solve prob-
lems either in biological or engineering fields, and it pro-
vides many advantages for our future quality life and
health [1].

2. HISTORY

One of the first applications of biomimetism recorded
was developed by the inventor Leonardo da Vinci. It was
the so-called “flying machine” inspired by the flight of
birds and bats (Fig. 1). This invention was never built,
although the ideas were later used by the Wright brothers
in order to construct the first functioning aeroplane based
on pigeons.

Fig. 1. Da Vinci's design of a flying machine [2].
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The word biomimetism was introduced by Otto
Schmitt in the 1950s. After that, many different names
appeared referring to the same: bionics (introduced by
Jack Steel referring to copying and taking ideas from na-
ture), bioinspired (biologically inspired). Since then, this
research field has expanded and evolved becoming vital
for the improvement of other scientific areas [2].

3. DISCIPLINES OF APPLICATION

3.1.Robotics

The difference between biomimetic robots and traditional
ones is that the first present the ability to confront real-
world problems as biological systems would. They are
deeply based on the functions and structures in nature,
both at mechanical and physiological levels [3].

Stickybot is one of the best examples of biomimetics
applied to robotics. It is based on Gekko gecko, a lizard
which can stick to smooth surfaces thanks to nano-scale
hair structures using Van der Waals forces (Fig. 2). This
particular feature allows the climbing of vertical walls.
Stickybot’s structure has been designed to resemble the
lizard’s skeleton and tendons in order to give it a more
realistic look [4].

Fig. 2. Synthetic hairs that allows Stickybot to climb smooth
surfaces [4].

3.2. Computer Science
This is another field in which biomimetism is vastly used.
Although at the beginning this science was based mainly
on mechanics, currently it has also turned to the observa-
tion of biological systems.



One of the best known applications of biomimicry in
this scientific area is the creation of artificial neurons as
mathematical functions (Fig. 3). As their natural homo-
logues, artificial neurons receive inputs (as dendrites
would do) and process the information in order to pro-
duce an output (simulating an axon) [5].
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Fig. 3. Artificial neuron [5].

3.3. Materials Science

Biomimetism has also served to make new materials that
are resistant to bacterial contamination, dirt, etc. This is
an important feature in industry, as it has allowed the
boost of new products. In the following, we explain two
examples in this field:

»  Sharklet is a plastic sheet tissue constituted by a mi-
croscopic layer that does not allow bacterial prolifera-
tion. It is an innovative way to avoid the problem of
microbial growth without killing the microorgan-
isms, which is a suitable alternative to prevent the
apparition of resistant strains. This product is based
on the microscopic structure of shark skin and it is
meant to be used in restaurants, hospitals and similar
places that are susceptible of contamination [6].

> The lotus effect is a very singular feature coming
from the relationship between water and hydropho-
bic surfaces. These surfaces tend to minimize the con-
tact area with the drops and have a very low surface
free energy, avoiding the wetting of the substance
and making the water drip. This characteristic is used
in self-cleaning materials, and its main advantage is
that dust particles and microbes are removed when
the water runs through the surface [7].

4. EVERYDAY APPLICATIONS

We have commented some of the most innovative appli-
cations of biomimicry, but they are still not seen very
commonly due to the fact that their technology still needs
to mature. However, there are other examples of biomi-
metic systems quite common in our lives.

4.1.Velcro

Velcro was thought of as an application of the way bur-
dock burr attaches to clothes and fur. This plant is cov-
ered in thousands of microscopic hooks that are able to
adhere to any kind of loop. Swiss engineer George de

Mestral adapted this ability to create what we know as
Velcro, which is also composed of tiny hooks and match-
ing loops made of nylon and polyester that bind together

[8].

4.2. Biomimetic Architecture

Termites in Zimbabwe build high dens, which present a
natural cooling system to protect them against the ele-
vated temperatures of African climate. In order to keep a
constant temperature inside the constructions, they open
small apertures in its base that allow the entrance of cold
air and making the hot one exit from chimney-like holes
at the top (Fig. 4).

This refrigeration system is currently being used in the
design of office buildings all around the world, saving
almost 90% of the cost required for air conditioning [9].

5. CONCLUSIONS

As we have seen, biomimetics is a research field that is
gaining importance thanks to advances in engineering
and biology. This area is in constant expansion and it is
expected that in the future it will have even more rele-

Fig. 4. Termite den and biomimetic office building [9].

vance.

Nature designs are perfectly adapted to the environ-
ment and they usually provide improvements that allow
organisms to survive and develop accurately. Humans
are becoming more and more aware of these amazing
features, taking advantage of it to make the actual life-
style easier [1].

REFERENCES

[1] Nathan F Lepora, Paul Verschure and Tony ] Prescott, “The
state of the art in biomimetics,” Bioinspiration & Biomimetics,
8,pp 1-11, Jan 2013, doi: 10.1088/1748-3182/8/1/013001.

[2] A Loud, Persistent Cricket Evokes The Promise Of Biomimicry
[online] Business 2 Community: Anthony Zolezzi, 31 December
2011. Available at:
http:/ /www.business2community.com/ sustainability /a-loud-
persistent-cricket-evokes-the-promise-of-biomimicry-0113190

[8] Neurotechnology for Biomimetic Robots [online] The MIT Press:



(4]

(5]

(6]

(7]

(8]

&)

Joseph Ayers, Joel L. Davis and Alan Rudolph. Available at:
http:/ /mitpress.mit.edu/books/neurotechnology-biomimetic-
robots

Stickybot: A Natural Wall Climber [online] Sangbae Kim, 2006.

Available at:
http:/ /ambidextrousmag.org/issues/05/ pdf/i5p18_19.pdf
Neural Networks [online] Available at:

http:/ / cs.stanford.edu/ people/ eroberts/ courses/soco/ project
s/neural-networks/Neuron/index.html

Sharklet ~ Technology, Inc  [online]  Available at:
http:/ /sharklet.com/

Erwin Hueger, Juergen Rost, Marion Frant, Gerhard Hilde-
brand and Klaus Liefeith, “Biomimetics - Thermodynamics to
Study Wetting of Self-Cleaning Surfaces,” Application of Thermo-
dynamics to Biological and Materials Science, Prof. Mizutani
Tadashi (Ed.), 2011, doi: 10.5772/13751.

Velcro [online] Available at: http:/ /www.velcro.com/about-
us/history

BIOMIMETIC ARCHITECTURE: Green Building in Zimbabwe
Modeled After Termite Mounds [online] Inhabitat: Abigail Doan,
29 November 2012. Available at
http:/ /inhabitat.com/building-modelled-on-termites-eastgate-
centre-in-zimbabwe/

Ana Sanchez, Marina
Sarrié, Ana Tejada and
Guillermo Ureia are sec-
ond year Biotechnology
students at Pablo de
Olavide University.



Terraformacion: ¢ Ciencia o Ficcion?

Rubén Amian Ruiz

Resumen—Analizamos la idea de la Terraformacion explicando sus origenes y fundamentando cientificamente los pasos a
seguir para efectuarla, todo a través de la quimica y la ingenieria planetaria. Asi nos centramos en Marte, el mejor candidato

para ser terraformado.

Palabras Claves— Atmésfera, Efecto invernadero, Marte, Método, Reaccién quimica.

1. INTRODUCCION

Segt’m el “Ensayo sobre el principio de poblacion” del
economista inglés Thomas Robert Malthus, la pobla-
cion crece a més velocidad que los recursos del planeta.
[1] Entonces, en un mundo con expectativas de agotar los
medios de supervivencia ante una creciente poblacién, es
normal que uno se plantee abandonarlo y empezar de
cero en una nueva Tierra. Aunque ahi llega el dilema.
¢;Adénde vamos?

Nuestro planeta retine las condiciones necesarias para
que el ser humano lo habite, pero han sido necesarios
millones de afios y la concatenacién de sucesos muy espe-
cificos los que le han dado estas caracteristicas. Ademas,
si la ciencia conociese otro mundo en circunstancias simi-
lares, estaria a tal distancia que no seria viable un traslado
masivo. jQué hacer si nos vemos en un caso de extrema
necesidad?

La respuesta la dio un relato de ciencia ficciéon del afio
1942: alterar los cuerpos celestes cercanos al nuestro para
transformarlos en “clones artificiales de la Tierra”, lo que
se conoce como terraformacion. La idea era creativa, in-
novadora y sobre todo estaba libre de cualquier respaldo
cientifico. ; Acaso era posible?

No fue hasta 1961 cuando Carl Sagan [2] publicé en la
revista cientifica Science un articulo hablando sobre la
posibilidad de aplicar ingenieria planetaria para reducir
el efecto invernadero de la atmdsfera de Venus hasta ni-
veles confortables para el ser humano.

Tras esto, basdndose en algunos experimentos con la
Tierra, se ha comprobado que la biosfera de un planeta
puede ser alterada, aunque hasta el momento no se ha
experimentado la terraformacién en ningdn cuerpo celes-
te.

2. TERRAFORMACION DE MARTE, EL MEJOR
CANDIDATO

El planeta Marte (Figura 1) es considerado como el cuer-
po celeste del Sistema Solar mds propicio para ser terra-
formado debido a que se cree que algin estadio anterior a
su desarrollo tuvo un medio ambiente mas o menos simi-
lar al terrestre, asi que la mayoria de los estudios al res-
pecto han sido enfocados en él. [3] La terraformacién en

Marte tendria dos fases entrelazadas: mantener el planeta
caliente y crear una atmosfera. Actualmente se han plan-
teado varias teorfas y métodos que producirian estos
cambios, pero las limitaciones econémicas o tecnolégicas
los hacen imposibles en la actualidad, pero no se descar-
tan en un futuro relativamente cercano.

Fig 1. Marte, el Planeta Rojo [4]

3. CONSTRUIR UNA ATMOSFERA

3.1. Atmoésfera actual de Marte

Un 95% de su composiciéon es CO,, siendo el restante 5%
una mezcla de nitrégeno, argén y otros gases. En total, el
oxigeno y el vapor de agua, esenciales para nuestra respi-
racion, solo representan un 0.2%.

La atmésfera de Marte es muy tenue, con una presién de
tan solo 0.6 kPa, comparada con la de la Tierra (101.3
kPa). Casualmente, esta presién es muy cercana al punto
triple del agua (0.6117 kPa). En termodindmica, el punto
triple de cualquier sustancia es la temperatura y presiéon
en la que los tres estados de dicha sustancia (sélido, li-
quido y gaseoso) coexisten en un equilibrio termodinami-
co. Un liquido solo puede existir de forma estable por
encima de la presién del punto triple, por lo que la pre-
sencia de agua en Marte es incierta. [5-7]

3.2. Métodos y Estrategias para la Terraformacion
Marciana: Quimica en la Ingenieria Planetaria

El paso mas importante hacia la deseada terraformacion,



y tal vez el mdas complejo de realizar, es la creacién de una
atmosfera habitable para el ser humano. Todos sabemos
que la formacién de la atmosfera terrestre fue un proceso
largo y continuado en el que las transformaciones quimi-
cas tuvieron un papel muy importante. ;Seria posible
plantear determinadas situaciones y reacciones quimicas,
adaptadas a Marte, para alcanzar el objetivo?

Fig 2. Representacion artistica del proceso de Terraformacion de
Marte [14]

3.2.1 Necesidad de un gas buffer

Un “gas buffer” [9] es un gas inerte y no inflamable que
afiade presién a un sistema y controla la velocidad de
combustién con el oxigeno presente. La necesidad de un
gas buffer es un reto que todo cientifico interesado en la
formacién de una atmosfera tiene que enfrentar. En la
Tierra, el nitrégeno acttia como gas buffer siendo el prin-
cipal componente de la atmosfera (78%). Marte necesitaria
gran cantidad de un gas que cumpliese estas caracteristi-
cas, aunque no en una proporcién necesariamente tan
grande. De todas formas, reunir tal cuantia de gases rela-
tivamente inertes como el nitrégeno o el argén es una
ardua tarea.

3.2.2 Importar Amoniaco

El amoniaco (NHs) (Figura 3) es una sustancia de fuerte
efecto invernadero, es decir, es un gas que retiene parte
de la energia que transmite el suelo tras haber sido calen-
tado por la luz solar. [10] Por este motivo, serfa esencial
para el calentamiento del planeta, ya que asi todo el calor
que le proporciondsemos quedarfa retenido dentro de la
atmosfera.

Heating Mars with Imported Ammonia
1000

Fig 3. Tabla que muestra el
incremento de la temperatura
de Marte (en K) en funcién de
la importacién de amoniaco y
el aumento de presién. [17]
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Seria un método muy complicado debido a que las fuen-
tes mas abundantes se encontrarfan en pequefios cuerpos
celestes a las afueras del Sistema Solar, ya que se cree que
en algunos asteroides y cometas se conservan grandes
cantidades de este gas en estado de permafrost.

El problema residiria en atraer los asteroides y cometas
hacia la atmosfera marciana y que colisionaran con su
superficie, para lo que serfa necesario utilizar bombas
nucleares. Este método podria solucionar la necesidad de
un gas buffer, siendo el nitrégeno idéneo para tomar este
papel. [11-13] Una vez se consiguiese, ciertas plantas po-
drfan crecer, y aunque no fuera respirable por humanos,
éstos podrian moverse en trajes mas ligeros que los trajes
espaciales.

Fig 4. Estructura de
Lewis de la molécula
de amoniaco

H:N:H  H-N-H
H H

3.2.3 Importar Hidrocarbonos

Otra manera de crear una atmosfera en el Planeta Rojo
serfa importar metano (Figura 4) y otros hidrocarburos,
comunes en la superficie y atmdsfera de Titdn (un satélite
de Saturno). El objetivo seria que el metano produjese
también un efecto invernadero. Ademas, el metano (o
cualquier otro hidrocarburo) podrian ser de ayuda para
incrementar la presion atmosférica o incluso producir
agua y CO; (Ecuacién 1).

CHy + 4 Fe;03 — CO, + 2 H;O + 8 FeO (Ec. 1)

Esta reaccion seria iniciada por los rayos Ultra Violeta
procedentes de la radiacién solar. Los resultados de esta
reaccion son necesarios para la fotosintesis, el cual podria
ser el siguiente paso en la terraformacion. [11,13]

H H
Fig 5. Estructura de Lewis de . |
la molécula de metano H: C :H ’ H—(E-—-H,
H H

3.2.4 Importar Hidrégeno

Otro método planteado serfa la importacién de hidré-
geno. Uno de los objetivos seria la produccién de agua,
mediante la cual, a parte de modificar la atmdsfera intro-
duciendo vapor de agua, se podria iniciar también la
creacion de una hidrosfera. Si hacemos que el hidrégeno
reaccione con el 6xido de hierro (III) de la superficie mar-
ciana, esto es lo que obtenemos: (Ecuacién 2)

H, + Fe,O3 — H,O + FeO (EC. 2)
La introduccién del hidrégeno también podria producir

calor, agua y grafito mediante la reaccién de Bosch. La
reaccion de Bosch [15] (Ecuaciéon 3) hace reaccionar el



diéxido de carbono con el hidrégeno y produce carbén
elemental (grafito), agua y calor, necesitando hierro como
catalizador.

CO; @t 2 H, g — Cet2 HzO(g) (EC. 3)

Esta reaccion es realmente es el resultado de dos reaccio-
nes: (Ecuacion 4, 5)

CO,+H; - CO+H;0O (1) (EC.4)
CO + Hy — C + H,0 (2) (Ec.5)

También, de forma alternativa, el hidrégeno importado
podria reaccionar con el diéxido de carbono atmosférico
mediante otra reaccién diferente: la reaccién de Sabatier
[16] (Ecuacién 6). Dicha reacciéon fue descubierta en la
década de 1910 por el quimico francés Paul Sabatier.

CO;+4 H; — CHy + 2 H,O + energia (Ec. 6)
4. CALENTAR EL PLANETA

Para calcular la temperatura media de la superficie mar-
ciana en funcién de la presiéon de CO; atmosférico y la
constante solar debemos recurrir a la ecuaciéon dada por
Mckay y Davis. (Ecuacién 7) [18]

Tmedia = § 025Ten + () (1+5) pos (EC 7)

Donde Teia €s la temperatura media del planeta en kel-
vins, S es la constante Solar, Tcn es la temperatura de
Cuerpo Negro de Marte, que en la actualidad son 213.5 K,
y P es la presion en funcién del CO, medida en bar.

De esta ecuacién deducimos que si aumentamos la canti-
dad de CO2, aumentamos la presién atmosférica y por lo
tanto aumentaremos la temperatura del planeta.

Esto parece muy facil en la teoria, pero son necesarias
grandes cantidades de diéxido de carbono para realizar
las modificaciones necesarias.

Por eso hay mas opciones barajandose, como la introduc-
cion masiva de gases de efecto invernadero o la consecu-
cion de reacciones que producen calor.

Algunas otras ideas parecen mas disparatadas, como la
de hacer orbitar alrededor de Marte unos espejos de 125
km de didmetro que concentren la luz del Sol y la dirijan
hacia el planeta, aumentando asi su temperatura. Aunque
parezca imposible, se ha estudiado la composicién y for-
ma de estos espejos y se considera una solucién viable. [9]

5. CONCLUSIONES

Tras esta exposicién de las bases tedricas que fundamen-
tan la idea de la Terraformacién, parece que no se trata de
un proceso imposible.

Utilizando los conocimientos quimicos, biolégicos, ter-
modindmicos y ambientales que durante siglos hemos ido
adquiriendo, es posible intentar imitar las condiciones
terrestres para obtener otro planeta habitable para el ser

humano.

Aunque nos hayamos centrado en Marte, las investiga-
ciones se han extendido a muchos otros cuerpos celestes,
asi como Venus, Titan, Europa e incluso la Luna.

La ciencia parece empefiada en expandir la raza humana
por el Sistema Solar, y tal vez més alla. Sin embargo, estos
planteamientos de terraformaciéon adn forman parte ex-
clusivamente de la teoria, sindo imposible la realizacién
de estos en el dia de hoy. No obstante, la ciencia y la tec-
nologia avanzan a pasos agigantados y ;quién sabe?, qui-
zas en un futuro la existencia de vida extraterrestre dejara
de ser un mito para transformarse en una realidad; una
realidad protagonizada por la raza humana.
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EL HIERRO. IMPORTANCIA BIOQUIMICA Y
DETERMINACION EN ALIMENTOS.

Adolfo Rodriguez Eguren

Resumen— El hierro es uno de los elementos mas abundantes en la superficie terrestre. Aparte de ser un metal muy utilizado
en industria tiene importantes funciones bioquimicas indispensables para el desarrollo de la vida humana y su carencia en la
alimentacion puede conllevar a enfermedades como la anemia. Dos buenas formas de determinar la cantidad de hierro en un
alimento o pastilla son la valoracion redox con KMnO;, o la espectofotometria.

Palabras Claves— Determinacion, Espectrofotometria, Hierro, Propiedades, Valoracion.

1. INTRODUCCION

éA quién no le han dicho cuando era pequefio que se

comiera las lentejas, que tenfan mucho hierro y te po-
nian fuerte? Igualmente, ;quién no ha oido hablar de Po-
peye, el vigoroso marinero que se alimentaba de espina-
cas para estar en forma? Este tipo de alimentos son ricos
en hierro, un oligoelemento esencial para el desarrollo
de la vida humana. El hierro es, por ejemplo esencial en el
mecanismo de transporte de oxigeno a través de la san-
gre, en la sintesis de ADN en la célula, etc.
Una dieta sana y equilibrada incorpora un porcentaje con-
creto de hierro en ella. Aqui estudiaremos, aparte de sus
funciones quimicas o bioquimicas, algunos métodos para
la determinacién de la cantidad de hierro en pastillas de
este elemento, tales como una valoracion redox con KM-
nO; o0 la espectrofotometria.

2. PROPIEDADES QUIMICAS DEL HIERRO

El hierro o fierro (Fe) es un metal de los llamados de
transiciéon. Como tal tiene unas caracteristicas generales
como un alto punto de fusién y ebullicién (son sélidos a
temperatura ambiente), poseen facilidad para formar
compuestos iénicos y tienen estados de oxidacién varia-
bles.

Concretamente el hierro tiene un ndmero atémico de 26 y

por ende una configuracién electronica [Ar] 3d°4s’[1]. Es
uno de los elementos quimicos mas abundantes en la cor-
teza terrestre (5%) y tiene cuatro isétopos naturales, de
ellos el més cuantioso el *Fe. Una de las caracteristicas
que le proporciona la importancia quimica que posee es
su gran poder como agente reductor. Puede oxidarse has-
ta los estados Fe*, Fe*, Fe®". Los dos primeros son los que
forman compuestos més estables. Estos tienen una gran
tendencia a capturar aniones y formar complejos de coor-
dinacién [2].

3. PROPIEDADES BIOQUIMICAS DEL HIERRO

En el organismo encontramos dos clases de hierro. El
hierro hémico forma parte de la hemoglobina, mioglobi-
na, citocromos y otras hemoproteinas normalmente de
origen animal; de este tipo el organismo absorbe un 20-

30%. Por otra parte el hierro no hémico es el que bésica-
mente no se encuentra unido al grupo hemo, estd forma-
do por sales inorganicas de este metal y mayoritariamente
tiene un origen vegetal. Su absorcién es escasa, de un 3 a
un 8% del total ingerido [3][4]. Este elemento es indispen-
sable para el transporte de oxigeno desde la sangre hacia
los tejidos y viceversa. El grupo prostético hemo que for-
ma parte de la hemoglobina (transporta oxigeno a las cé-
lulas) o de la mioglobina (tiene funcién de reserva de oxi-
geno en células musculares) contiene como cofactor un
atomo de hierro Fe*[5]. Este grupo tiene propiedades
apolares por lo que es insoluble en agua. Tiene una cola
polar que se orienta hacia el exterior del grupo. El dtomo
de hierro forma cuatro enlaces con un anillo de porfirina,
un enlace con un N de una histidina y el restante con el
oxigeno. Este tiltimo es débil ya que la hemoglobina debe
tener la capacidad de captarlo y liberarlo con facilidad al
repartirlo por las células [6]. En Figura 1 podemos ver la
estructura de la hemoglobina con su grupo hierro predo-
minante.
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Fig.1. Glébulo rojo, hemoglobina y grupo hemo [7]

El hierro también forma parte de varias enzimas como ca-
talasas o peroxidasas que convierten el peréxido de hi-
drégeno (H:O,) en oxigeno y agua, puesto que el agua
oxigenada es toxica para la célula. Una de las principales
funciones de este elemento es energética. El hierro es un
componente principal junto al azufre de los complejos del
sistema de transporte de electrones de la mitocondria; los
traspasa tras reacciones 6xido-reduccionales desde la ma-
triz hacia el espacio intermembrana. Ademas estéd conteni-



do en enzimas del sistema inmune como la mieloperoxida-
sa, presente en neutréfilos que destruyen microorganis-
mos patégenos de la sangre. [8]

4. EFECTOS DE CARENCIA DE HIERRO EN EL
ORGANISMO

La OMS advierte que uno de los problemas de deficien-
cia nutricional més graves del planeta es la falta de hierro.
Los sintomas de su falta son graduales y tiene como lti-
ma consecuencia la anemia, afeccién en la que el cuerpo
no tiene suficiente glébulos rojos sanos, células que sumi-
nistran el oxigeno a los tejidos. Como hemos visto los gl6-
bulos rojos estd constituido en parte por hemoglobina,
que contiene dtomos de hierro. Esta carencia puede pro-
ducir taquicardias, vértigo, inapetencia, bajo rendimiento
[9], etc.

5. METODOS DE DETERMINACION DE HIERRO

Como hemos ido analizando el hierro es un mineral cru-
cial para el desarrollo bioquimico del organismo. Para
completar la cantidad recomendada nutricional muchas
veces hay que ingerir més alimentos ricos en hierro o in-
cluso administrarse pastillas de este elemento pero:
(c6mo podriamos asegurar la cantidad de hierro que con-
tienen?

5.1.Valoracion redox con KMnO,

Primero estudiaremos como determinar el hierro existen-
te en comprimidos de sulfato de hierro. Para ello va a rea-
lizarse una valoracién redox utilizando permanganato de
potasio, un autoindicador que produce que hierro (II)
cambie de rosa a incoloro. La reaccién que tiene lugar en
medio acido (dcido sulftdrico por ejemplo) es la siguiente:

SFe" lac) + MnO, Lac)+ 8H (ac) - 5Fe” lac) + Mn™ (ac) + 4H,0(ac)

Lo primero que hay que hacer es realizar una disolucién
0,01M KMnOjy en 100 mL de disolucién. Tomar 4 compri-
midos y triturar con ayuda de un mortero y disolver la
muestra de FeSO, en 25 mL de H,SO,. Poner en la bureta
el KMnO, dejar caer poco a poco la disolucién sobre el
sulfato ferroso hasta que el contenido (de un color cobri-
z0) vire a incoloro. Hay que repetir la operacién 5 veces
para disminuir errores.
A partir del volumen gastado en cada valoracién y cono-
ciendo la molaridad se puede obtener el nimero de moles
de KMnOj, que reaccionan y de esta maneraas bandonos
en la reaccién estequiométrica anterior podemos obtener
el namero de moles de Fe** y la cantidad en gramos que
contiene la disolucién. Dividir entre 4 (tomamos cuatro
pastillas) para obtener la cantidad neta en gramos de hie-
rro que tiene cada comprimido.

Es importante aclarar el porqué del uso de dcido sulftri-
co y no otro en la préactica. El permanganato utilizado, en
el que el manganeso funciona con estado de oxidacién
VII, es una agente oxidante que dependiendo del pH del
medio puede dar lugar a iones de manganeso en diferen-

tes estado de oxidacion: Mn*", Mn*, Mn** que hacen que
la disolucién vire a distintos colores, dependiendo de la
acidez. Utilizando H,SO, pretendemos que el Mn”* pase a
Mn** y por tanto vire a incoloro [10]. A continuacién un
ejemplo grafico en Figura 2 de cdémo montar el instrumen-
tal para la valoracién.

KMnOy |

== Finra y nucs

Bureta —_

- Soporte

'* 1 —

FESQ_.;(-' . L | A ‘-‘—’d—‘r
% ’!; j_ Matraz Eronmayor

Fig.2. Valoracién de FeSO, con KMnO, [11]

5.2. Espectrofotometria

Otro método que se puede utilizar para averiguar la can-
tidad de hierro en alimentos como la espinaca es la espec-
trofotometria.

La o-fenantrolina es una base débil cuya principal espe-
cie es PhH". Hierro (II) reacciona con ella formando el si-
guiente complelo de un color rojo-anaranjado.

Fe*" + 3PhH "« Fe(Ph)y" + 3H™
La hidroxilamina es un reductor que asegura que todo el
hierro esté en la forma Fe** y no Fe’ para que pueda ac-
tuar conforme a la reaccién anterior [12].
Primero se debe pesar una cantidad pequefia (5 o 6 gra-
mos) en un crisol de la muestra machacada o licuada. A
continuacién hay que quemar con un mechero Bunsen y
calcinar la muestra (el residuo debe ser ceniza blanca). Al
enfriar debemos agregar unos mililitros de HCI 2M para
ajustar su pH a 4 (ayudarse de un pHimetro). Se establece
este pH porque el complejo es observable en un intervalo
de 2 a 9. Filtrar la solucién llevando a volumen en un ma-
traz de 25mL [13].
Por otra parte para realizar la curva de calibrado se pre-
paran las solucién patrén de hierro (obtenido a partir de
FeSO,.(NH,),.504.6H,0). Se agregan distintos volimenes
del patrén en 4 matraces de 25 mL - 0’0, 0'25, 0’50, 0’75
mL- y se agrega 0’5 mL de hidroxilamina, ajustando su
pH nuevamente a 4 con HCl. Posteriormente agregar 4
mL de una solucién buffer pH 4 4cido acético/ acetato de
sodio, agregar 1 mL de o-fenantrolina y enrasar hasta 25
mL cada uno. Repetir el proceso con la muestra problema,
ajustando el factor de dilucién para que la lectura esté
dentro de la curva [12].

Medimos la absorbancia a 512nm (absorbancia del blan-
co, agua) y ajustamos el espectrofotémetro. Hacemos la
misma medida con el resto de soluciones y represetnta-
mos absorbancia vs concentracién de hierro. En Figura 3
se muestran disoluciones modelo a distintas concentracio-
nes.



Fig.3. Disoluciones de hierro- o-fenantrolina a distintas concentracio-
nes [14]

Como la muestra y los patrones se preparan de igual ma-
nera, a partir de la Ley de Lambert Beer (mostrada en Fi-
gura 4) podemos obtener la cantidad de hierro ! de 1la
muestra problema, tomando como longitud de la cubeta ©
1 mL, & la pendiente de la recta de calibrado y A la absor-
bancia de la muestra problema [15].

E-C
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A

Fig.4. Ley de Lambert Beer

6. CONCLUSIONES

El hierro forma parte de abundantes mecanismos
biolégicos que han ido desarrollandose a lo largo de
la evolucién, como el transporte de oxigeno o la cade-
na de trasporte electrénica. Si bien existen diversos
métodos quimicos para calcular la cantidad de hierro
en distintas soluciones dos de los mds corrientes y ac-
cesibles son la valoracién oxido-reduccién con KM-
nO; o la espectrofotometria.

REFERENCIAS

[1] Web de Elementos. http://elementos.org.es /hierro

[2] Web de Wikipedia http://es.wikipedia.org/wiki/Anexo:Is
%C3%B3topos_de_hierro

[3] Web de El Blog de Dietétitca Casa Pia
http://blog.casapia.com/que-es-el-hierro-hemico-y-no-hemico/

[4] ]. Boccio, J. Salgueiro, A. Lysionek, M. Zubillaga, C. Goldman,
R. Weill y R. Caro,”Metabolismo del hierro: conceptos actuales
sobre un micronutriente esencial”, ALAN, vol. 53, no.2

[5] Web de RD Nattural http://www.rdnattural.es/blog/hierro/

[6] Web de Wikipedia http://es.wikipedia.org/wiki/Hemo

[7] Web de Fisiologia Médica Gladis Alvarado http://gladisalva-
rado.blogspot.com.es/2013_04_01_archive.html

[8] Web de Buena Salud
http:/ /www.buenasalud.net/2010/12/13/funcion-del-hierro-
en-el-cuerpo.html.2010

[9] Web de MedlinePlus
http:/ /www.nlm.nih.gov/medlineplus/spanish/ency/article/
000560.htm

[10] Kenneth A. Connors, “Curso de Andlisis farmacéutico: Ensayo
del medicamento.”, Cap.5: Valoraciones de oxidacién-reduccién,

editorial Reverté, 1981.

[11] Adaptado de Web Ciencia Gamarra http:/ /cienciagamarra.we-
ebly.com/animaciones-presentaciones-viacutedeos.html

[12] Universidad central de Venezuela, “Guia de analisis mediante
métodos de espectrometria molecular en el UV-Visible”, Deter-
minacién de gierro como complejo con O-Fenantrolina, 2013.
http://www.ciens.ucv.ve:8080/generador /sites /LIApregrado
/archivos/Guia%20Foto%20Modificacion%20may0%202013-
2.pdf

[13] Universidad Nacional de La Plata, “Determinacién Espectrofo-

http://catedras.quimi-
ca.unlp.edu.ar/ga3/guias/2008-TP-02-Fe_en_Alimentos.pdf

[14] Web de
http://es.calameo.com/read/000279659a3e6c7d28e06

[15] Universidad Pablo de Olavide “Préctica 1. Espectrofotometria”

tométrica de Hierro en Alimentos”

Calaméo

Adolfo Rodriguez Eguren es estudiante de pri-
mer curso del Grado de Biotecnologia en la Universidad Pablo de
Olavide, curso 14-15.


http://es.calameo.com/read/000279659a3e6c7d28e06
http://catedras.quimica.unlp.edu.ar/qa3/guias/2008-TP-02-Fe_en_Alimentos.pdf
http://catedras.quimica.unlp.edu.ar/qa3/guias/2008-TP-02-Fe_en_Alimentos.pdf
http://blog.casapia.com/que-es-el-hierro-hemico-y-no-hemico/

Editorial MoleQla Ciencia Ficcion

La seccién de MoleQla Ciencia Ficcién nace como respuesta a dos situaciones que suelen
darse alrededor de la ciencia. La primera de ellas es el hecho de que el cientifico no sélo se
caracteriza por la curiosidad, sino también por la creatividad. Aunque las diferentes ramas del
conocimiento cientifico o humanista estén especialmente diferenciadas hoy en dia, y la idea
del cientifico escritor se nos antoje propia del Renacimiento italiano, es muy comdn que quien
desarrolle sus inquietudes lo haga a través de varios caminos. De ahi, que haya ingenieros,
quimicos o bidlogos que en su dia a dia vayan dejando pequefias expresiones artisticas en las
esquinas de los papers o que tengan ideas para una novela de camino al metro.

La segunda, por otra parte, es que la Ciencia Ficcién es una rama importante en la
literatura y el cine. También para la ciencia, que con el paso del tiempo ha conseguido
cuestionar la ficcién de algunas novelas. La literatura de Ciencia Ficcién, en concreto, estd
llena de escritores brillantes que, cientificos o no, se han adelantado a su tiempo y nos han
hecho mirar por sus ojos. Lo cierto es que la Ciencia Ficcién no suele construir historias planas
y consiguen, casi siempre, elaborar una critica en la que es dificil no detenerse.

En este nimero MoleQla Ciencia Ficciéon presenta un Manuscrito hallado en un tubo de
ensayo. Esta historia habla de la independencia de la ciencia y, a su vez, de ponerla al servicio
de la sociedad, y marca la diferencia entre intencion y obsesién, en apenas tres paginas. Habra
que leerlo, entonces.

Rocio Bueno Pérez

Editora de la seccion MoleQla Ciencia Ficcion




Manuscrito hallado en un tubo de ensayo

David Medina Cortés

Resumen— Esta historia nace a partir de una intencion y de una idea. La intencion de poner la ciencia al servicio de la
sociedad como nunca antes se habia hecho; la idea de destruir la barrera entre lo natural y lo artificial. Que sepamos, ambos
fueron proyectos frustrados. Toca al lector, sin embargo, juzgar la mente y los actos del hombre que los llevé a cabo.

Palabras Claves— Naturaleza. Humanidad. Sociedad. Ciencia.

Yo era como usted. Era de los que pensaban que la
Naturaleza es la reina de los mecanismos perfectos, y co-
mo ser humano, veia en nuestro cuerpo un claro ejemplo
de ello. Un cuerpo que siente, piensa y quiere. Un cuerpo
que sobre todo, vive, que ya es mucho més que a lo que
aspiran todos los microchips y los circuitos artificiales del
mundo. Porque todos los cientificos hablan de la Inteli-
gencia Artificial, pero ninguno le afiade los Sentimientos
Artificiales o la Belleza Artificial, elementos extraordina-
rios de culminacién que definen todo lo que somos.

Yo era también (y lo sigo siendo) alguien comprome-
tido con el mundo, como todos los hombres, lo sepan o no
lo sepan. Pero este mundo es injusto, los ancianos entran
temblorosos en los vagones de metro y nadie les cede el
sitio, y ellos lloran por dentro y se agarran vacilantes a las
barras metalicas y rezan para no caerse; los ojos de los
mendigos que duermen entre cartones son tristes y solo
sirven para mirar, no pueden transmitir, porque nunca
son mirados por la muchedumbre que pasa ante ellos.
Odio las injusticias que envuelven la vida en un alambre
de espino y, como hombre de ciencia, es mi deber comba-
tirlas.

Por todo esto, vefa en nuestro organismo un modelo a
implantar en el mundo, donde las piezas se unen en una
coordinacién suprema para alcanzar un fin mayor. Un fin
de bienestar, donde todos podamos vivir en paz y sin
pasar hambre. Ahondar en este campo tan poco explora-
do, utilizar para la humanidad las formas de organizacion
de la Naturaleza, ha sido mi objetivo durante largos afios
de trabajo en los laboratorios mas prestigiosos, prepara-
dos e innovadores del mundo. Asi, explorar las partes del
cerebro y las interacciones que hay entre ellas podria ser
un camino para disefiar la élite de personas que organicen
y ordenen sobre las demds. Asimismo, estudiar los fené-
menos de muerte celular programada, por los que algu-
nos individuos se sacrifican para garantizar el futuro del
organismo entero, serviria para concienciar de que somos
simples piezas en un proyecto mayor, que abarca siglos y
siglos de humanidad y conocimiento. Y estos son solo dos
de los muchos ejemplos que pueden darse y que pueden
llevarnos a una sociedad mejor.

Sin embargo, todo empez¢ a ir mal casi desde el prin-
cipio, las conclusiones a las que cada dia llegaba no deja-
ban de sorprenderme. El proceso transcurrid, por asi de-
cirlo, en un orden natural. Era l6gico empezar por el prin-
cipio, por las neuronas, las jefas de todo el cuerpo, las que
lo disponen y coordinan a su antojo. Sin embargo, el se

guimiento de cierta hormona me descubrié6 un mundo
totalmente nuevo, en el que las ideas que hasta entonces
tenia se venian abajo como un castillo de naipes. En este
seguimiento descubri una especie mucho mas importante,
una especie marginada a la que tomé carifio muy rapida-
mente. Eran los melanocitos. Quiza no le suenen, o si le
suenan no les habra dado mucha importancia, pero a mi
me llamaron la atencién desde la primera toma de contac-
to. Al microscopio, parecia que me miraban con unos oji-
llos tristes, con las manos tendidas hacia mi, pidiéndome
ayuda. Ahi llegaron los primeros estudios, disenié expe-
rimentos con que explorarlos. Los observaba durante
horas enteras, estimulado por litros de café y por la in-
mensa curiosidad inherente a cualquier cientifico. Llega-
ron también las primeras noches en vela pensando en
ellos, en qué querian, en como ayudarlos. Rescato ahora
algunos apuntes de mi diario, tomados por aquel enton-
ces:

“Los melanocitos son seres normales, humildes, tranqui-
los... No suelen salir mucho de sus puestos, su trabajo no
se lo permite. Ademds, tienen una labor tediosa, todo el
rato pintando la piel, melanina para alld y para acd, sin
que en realidad nadie se fije en ellos ni les dé las gracias.
Algunos intentan darle un toque artistico a su trabajo.
Pintan alguna peca, algun lunar con forma de estrella,
colorean o borran a su antojo alguna zona concreta, pe-
ro de inmediato se ven encima miles de medicamentos,
naturales o artificiales, que los devuelven al trabajo de la
brocha gorda.

Los melanocitos suefian con ser espermatozoides, esas
graciosas hormigas con cola, exploradores incansables; o
con ser linfocitos, fuertes y valientes. Porque nadie se
acuerda de los pobres melanocitos amables y risuefios;
pobres melanocitos timidos y callados; pobres melanoci-
tos en su burbuja de cristal; pobres melanocitos...”

Es cierto que al principio me guiaba por apariencias,
por sensaciones. Me llevé mucho tiempo estudiarlos
cientificamente, aunque cuando lo consegui no hice mas
que confirmar mis suposiciones. Lo primero que logré fue
aislarlos del resto del cuerpo. Les suministré las cantida-
des perfectas de nutrientes y vitaminas para que pudieran
vivir de manera O6ptima, consegui cultivos celulares
practicamente puros y totalmente viables, valiéndome de



las técnicas mas actuales. Descubri que cuando estdn ais-
lados son capaces de dibujar formas y tonos de color
bellisimos, indescriptibles. Le hablaba antes de la belleza
natural, superior sin duda a la que puede conseguir el
hombre con técnicas artificiales. Si, Muchacha en la ventana,
del genio Dali, es sublime. Pero no es comparable a la
belleza de cualquier arbol que vemos en la calle, bello
simplemente por ser lo que es y pertenecer al reino de lo
vivo. Por eso, los dibujos que surgian en los cultivos eran
sobrecogedores, y podria gastar hojas y hojas de papel, y
litros y litros de tinta, sin llegar a acercarme a describir las
sensaciones que producen en una mente atenta. Entonces
los observaba otra vez al microscopio y sabia que me da-
ban las gracias, y que esas creaciones eran producto de su
profundo agradecimiento hacia mi. Admito mucho maés
complicado el intento de estudiarlos rodeados de su en-
torno, donde interaccionan con miles de células y sustan-
cias que modifican su trabajo; que, de alguna manera, lo
coartan. Pero lo que he visto con mis propios ojos no estd,
de ninguna manera, sujeto a error y mis descubrimientos
son irrefutables.

El extracto anterior de mi diario fue escrito tras obser-
varles durante dias enteros en su tarea, que admito nece-
saria, y que no debe tener fallo alguno. Pero hay que en-
tenderles, qué sabrén ellos de dafiinas radiaciones o de
lunares malignos... Los veifa trabajar cada vez mas pesa-
damente, cada vez mas tristes, con mas desgana. Es cierto
que las tinciones que usaba, que yo mismo disefié, casi no
me dejaban vislumbrarles el rostro, casi no podia saber si
estaban tristes o contentos. Pero si, de alguna manera lo
sabia, estaban sufriendo, no les gustaba su trabajo. Fue
entonces cuando empezaron a olvidarse zonas, cuando
empezaron a tener discusiones inocentes con sus vecinos.
Poco después, volvié el mensajero que me llevé a ellos,
que ya casi habia olvidado. Fue tras esta visita cuando
saqué algunas de las conclusiones mas importantes de mi
estudio:

“La vida de un melanocito no suele tener disgustos, ni
alegrias, ni nada que salga de la rutina. Sin embargo,
hay algo que provoca suefios intranquilos a los jévenes
melanocitos, y que también provoca todos los odios del
melanocito adolescente y rebelde, indignado melanocito
que se levanta contra la homeostasis y la pleura.

Hablo del mayor enemigo del melanocito, casi un envia-
do del diablo, con su traje negro y sus zapatos blancos:
La Hormona Estimulante de Melanocitos. jQué disgusto
en la comunidad cuando se le ve venir por las vias rojas!
Se borran las sonrisas y todos los melanocitos rezan para
que pase de largo y vaya a fastidiar a otros, que bastan-
te trabajo tienen ya ellos, y ya estuvo el mes pasado, y
esas quejas con tanto sentido que a nadie importan.

La hormona estimulante de melanocitos es un enviado
del cerebro opresor y frio, terrible maquinaria perfecta
con todos los drganos a su servicio. Cuando llego, impo-
luto, se planté muy rigido y sacé una libreta y un ldpiz
nuevo, y dejo en una mesa miles de informes mecano-
grafiados en la subcomision de piel por alguna neurona

prestidigitadora y subalterna. La hormona sonrid y todos
callaron, casi sin atreverse a mirarla; la hormona hizo un
chiste y todos rieron con risa nerviosa y sudor frio; la
hormona encendid un cigarro y todos tragaron saliva y
agacharon la cabeza, melanocitos asustados.

Vino luego un aluvion de tecnicismos y radiaciones
ultravioletas, pigmentacion, sintesis y disciplina. “Mds
trabajo si queréis salario, y ya estdis tardando que el
tiempo apremia”.

Entonces, humillados, con sus hombros caidos,

los pobres melanocitos se miraron a los ojos y volvieron
al trabajo sin una queja ni mds remedio.”

Es cierto que me fue imposible registrar cada gesto de
la hormona, por més que lo intenté. Adn en la actualidad,
tras siglos de desarrollo cientifico, no hay medios para
observar los sentimientos de cada célula, que imagino
puros en los melanocitos y crueles y tirdnicos en otros
casos. Eran ellos, los propios melanocitos, los que me con-
taban su historia a través de sus dibujos. Yo veia llegar la
hormona, veia a muchos de estos seres amontonarse alre-
dedor. Pero a la vez, un poco mas alla, de espaldas a ésta,
un pequefio grupo pintaba un color negro profundo, ti-
nieblas en la piel, que a mi me transmitia todos los senti-
mientos de odio y desesperanza que en ese momento
sentia la comunidad. Color que en apenas segundos se
borraba, por miedo a ser descubierto.

Por eso, todas las ideas de perfeccién que yo encon-
traba en el orden natural se han desvanecido. Todo este
trabajo ha servido para dar cuenta de que en nuestro
cuerpo también existen pueblos nobles y oprimidos. El
cerebro y sus enviados actdan como préceres del orden y
el sentido comun, aunque por el camino queden infelici-
dades para aquellos que solo quieren darle un poco de
color a la vida. ;Y qué color es éste! Qué capacidad la de
los melanocitos de alegrarte una mafana con solo una
figura. Nada més hay que sentir la belleza de una carita
ribeteada de pecas de un nifio cualquiera, tolerada por el
cerebro por razones estrictamente evolutivas. No tengo
duda, hay que concienciarse con el pueblo melanocito.
Asi, nuestras vidas serian un poco mas felices, y nuestros
suefios mucho mas alegres.

Pero basta, lleg6 la hora de tomar partido. No soporto
mas la injusticia dentro de mi propio cuerpo. Ultimo aho-
ra los detalles del experimento definitivo, el que me dara
fama mundial, el que dejard mi nombre en todos los li-
bros de historia y, sobre todo, el que me llevara de una
vez por todas a ser feliz y convivir en paz con la creativi-
dad de la Naturaleza. Tengo que liberar a los melanocitos
del resto de mi cuerpo y, sobre todo, de las garras de las
neuronas. Asi estaran contentos, podran hacer su tarea,
llena de creatividad e imaginacién. No es una locura, yo
lo sé. Arrancaré mi piel de cada musculo, la separaré de
cada terminacién nerviosa, sean cuales sean los métodos
necesarios. No me asusta la sangre ni el dolor, todo sea
por ellos y por la ciencia. Sabré de una vez por todas si
otro orden es posible. Voy a atreverme, y le conmino a
usted a hacer lo mismo.



*Nota: Este es un manuscrito original, sin fecha, encontrado en los
cajones de un laboratorio del que prefiero no dar datos. Me he limi-
tado a reproducirlo casi sin modificaciones, a excepcion de la co-
rreccion de alguna falta de ortografia en el tramo final, producto del
delirio del autor. Es un error darle alguna importancia a este texto.
Sin duda, no es mds que la crénica de wuna locura.

David Medina Cortés es estudiante
de tercer curso del grado en
Biotecnologia en la Universidad Pa-
blo de Olavide.




Aplicaciones de la Informatica en la Medicina

David Garrido Alfaro

Resumen— En este articulo se busca hacer un repaso de la historia de la medicina a partir de la introduccién de la
informética para solucionar problemas. Para el desarrollo del mismo se han realizado diversas visitas a centros médicos y
empresas privadas de software aplicado a la medicina, como el hospital Virgen Macarena y la empresa Unipresalud, ambos
centros en Sevilla. Ademas se ha investigado sobre el uso de las técnicas informaticas aplicadas a la medicina en todo el
mundo. Se trata desde las primeras aplicaciones para ayudar en la gestion de informacion, como las técnicas que se utilizaran
en un futuro cercano para pronosticar enfermedades o descubrir tratamientos de las mismas hasta ahora desconocidos.

En conclusion, al leer este articulo se tendra una idea bastante amplia de como ha afectado la informatica en la medicina en
los Ultimos afios.

Palabras Claves— Biomedicina, diagnoéstico médico, inteligencia artificial, redes neuronales, clasificadores bayesianos,

sistemas cognitivos.

1. INTRODUCCION

En los dltimos afios la medicina ha estado
estrechamente ligada a la informatica debido a la
necesidad de almacenamiento y procesamiento masivo de
datos. Ademds, la informética ha influido muy
positivamente en la investigacion médica gracias a
simulaciones de procesos biolégicos o estableciendo
relaciones de determinadas variables para validar las
hipétesis de trabajo.

Hasta hace relativamente poco tiempo, toda la informa-
cién médica se almacenaba en papel a nivel de hospital.
Esto suponia un gran problema, puesto que cada paciente
tendria un historial clinico particular en cada centro hos-
pitalario en el que fuera atendido. La independencia de
los datos conllevaban, en determinadas ocasiones, el en-
vio de informacién entre los centros, con el consecuente
retraso o pérdida. Noétese que el almacenamiento en pa-
pel, ademas de los problemas ya mencionados, conllevan
los inconvenientes propios de este medio de almacena-
miento como seguridad, pérdida o gestién de espacio.

Tales problemas han sido solventado mediante la implan-
taciéon de sistemas software de gestién de la informacién.
Diraya [1] es un ejemplo de este tipo de software, donde
todo el sistema sanitario publico andaluz es gestionado
por la misma plataforma. Tal aproximacién permite el
procesamiento centralizado de la informacién y un acceso
instantdneo a éste. Actualmente, la cantidad de informa-
cién asciende a mas de 8 millones de casos clinicos, supo-
niendo el sistema mas completo a nivel europeo.

Si bien los sistemas de gestiéon de informacién han sido
muy utiles, en la actualidad se utilizan softwares de ayu-
da al diagnéstico o prevencion de enfermedades, sobre
los que se profundizara en este articulo.

2. INFORMATICA APLICADA AL DIAGNOSTICO DE
ENFERMEDADES

El diagnoéstico de enfermedades, conocido en Medicina
como diagnéstico diferencial [2] es el procedimiento por
el cual se identifica una determinada enfermedad,
entidad nosolégica, sindrome, o cualquier estado de salud
o enfermedad mediante la exclusién de otras posibles
causas que presenten un cuadro clinico semejante al que
el paciente padece.

En la actualidad, los estudio diferenciales no son 100%
preciso. Diversos estudios realizados en Estados Unidos
han concluido que se produce un mal o incompleto
diagnéstico en uno de cada cinco casos. Este hecho, junto
al incremento de la informacién médica, que se duplica
cada cinco afios, acelera la necesidad de la integracién de
la informética en los sistemas sanitarios y de su
explotacién [3].

Aunque ya existen algunos softwares orientados al
diagnostico, como el desarrollado por la empresa
Clinamat [4], no realizan un diagnéstico final, sino que
presentan un seguimiento de diferentes pruebas médicas
genéricas y destacan algunos signos o sintomas que
posteriormente un médico debera analizar.

Este tipo de software soluciona los problemas de
organizacion de la informacién y ayuda en la toma de
deciones, no eliminan la posibilidad de que el médico
realice conclusiones erroneas que pueden desembocar en
un mal diagndstico.

3. INFORMATICA APLICADA A LA PREDICCION DE
ENFERMEDADES

Después de mencionar la mejora en diagnosis médica
gracias a aplicaciones informaticas, el siguiente punto a
abordar es el prondstico de enfermedades.



En los ultimos afios se ha investigado en este campo de la
biomedicina y se han obtenido muy buenos resultados
aplicando técnicas de inteligencia artificial o minerfa de
datos. [5]

Las técnicas de inteligencia artificial que han dado
mejores resultados son los métodos de razonamiento
basado en casos [6], redes neuronales artificiales[7] y
clasificadores bayesianos[8]. Seguidamente trataremos
cada una de ellas de forma particular.

El razonamiento basado en casos se ha utilizado, por
ejemplo, en el diagnéstico clinico asistido [9]. Esta tecnica
trata un paradigma de resoluciéon de casos en el que un
problema nuevo se soluciona atendiendo casos similares
del pasado. El inconveniente de estos métodos es que son
estaticos, ya que no aprenden a medida que se utilizan, y
no son capaces de resolver nuevos problemas. Un
ejemplo de software que utiliza esta técnica es el Sistema
Inteligente de Seleccién de Informacién (SISI) [10]. Es un
sistema cubano que estd destinado para estudiantes de
medicina, enfermeria y estomatologia, residentes y
médicos que permite la realizacion de consultas y
diagnosticos médicos con la combinacion de las técnicas
proporcionadas por los sistemas basados en casos y las
redes neuronales. Una ventaja muy importante de esta
aplicacién es la utilidad para la consulta de informacién.
Sin embargo no esta concebido para la identificacién de
riesgos de ningtn tipo.

Las redes neuronales artificiales se han vuelto populares
en medicina debido a su flexibilidad y dinamismo. Su
estructura consta de varias capas y deben someterse a
pruebantes de ser funcionales. Las neuronas artificiales se
comportan como un enjambre, con inteligencia
compartida o convergente, que debe llegar a la solucién
de un problema de la manera mas rapida y eficiente. El
problema de esta tecnologia es que no se puede saber con
exactitud cémo trabaja internamente. Debido a que las
redes se entrenan en lugar de programarlas, éstas
requieren la definicién de muchos parametros antes de
poder ser aplicadas. Por esta causa, las redes presentan
un aspecto complejo y su modificacién es muy costosa.
Para afiadir nuevo conocimiento es necesario cambiar
cada interaccién entre las unidades afectadas para que
este conocimiento se sintetice. En el caso de problemas de
tamafio  significativo es imposible hacer esto
manualmente, por tanto estas redes deben emplear algin
esquema de aprendizaje.[11]

Por ejemplo, las redes neuronales se utilizan en el anélisis
de imagenes radiograficas e histopatolégicas y en la
interpretacion de datos usados en terapia intensiva. En
2008, utilizaron las redes neuronales artificiales para
diagnosticar apendicitis aguda sélo con variables clinicas
y de laboratorio, y lograron un desempefio superior al de
los clinicos expertos, los estudios de imagen y la escala
clinica predictiva de Alvarado [12].

Los clasificadores bayesianos calculan la probabilidad de
que un caso, en funcién de uno o varios atributos,
pertenezca a una categoria. Por ejemplo, se han utiliado
esta tecnica para predecir recaida de enfermedad o riesgo
de céncer. En 2010, Geenen et al. [13] utilizaron
clasificadores bayesianos para el diagnéstico clinico de la
fiebre porcina clasica obteniendo una exactitud de 60 a
70% distinguiendo piaras infectadas de las no infectadas.

Por dltimo, el autoaprendizaje de los sistemas
informaticos es algo muy importante en el dmbito de la
medicina, ya que éste no es un campo estético. Para ello
se desarrollan algoritmos que permitan a la maquina
aprender por si sola de forma que sea capaz de
generalizar y adquirir comportamientos a partir de
informacién basada en ejemplos. [14]

4. BIOMEDICINA EN EL FUTURO

En Estados Unidos, la Fundacién Nacional para la Ciencia
(NSF) anunci6 en el afio 2013 una iniciativa presidencial
para apoyar la investigacién multidisciplinaria de minerfa
de datos y aprendizaje automatico, conocida como Big
Data[15]. Este concepto hace referencia a la acumulacién
masiva de datos. Este concepto hace referencia a una
cantidad de datos tal que supera la capacidad del
software habitual para ser capturados, gestionados y
procesados en un tiempo razonable.

Las tecnologias aplicables a la investigacion médica se
desarrollan y avanzan a una velocidad abrumadora, y
esta aceleracién influye significativamente en el avance de
las ciencias en las que se aplica.

En estos momentos se estin empezando a desarrollar
nuevos sistemas de inteligencia artifical, denominados
sistemas cognitivos. Fstos son capaces de tratar
informacién y utilizar recursos cognitivos como la
percepcién, la memoria o el procesamiento de
informacién. Un sistema cognitivo depende de Ila
aplicacién directa de la experiencia y de la investigacién
tanto en psicologia cognitiva como en ingenieria de
sistemas. Estos dultimos se enfoca como los entes
cognitivos que interacttian con el entorno. [16]

Uno de los sistemas cognitivos mads relevantes hasta la
fecha es el propuesto por IBM; Watson [17]. Una de las
innovaciones de este sistema es la capacidad de dar
respuesta a preguntas formuladas en lenguaje natural.
Gracias a una base de datos que contiene informacién de
multiples fuentes, tales como enciclopedias, diccionarios,
tesauros, articulos de noticias, y obras literarias, al igual
que bases de datos externos, taxonomias, y ontologias.

Al poseer esa capacidad de procesamiento masivo de



datos, Watson puede ayudar en gran medida en medicina
debido a la necesidad de analisis de gran cantidad de
informacién para hallar soluciones a problemas sin
resolver hasta la fecha. Por ejemplo, tiene la capacidad de
buscar resultados en segundos entre 1,5 millones de
fichas de pacientes que cubren décadas de historia del
tratamiento del céncer, lo que proporciona a los
profesionales opciones de tratamiento basadas en
resultados obtenidos anteriormente.

Ademas, se han desarrollado aplicaciones, basadas en la
tecnologia Watson, que ayudan muchisimo en la
predicciéon y en el diagnéstico de pacientes con
enfermedades tales como: la aplicacion Interactive Care
Insights[18] para Oncologia, que cruza la informacién del
paciente con los datos histéricos para saber qué
tratamiento es el que mejores resultados ha dado en
situaciones parecidas y las aplicaciones Care Guide[19] e
Interactive Care Reviewer,[20] que agilizan las
autorizaciones  para un  tratamiento  concreto
contrastandolas con las normativas vigentes.

5. CONCLUSION

Gracias a la inteligencia artificial y a los sistemas cogniti-
vos como Watson la investigacién en medicina avanza a
gran velocidad.

Cada vez hay mas necesidad de la computacién para
avanzar en la investigacién de las ciencias, debido al ma-
nejo de gran cantidad de informacién. Con las técnicas
mencionadas en este articulo, entre otras, se facilita la la-
bor de procesamiento de datos para hallar conclusiones
de las que no se tenia conocimiento hasta ahora.

Estamos en la era de la informacion, y con la tecnologia
desarrollada y la que se desarrollara en el futuro, podre-
mos apreciar cambios trascendentales, tanto en medicina
como en todas las ciencias en las que se apliquen. Este es
el momento de apostar por la tecnologia, ya que repercu-
tird en la calidad de vida de las personas.
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Autismo: alteraciones perceptivas y
diagnostico precoz

Juan Antonio del Castillo Polo y Maria José Garcia Cebrian

Resumen—EI| diagnéstico de un trastorno del espectro autista (TEA) sigue siendo hoy en dia un proceso complejo en la
Psiquiatria actual, debido a las caracteristicas comunes que comparte con otras alteraciones de la misma familia y a la
complejidad de los signos que deben observarse y pueden confundir al especialista con otras patologias. En este contexto
adquiere especial importancia el diagnostico en edades tempranas que evita la incertidumbre de la familia respecto al estado
de salud del nifio, ademas del inicio de una terapéutica precoz que puede conseguir, al igual que en muchas otras
enfermedades, una mejora sustancial en el desarrollo y la calidad de vida de la persona.

Palabras Claves— Autismo, Espectro Autista, TGD, Asperger, Psiquiatria Pediatrica.

1. CARACTERISTICAS DEL ESPECTRO AUTISTA

Segﬁn la DSM V (Manual diagndstico y estadistico de los
trastornos mentales, edicion V) de la Asociacion Esta-
dounidense de Psiquiatria, el autismo estd integrado
dentro del denominado Trastorno del espectro autista
(TEA) junto a otros sindromes que anteriormente se con-
sideraban como entidades diagnésticas independientes,
como el Sindrome de Asperger.
Los TEA se clasifican como trastornos generalizados del
desarrollo (TGD), diferenciados de los trastornos del
desarrollo especificos como la dislexia, la agrafia, la dis-
calculia o la dispraxia.
Para el diagnoéstico de los TEA es necesaria la presencia
de unos rasgos caracteristicos englobados en varias cate-
gorias:
- Alteraciones cualitativas de la interaccién social y
de la comunicacion
- Presencia de patrones de comportamiento, intere-
ses y actividades restringidos, repetitivos y este-
reotipados
- Retraso antes de los 3 anos de edad en:
e Interaccién social
* Lenguaje utilizado en la comunicacién so-
cial
* Juego simbdlico o imaginativo
Ademads, las conductas de la persona no deben explicarse
mejor por el trastorno de Rett o el desintegrativo infantil
(otros TGD). [1]

2. ALTERACIONES DE LA PERCEPCION EN
TRASTORNO AUTISTA

2.1. Hiposensibilidad e hipersensibilidad

La sensibilidad puede estar alterada en cualquier sentido
(vista, oido, gusto, olfato y tacto) y nos explica las conduc-
tas propias del autismo: retraimiento en caso de hiper-
sensibilidad y estimulacién por balanceo o palmeo si hay
hiposensibilidad. Estas conductas de autoestimulacién se

Juan Antonio del Castillo Polo y Maria José Garcia Cebridn. Facultad de
Medicina, Universidad de Sevilla.

denominan sensorismos. [5]

Un profesor de un colegio para nifios autistas nos cuenta
cémo la visién de uno de sus alumnos es muy aguda
(hipersensible). “Es capaz de ver las particulas mds diminu-
tas que flotan en el aire, los trozos de pelusa mds infimos que
hay en la alfombra. Esto hace que su atencion se distraiga de
aquello que se supone que debe hacer. Odia las luces brillantes y
la luz fluorescente le da dolor de cabeza. Las cosas se complican
alin mds ya que su audicion también es muy aguda. Puede oir
lo que sucede en la habitacion de al lado”.

En este aspecto son caracteristicos los movimientos ritua-
listas, una estimulacién repetitiva que permite a la perso-
na sentir esa percepcién que de otra manera no alcanza-
ria. [2]

2.2. Inconsistencia de la percepcion. Fluctuacion
Una de las caracteristicas de las personas con autismo es
la percepcién sin coherencia de los estimulos sensoriales
por la fluctuacién entre estados de una activacién del
sistema excesiva o insuficiente, la cual se produce por un
fallo a la hora de modular adecuadamente la entrada de
informacién sensorial.

Algunas personas con autismo comparan el autismo con
un balancin: cuando se estd arriba o abajo no se puede
ver todo lo que sucede al completo. Cuando se esta a
medio camino, se consigue vislumbrar algo. [2] [3]

Esta es la razén por la que podemos encontrar distintas
respuestas a un mismo estimulo, dependiendo del estado
en el que se encuentre la persona.

2.3. Percepcion Fragmentada

Cuando se requiere procesar demasiada informacién de
forma simultdnea, a menudo las personas con autismo no
son capaces de formar la imagen en su totalidad y sepa-
rarla en unidades con significado, ni de interpretar los
objetos, personas y entornos como componentes de una
situacién completa. Simplemente procesan las “partes”
que atraen su atencién.

Este fenémeno estd relacionado con la incapacidad para
crear conceptos, y por ello las personas autistas suelen:



- Oponerse a cualquier cambio
- Perderse con facilidad
- No reconocer a las per-
sonas que visten ropa
que no les resulta fami-
liar
En la etapa de la percepcién
fragmentada la persona tiene
grandes dificultades para tratar
con los demads, ya que no sélo
ve muchas piezas sin conexién
alguna entre ellas, sino que
también los movimientos que
realizan estos “trozos de per-
sonas” resultan impredecibles. [2]

Fig. 1. llustracién de la
percepcion fragmentada
[6]

2.4. Percepcion distorsionada

En el campo de la visién, una de las distorsiones maés co-
munes que han experimentado las personas con autismo
consiste en una percepcion pobre o errdnea del espacio y
la profundidad. Suelen ver el mundo en dos dimensio-
nes, tienen doble visién y las formas, tamafios y movi-
mientos no aparecen de manera correcta.

Una de las conductas de los nifios con autismo es girar
sobre ellos mismos, ya que disfrutan balanceandose sin
llegar a marearse. Las personas autistas cuentan que este
tipo de actividades les ayuda a normalizar la percepcién
y el sistema vestibular del equilibrio.

Cuenta la madre de una chica con autismo que su hija
tiene miedo de bajar las escaleras y que cuando las sube,
levanta los pies demasiado por encima de los escalones.
Esto es un ejemplo de los efectos de la percepcién errénea
del espacio tridimensional. [2]

2.5. Agnosia Sensorial

Se trata de la dificultad a la hora de interpretar un senti-
do; ser incapaz de filtrar la informacién sensorial y verse
inundado por unos estimulos que no se pueden procesar.
Esto trae como consecuencia que la persona sea capaz de
sentir (ver, oir, etc.) pero incapaz de darle el significado
correspondiente e interpretar dichas sensaciones.

Se dice que la persona aunque ve, es ciega y aunque oye, es

sorda. [2] [5]

Fig. 2. llustracién de la agnosia sensorial [7]

2.6. Percepcion retardada
Es corriente que los nifios con autismo muestren respues-
tas retardadas a los estimulos.

Muchas personas con autismo aumentan la cantidad de
“pensamiento” necesario para conseguir darle sentido al
entorno. Una interrupcion del proceso hace que no se
produzca un resultado inmediato, haciendo que la perso-
na con autismo se enfrente de nuevo “por primera vez” a
los mismos objetos, acontecimientos o situaciones.

Este hecho nos resalta la importancia que tiene el dar a las
personas con autismo el tiempo necesario para que pue-
dan finalizar con éxito su trabajo perceptivo.

El profesor que trata con nifios autistas nos dice esta vez:
“Todos los nifios de la clase mostraban una percepcion retarda-
da a los estimulos auditivos. John, Helen y Vicky podian res-
ponder a la pregunta en cuestion de minutos; Alex a veces res-
pondia transcurridos varios dias. Es muy dificil conectar sus
respuestas con la pregunta que se le habia formulado dias an-
tes”. [2]

2.7. Vulnerabilidad a la Sobrecarga Sensorial
Muchas personas con autismo son muy vulnerables a la
sobrecarga sensorial. Pueden sentirse sobrecargados o
excedidos en situaciones que normalmente no molesta-
rian a otras personas. Las causas que provocan esta so-
brecarga de informacién pueden ser:

- La incapacidad para filtrar la informacidén irre-

levante excesiva
- El procesamiento retardado

- Sila persona trabaja con un tinico canal pero se le
obliga atender a la informacién procedente de
varios canales

- La percepcion distorsionada o fragmentada,
dando como resultado estados de ansiedad, con-
fusién, frustracion y estrés

Fig. 3. Postura que suele adoptar un nifio autista cuando
esta sufriendo una sobrecarga sensorial [8]

El proceso que va desde la hipersensibilidad hasta la
desconexion de los sistemas puede ser rdpido (el malestar
sensorial puede durar poco o no sentirse) o puede ser
lento (el malestar sensorial puede alargarse).

Este fendmeno se puede reflejar como ataques de auto-
agresion, situaciones de cansancio con facilidad y apari-
cién de nduseas y vémitos con movimientos excesivos.

3. DIAGNOSTICO PRECOZ

La observacién del nifio en el primer afio y medio de vida
puede sernos muy util a la hora de sospechar de un TEA;
en este periodo se deben observar distintos gestos que,



aunque sutiles, pueden ser bastante indicativos de la en-
fermedad autista:

- Apatia y desinterés por las personas y abrazos o
mimos. Ausencia de respuesta anticipatoria (el ni-
fio no estira los brazos cuando alguien va a coger-
lo)

- Retraso o ausencia de sonrisa social como res-
puesta a algo que le resulta agradable. Es necesa-
rio un diagnéstico diferencial con la ceguera, reali-
zando estimulos tactiles y auditivos a los cuales el
nifio ciego si responderia (compensacién por otras
vias sensitivas)

- Sordera aparente. Un nifio con una sordera real
responderia a estimulos visuales como la sonrisa o
el movimiento de las manos, lo cual no ocurriria
en un nifio autista

- Llanto constante o ausencia de llanto (relacionado
con la hiper o hiposensibilidad)

- Movimientos repetitivos de balanceo o estereoti-
pias de manos (movimientos ritualistas)

- Juego estereotipado, ordenando y apilando jugue-
tes de manera repetida

- Reacciones tempranas extrafias ante el medio,
bien de fascinacién o de miedo intenso inexplica-
ble (por las hiper e hipoestesias)

- Falta de desarrollo de las pautas de comunicacién
previas al lenguaje

- Alteraciones del lenguaje o falta de éste

Es muy importante en esta etapa, por tanto, un buen
diagndstico diferencial con patologias de la percepcién y
los sentidos, donde se incluiria la sordera y la ceguera, y
con problemas de comunicacién, como el mutismo selecti-

vo. [3] [4]

5. CONCLUSIONES

El autismo tiene una caracteristicas complejas que deben
ser observadas desde la nifiez para diferenciarse de otras
alteraciones del desarrollo. Cuando se conocen las altera-
ciones en la percepcién que conlleva esta enfermedad se
puede comprender la manera en la que estas personas
actian, entendiendo la finalidad de cada una de sus con-
ductas. La introduccién de otros posibles hallazgos clini-
cos de sospecha y un mayor conocimiento sobre la etiolo-
gia de la enfermedad haria que el diagndstico fuese mds
especifico, buscando unas alteraciones en la fisiologia que
hoy en dia atin se desconocen.
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Nuevas terapias para la rinitis alérgica

Maria Remedios Dominguez Flores y Javier Macias Leon

Resumen—Las alergias constituyen un problema muy importante en la sociedad actual que se agudiza especialmente con la
llegada de la primavera y la rinitis alérgica. En este articulo se revisan las terapias convencionales y se dan algunos detalles

sobre terapias alternativas y perspectivas futuras.

Palabras Clave — Alergia, terapia, sintomas, rinitis, alérgenos, sistema inmunitario.

1. INTRODUCCION

on la llegada de la primavera y el consiguiente au-

mento de los niveles de polen, las personan con rini-

tis alérgica estacional sufren todo un conjunto de
molestos sintomas en nariz y ojos. Las alergias respirato-
rias constituyen un problema de importancia a escala
mundial debido a su alta prevalencia, a que afectan a la
calidad de vida y a la productividad laboral de los que la
padecen y a su gran impacto econémico. Se estima que la
rinitis alérgica y el asma afectan respectivamente a mads
de 1.400 y 300 millones de personas en todo el mundo, de
todos los grupos de edad y coexistiendo ambas con rela-
tiva frecuencia en el mismo individuo [1,2].

Ademads de la identificacién de los alérgenos para que el
paciente pueda evitarlos en lo posible, los tratamientos
estdndar de las alergias se centran en la lucha contra su
mecanismo patogénico: la inflamacién. La rinitis alérgica
consiste en la inflamaciéon de las membranas de las muco-
sas de la nariz, los ojos, las trompas de Eustaquio, el oido
medio, los senos nasales y la faringe. La inflamacién de
las membranas mucosas se caracteriza por una interac-
cién compleja de mediadores de la inflamacién pero, en
dltima instancia, se desencadena por la respuesta de la
inmunoglobulina E (IgE) a una proteina externa [3].

Para hacer frente a esta inflamacién se recurre a agonistas,
sustancias quimicas que se unen a los receptores para
desencadenar una respuesta bioldgica, principalmente
agonistas 32 adrenérgicos que relajan el musculo de las
vias respiratorias y permiten controlar su estrechamiento.
También se utilizan antagonistas como el Montelukast,
que bloquea la accién de los leucotrienos D4 sobre su re-
ceptor al unirse al mismo en los pulmones y bronquios, lo
que reduce la broncoconstriccién y disminuye la inflama-
cién. Sin embargo, este tipo de medidas tratan los sinto-
mas pero no eliminan la causa de la alergia [2].

Debido a que la farmacoterapia convencional es incapaz
de restablecer la respuesta inmune desregulada y en al-
gunos casos de controlar completamente las manifesta-
ciones clinicas de la alergia, son necesarias nuevas estra-
tegias para resolver estos problemas. En este sentido,
aunque el uso de herramientas terapéuticas para manipu-
lar la expresién de los genes en enfermedades alérgicas es

cada vez mds popular en la nueva era de la genémica
funcional, la inmunoterapia para la alergia (AIT) con el
objetivo de inducir la tolerancia inmune a los alérgenos es
el tinico tratamiento con efectos clinicos a largo plazo con
potencial de modificar el curso natural de la enfermedad.

2. TERAPIAS

2.1. Inmunoterapia especifica

La inmunoterapia especifica lleva un siglo utilizdndose
para el tratamiento de alergias y atin hoy se mantiene
como la técnica mads extendida. En el caso de la rinitis
alérgica y el asma, la AIT ha conseguido reducir los sin-
tomas y el uso de medicamentos, mejorando la calidad de
vida de los afectados e induciendo cambios favorables en
marcadores inmunoldgicos especificos [2]. Esta técnica
consiste en poner en contacto el agente alérgeno con el
paciente (normalmente mediante vacunas alergénicas) de
forma repetida y gradual, con el objetivo de que el orga-
nismo del paciente se acostumbre al alérgeno en cuestién.
Esto se traduce en una mayor tolerancia del paciente a la
exposicién natural con el alérgeno en encuentros poste-
riores al tratamiento.

Aunque estd ténica se ha demostrado eficaz para tratar
diversas alergias (especialmente la alergia al polen), un
reducido sector de la poblacién siente aprensién hacia
este tratamiento, ya que existe la idea preconcebida de
que puede producir la aparicién de otras alergias, a pesar
de que se ha demostrado que puede llegar a causar el
efecto contrario [4].

El contacto entre el alérgeno y el organismo se ha realiza-
do tradicionalmente con una inyeccién subcuténea, lo que
se conoce como inmunoterapia subcutdnea especifica
(SCIT). Sin embargo, en las dltimas décadas, la inmunote-
rapia sublingual ha emergido como ruta alternativa me-
nos invasiva y mejor tolerada que la SCIT, aunque es ne-
cesaria mds investigaciéon sobre la eficacia de la misma
[1,2]. Esta técnica consiste en colocar un comprimido del
alérgeno en cuestién bajo la lengua de forma que se ab-
sorba y se incorpore a la circulacién via arteria carétida

[4].

Por otro lado, se han desarrollado otras vias de adminis-



tracién como la bronquial, aunque esta se ha descartado
debido a la aparicién de sintomas tanto locales como sis-
teméticos, o mediante inyecciones de alérgenos intralinfa-
ticas, que se han demostrado muy prometedoras.

En cuanto a las nuevas estrategias que se estdn desarro-
llando para aumentar la eficiacia de la AIT nos encontra-
mos en primer lugar con los alérgenos modificados (aler-
goides) con glutaraldehido o formaldehido, de forma que
(tedricamente) se reduce el niimero de determinantes an-
tigénicos (estructuras que reconoce el sistema inmunita-
rio) que inducen la respuesta de IgE sin afectar a los de-
terminantes antigénicos de los linfocitos T [4]. Estos aler-
goides se han probado con éxito tanto en nifios como en
adultos y se estd estudiando su potencial inmunogénico a
la vez que se estudian nuevas posibles modificaciones en
los alérgenos o alérgenos de otras alergias.

El uso de adyuvantes también se presenta como una me-
jora interesante para las pastillas usadas en la via sublin-
gual ya que podria aumentar el contacto con la mucosa
oral y mejorar la eficacia del tratamiento.

Por ultimo tambien se ha estudiado el uso de alérgenos y
péptidos recombinantes, de forma que el alérgeno recom-
binante puede ser modificado para que reduzcan la acti-
vidad alergénica. El uso de alérgenos recombinantes en
AIT presenta una gran ventaja con respecto a su extrac-
cién natural debido a que estos pueden producirse de
forma ilimitada y con unas propiedades inmunoldgicas y
fisicoquimicas exactas. [2]

2.2. Terapia génica

A pesar de que los grandes avances en terapia génica
aplicada a las vias respiratorias surgieron por la necesi-
dad de encontrar nuevos tratamientos para enfermedades
como la fibrosis quistica, este conocimiento puede apli-
carse también para el tratamiento del asma y la rinitis
alérgica. Como hemos visto, muchas de las técnicas actua-
les se limitan a disminuir los sintomas provocados por
estas enfermedades. Sin embargo, la terapia génica permi-
tirfa el tratamiento a nivel molecular, de forma que los
sintomas dejarian de producirse. En este sentido, la ma-
yoria de las estrategias se centran en bloquear la expre-
sién de proteinas proinflamatorias o factores de transcrip-
cién, utilizando para ello oligonucleétidos antisentido,
ARNIi o bloqueando los ARN con antagémiros (oligonu-
cledtidos de sintesis quimica que impide que otras molé-
culas se unan al ARNm impidiendo la expresiéon de la
proteina). La transferencia de genes a las vias respirato-
rias puede realizarse mediante vectores de adenovirus,
vectores de lentivirus o ADN desnudo, teniendo cada uno
de estos métodos diferentes ventajas e inconvenientes.

Por otro lado, una de las desventajas de este tipo de tera-
pia es que puede causar efectos no deseados debido al
reconocimiento del oligonucleétido extrafio utilizado por
los receptores tipo Toll (TLR), lo que a su vez provocaria
una inflamacién mediada por Th1 (linfocitos que partici-

pan en la regulacién de la respuesta del sistema inmuni-
tario regulando principalmente la actividad de los macré-
fagos).A pesar de que esta técnica atin tiene muchos as-
pectos por mejorar, ya se han realizado ensayos preclini-
cos en animales con resultados prometedores [5].

2.3. Uso de anticuerpos monoespecificos contra
mediadores de inflamacion

Otra alternativa para el tratamiento de estas enfermeda-
des es utilizar anticuerpos monoespecificos o pequefias
moléculas antagénicas que tengan como diana citoquinas
(proteinas que regulan la actividad celular producidas
por otra célula distinta) de Th2 (linfocitos similares a los
Th1 pero que regulan principalmente la actividad de lin-
focitos B) o factores de inflamacién. Esta técnica presenta
algunos inconvenientes, como la dificultad de determinar
la dosis 6ptima y que, debido a la gran cantidad de cito-
quinas y rutas implicadas, serfa insuficiente utilizar anti-
cuerpos de una tnica citoquina. Aunque esta técnica ain
estd poco desarrollada y las pruebas preclinicas que se
han realizado no han dado grandes resultados hasta la
fecha, se sigue investigando debido a que podria conver-
tirse en una alternativa interesante a las terapias de anti-
cuerpos en uso hoy en dia [5].

3. MEDICINA COMPLEMENTARIA Y ALTERNATIVA

Por otra parte, nos encontramos con el constante aumento
de la popularidad de la medicina complementaria y alter-
nativa (MCA), que engloba todos aquellos métodos de
diagnodstico y tratamiento que difieren de la medicina
convencional alopdtica o basada en la evidencia. Entre las
técnicas de MCA se encuentran la homeopatia, la acupun-
tura, la fitoterapia, la medicina holistica... Médicos y
alergblogos de todas las especialidades estdn preocupa-
dos por el creciente nimero de pacientes que se estan
sumando al uso de las técnicas de MCA para el tratamien-
to de alergias debido a que, a diferencia de lo que ocurre
con cualquier nuevo tratamiento, estas técnicas no han
demostrado su eficacia y seguridad y la mayoria de los
ensayos clinicos para este tipo de tratamientos son de
muy baja calidad, muestran resultados contradictorios y
en muchos casos no se ha probado que los resultados
sean mejores que los obtenidos por el efecto placebo.
Aunque actualmente ninguna técnica de MCA ha demos-
trado su capacidad para reemplazar a las terapias estan-
dar, si se han obtenido algunos resultados positivos para
el uso de ciertas hierbas medicinales que demuestran su
potencial para utilizarlas de forma complementaria junto
con las terapias convencionales. Sin embargo, es necesaria
una mayor investigacién en este campo para que, una vez
sean demostradas su seguridad y eficacia, se establezcan
directrices para su integracién en los tratamientos [6,7].

4. CONCLUSIONES

El tratamiento de alergias tiene una gran importancia sa-
nitaria y econémica. Actualmente la inmunoterapia es el
tratamiento estdndar de las mismas. Sin embargo, esta
terapia solo permite luchar contra los sintomas y no evita



que estos aparezcan, por lo que se estd trabajando en me-
joras y alternativas de esta técnica que nos permitan bus-
car una solucién mads eficaz contra este problema. En
cuanto a las mejoras cabe destacar el uso de alérgenos
recombinantes o adyuvantes (o incluso combinaciones de
ambas). En cuanto a las alternativas, se estd trabajando,
entre otras cosas, en la utilizacién de la terapia génica y
de de anticuerpos monoclonales. Aunque a estas técnicas
aun les queda un largo camino por delante, ya se han rea-
lizado pruebas con resultados muy prometedores en al-
gunos casos, por lo que se puede esperar que en los pro-
ximos afios estas terapias se conviertan en un sustituto o
complemento importante de la AIT.
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Relacion entre la diabetes y las
enfermedades periodontales

Elisa Ponce Carpintero

Resumen—La asociacion entre diabetes y enfermedad periodontal ha sido ampliamente estudiada en los Gltimos afios. El propésito
de este articulo es que el lector conozca la relacién entre estas dos enfermedades.

Palabras Claves—Enfermedad periodontal, diabetes mellitus, hiperglucemia, estrés oxidativo.

1. INTRODUCCION

a diabetes y la enfermedad periodontal son
Lenfermedades crénicas que afectan a una gran parte

de la poblacién. La relacién entre ambas se explica por
las complicaciones como consecuencia de la hiperglucemia
sobre los tejidos periodontales, al aumentar el estrés
oxidativo y la formacién de productos avanzados de
glicosilaciones no enzimédticas (AGEs), y de las alteraciones
en la respuesta inmunolégica del hospedador. Asimismo,
la periodontitis ejerce un papel negativo sobre la diabetes
debido a la liberaciéon de mediadores inflamatorios, que
dificultan la accién de la insulina [1]. La Diabetes Mellitus
consiste en una serie de cambios metabdlicos
caracterizados por una hiperglucemia con alteraciones en
el mecanismo de los carbohidratos, grasas y proteinas
como resultado de un defecto en la secrecion de insulina,
en su accién o en ambas. La enfermedad periodontal es un
grupo de infecciones bacterianas crénicas que resultan en
una inflamacién y destruccién de los tejidos de soporte del
diente. Ambas enfermedades crénicas tienen una
asociacion biolégica muy estudiada, porque constituyen
un riesgo de severidad y progresién la una para la otra [2].

2. DIABETES MELLITUS

Diversos procesos patogénicos estdn involucrados en el
desarrollo de la diabetes, desde la destruccién autoinmune
de las células beta del pédncreas, con la consecuente
deficiencia de insulina, a anormalidades que resultan en
una resistencia a la accién de la insulina, provocando un
aumento de la glucosa en sangre.

Los sintomas de la hiperglucemia provocan dafios a largo
plazo, disfuncion y fallo en algunos drganos,
especialmente en ojos, rifién, nervios, corazén y vasos
sanguineos. Los mds caracteristicos son poliuria,
polidipsia, pérdida de peso y algunas veces polifagia y
visién borrosa.

Hay distintos tipos de Diabetes, pero la mayor parte se
pueden clasificar en dos categorias:

a) Tipo 1, también llamada insulinodependiente o
juvenil, en la que hay deficiencia absoluta de la

*

secrecion de insulina por destruccién autoinmune
de las células beta. Constituye el 5-10% de los
casos, y tiene predisposicién genética. Se estdn
estudiando si influyen también factores
ambientales, aunque no estdn bien definidos.

b) Tipo 2, también llamada no insulinodependiente o
del adulto, en la que ocurre una combinacién de la
resistencia a la accién de insulina con una
inadecuada respuesta compensatoria. Constituye
el 90-95% de los casos. Tiene muchas causas de
aparicion, aunque la mayoria tienen obesidad, que
por si misma causa una disminucién de la
resistencia a la insulina. Hay otros casos en los
que los individuos no son obesos pero presentan
un alto porcentaje de grasa corporal,
especialmente en la regién abdominal. Esta forma
de diabetes no se diagnostica durante muchos
afios porque la hiperglucemia se desarrolla
gradualmente y en etapas tempranas no es lo
suficientemente severa para notar algtin sintoma
caracteristico. Sin embargo, a largo plazo sufren
complicaciones micro y macro-vasculares graves.
El riesgo de desarrollar este tipo de diabetes
aumenta con la edad, obesidad y falta de
actividad [3].

3. LAS ENFERMEDADES PERIODONTALES

Las bacterias que forman la placa (el film transparente que
se deposita en los dientes) causan inflamacién en la encia y
son el comienzo de este tipo de patologias.

La gingivitis es la forma mads leve de esta enfermedad, y
cursa con inflamacién y enrojecimiento de las encias, con
sangrado. Con frecuencia esta causado por una mala
higiene oral. La gingivitis es reversible, mediante un
tratamiento profesional y una buena higiene oral en casa.
Entre los factores que pueden contribuir a su desarrollo
estdin la diabetes, el fumar, la edad, predisposicién
genética, etc.

Una gingivitis mal tratada puede desencadenar una
periodontitis, porque con el tiempo la placa puede



extenderse y crecer por debajo de la encia. Las toxinas
producidas por las bacterias en la placa siguen irritando
las encias, y estimulan una inflamacién crénica como
respuesta. Las encias se separan del diente, formando
bolsas que se infectan. Con el tiempo aumentan y se hacen
mds profundas, y el tejido y hueso se van destruyendo,
hasta llegar incluso a la pérdida del diente por falta de
soporte (Figura 1) [4].

El objetivo principal del tratamiento de este tipo de
enfermedades es controlar la infeccién. El nimero y tipo
de tratamientos puede variar dependiendo de la extensién,
pero siempre se requiere que el paciente mantenga una
buena higiene oral en casa. Entre las posibles opciones
estdn el raspado y alisado radicular y técnicas quirtrgicas,
con o sin medicacién [5].

Fig. 1. Aspecto de la enfermedad periodontal

Algunos signos y sintomas tipicos de la enfermedad
periodontal son:

*  Elmal aliento o mal sabor de boca que no
desaparece incluso justo después de cepillarse los
dientes.

*  Encias rojas o hinchadas.

*  Encias sensibles o que sangran con facilidad.
* Dolor en los dientes al masticar.

* Movilidad dental.

* Hipersensibilidad dental.

* Encias separadas.

En cuanto a los factores de riesgo cabe sefialar:

¢ El habito de fumar.

¢ Diabetes mal controlada.

*  Mala higiene bucal.

¢  Estrés.

¢ Factores genéticos.

* Dientes apifiados o en mala posicién.

* Sequedad bucal.

*  Puentes dentales antiguos y mal adaptados.

¢ Cambios hormonales como el embarazo o el uso
de anticonceptivos orales.

4. ; COMO PUEDE AFECTAR LA DIABETES A LAS
ENFERMEDADES PERIODONTALES?

La diabetes provoca wuna respuesta inflamatoria
aumentada frente a las bacterias patégenas del periodonto,
alterando la capacidad de disminuir la inflamacién y la
reparacion posterior, lo que produce un aceleramiento en
el dafio del periodonto [6]. Todo esto es debido a la
hiperglucemia, que exacerba la destruccién del tejido
periodontal, porque induce la glicosilacién de diversas

proteinas, produciendo productos finales de glicosilacién
avanzados (AGEs) [7], que se acumulan en el plasma,
paredes de vasos sanguineos y tejidos. Los macréfagos
presentan receptores de alta afinidad para los AGEs
(RAGE) y su unién produce numerosos episodios pro-
inflamatorios, incrementdndose la citoquinas, como IL-1y
TNF-a [6], favoreciendo la produccién de especies
reactivas de oxigeno (ROS), el estrés oxidativo y cambios
en las células endoteliales, responsables del dafio vascular
tipico en la diabetes. Asimismo, también afecta al tejido
0seo y a la formacién de la matriz extracelular, ademads de
las células que lo sintetizan, como los fibroblastos [8].

Por todo esto, la progresién de la periodontitis en la
diabetes se caracteriza por una aparicién més temprana,
mas severa y de progresiéon mds rdpida que en los
pacientes periodontales no diabéticos [1].

5. ¢, COMO PUEDEN AFECTAR LAS ENFERMEDADES
PERIODONTALES A LA DIABETES?

Los procesos inflamatorios derivados de la enfermedad
periodontal también afectan a la progresién de la diabetes,
por la elevada produccion de mediadores de la
inflamacién, més el estrés fisioldgico derivado del proceso
infeccioso, afectando al control metabdlico [1]. Las
infecciones crénicas del periodonto dan como resultado
una aumentada resistencia a la insulina y un pobre control
de la glucemia. Diversos estudios han comprobado que el
tratamiento que reduce la inflamacién periodontal da
como resultado una mejora en el control metabdlico [10].

6. PREVENCION Y TRATAMIENTO PERIODONTAL

Los individuos con Diabetes Mellitus mal controlada,
tienen un alto riesgo de padecer enfermedades
periodontales, y es recomendable que sean referidos a
profesionales  odontolégicos para una evaluaciéon
periodontal. El diagnéstico precoz y prevencién es muy
importante para evitar futuros dafios irreversibles sobre
los tejidos de sostén del diente. Por tanto, dentro de los
componentes de una evaluacién completa de la diabetes,
se deben incluir las visitas al dentista [8].
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El fuego griego o la guimica al rescate de
Constantinopla

Francisco José Paniagua Balbuena

Resumen— En este articulo se analiza la antigua arma incendiaria conocida como fuego griego a fin de despejar algunas
dudas sobre uno de los recursos militares méas misteriosos de la historia. Se tratara de determinar su composicién, explicando
el papel que cumpliria cada elemento y justificando la espontaneidad de las reacciones a través de datos termodinamicos.

Palabras Clave— Fuego, nafta, cal, entalpias.
1. INTRODUCCION HISTORICA

Aﬁo 678, hace mas de un lustro que una gran flota de

barcos turcos se aposta frente a la ciudad de Constantino-
pla, sitiandola. Se trata de una ciudad de especial tras-
cendencia. Desde su posicién privilegiada en el estrecho
del Bésforo se controlan las prosperas rutas maritimas del
mediterraneo y el mar Negro. También se trata de una de
las principales capitales de la cristiandad. Los griegos la
llamaban hé Polis, la ciudad, lo cual nos da una idea de su
importancia.

Aunque las murallas teodosianas de la ciudad llevaban
varios afios resistiendo los ataques de la flota musulmana,
el sitio continuo hasta la decisiva victoria bizantina en el
678. Se conseguia en gran medida gracias al ingenio de un
arquitecto cristiano exiliado a Constantinopla desde Siria
o tal vez Egipto. Este arquitecto se recoge en los libros con
el nombre de Kallinicos y su invento, el fuego griego, pa-
saria a la historia como una de las armas mas letales y
legendarias de la historia bélica [1].

Se trataba de un arma incendiaria con la que iban equipa-
dos los rapidos barcos bizantinos, los dromones. Como se
aprecia en la figura 1, habia dos formas posibles de hacer
arder a los barcos enemigos: bien bombeando el combus-
tible con un sifén culminado en una punta incandescente
o bien en vasijas de barro que actuarian a modo de gra-
nadas incendiarias.

2. COMPOSICION DEL FUEGO GRIEGO

Por si su poder devastador y su importancia en el trans-
curso de la historia no fuesen suficiente, el hecho de que
la composicion del fuego griego se mantuviera en secre-
to, siendo aun incierta en nuestros dias, contribuy6 atn
mas a su leyenda. Muchos han sido los que han intenta-

do aproximarla a partir de las caracteristicas que los tex-
tos de la época le atribuyen y hoy en dia parece ser que
se tiene una idea aproximada sobre sus componentes.
Segun estos textos, el fuego griego tenia la capacidad de
arder sobre el agua, incendiando los barcos enemigos.

Esta capacidad podria aportdrsela la presencia de un
combustible azufrado derivado del petrdleo y de com-
puestos vegetales (ceras, resinas, trementina...) o incluso
una mezcla de ambos. A este combustible se le denomina
naftal. De ser menos denso que el agua (algo probable)
podria bastar para explicar la capacidad del fuego griego
para arder sobre ella, pues flotaria y no se extinguiria por
falta de oxigeno. Sin embargo, los textos de la época indi-
can ademas que el agua no apagaba estas llamas, sino que
por el contrario las avivaba.

Para explicar esta caracteristica se recurre a la cal viva
(6xido de calcio), que en contacto con el agua sufriria una
reacciéon muy exorgonica y actuaria como detonante de la
reaccion. Asi, tratar de apagar las llamas con agua so6lo
provocaria la activacién de la cal y el avivamiento de las
llamas.

C6mo usaban los bizantinos su arma secreta
B8

Fig. 1. Infografia sobre la posible composiciéon y modo de empleo del
fuego griego [2].



Junto a estos componentes se especula también con la
presencia de un comburente, el nitrato potasico, muy
usado en las armas incendiarias que surgirian posterior-
mente (en especial la pélvora china) y que atin hoy en dia
se emplea para la fabricacion de pirotecnia. El nitrato po-
tasico al descomponerse libera oxigeno, que alimentaria la
reaccion de combustién y dificultaria apagar el fuego por
ahogamiento. La figura 1 sintetiza todo lo expuesto

3. REACCIONES DEL FUEGO GRIEGO
3.1. Combustioén de la nafta

En este punto es muy dificil establecer con exactitud los
datos termodinamicos y cinéticos del combustible del
fuego griego, puesto que es imposible determinar su
composicion exacta. Una buena aproximacion seria con-
siderar que la nafta del fuego griego es lo que hoy cono-
cemos como nafta ligera, una de las fracciones del petro-
leo con menor punto de ebullicién (entre 30-90 °C). Dadas
las rudas técnicas de destilacion de la época es la hipotesis
mas probable. La nafta tiene un punto de inflamabilidad
aproximado (depende de la composicion exacta) de -18 °
C [4], es decir, a temperatura ambiente la nafta es infla-
mable.

Una vez iniciada la combustién el efecto sobre los barcos
de madera de la flota musulmana era devastador, tenien-
do en cuenta que la entalpia de combustiéon de la nafta
ligera es de 29,65 KJ/L [5]. Para hacernos una idea de lo
que esto significa consideraremos que el calor especifico
del aire es aproximadamente de 1 J/g °C [6] y su densidad
es ligeramente superior a 1 g/L. Con estas con-
sideraciones obtenemos que un solo litro de nafta, podria
bastar para incrementar en un grado casi 30 m? de aire.
Por supuesto estamos obviando otros factores como la
entalpia de combustién de los barcos o el calor especifico
del agua, que es mayor que el del aire y que disiparia par-
te del calor de la combustién. No obstante, el calculo ante-
rior es una aproximacion que puede darnos una idea del
infierno que suponia el fuego griego para los musulma-
nes, algo que reflejan los manuscritos de la época (figura
2).
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Fig. 2. llustracion del fuego griego en el Madrid Skylitzes, ma-
nuscrito que forma parte de la obra Synopsis Historiarum del
historiador Juan Skylitzes y data del siglo XI [1]

La inflamabilidad de la nafta es suficiente para explicar la
utilidad de la punta incandescente de los sifones desde
los que se bombeaba el fuego griego, pero para que este
fuese efectivo también en vasijas de barro seria necesario
que tuviera la capacidad de autoincendiarse. En tal caso
habria que suponerle a la mezcla la capacidad de aumen-
tar su temperatura bastantes grados sobre la atmosférica,
concretamente si seguimos con la simplificacion anterior-
hasta los 232 °C, temperatura de ignicion de la nafta lige-
ra [4]. Aqui es donde intervendria el siguiente componen-
te, el 0xido calcico o cal viva.

3.2. Hidratacion de la cal

La hidratacién del éxido de calcio o cal viva es una reac-
ciéon muy exorgdnica que conduce a la formacién de hi-
dréxido calcico. Esta reaccion se produce en cuanto el
agua entra en contacto con el 6xido de calcio y tiene una
entalpia de -63,7 kJ/mol [7], aproximadamente 1,14 kJ/g.
La nafta tiene un calor especifico de 0,52 J/L K [8]. Desde
una temperatura ambiente de 25 ° C habria que incremen-
tar la temperatura 207 ° C. Para ello serian necesarios
aproximadamente 108 ] por litro de nafta, lo cual se con-
sigue con una cantidad muy pequefia de éxido de calcio.

Estos datos aprueban la hipdtesis que afirma que el 6xido
de calcio era el detonante del fuego griego. Ademas nos
ofrecen una visién de la proporcién en que se encontraba
el detonante con respecto al combustible, siendo muy
superior la de este ultimo componente (algo légico por
otra parte). La relaciéon exacta no puede ser determinada,
puesto que, de nuevo, estamos despreciando otros aspec-
tos mencionados anteriormente. No obstante, el hecho de
que tedricamente se pudiera calentar hasta la igniciéon 1 L
de nafta con pocos miligramos de cal, nos aporta un buen
indicio de la plausibilidad de esta hipotesis, mas aun si
tenemos en cuenta que para iniciar el proceso de combus-
tién es suficiente con que una minima fraccién de todo el
combustible disponible alcance la temperatura de igni-
cion para que prenda la totalidad del mismo.

3.2. Descomposicion del nitrato potasico

Esta reaccion presenta una gran diferencia con respecto a
las dos anteriores. La reacciéon de descomposicion del ni-
trato potdsico es muy endorgdnica y apenas ocurre de
manera espontanea a temperatura ambiente. En dichas
condiciones la constante de equilibrio es muy pequefia y
la energia de activacion alcanza los 274 k]/mol [9].

Alcanzar esta energia por medio de la hidratacion de cal
viva resultaria muy dificil, pero una vez iniciada la com-



bustion de la nafta, ésta libera suficiente energia como
para alimentar la descomposicion del nitrato.

Se sugiere que la labor de este componente seria propor-
cionar oxigeno a la combustién, dificultando que ésta sea
detenida por ahogamiento. Sin embargo hay que tener en
cuenta que la descomposicion de 1 mol de nitrato potasi-
co (de masa molar 101,103 g/mol) da lugar inicamente a
medio mol de oxigeno, mientras que la combustién de,
por ejemplo, un mol de hexano (uno de los componentes
mayoritarios de la nafta ligera) consume 9,5 moles (figura
3). Es decir, para consumir un solo litro de hexano (consi-
derando que toda la nafta fuese hexano) en el pro-ceso de
combustién serian necesarios en torno a 14,6 kg de nitrato
potasico, algo ciertamente desmesurado. Por tanto y,
aunque podria contribuir a aumentar la tension de oxi-
geno en las proximidades de la nafta, lo mas probable es
que, de estar presente en el fuego griego, su utilidad fuera
realmente otra. Hoy en dia este compuesto se sigue usan-
do en pirotecnia con el fin de provocar estruendo como
consecuencia de la liberacion explosiva de gases. Es posi-
ble que fuera esta la verdadera utilidad de este compues-
to en el fuego griego.

(1) Ca0 + Hy0 — Ca(OH),
19
(2) CGH14 +702 il COZ + H20

(3) KNOs = KNO, +20, 2 Ky0+ NO, +30,

Fig. 3. Reacciones del fuego griego en el orden en que
ocurririan.

4. CONCLUSIONES

El tiempo tiene la capacidad de adornar el pasado, hacer
de los hombres héroes, de las historias leyendas y de los
objetos reliquias y tesoros. Por ello, hay que intentar abs-
traerse de las brillantes luces que nos invitan a dejarnos
guiar por la fascinacién y analizar con gran cautela los
datos de que disponemos para saber si realmente el tiem-
po ha hecho justicia. Por ese motivo a lo largo de este ar-
ticulo se ha intentado justificar con datos termodinamicos
la composicion del fuego griego. Si bien es probable que

no fuera tal y como describen los libros de historia, es
evidente que se trataba de un muy buen recurso militar y
una de las primeras ocasiones en que la quimica (o por
aquel entonces la alquimia) intervino de forma trascen-
dental en el rumbo de la historia. Ojala la historia del al-
quimista refugiado, que con su sapiencia salvé el Imperio
Bizantino y su capital Constantinopla de una mas que
probable conquista sirva de ejemplo, en estos tiempos
dificiles, para aquellos que piensan que la ciencia y el co-
nocimiento son bienes prescindibles.

1 El término “nafta” aqui se refiere exclusivamente al combusti-
ble del fuego griego. No confundir con la acepcién actual que
hace referencia al petréleo o a algunos de sus derivados.
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Drogas mas usadas en la sumision Quimica

Adridn Gémez Mellado

Resumen — Este articulo trata sobre el uso de drogas para cometer ciertos delitos mediante la sumisién quimica de la victima, es
decir, anulando la voluntad de ésta usando ciertas sustancias. En concreto, profundizaremos en tres de las drogas mas utilizadas
en estos casos, asi como algin método de prevencion y, ademas, se hace una breve reflexiéon sobre el concepto de sumisién qui-

mica en el Cédigo Penal espafiol.

Palabras Clave— Abuso Sexual, Drogas, Penal, Prevencién, Sumisién.
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1. INTRODUCCION

ste articulo debe empezar haciendo refe-

rencia al principal concepto del que trata: la

sumisién quimica. Esta se puede definir co-

mo aquel proceso por el cual una victima es
privada, total o parcialmente, de su voluntad por
medio de ciertas sustancias quimicas, normalmente
utilizadas por un agresor persiguiendo un fin concre-
to. Este fin es muy diverso, que puede ir desde la
realizacion de una agresion sexual, que suele ser el
mas comun, hasta la firma de documentos por la vic-
tima, pasando por robos o por utilizar a la victima en
la comisién de otros delitos.

Todas o casi todas las sustancias quimicas que se usan
en este tipo de actos tienen un pasado en comun, y es
que la gran mayoria de ellas han sido usadas como
medicamentos en un tiempo mas o menos reciente.
Muchas de estas sustancias se usaban como anestési-
cos, analgésicos y, en definitiva, como depresores del
Sistema Nervioso Central y Periférico. Otro rasgo que
comparten estas sustancias, usadas hoy en dia como
toxicos o drogas, es su cinética dentro de la victima,
pues todas las sustancias usadas en sumisién quimi-
ca suelen ser de rapida absorcién y eliminacién. La
rapida absorcion provoca que la victima pierda el co-
nocimiento o anule su voluntad rdpidamente, de
manera que el agresor no necesita mucho tiempo de
espera para cometer el acto delictivo, ademas de evi-
tar que la victima pueda darse cuenta de la inten-
cion del agresor. La rapida eliminacién consiste en
que la victima expulsa rdpidamente la sustancia o
sus metabolitos de su cuerpo, lo que dificulta mucho
la labor de los profesionales que investiguen el caso.
Normalmente estas sustancias suelen ser metaboli-
zadas en el higado y los rifiones y sus metabolitos se
eliminan en la primera orina después de que la vic-
tima despierte tras la posible inconsciencia.

Por esta razén es por la que los expertos recomien-
dan acudir lo mas rdpido posible al lugar adecuado si
se sospecha que pudo ser victima de algin tipo de
acto de su- misién quimica, porque si no se actaa lo
suficientemente rapido, se pierden pruebas o indicios
que pueden resultar fundamentales en la investiga-
cion.

Existen muchos compuestos que se podrian utilizar
para este fin, ya que son cientas las sustancias o medi-
camentos depresores del Sistema Nervioso Central,
que al fin y al cabo, es el principal objetivo de éstas.
Pero no todas ellas cumplen todos los requisitos que
se consideran ideales para esto y solo las que son in-
coloras, inodoras e insipidas sirven para que la victi-
ma no perciba que estd ingiriendo algo extrafio, y
son estas las que los agresores utilizan porque se
consideran casi perfectas para que no se detecten.

Algunas de las sustancias mas utilizadas en este tipo
de actos son el G.H.B. (gammahidroxibutirato), la
escopolamina  (mas

conocida como burundanga),

SOMA, ketamina, el rohypnol y Xanax.

2. UN POCO MAS DE CADA SUSTANCIA

En concreto, se profundiza en las tres siguientes sus-
tancias: G.H.B., la escopolamina y el rohypnol.

El GH.B. es un depresor del Sistema Nervioso Cen-
tral, y como ya se ha dicho, fue utilizado en medi-
cina como anestésico y demds tratamientos médicos
en sus principios. El peligro de esta sustancia (como
en cualquier sustancia) dosis,
puede transformar esta sustancia de un medica-
mento a un toxico con una diferencia de dosis muy
de G.H.B. con otro tipo
de sustancias como el alcohol u otras drogas incre-

esta en la la cual

pequefia. Ademds la mezcla



mentan el peligro de ésta. Los efectos son muy pa-
recidos a los del alcohol; en pequefias dosis provoca
desinhibicién social o relajaciéon, mientras que eleva-
das dosis puede producir anestesia, depresién del
Sistema Nervioso Central, e incluso
muerte a grandes dosis [1].

el coma o la

La férmula quimica del G.H.B. es C4aHsO, y se estructura
como muestra la figura 1:
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Figura 1. Estructura de G.H.B.

La escopolamina (o burunanga, como se le conoce co-
munmente) al igual que la sustancia anterior, tenia
en el pasado una utilidad médica, pero hoy en dia
se utiliza como droga que anula la voluntad de la
victima. Esta sustancia es incolora, inodora e insipi-
da, puede ser administrada por diversas vias como
inhalada, oral e incluso cutanea. Esta sustancia tarda
muy poco en empezar a hacer el efecto deseado por
el agresor, ya que en tan solo cinco minutos ya
puede anular la voluntad de la victima duran-te va-
rias horas.
duce amnesia en la victima, evitandole recordar co-
mo sucedieron los hechos o la cara del posible agre-
sor. [2]

Ademas, la escopolamina también pro-

Esta sustancia se obtiene de las plantas de la familia
de las solanaceas, principalmente de la mandragora,

y su féormula quimica es Ci7H21NOs, estructurada

como podemos ver en la figura 2:
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Figura 2. Estructura de la Escopolamina

Por ultimo, el flunitrazepam (sustancia que se cono-
ce como rohypnol), también conocido como la droga

de la violacién, es parecido a las dos anteriores, aun-
que parece que presenta mayores inconvenientes.
Como las otras sustancias, es inodora e incolora, que
produce relajacién y amnesia en la victima. Tras po-
nerse de moda en paises como Estados Unidos para
producir agresiones sexuales, se empezaron a dise-
nar de manera que al introducirlo en bebidas, de-
jara restos azules en los liquidos para que la victima
pueda darse cuenta de que hay alguna sustancia en
su bebida, pero esto lo contra restan los agresores

utilizando bebidas oscuras como el vino. [3]

La estructura del
férmula CisH12NsFOs, se muestra en la figura 3:

\
N

quimica flunitrazepam, con

Figura 3. Estructura del fluntrazepam

3. METODOS DE PREVECION

La supresion de estas sustancias no es posible debido
a su uso médico, de manera que es necesario méto-
dos de prevencion que sirvan de ayuda a posibles
victimas, para evitar estos ataques. Al ser, la sumi-
siébn quimica, un acto relativamente nuevo, no exis-
ten tantos métodos de prevencién como deberia, no
obstante, ya se estan utilizando métodos basados en
la quimica, que hacen reaccién con la droga utilizada,
como son los que veremos a continuacién. Antes de
entrar en los métodos de prevencion debemos plan-
tearnos si nuestra sociedad se ve afectada por este
fenomeno. Llega entonces el momento de plantear-
nos la siguiente pregunta: ;La sumisién quimica es
un problema real en nuestra sociedad o es mas una
leyenda que se ha extendido? Mucha gente piensa
que drogar a una persona para cometer abusos se-
xuales es algo que no ocurre normalmente, en cambio
existe otra corriente que piensa que es mds comun
de lo que se piensa, pero no todos los casos son co-
nocidos, denunciados o resueltos con claridad. La
opinién mayoritaria es esta ultima, por eso se han



ido desarrollando métodos mds o menos fiables

para la deteccién de drogas en las bebidas.

Uno de esos métodos puede ser el mencionado an-
terior- mente cuando se hablaba del rohypnol, que
trata de que la pastilla suelte particulas de un color
llamativo para que la persona que lo esté bebiendo
aunque
este método tiene lagunas como los liquidos de un
color oscuro, que no dejen destacar el color que carac-
teriza la sustancia.

sea capaz de percatarse de lo que ocurre,

Otro método llamativo que se inicia pensando en
evitar violaciones y otras agresiones a mujeres es el
pintaufias, de forma que al introducirlo en la bebida,
cambie de color al detectar ciertas drogas. También se
han inventado, a raiz de esta idea nacida en Estados
Unidos, métodos similares como vasos y pajitas que
cambian de color cuando se detectan determinadas
sustancias. El punto débil del esmalte de ufas es
que se ha desarrollado para la deteccién unicamente
de G.H.B., rohypnol y Xanax, lo que ha despertado
criticas por parte de expertos ya que estos tres pro-
ductos son sélo un pequeio porcentaje de todas
las sustancias que podrian utilizarse, y segin este
método no se detectarian. Otro inconveniente de este
método de prevencién es que faltan recursos econo-
micos y tiempo para que sea totalmente fiable. [4]

Otro método de deteccion mas fiable es un método
desarrollado por el cientifico George Murray, que se
polimeros. Este método se
construye en un tubo fino y hueco (como una pajita)

basa en la quimica de

forrado con estructuras poliméricas que contienen
versiones de las drogas, marcadas con un tinte llamati-
vo. Una vez el tubo estd en la bebida, ésta, por capilari-
dad o por absorcién de la victima, sube por el cilindro y
si el liquido contiene las sustancias albergadas en el
tubo, estas se intercambian y rapidamente el li-
quido cambiar de color, alertando a la victima de la
presencia de sustancias toxicas. También este método
introduce mecanismos que permiten saber la concen-
tracion de la sustancia toxica dentro de la bebida de-
pendiendo de la altura que alcance ésta dentro del tu-
bo. [5]

En resumen, resulta muy dificil la deteccion de este tipo
de drogas con fines delictivos. La mejor prevencion
es una buena educacién e informacion de la ciudada-
nia.

4. SUMISION QUIMICA EN EL CODIGO PENAL

La sumisién quimica es un fendmeno reciente, que se
ha desarrollado y ha evolucionado mucho en los
ultimos afios, por lo que es una figura muy reciente
en nuestro ordenamiento juridico.

Hasta la reforma de 2010 del Cddigo Penal espafiol, no
se introduce alguna referencia a la sumisiéon quimica.
Antes de 2010, simplemente se tipificaba el abuso
sexual, que hace referencia al ataque a la libertad se-

xual de la victima sin violencia o intimidacion.

Ya en la reforma de 2010, se modifica este articulo
del Cédigo Penal y se menciona el uso de farmacos,
drogas o cualquier otra sustancia natural o quimica
que tenga por finalidad anular la voluntad de la vic-
tima. De esta manera, por primera vez se hace referen-
cia al uso de farmacos o drogas para
delitos contra la integridad sexual, aunque no su-
ponga un aumento de la pena a imponer.

la comision de

Este apartado del Cédigo Penal, es decir, el uso de
drogas u sustancias naturales o
quimicas que anulen la voluntad de la victima, de-
beria usarse, en mi opinién, para muchos mas delitos,
y no solo para los deli- tos de agresidén sexual, ya que
la sumisién quimica puede usarse para la comision de
delitos como hurtos.

farmacos, otras

5. CONCLUSIONES

La sumision quimica es una tendencia que esta aumen-
tando de manera peligrosa en los dltimos afos en las
sociedades de paises desarrollados, y es una forma de
comision de delitos que facilita la accién a los agreso-
res e imposibilita la defensa de la victima porque su
voluntad se ve disminuida o anulada.

Al ser un acto relativamente nuevo no existen
muchos métodos de prevencion fiables que puedan
ayudar a las victimas a evitar este tipo de actos, por
lo que es objeto de estudio de grupos de investiga-
cion en un plazo medio- corto de tiempo.

Como también hemos visto, la mayor parte de las
sustancias que se usan son muy similares tanto en el
mecanismo de accién como sus caracteristicas y efec-
tos, ya que todas ellas tiene como fin principal de-
primir el Sistema Nervioso Central de la victima, lo
que podria provocar la muerte o lesiones graves en



la victima si el agresor no es capaz de controlar la
dosis que suministra, con lo que las consecuencias
serfan atin mas graves.

En definitiva, tratamos con un problema que aun-
parece que estara
asentado en las futuras sociedades ya que se utili-
zan sustancias de wuso comun, es decir,
sustancia relajante puede usar-se por una persona
para manipular la voluntad de una victima. Resul-
taria imposible la eliminaciéon o control de estas sus-

que es relativamente reciente,

cualquier

tancias porque siempre serdn necesarias como medi-
utiliza-
das como drogas, por lo que es un problema con po-
co pasado, pero con mucho futuro.

camentos, y posteriormente, podran ser
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La quimica de la empatia

Miquel Regué Barrera

Resumen— Este articulo trata sobre una aproximacion a la quimica cerebral y su correlacién con los impulsos y, por lo tan-
to, acciones humanas. Se centra en la empatia como nexo de unién entre las personas que constituyen la sociedad y cémo
esto puede ayudarnos a vislumbrar alguna respuesta ante las conductas desviadas observadas en personas violentas.

Palabras Clave - Criminologia, Empatia, Impulsos, Serotonina, Violencia.

1. INTRODUCCION

En numerosas ocasiones nos hemos preguntado si

un delincuente nace o se hace; para intentar respon-
der a esta pregunta podemos reducir a lo absurdo
los conceptos e intentar desgranarlos.

En diferentes estudios de Redondo Illesca y Garcia
Pablos Molina se pone de relevancia el factor de la
falta de empatia en personas con conductas desvia-
das, desde agresiones hasta homicidios y psicopatias.
Asi pues, si compren- demos cdmo se produce la
empatia y sus niveles podemos llegar a conocer al
menos una de las razones por las que los humanos

llevamos a cabo estas conductas.

Ademas de esto, a nivel cerebral la quimica obvia-
mente también afecta y es por eso que debemos tener
nociones basicas de dicha materia para intentar res-

ponder con éxito a nuestra pregunta.

2. LA EMPATIA

La empatia puede definirse como una reaccion
emocional coherente con la situacion emocional en
la que se encuentra otra persona, la que estd sin-
tiendo o
podemos distinguir dos tipos de empatia:
e Empatia emocional: el sujeto se
emocionalmente al presenciar la situacién

vital de otra persona.
e Empatia cognitiva: el sujeto es capaz de en-

tender como se encuentra una tercera persona

podria experimentar.[1] En este sentido

involucra

Podemos entender estos dos tipos como una escala,
don- de primero entendemos la situacion de la otra
persona y en un segundo nivel, entendemos e inclu-
so experimentamos los mismos sentimientos que esa
persona.

Por ello, son los individuos con baja empatia los mas
propensos a cometer acciones violentas, ya que no
son capaces de comprender la repercusion negativa
de sus acciones para los demads e incluso para si mis-
mo.

Con el descubrimiento de las neuronas espejo [2] se
dio un salto en la visiéon de la empatia; esta teoria su-
giere que el sistema nervioso es capaz de represen-
tar las acciones observadas en los otros en su propio
sistema motor.

De hecho, estas neuronas espejo que se encuentran
en el lébulo parietal inferior no solo pueden “co-
piar” los actos que observamos, sino que mediante la
tomografia axial computarizada (TAC) se averigua
que las neuronas espejo se activan al reconocer accio-
nes observadas en el pasa-do, sin que sea necesario
que la accién se complete siquiera.

De estas investigaciones podemos extraer que gra-
cias a que somos capaces de recordar, y por tanto
intuir lo que va a ocurrir tras observar unos indi-
cios, somos capaces de reaccionar y asi relacionar-
nos con mayor facilidad. Esto esta fuertemente li-
gado a la empatia, al ser ambos pilares basicos de
cualquier tipo de interaccién humana.

3. LA QuiMICcA

El cerebro es una mdaquina compleja, por lo que para
responder a nuestra pregunta seguiremos desgra-
nando su funcionamiento. La serotonina [3], que se
muestra en la fig. 1, es un mensajero y regulador
bioquimico, sintetiza- do a partir del aminodacido
esencial L-triptéfano, que se encuentra en los seres
humanos, principalmente en el sistema nervioso cen-
tral, tracto gastrointestinal, y plaque-tas de la sangre.
La serotonina interviene en varias funciones fisiologi-
cas importantes, incluyendo la neurotransmision, la
movilidad gastrointestinal, la hemostasia, y la inte-

gridad cardiovascular.
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Fig 1. Representacién de la Serotonina (5-HT)



El aminodacido esencial, triptéfano, una vez absorbi-
do del tracto
tejidos de todo el organismo. Su absorcién por las

gastrointestinal, se distribuye a los

distintas membranas, incluyendo la barrera hema-
toencefdlica, se realiza por competencia de trans-

porte con el aminodcido tirosina.

Consecuentemente, su concentracién final en el sis-
tema nervioso central depende de un estricto balance

dietario.

La serotonina (5-HT) es sintetizada [4] en la neurona,
tan- to en el nticleo como en las terminaciones, aun-
que posiblemente las tltimas constituyen los puntos
mas importantes para la regulacidon rapida de su sin-
tesis. En la sintesis de la serotonina, que se lleva a
cabo en un proceso de doble paso, intervienen dos
enzimas, en las neuronas serotoninérgicas encontra-
mos la que convierte el triptéfano en 5-
hidroxitriptéfano (5-HTP) su distribucién en el cere-
bro es similar a la de la propia 5-HT. La otra enzima
implicada en la sintesis de serotonina es el decarboxi-
lasa de los aminoacidos L-aromatico (aminoacido
descarboxilasa: AADC), que convierte 5 -HTP en 5-HT.
Esta enzima esta presente no soélo en las neuronas
serotoninérgicas sino también en las neuronas cate-
colaminérgicas, donde 3,4-
dihidroxifenilalanina (DOPA) a dopamina. La figura
2 muestra el proceso de sintesis descrito

con- vierte
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Fig 2. Sintesis de la Serotonina

La hidroxilacién inicial del triptéfano parece ser el
limitante en la sintesis de serotonina mas que la de-
carboxilacion de 5-HTP. La evidencia en apoyo para
este punto de vista incluye el hecho de que 5-HTP se
encuentra sélo en pequenas cantidades en el cerebro,
presumiblemente por- que es decarboxilado casi tan
rapidamente como se forma.

La biodegradacion de la serotonina se lleva a cabo tan-
to anivel intracelular como en la hendidura sindpti-
ca, dando origen a su principal metabolito inacti-
vo, el acido 5-hidroxi-indolacético.

La combinacion del grupo hidroxilo en la posicién 5
del nacleo indol y una amina nitrogenada primaria
actuando como aceptor de un protén del pH fisiold-
gico hace de la 5-HT una sustancia hidrofilica. Como
tal, no traspasa la barrera hematoencefdlica facil-
mente. Asi, su descubrimiento en el cerebro en 1953
por Twarog y Page indicé que la 5-HT estaba siendo
sintetizada en el cerebro. La observacion casi simul-
tanea de que
Acido Lisérgico (LSD) antagoniza una respuesta pro-

la droga psicodélica Dietilamida del

ducida por 5-HT confirmo la idea de que la 5-HT era
un producto de nuestro cerebro y tiene importantes
efectos conductuales.

Y ;por qué hablamos de la serotnina?

4. EXPERIMENTOS SOBRE LA SEROTONINA

La funciéon de la 5-HT en el SNC estd completamen-
te li- gado al de la noradrenalina, ya que, al igual
que esta, interviene en la regulacion de la vigilan-
cia, en el proceso activo del suefo, la atencidon, en
los procesos motivacionales y en la regulacién de los
estados de 4nimo. Por otra parte, no debemos olvi-
dar que el control de entrada del dolor parece de-
pender de la liberaciéon de serotonina, que facilita Ia
produccién de endomorfinas medulares. Por esto
hablamos de la serotonina, pues tiene una gran rela-

cion con la conducta humana.

Por ejemplo Kantak y cols., 1980 [5], llevo a cabo expe-
rimentos donde modificaban la dieta de animales,
aumentando o disminuyendo la cantidad de triptd-
fano a ingerir. Mostraron que en los animales con
dietas sin triptofano se observan conductas mas vio-
lentas y que una mayor in- gesta la disminuye. En
cambio, al repetir el experimento con humanos no
se demostré que la dieta sin este aminoacido au-
mentara la violencia, pero si que en personas con
conductas ya violentas producia un sentimiento de
bienestar.

Durante los afios noventa, se estudiaron diferentes
farmacos que disminuian la agresividad, con el me-
nor nuumero posible de efectos secundarios. Para ello
se intentaba encontrar reactivos que actuaran como
antagonistas a los receptores 5-HT1A y 5HT1B (prin-
cipales receptores de la serotonina en las neuronas).
Siguiendo estas investigaciones encontraron una

relacion causal con pacientes que consumian
MDMA. Esta sustancia reduce la funcion de las
neuronas serotoninérgicas y produce un incre-
mento de la impulsividad y la busqueda de sensa-

ciones extremas.



5. LA QUIMICA DE LA EMPATIA

De lo expuesto, se deduce que la falta de empatia
y el funcionamiento de la quimica de la serotonina
interrelacionado. La falta de
empatia en un individuo dificulta la percepcion que
éste pueda tener de los sentimientos ajenos, y la
serotonina es el principal causante de nuestras ac-
ciones impulsivas y agresivas, sin olvidar la
relaciéon entre la serotonina y la percepcién del dolor,
si cabe mas relacionado aun con la capacidad de po-

son conceptos muy

mas

nerse en el lugar del otro.

Personas con baja capacidad empatica y un de-
gradado funcionamiento en sus funciones seroto-
ninergicas podrian constituir un perfil muy concre-
to que responda a nuestra pregunta inicial.

En este camino se podrian poner ejemplos de la
relacion de las conductas directamente ligados a la
quimica cerebral, como son los casos del uso de
castraciéon quimica ante violadores o pedofilos. En
Espana el tratamiento de castracion mediante qui-
micos debe ser voluntario, pues aunque mediante
farmacos se puede controlar la conducta sexual, el
reo debe aceptar un tratamiento psicoldgico anexo
al tratamiento quimico, para poder restaurar en ma-

yor medida las conductas sexuales de la persona
concreta.

6. CONCLUSIONES

No podemos decir que la serotonina o la empatia
expliquen todos los casos de conductas desviadas
en nuestra sociedad, pero si que las investigaciones
lleva- das a cabo observan un camino esperanzador,
al profundizar en la relacion entre la psicologia y la
quimica que afecta directamente a la conducta hu-
mana.
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EDITORIAL - MoleQla Deporte
Estimados lectores/as,

Un afio después nuestra revista vuelve a
estar presente en la nueva edicion de la
Feria de la Ciencia de Sevilla. Para la
ocasion, la seccion MoleQla Deporte
presenta tres trabajos que abordan,
desde una base cientifica, la promocion
de habitos de vida activos en escolares.
La relevancia de esta tematica reside en
que la practica de actividad fisica es
considerada un habito esencial para el
mantenimiento de las funciones vitales
y parte fundamental de un estilo de vida
saludable. Sin embargo, un alto
porcentaje de menores contintdan sin
cumplir las recomendaciones minimas
de actividad fisica para su edad.

Alicia Caamafio, autora del primero de
los articulos, fundamenta desde la
Teoria de la Autodeterminacion la
importancia de las destrezas docentes
del profesorado de Educacion Fisica
para propiciar un clima de clase que
promueva la practica  deportiva
extraescolar del alumnado. Esta teoria
psicoldgica supone una solida base que
ayuda a comprender el porqué de los
comportamientos de actividad fisica.

Desde una perspectiva mas amplia que
la motivacion, el trabajo “Fomento de
habitos activos desde la asignatura de
Educacion Fisica” comparte una serie
de recomendaciones para facilitar al
profesorado de Educacion Fisica la

Editor de la seccion MoleQla Deporte

compleja labor de fomentar la actividad
fisica entre sus estudiantes. Una
revision narrativa que puede resultar de
gran aplicacion practica.

El dGltimo de nuestros articulos, “El uso
de los videojuegos activos para el
desarrollo motor del alumnado en
horario extraescolar”, nos muestra estas
tecnologias como un recurso motivador
para la ocupacion activa del tiempo
libre. Una vision alejada de la
tradicional, que las asociaba con el
sedentarismo 'y sus enfermedades
concomitantes. Sin animo de ser un
sustitutivo de las préacticas fisico-
deportivas habituales, si podrian ser un
medio interesante para incrementar la
actividad fisica de los sujetos mas
inactivos.

Para finalizar, animamos a colegas,
universitarios/as y demas lectores a
reflexionar sobre cdmo podemos aportar
nuestro granito de arena para conseguir
una sociedad mas activa. Asi mismo,
recordamos que tienen abiertas las
puertas de nuestra revista para que
envien sus manuscritos. MoleQla
Deporte considera para su publicacién
trabajos de divulgacion cientifica en el
ambito del ejercicio fisico aplicado a la
educacién, el rendimiento deportivo, la
salud y la recreacion.

Atentamente,

Alberto Grao Cruces
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Autodeterminacion y relaciones sociales:
relacion de la Educacion Fisica en la practica
deportiva extraescolar

Alicia M2 Caamafo Guadix

Resumen—La asignatura de Educacion Fisica en los colegios tiene como principal objetivo fomentar la actividad fisica y
deportiva extraescolar, asi como un estilo de vida saludable. El proposito de este trabajo, apoyado sobre la teoria de la
autodeterminacion, es analizar si realmente existe una relacion del clima motivacional transmitido por el profesor, el apoyo a las
necesidades psicoldgicas basicas y el tipo de motivacién del alumno con la préactica de actividad fisico-deportiva extraescolar.

Palabras Claves— Autodeterminacion, educacion-fisica, extraescolar, deporte, motivacion.

1. INTRODUCCION

L a materia de Educacion Fisica en educacion se-
cundaria obligatoria es una herramienta para
lograr la educacién integral de los alumnos, forméndo-
los no sélo en términos de capacidades instrumentales,
sino en valores, actitudes y normas y siempre orienta-
dos a un estilo de vida saludable que se prolongue en
el tiempo [1].
Ya en el Boletin Oficial del Estado (BOE) del 5 de Enero
de 2007 [2] se indica que: “la materia de Educacion
Fisica en la educaciéon secundaria obligatoria debe con-
tribuir no sélo a desarrollar las capacidades instrumen-
tales y a generar hédbitos de practica continuada de la
actividad fisica, sino que, ademés, debe vincularla a
una escala de valores, actitudes y normas”.
Ademas, existen multitud de estudios que reflejan la
importancia que tiene la actividad fisica y deportiva en
la prevencion de multitud de enfermedades, tanto fisi-
cas, como la obesidad [3], como psiquicas, como la an-
siedad y depresion [4]. También hay estudios que ofre-
cen datos que demuestran céomo la practica fisico-
deportiva es un medio para eliminar o disminuir los
factores de riesgo [5].
Los profesores de Educacion Fisica podrian contribuir
activamente en erradicar estilos de vida sedentarios,
fomentando otros mas saludables. En esta linea, hay
estudios que indican que el profesor de Educacién Fisi-
ca es fuente motivadora, para que el alumno realice
actividad fisica de forma continuada y lograr asi hébi-
tos de vida saludables [6].
Sin embargo, para motivar a los alumnos hacia unos
habitos saludables, el docente debera adquirir una se-
rie de destrezas con las que podra crear un clima
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adecuado para el aprendizaje y adquisicién de una préc-
tica de actividad fisica continuada.

Cual es la relacién del tipo de clima motivacional y el
apoyo a las necesidades psicolégicas basicas del profesor
de Educacioén Fisica en la practica de actividad fisica ex-
traescolar, y por tanto, coémo favorece o no hacia un esti-
lo de vida saludable, es el tema que nos ocupa en este
articulo.

2. LATEORIA DE LA AUTODETERMINACION

La teoria principal sobre la que se basa este trabajo es la
denominada Teoria de la Autodeterminacién (TAD),
expuesta por Ryan y Deci [7].

La TAD es una macro-teoria de la motivacién que, al
igual que la Teoria de Metas de Logro, se encuadra den-
tro del paradigma socio-cognitivo, y busca explicar el
comportamiento humano a través de las motivaciones
que nos conducen a participar en una determinada acti-
vidad dentro de un contexto social.

Esta perspectiva tiene como objetivo explicar la motiva-
cién y el comportamiento humano, analizando los moti-
vos que conducen la préactica o no de una determinada
tarea, las relaciones contextuales y las percepciones in-
terpersonales, para poder determinar el grado en que las
conductas son volitivas o autodeterminadas, es decir, el
grado en que las personas realizan sus acciones de forma
voluntaria y auténoma [8].

La TAD por tanto, determina que todos los seres huma-
nos, necesitamos cubrir unas necesidades basicas para
poder tener el maximo nivel de motivacién hacia una
tarea, sentirnos habiles en la actividad (competencia o
habilidad percibida), ser libres de elegir entre diferentes
opciones y tomar decisiones (autonomia) y sentirnos
conectados al resto de personas. Dependiendo de la sa-
tisfaccion de estas necesidades (competencia, autonomia



y relaciones sociales de calidad), el grado y tipo de moti-
vacién que posea el sujeto sera diferente en un contexto
concreto [7].

3. ESTUDIOS QUE RELACIONAN CLIMAS MOTIVACIO-
NALES, APOYO DE LAS NECESIDADES PSICOLOGI-
CAS BASICAS O TIPOS DE MOTIVACION CON ACTIVI-
DAD FISICA EXTRAESCOLAR

En cuanto a investigaciones que se centren en relacionar
la posible relacién de la Educacion Fisica en la actividad
fisica extraescolar, se han encontrado pocos estudios re-
cientes que relacionen clima motivacional o apoyo de las
necesidades psicolégicas basicas en la practica de activi-
dad fisica.

Se ha investigado el cambio de actividad fisica en el
tiempo libre de la adolescencia a la edad adulta [9]. Los
resultados determinaron que involucrar a los adolescen-
tes en deportes organizados y mejorando el autoconcep-
to atlético de los adolescentes puede aumentar el nimero
de adultos que son fisicamente activos y que los esfuer-
zos de prevencion para reducir el consumo de tabaco, la
obesidad y la depresion en la adolescencia también pue-
den contribuir a un aumento de los adultos en la realiza-
cién de actividad fisica en su tiempo libre.

Por tanto, la promocién de actividad fisica en edades
tempranas, es determinante para lograr que esos adoles-
centes adquieran estilos de vida saludable.

Trabajos como Jiménez-Castuera et al. [10] buscaron en
su estudio las relaciones existentes entre el clima motiva-
cional, la orientacién hacia la meta, la valoracion de la
Educaciéon Fisica, estilos de vida saludables (practicar
deporte fuera de la escuela) y no saludables (consumo de
sustancias), en estudiantes de Educacion Fisica. El estu-
dio determind que existe una asociaciéon positiva entre la
valoracién de la Educacién Fisica y la practica deportiva
extraescolar, ya que los alumnos que presentaban altas
puntuaciones en orientacién al ego y a hacia la tarea va-
loraron mas positivamente las clases de Educacién Fisica
y, ademas, practicaban mds deporte extraescolar.
Siguiendo los postulados de la TAD, autores como Chat-
zisarantis y Hagger [11] comprobaron la utilidad de una
intervencioén con 10 profesores de Educacion Fisica (Con-
trol = 5; Experimental = 5) sobre estrategias de apoyo a la
autonomfia. Se realizé durante un periodo de 5 semanas.
Los resultados mostraron que los alumnos del grupo
experimental, respecto al grupo control, aumentaron la
percepcién de apoyo a la autonomia, la motivacién au-
todeterminada y la préctica de actividad fisica extraesco-
lar.

Otros autores [12] estudiaron el apoyo a la autonomia
teniendo en cuenta la satisfaccion de las necesidades psi-
colégicas basicas. Para ello, llevaron a cabo un estudio
para evaluar los efectos de un programa de formacién
sobre estrategias de apoyo a la autonomia, en el que par-
ticiparon 21 profesores de Educaciéon Fisica (Control =
11; Experimental = 10) y 1158 alumnos. Comprobaron
cémo los alumnos del grupo experimental, con respecto
al grupo control, aumentaron sus niveles de apoyo a la

autonomfia, satisfaccién de las necesidades psicolégicas
basicas, motivacién auténoma y la intencién de practicar
actividad fisica, y descendieron su desmotivacion tras el
programa de intervencién. Utilizando los mismos parti-
cipantes, Cheon y Reeve [13] realizaron un estudio con-
tinuando con el anterior, comprobando que los cambios
observados se mantenian un afio después, y ademds,
vieron que los profesores pertenecientes al grupo expe-
rimental incrementaron significativamante los recursos
destinados a fomentar la satisfacciéon de autonomia con
respecto al afio anterior.

Por otro lado, Standage et al. [14], evaluaron las respues-
tas motivacionales de 328 estudiantes de secundaria,
para examinar el modelo de motivacién de los estudian-
tes en la Educacién Fisica. La atencién se centrd en la
prediccion de la intencién de los estudiantes a participar
en actividades fisicas fuera de la Educacién Fisica. Se
encontr6 que la motivaciéon autodeterminada precede de
manera positiva la intencién de ser fisicamente activo,
mientras que la desmotivacién fue un predictor negativo.
Con esto se concluye que una motivacién més autode-
terminada, favorecera que el alumno sea fisicamente ac-
tivo en horario extraescolar.

En esta misma linea, Sdnchez-Oliva et al. [15], probaron
el modelo de la motivacién de Vallerand [16] dentro de
las clases de Educacion Fisica, y examinaron las relacio-
nes entre la percepcién de los alumnos sobre el apoyo de
su profesor a las necesidades psicolégicas basicas, la sa-
tisfacciéon de los estudiantes de las mismas, el tipo de
motivacién y diferentes consecuencias (disfrute, aburri-
miento e importancia concedida a la Educacion Fisica),
para comprobar la incidencia de estas variables sobre la
intenciéon de practicar actividad fisica y deporte en pe-
riodo extraescolar. En los resultados encontraron que la
percepcioén de apoyo a las necesidades psicolégicas basi-
cas fue un fuerte predictor positivo de la satisfacciéon de
las mismas. A su vez, la satisfaccién de las necesidades
psicoldgicas basicas predijo positivamente la motivacion
auténoma, y ésta predijo positivamente el disfrute y la
importancia de la Educacién Fisica, mientras que la mo-
tivacién controlada predijo negativamente el disfrute. La
motivacién controlada y la desmotivacién destacaron
como predictores positivos del aburrimiento, y como
predictores negativos del disfrute. Por altimo, el disfrute
y la importancia concedida a la Educaciéon Fisica apare-
cieron como predictores positivos de la intencién de ser
fisicamente activo fuera del contexto educativo.

Por otro lado, Sanchez-Oliva et al. [17], realizaron un
estudio pionero para evaluar los efectos de un programa
de intervencién donde los profesores de Educacion Fisica
recibieron apoyo estrategias en tres necesidades psicolé-
gicas bésicas, para analizar los cambios en los procesos
motivacionales y diferentes resultados de los estudiantes
durante las clases de Educacion Fisica. Los resultados del
programa de formacion indicaron un incremento signifi-
cativo en la percepcién de apoyo a la autonomia y a las
relaciones sociales en los alumnos del grupo experimen-
tal con respecto a los alumnos del grupo control, mien-
tras que no se encontraron diferencias significativas en la



percepcién de apoyo a la competencia. Ademads, los
alumnos del grupo experimental aumentaron los tipos
de regulacién auténoma (regulaciones intrinseca e iden-
tificada). Por dltimo, los alumnos del grupo experimen-
tal, con respecto a los alumnos del grupo control, mejo-
raron significativamente sus puntuaciones en el disfrute,
la importancia de la Educacién Fisica y la intencién de
ser fisicamente activo tras el periodo de intervencion.

4. CONCLUSIONES

En conclusién, se ha demostrado que la asignatura de
Educacién Fisica es una herramienta importante para la
promocién de actividad fisica extraescolar y héabitos de
vida saludable. De esta forma, si los profesores adquie-
ren las destrezas necesarias para modificar el clima, rea-
lizaran un apoyo a las necesidades psicoldgicas basicas y
lograran que los alumnos tuvieran la motivacién mas
autodeterminada, conseguirian un aumento en la précti-
ca de actividad fisica extraescolar.

A raiz de esto, las administraciones ptublicas deberian
sopesar la posibilidad de aumentar el ntimero de horas
de Educacién Fisica y formar a los profesores en aspectos
motivacionales a los profesores, para aumentar el tiempo
de préctica deportiva en horario escolar y mejorar la acti-
tud de los estudiantes hacia las clases de Educacion Fisi-
ca (motivaciéon autodeterminada, disfrute, satisfac-
cién,...) lo que se traduce en un aumento de la préctica
deportiva extraescolar y con ello, reducir en gran medida
el gasto sanitario futuro.
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Fomento de habitos activos desde la
asignatura de Educacion Fisica

M? José Cruz Jiménez, Sara Moreno Flores, Benito Guerrero Palacios, Ana Isabel Rodriguez del Campo

Resumen— El objetivo de nuestro articulo es poner de manifiesto la importancia del papel del maestro de Educacion Fisica (EF)
en cuanto al fomento y desarrollo de los habitos de vida sana y activa en el alumnado tanto dentro como fuera del &mbito esco-
lar.El hecho de practicar de forma regular actividad fisica esta estrechamente relacionado con tener una vida saludable ademas de
reducir muchas enfermedades crénicas y el riesgo de muerte. Si bien es cierto que los nifios y algunos adolescentes suelen pasar
la mayor parte de su tiempo jugando y realizando actividades que conllevan movimiento, la participacion en la practica de activida-
des fisicas disminuye durante la adolescencia y edad adulta. Dentro de las distintas razones encontramos algunas como la falta de
tiempo, las formas de ocio sedentarias, la percepcion de incompetencia motriz o el déficit de apoyo social. Los profesores de Edu-
cacion Fisica tienen la posibilidad de contribuir a establecer unas pautas para que los nifios y jovenes practiquen deporte y hagan
ejercicio a lo largo de toda su vida. En el presente articulo se sintetizan las principales recomendaciones para la intervencion del
maestro de EF en la tarea promover habitos activos entre el alumnado.

Palabras Claves— Actividades extraescolares, Actividad Fisica, Educacion Fisica, Estilo de vida saludable, Promocién de
programas.

Abstract — The objective of this article is to promote physical education equally in schools as well as outside schools. The regular
practice of physical activity is directly related to a healthy life and the reduction of many chronic illnesses and the risk of death.
However, children and adolescents tend to be more physically active than adults, since they spend the majority of their time playing
and engaged in activities that involve movement. Yet adolescents participate in fewer physical activities, given the demands of their
coursework, a sedentary life, the perception of motor disability or the lack of social support. Physical education teachers are re-
sponsible for contributing to the establishment of patterns that encourage children and adolescents to engage in physical activity
throughout their lives. Therefore, this article summarizes the recommendations for building scholastic curricula, with the goal of
promoting lifelong physical activity that yields health benefits.

Key words —Extra-curricular activities, Physical activity, Physical education, Lifestyle ,Program promote.

1.INTRODUCCION

Este articulo defiende la relevancia del profesor de
Educacién Fisica como responsable directo de la for-
macién de los individuos en edades tempranas, nifios y
adolescentes, en dos aspectos: a nivel escolar, proporcio-
nando conocimientos curriculares y exigiendo un rendi-
miento a sus alumnos/as en esta materia; y a nivel perso-
nal, inculcando en ellos la adquisicién de habitos de acti-
vidad fisica imprescindibles para llevar en adelante una
vida sana y equilibrada para lo cual debe interactuar con
las familias y los medios sociales.

2. MARCO CONCEPTUAL.

Existen gran interés entre los investigadores del deporte

Ana Isabel Rodriguez del Campo. Escuela Universitaria de Osuna. anaisa-
belrc92@hotmail.com.

en la promocién, sus estudios defienden la importancia
de inculcar habitos activos desde la escuela. A pesar de
ello, sefialan que es un campo atn poco investigado y que
los programas no tienen un seguimiento a largo plazo.
Por otra parte es necesario mejorar los métodos de eva-
luacién para elaborar informes de caracter objetivo y cien-
tifico de los que se puedan extraer conclusiones validas y
aprovechables en el futuro. [1]

En diferentes articulos sobre actividad fisica y salud reali-
zados en varias universidades, los autores llegan a la con-
clusiéon de que existen cinco categorias principales para
promover el gusto por la actividad fisica (Figural).



Fig. 1. Categorias para promover habitos saludables en escolares.

Uno de los factores importantes es incentivar en el alum-
nado autonomia y motivaciéon. A los alumnos hay que
hacerles saber que son capaces de realizar una tarea plan-
teada proporciondndoles un feedback positivo, asi se con-
seguird ayudar en la motivacién del sujeto para la practi-
ca de la actividad fisica. El desempefio de este rol tan im-
portante es el objetivo y deber de los adultos.

Otro de las partes importantes para que los nifios partici-
pen en la actividad fisica, es el disfrute, esto se lleva a
cabo proporciénanosle experiencias divertidas u opcio-
nes con lo antes explicado y denominado, feedback posi-
tivo.

El tiempo empleado para la practica de la actividad fisica
no debe superar los 15 0 20 minutos por sesion.La seguri-
dad se enfatiza como primera prioridad, asegurando que
los juegos y las actividades sean los apropiados para el
desarrollo. [2]

3. FACTORES DE EDUCACION

En la actualidad, debido a las caracteristicas del medio
social en que nos desenvolvemos han disminuido tanto
los trabajos como los juegos que requerian fuerza o des-
treza fisica y han aumentado aquéllos que se realizan sin
esfuerzo. En efecto, la actividad fisica de los nifios y jove-
nes, que deberia producirse de forma natural, se ve afec-
tada y empobrecida por mdltiples factores, tanto en el
ambito escolar como fuera de él. Por ello se ha vuelto im-
prescindible la intervencién conjunta de los tres factores
que inciden en la educacién del alumno/a: escolar, fami-
liar y social, para conseguir una poblacién juvenil activa.
La escuela y los programas educativos tienen que contri-
buir a conseguir un equilibrio y a reducir un estilo de vi-
da sedentaria estableciendo pautas para que los jévenes
no descuiden este aspecto no sélo en edad escolar sino
durante toda su vida [2]. En todos los medios el papel del
maestro ocupa un lugar privilegiado.

a. En el dmbito escolar el horario destinado a la
asignatura deEducacién Fisica se ha reducido en
los ltimos tiempos en favorde otras asignaturas
consideradas de mayor relevancia. Esta tenden-
cia obedece a un planteamiento erréneo de la
educaciéon que debe ser integral del indivi-
duo.Restar importancia a la actividad fisica po-
dria ser un factor de riesgo para que los escolares

adopten una excesiva pasividad y se expongan a
trastornos fisiolégicos y/o psico-sociales como
podria ser la obesidad. Conscientes de que el
tiempo dedicado al ejercicio fisico en horario es-
colar es insuficiente, desde los propios Centrosse
promueven programas deportivosen horario ex-
traescolarque refuerzan y complementan el desa-
rrollo curricular de la EF con el objeto de facilitar
que los nifios y jovenes alcancen los objetivos
minimos de actividad fisica recomendados para
su edad. Estas ofertas educativas complementa-
rias son imprescindibles para equilibrar los habi-
tos de unos alumnos cuyas diversiones (video-
consolas, televisién...) no requieren movimiento.
En dichos programas es frecuente que colaboren
escuela y otros entes como Ayuntamientos, es-
cuelas de padres...Siempre con el objetivo tnico
de mejorar los aspectos psico-sociales y bio-
fisicos del alumnado. El papel del profesor de EF
es determinante para la participacion de los
alumnos/as y el éxito en la consecucién de los
objetivos [3].

b. En el medio familiar, los padres deben fomentar
en sus hijos/as el llevar una vida activa, educar-
los en el deporte, apoyar que lo practiquen y po-
ner los medios para ello, asi como limitar a sus
hijos las horas de ocio pasivo como los videojue-
gos. Si, ademas, se implican en los programas es-
colares, esto supondra un elemento de motiva-
cién de incalculable valor. La intervencién del
profesorado con los padres tendrd como finali-
dad concienciarlos de la importancia de actua-
ciones que apoyen la labor escolar.

c. En cuanto a las instituciones, éstas deben aportar
medios y recursos tanto fisicos como humanos
para desarrollar el aspecto deportivo del munici-
pio: los Ayuntamientos suelen proporcionar las
instalaciones adecuadas y desarrollar programas
especificos como las escuelas deportivas; y los
servicios de salud pueden suponer un apoyo teé-
rico importante aportando conocimientos técni-
cos sobre el cuerpo y el movimiento.

4. ACTUACIONES DEL MAESTRO DE EF EN LOS
DIVERSOS AMBITOS EDUCATIVOS
A continuacién, se enumeran diez recomendaciones des-

de diferentes ambitos haciendo hincapié en el papel del
profesor [4]:

1. Politica: establecer medidas que promuevan la
actividad fisica entre los jévenes para toda la vi-
da: apoyo a clubes deportivos, organizacion de
jornadas y competiciones, crear instalaciones y
ponerlas al servicio de los ciudadanos (pabellon
deportivo, piscina municipal...), dinamizar pro-
yectos... Con frecuencia los maestros de EF cola-
boran animando a los alumnos a que se inscriban
en estas actividades. Un ejemplo de interaccion



Ayuntamiento y escuela es el programa que
premia a quien aprueba todas las asignaturas en
junio con abonos gratuitos para la piscina.

Medio ambiente: crear entornos fisicos que moti-
ven a los nifios y permitan que realicen actividad
fisica como: caminar, montar en bici, participar
en deportes organizados, disefiar circuitos de
juegos y de ejercicios... Los maestros de EF pue-
den organizar jornadas en bici por rutas adecua-
das, senderismo por los caminos verdes, visitas a
parajes naturales... Un ejemplo es la organiza-
cién por parte de los maestros de EF de una jor-
nada de convivencia en un parque rural.

Materia de educacién fisica: implantar en el cu-
rriculum programas que hagan hincapié en la
participacion activa de los nifios en esta area y
motivarlos para que adquiera el conocimiento,
las actitudes, las habilidades motoras, las con-
ductas de comportamiento y la confianza necesa-
ria para que adopten y mantengan a largo plazo
un estilo de vida fisicamente activos. Por ejemplo
desde esta area se pueden organizar juegos para
el recreo dividiendo el patio en zonas: juegos
tradicionales, fatbol, carreras, campeonatos de

ping-pong...

Educacién para la salud: implantar programas en
colaboracién con la escuela con el objetivo de que
los nifios y jovenes adopten y mantengan estilos
de vida saludables y activos.Por ejemplo, el pro-
grama de alimentacién Cinco al dia, para el con-
sumo de frutas y verduras, seguimiento de pa-
rametros como el peso, la resistencia, la veloci-
dad, necesarios para estar en forma, participa-
cién en camparfias de salud puntuales... El profe-
sor de EF ejercera de promotor de todas estas
ideas.

Actividades extracurriculares: promover desde la
escuela programas de actividades fisicas extracu-
rriculares que fomenten la actividad fisica fuera
del horario escolar y satisfagan las necesidades e
intereses de todo el alumnado, como competicio-
nes de baloncesto, voleibol, futbito, baile flamen-
co, ballet... El profesor de EF se coordinaran con
los monitores implicados en ellas.

Participacién de los padres: es necesaria la cola-
boracién entre el &mbito familiar y escolar que es
donde el alumno/a desarrolla la practica totali-

dad de su vida. Por ello, se debe incluir a los pa-
dres y tutores en la ensefianza de la actividad fi-
sica y animarles a incluir a sus hijos en ella.

7. Capacitacion de los profesionales: ofertar a éstos
desde las instituciones educativas cursos de for-
macién para aumentar y actualizar su cualifica-
cién a la hora de promover de manera efectiva la
actividad fisica en la escuela. El maestro de EF
debe estar al dia de las innovaciones que se pro-
duzcan en este campo para llevar las propuestas
al aula.

8. Los servicios de salud: programas para aconsejar
a los alumnos/as acerca de los beneficios y ven-
tajas de practicar ejercicio fisico moderado. Dife-
rentes profesionales de la salud como médicos y
técnicos sanitarios ejercen esta labor en colabora-
cién de forma continua o puntual en colabora-
cién con los maestros. Por ejemplo con el pro-
grama Forma Joven.

9. Programas comunitarios: deben proporcionar
una amplia variedad de deportes en la comuni-
dad y programas de entretenimiento que sean
motivadores y atractivos para que los nifios reali-
cen actividad fisica fuera del &mbito escolar.

5. CONCLUSIONES

Los programas educativos y las escuelas que promueven
la actividad fisica regular entre los jovenes podrian ser
una de las estrategias mas eficaces para fomentar los habi-
tos de vida saludable y aumentar la realizacién de activi-
dades asociadas al movimiento evitando los efectos nega-
tivos de un estilo de vida sedentaria. Para ello se requiere
la interaccion y colaboracién de los factores que determi-
nan la educacion del nifio: escuela, familia y medio social.
En todos ellos el papel del maestro de EF es fundamental
y puede ser decisivo en muchos y variados dmbitos.

En el espacio educativo escolar, el profesor/a de EF tiene
que actuar tanto a nivel curricular como a nivel extraesco-
lar a través de los programas educativos. En ambos tiene
que influir en la conciencia de los jévenes sobre su propia
salud preparandolos a nivel de conocimiento, mejorando
sus habilidades, potenciando sus aptitudes, trabajando
destrezas, desarrollando su concentracién y, en fin, gene-
rando la confianza necesaria para hagan ejerciciono solo
en su etapa escolar sino que contintien practicando depor-
te durante toda su vida. De este modo, establecer desde la
infancia estilos de vida activos y saludables en los nifios
se convierte en un ambicioso objetivo de proyeccién vital.
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El uso de videojuegos activos para el
desarrollo motor del alumnado en horario
extraescolar
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Resumen— El mundo de los videojuegos no ha sido bien considerado por la mayoria pues siempre se ha ligado a términos
relacionados con el sedentarismo. Sin embargo, el buen uso de los los mismos nos ayuda al desarrollo de las habilidades
motrices como el esquema corporal, asi como a la prevencién y rehabilitaciéon de diferentes lesiones o enfermedades. Por lo
tanto, es un buen medio de caracter ludico para fomentar el desarrollo de las cualidades motrices tanto en nifios como en

adultos.

Palabras Claves— Estilo de vida, Habilidades motrices, Kinect, Nifios, Videoconsolas, Wii, Xbox

1. INTRODUCCION

Estudios precedentes muestran la aplicaciéon de las
nuevas técnologias como elemento motivador para la

ocupacion saludable del tiempo de ocio en escolares
[1].
La legislacion vigente en materia de educacion limita
la préactica fisico-deportiva durante el horario lectivo a las
dos horas semanales que tiene asignada la materia de
Educacion Fisica en nuestro sistema educativo (sin perjui-
cio del recreo) [2]. Esto hace que se tome como indispen-
sable la utilizacién del tiempo libre para cubrir los requi-
sitos minimos de actividad fisica para la edad [1], asi co-
mo para alcanzar un nivel de desarrollo de habilidades
motrices 6ptimo. Es en este contexto donde hemos visto
posible la utilizacién de las videoconsolas de dltima gene-
racién que trataremos en el articulo.

Si bien es cierto, la sociedad actual vincula la utiliza-
cion de tecnologias como los videojuegos a conductas
sedentarias, de bajo consumo calérico y precursoras de la
obesidad en edad escolar [3], [4].

Tal es la variedad de la oferta de videoconsolas que
nos oferta el mercado, que su uso ya no ni exclusivo de
nifios y adolescentes, sino que su aplicacién e incidencia
va mas alla de estos grupos de edad, a quienes también
hacemos extensible el presente trabajo. Maxime cuando
en edades mas avanzadas los problemas derivados del
envejecimiento (trastornos de columna vertebral, enfer-
medades de cardcter degenerativo...) estan de actualidad.
Todo ello sin menoscabo del completo desarrollo de habi-
lidades motrices que esta amplia gama de videoconsolas
puede ayudarnos a conseguir independientemente de la
edad del jugador.

El objetivo del presente trabajo fue mostrar diferentes
posibilidades para hacer de los videojuegos activos una
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préctica saludable, mostrandolos como un recurso para la
ocupacion saludable del tiempo libre, especialmente en
aquellas personas que tienen animadversiéon hacia las
practicas tradicionales de actividad fisica. Asi como su
contribucién al desarrollo de las habilidades motrices. No
obstante, conviene dejar claro que en opinién de los auto-
res son un mero medio, un complemento incapaz de sus-
tituir el ejercicio fisico propiamente dicho [5].

2. DESARROLLO DE LAS HABILIDADES MOTRICES A
TRAVES DE LOS VIDEOJUEGOS ACTIVOS

La relacion entre juego y educacion cada vez se hace mas
estrecha, ya sea para desarrollar habilidades motrices o
para su uso con fines educativos, ayudando a los nifios a
la “autoformacién” instintiva. Sin embargo, debemos
tener en cuenta problemas como su sobreuso, pudiéndose
crear adicciones a éstos.
En definitiva, los videojuegos ofrecen nuevas formas de
aprender y disfrutar adaptandose a distintas edades. Es-
tos, nos dan la oportunidad de interactuar (juegos en
grupo), ser protagonistas aumentando también la reali-
dad de los mismos.
Las habilidades que desarrollamos con el videojuego y los
juegos tradicionales en general son las siguientes:
-Cognitivas: aprendizaje por conceptos
-Individuales: capacidad innata para considerarse a si
mismo
-Capacidades motrices: desarrollos procedimentales
-Capacidades sociales: interaccion
Todo esto nos lleva a identificar a los juegos y videojue-
gos como medios de desarrollo de habilidades motrices,
cognitivas, sociales e individuales superandose asi la idea
presupuesta de juego [6].



2.1. Playstation y Xbox

La consola Play Station (PS) 3 presenta modalidades de
juego como el mando de movimiento PS Move, al igual
que la Xbox con su modo de juego de Kinect. Estas moda-
lidades permiten, tan solo con ponerte frente al sensor,
jugar a la consola con tu propio cuerpo [7].

Normalmente, los videojuegos que permiten jugar con
Kinect o con el mando de movimiento PS Move, son vi-
deojuegos donde priman las habilidades basicas de saltos,
desplazamientos, giros e incluso, simulaciones de lanza-
mientos y recepciones. Aunque no se aprecie, no solo se
desarrollan estas habilidades sino también las habilidades
perceptivas, tanto de somatognosia como exterognosia.
También existen modos de juegos donde se desarrollan
habilidades especificas de determinados deportes como el
pinpon, el tenis, fatbol, voleibol [8].

Un estudio reciente de la Universidad Deakin de Austra-
lia descubrié que los chicos que jugaban a videojuegos
interactivos, tales como los que podemos encontrar en las
videoconsolas objeto de estudio en este apartado, desa-
rrollaban en mayor grado las habilidades motrices [5].
Los resultados del estudio expresaban que habilidades
como dar patadas, coger y tirar una u objetos, por ejem-
plo, eran mejores en los nifios que habian jugado a este
tipo de videojuegos.

Podria ocurrir que esos chicos tuvieran una mayor capa-
cidad de control de objetos porque han estado jugando a
juegos que mejoran especificamente estos procesos. Jugar
a videojuegos también mejora la coordinaciéon ojo-mano.
Barnett también comenta que puede que los nifios que
tienen un alto indice de control de objetos se sientan mas
atraidos hacia los videojuegos.

La Universidad de Rochester de Nueva York, en el afio
2007 realiz6 un estudio, por el cual deducieron que esta-
blecer un entrenamiento de 30 horas con un FPS (video-
juegos de disparo en primera persona) servia para mejo-
rar percecién espacial; la habilidad de distinguir cosas
pequeiias y muy juntas [9].

En 2009, otro estudio de la misma universidad encontré
que los jugadores de videojuegos de accién eran un 60%
mejor en el momento de percibir contrastes de colores
[10].

Los intereses de estas empresas no estan tan relacionados
con el ambito de la Educacién Fisica sino por el beneficio
econdémico que pueden extraer de estos modos de juegos.
Pero pueden servir de mucha utilidad en nuestro &mbito,
como ya hemos explicado, siendo un apoyo para el desa-
rrollo de las habilidades motrices en el nifio o nifia de
temprana edad.

Trabajar el esquema corporal en nifios con autismo con
el sensor Kinect de Xbox

Existe un proyecto de investigacion aplicada denominada
PictogramRoom que ha desarrollado una aplicacién gra-
tuita para la intervencién educativa de personas con au-
tismo y/o discapacidad intelectual.

Se ofrecen dos conjuntos de videojuegos que trabajan dos
aspectos diferentes como son el cuerpo (Este primer con-

junto de juegos cuenta con varios grupos de actividades
disefiadas para favorecer el desarrollo del esquema cor-
poral. Se trata de juegos “frente al espejo” en los que se
pretende que el alumno aumente gradualmente su aten-
cién hacia las diferentes partes del cuerpo y el muifieco
que lo representa.) y las posturas (con los juegos de ‘Las
Posturas’ se pretende que el participante tome cada vez
mayor conciencia de su cuerpo y aprenda a diferenciar
entre varias posturas conforme las vaya adoptando).

Sin embargo para las personas que se encuentran en si-
lla de ruedas resulta muy complicado debido a que los
sensores tienen dificultades para detectar a la persona
cuando esta sentada en la silla pero, para personas que
pueden permanecer de pie es un medio muy recomenda-
ble para trabajar aspectos de equilibrio, coordinacién,
esquema corporal, etc.

2.2. Nintento Wii

Sostenemos que la Wii es una videoconsola éptima por
sus caracteristicas para trabajar el esquema corporal y
bien podria beneficiar tanto a los profesores de Educacion
Fisica como a los nifios en si (para su correcto desarrollo)
[11].
Proponemos que con la Wii se pueden trabajar diversos
contenidos que aluden al esquema corporal, la expresion
corporal o los deportes y juegos.
Resultaria beneficioso e interesante este suplemento de
trabajo de estas cualidades y ademds comentamos otros
posibles usos fuera del contexto escolar como en personas
mayores con quienes se llevan a cabo terapias enfocadas a
prevenir o tratar el empeoramiento de diversas habilida-
des que ponen en riesgo el bienestar de estas personas.
Asi como para rehabilitaciéon de diversas lesiones como
lesion medular, traumatismo craneoencefalico y otras
patologias neurolégicas [12].
Una de las innovaciones dentro de la industria de los vi-
deojuegos es la Nintendo Wii con su plataforma Wii Fit,
donde se puede combinar la diversion con la actividad
fisica. Con la Wii Fit, se pueden seleccionar los ejercicios
que uno desee realizar con sus distintos accesorios, como
por ejemplo:

-Yoga: Los ejercicios de Yoga se basan en posturas de
yoga, respiraciones, equilibrios y estiramientos

-Tonificacién: La tonificacién, se dedica a trabajar los
miusculos y es bastante cansado.

-Aerobic: Este es el tercer grupo, y es donde encontra-
mos el Hula Hoop, los Steps, el Footing o el Boxeo.

-Equilibrio: El dltimo de los grupos es el del equilibrio,
que yo creo que estd mas encarado a los nifios, ya que son
actividades mas simpaticas, con las que se obtienen pocos
beneficios para el objetivo de estar en forma.
También podras visualizar el tipo de entrenamiento, que
sera guiado y supervisado por entrenadores que te expli-
cardn cuales son los beneficios de cada ejercicio que reali-
ces.
Otras aplicaciones posibles para esta videoconsola po-
drian ser:

-La influencia del entrenamiento del equilibrio en la es-
tabilidad de la columna vertebral

-Los estudios de intervencién sobre la plataforma ines-



table Nintendo Wii [13].

El Nintendo Wii se puede utilizar para fomentar y traba-
jar la coordinacién éculo-manual, equilibrio, estiramien-
tos, concentracion, capacidad aerébica, la coordinacién,
desarrollo cognitivo y motor en el tratamiento de diversas
lesiones y enfermedades.

2.3. Nintendo DS

El uso de la Nintendo DS nos puede proporcionar dife-
rentes beneficios en ciertas habilidades motrices a la hora
de trabajar con nifios, ya sea en la escuela o en horario
extraescolar. En concreto, la Nintendo DS es un instru-
mento para trabajar las habilidades motrices de una for-
ma innovadora, creativa y llamativa suscitando el interés
del nifio/ a.

Con ella, los nifios pueden acceder a un modelo de co-
municacién total, es decir, integrar en un mismo disposi-
tivo los tres sistemas (fotogréfico, oral y gestual): ver y
seleccionar una fotografia o imagen, escuchar el sonido
que simboliza, y visualizar y aprender el signo que repre-
senta la imagen.

¢ Qué objetivos podemos desarrollar a partir de esta videoconso-
la?

-Mejorar la interaccién (y comunicacién) social, ya que
el nifio puede aprender a construir frases y expresar sus
deseos mediante imagenes o gestos (signos).

-Atraer al nifio, con plantillas con imagenes, texto y
sonidos familiares, asi como el uso de videos o animacio-
nes para facilitar el aprendizaje por imitacién.

-Permitir el aprendizaje individualizado, permitiendo
la adaptacién de tiempos, plantillas, ntimero y tamafio de
imagenes, asi como de sonidos, voces, fotografias, etc.

-Aprender y consolidar la idea de trabajar el esquema
corporal mediante videojuegos que nos permitan tomar
conciencia de las distintas partes del cuerpo, de conocer
las funciones de los distintos segmentos corporales, cono-
cer la simetria corporal, etc.

Con las nuevas versiones de esta videoconsola y con la
amplia gama de juegos que esta proporciona aumenta
cada vez més el namero de objetivos que podemos lograr
[14].

3. FUNCION DE PADRES, MADRES Y EDUCADORES

Padres y madres:

-Conocer y controlar los videojuegos que utilizan los
hijos

-Jugar con ellos, compartir su experiencia de juego y
competir con ellos.

-No censurar su uso como primera estrategia, sino
buscar alternativas de ocio.

-Animar a que jueguen con amigos.

-No permitir el juego durante tiempos prolongados
[15].

Educadores:

-No dejar de lado los videojuegos para no seguir man-
teniendo una escuela alejada de la realidad de los alum-
nos, incluyéndolos en el curriculo.

-Convertir las escuelas en lugares de exploracién,

abiertos a las nuevas fuentes del saber (no sélo de la in-
formacion).

-Concienciar a los nifios del caracter nocivo de algunos
videojuegos, potenciando la lectura critica de los mismos.

-Promover alternativas: talleres de videojuegos en los
centros civicos o en las escuelas, usos de internet...

-Acercar a familias y ensefiantes al mundo de los vi-
deojuegos.

-Fomentar un criterio selectivo para la adquisicién de
videojuegos [15].

4. CONCLUSIONES

Tras una revision de estudios cientificos sobre la temética,
las investigaciones precedentes apoyan la utilizacion de
los videojuegos activos para el desarrollo de habilidades
motrices en grupos de diversas edades.

En la etapa escolar, donde se encuentran tradicionalmente
los mayores consumidores de videojuegos, parece opor-
tuno la utilizacién, al menos puntual, de los video juegos
activos para la ocupacién saludable del tiempo libre. E
incluso su utilizacién en el horario escolar como elemento
motivador para el aprendizaje de ciertas habilidades mo-
trices.

Por dltimo, destacar también la cada vez mas emergente
utilizacién de las videoconsolas de tltima generacién en
la recuperacién y prevencion de diferentes enfermedades
relacionadas con inestabilidades de la columna, de cardc-
ter social o degenerativas, por lo que los sujetos en edad
avanzada también pueden obtener beneficios de una uti-
lizacién adecuada de estos medios.

Los autores quieren finalizar el apartado de conclusion
haciendo hincapié en que pese a todos los beneficios que
se pueden obtener de un uso interesado de estos recursos,
no se debe limitar la practica habitual de ejercicio fisico al
uso de estas tecnologias sino mas bien utilizarlas de “gan-
cho” o como recurso ocasional.
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Trigo Transgénico Apto Para Celiacos

Jesica Victorino Santos, Jesus Victorino Santos

Resumen—El trigo es el principal causante de la enfermedad celiaca, es por ello que se trabaja con ainco en el ambito de la
biotecnologia y la ingenieria genética para conseguir variedades de éste cereal que no desencadenen los efectos patologicos
de la enfermedad. En la actualidad, existen diferentes mecanismos por los que se esta intentando conseguir resultados de
suficiente calidad como para ser llevados al mercado mediante técnicas que utilizan ARN de interferencia o el cambio de
codones para modificar la expresion o el producto de estos genes, respectivamente.

Palabras Claves— ARN de interferencia (ARNi), Enfermedad celiaca, Gliadinas y Gluteninas, Ingenieria genética, Trigo

transgénico.

1. EL GLUTEN Y LA ENFERMEDAD CELIACA

1 trigo es un cereal muy importante a nivel mundial

del que se producen millones de toneladas anuales y

a partir de su grano se obtiene gran cantidad de ali-
mentos consumidos a diario por millones de personas. El
grano de trigo tiene un alto valor nutritivo y proteico,
sirve para elaborar pan entre otras cosas y contiene altos
niveles de gluten [1].

La enfermedad celiaca es provocada por una intoleran-
cia al gluten debida a respuestas inmunes incontroladas a
las proteinas que componen el gluten del trigo y de otros
cereales como la cebada y el centeno [1], [2].

El gluten es una glucoproteina compleja que propor-
ciona al pan un aspecto esponjoso y voluminoso y esta
formada por dos tipos de proteinas: gliadinas y gluteni-
nas. Las gliadinas proporcionan extensibilidad y viscosi-
dad al gluten y son las principales desencadenantes de la
enfermedad; las gluteninas proporcionan elasticidad al
gluten, determinan principalmente la calidad del pan y
pueden provocar también respuesta de defensa pero mi-
nimamente comparado con las anteriores [1]. Ambas con-
tienen péptidos inmunogénicos que son modificados por
la enzima transglutaminasa tisular (tTG) dentro del tracto
digestivo, provocando la conversién de determinados
residuos de glutamina en acido glutdmico cargado nega-
tivamente. Este hecho provoca la formacion de péptidos
que enlazan fuertemente a las moléculas HLA-DQ2 o -
DQ8 (HLA: antigenos de leucocitos humanos), lo que faci-
lita la induccion de la respuesta de las células T CD4, da-
flando la mucosa del intestino delgado e impidiendo una
digestion adecuada (para mds informacion consultar la bi-
bliografia o el noveno niimero de MoleQla, articulo n°11) [2].

El contenido protéico del grano de trigo esta constitui-
do principalmente por esta glucoproteina, en torno al 80%
del total de proteinas (fraccién de glutenina: 50% del to-
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tal; fracciéon de gliadinas: 30% del total). Ambos compo-
nentes tan abundantes proporcionan las propiedades ne-
cesarias para poder retener el CO, durante la fermenta-
cion y dar volumen al pan, aunque se considera que las
gluteninas de alto peso molecular son las que determinan
principalmente la calidad del pan. Este alto contenido en
gluten por parte de las semillas de trigo se debe, en parte,
a que durante siglos el hombre ha seleccionado semillas
con alto contenido en gluten, ya que conferia mejores
propiedades a la harina en la elaboracién del pan. Por el
contrario, esta seleccién causa una mayor exposicién a
estas sustancias, a veces tdxicas, generando un aumento
en la prevalencia de enfermedades relacionadas: alergia al
gluten e intolerancia al gluten (Enfermedad celiaca) [1],

[2].
2. MEJORAS BIOTECNOLOGICAS

Las personas que padecen esta enfermedad han de lle-
var una dieta libre de gluten, lo que supone un esfuerzo
econdmico y restringe la cantidad de productos que pue-
den tomar, disminuyendo su calidad de vida. Por ello
estdn en estudio multiples vias para la obtencién de pro-
ductos sin gluten o sin la parte que pueda ser dafiina. Al-
gunas de las posibles mejoras biotecnolégicas son:

» Silenciamiento génico post-transcripcional (PTGS)
de gliadinas sin afectar a la fraccion de gluteninas.

» Cambio de codones que generen gliadinas sin acti-
vidad antigénica.

> Detoxificacién enzimatica del gluten.

2.1. Silenciamiento génico post-transcripcional de
Gliadinas sin afectar a la fraccion de Gluteninas:

El equipo de Francisco Barro de la Universidad de
Coérdoba desarroll6 un experimento para intentar silen-
ciar genes mediante ARNi (ARN de interferencia) me-
diante los cuales se obtuvieron semillas en las que se re-
dujeron los niveles de gliadinas y la activacién del Siste-
ma Inmune de los pacientes [2], [3].
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Para ello, se realizé una transformacién de trigo con
plasmidos construidos bajo promotores especificos de
endosperma (expresion en semillas), con una copia senti-
do y antisentido de ADN homoélogo a las gliadinas que
generard mensajeros (ARNm) complementarios que for-
maran ARN de doble cadena y desencadenara el PTGS
(ver figura 1). El PTGS es un mecanismo molecular de
células eucariotas por el cual se produce el silenciamiento
de la expresiéon de genes a nivel de la degradacion de
ARNm tras detectar ARNm muy abundante o anormal
(generalmente de doble cadena).
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Fig. 1. Construcciones de los plasmidos utilizados
en el experimento.
Fuente: Barro, F. y col. (2010) [2].

Las lineas de trigo transgénicas obtenidas a partir de
este estudio ven disminuidos los niveles de Gliadinas en
sus semillas un 70-90%. Sin embargo, como se puede ob-
servar en la figura 2, no sucede lo mismo con los niveles
de Gluteninas ya que estas proteinas no son diana del
silenciamiento y no ven modificados sus niveles significa-
tivamente. De esta forma se consigue reducir la parte del
gluten con mayor capacidad antigénica (Gliadinas) sin
alterar los niveles de la parte cuyas propiedades son esen-
ciales en la elaboracién del pan (Gluteninas de alto peso
molecular) [2], [3].

Para evaluar la capacidad de estimular células T “en-
fermas” (procedentes de celiacos) se aislaron células T de
pacientes, se extrajo el gluten de las semillas de los trans-
génicos y se traté con TG2. Cabe destacar que las lineas
transgénicas D874 y X678 (ver figura 2) mostraron ser
especialmente ineficaces a la hora de estimular a estas
células T con los epitopos sensibles a gluten. [2].

Thading Tlatenis.

Protein DS test

Genotype Uine Constructs RS (ppm) . a v Total  HMW LMW (%) (mLg™")

8W208 wild type  NA 643%5 100 100 100 100 100 100 140 129
28A POhp wa 5,961+ 282 174 09* 16.6* 143 16 130 124
288 POhp wia 5,782 40.7* 26.0* 30* 247 137 122 12s 1ns
D783 L2Ohpla 6.400* 40.6* 36.7% 45° 30.2* "3 950 130 126
x387 POhp wa 613 40.4° 4.5¢ 3 o 133 109 130 126
o770 PGhp wa 5467 382+ 23.0¢ 0s* 221 27 987 133 120
0793 PGhp i 2327 190*  139*  02° 121 116 605 139 89+
0894 PGhp e 5188 200° 148  15*  131°  ND NO 130 125
X077 PGhp wa 6188 427°  235*  29°  241° 151 120 131 120
€35 PghPg8. 1+ pOhp-wia 3366*  257° 182°  00° 160°  NO NO 14.0 127
€82 PghPg8. 1+ pOhp-wix 1227+ NO ND ND NO 756 472° 139 62
ANIS2 pghpg8.1 65,170 9.4 103 13 7.0 880 90.1 15.7* 143
655 Pohpgs.1 67668 854 853 62°  667° 761 883 147 138

8W2003 Wild type NA 1404 100 100 100 100 100 100 146 124
p8z4 gOhoiasoGhoods 10363 282°  319e _17e 152t 716  182° 144 9.1+
0876 POND w/aepGhp wia 8675 249 9.0* 03 123 849 210 137 93
X678 POND wiaspGhp wia JoS13° 218" 12 ('3 157 102 255 135 9.1
a7 Pohpg8.1 132198953 1 184 854 103 810 145 139

Fig. 2. Lineas transgénicas obtenidas, ademéas de
un silvestre como control (“Wild type”) donde se
destacan en rojo algunas de las variedades por
presentar una reduccién destacada de gliadinas
(entre ellas, las mencionadas D874 y X678).

Fuente: Barro, F. y col. 2010 [2].

Teéricamente, se podria elaborar pan apto para celia-
cos a partir de la harina que se obtiene a partir de estos
transgénicos aunque se necesitarian controles y mejorasy,
sobre todo, una legislacion que lo permitiera (en Europa).

2.2. Uso de la Ingenieria Genética para cambiar
codones que generen gliadinas sin actividad anti-
génica.

Las gliadinas son prolaminas, tienen alta cantidad de
prolinas que participan en la activacién de las células T
[4]. Con esta técnica se crean variantes sustituyendo co-
dones de estas prolinas por serinas, lo que elimina su ca-
pacidad para activar al sistema inmune [4].

2.3. Técnicas de detoxificacion enzimatica del Glu-
ten.

Administracién oral de proteasas.

Fermentacion de la harina con proteasas.
Transamidacién de la Gliadina.

Creacién de inhibidores de la transglutaminasa
tisular.

VVVYYVY

Uso de estas técnicas en las que, sin crear variantes de
trigo transgénicas, también se reduce la actividad del glu-
ten de desencadenar la intolerancia [5]. Se actta a varios
niveles:

- En el tracto intestinal: administrando proteasas para
ayudar a su degradacién o administrando inhibidores de
la TG2 para evitar su transaminacién [5].

- Sobre la harina, tratdndola antes de ser consumido el
producto: fermentandola con proteasas o bien provocan-
do su desamidacion tratdndola con TG2 y lisina metil és-
ter [5].

3. CONCLUSIONES

Multiples técnicas se estan desarrollando paralelamen-
te para buscar métodos que faciliten la vida a los enfer-
mos celiacos y, aunque prometedor, el camino es compli-
cado.

Como se podia imaginar no es posible sintetizar un
trigo 100% apto para celiacos, pero se puede reducir su
capacidad inmunogénica y obtener productos minima-
mente dafinos [1]. Ademads, estudios de exposiciéon al
gluten en pacientes considera “sano” para la mayoria de
los enfermos el consumo de 10-100 mg, por lo que algu-
nas de las técnicas utilizadas ya se encontrarian dentro de
este marco [2].

Conforme a la legislacién y a la posible aplicacién in-
dustrial de estas técnicas, algunas se quedaran a nivel de
laboratorio, pero otras son bastante prometedoras. Por
ejemplo las técnicas mencionadas aqui a partir de las que
se obtienen transgénicos, generan un grano de trigo mi-
nimamente modificado que sin embargo produce mucha



menos intolerancia. Sin embargo, el fuerte rechazo social
existente hacia los transgénicos limita las posibilidades de
que se puedan comercializar estos productos, sobre todo
en Europa.

Quizés, no dentro de mucho tiempo podamos ver cir-
cular por el mercado productos alimenticios como pan o
galletas de bajo contenido en gluten procedentes del
grano de trigo de variedades transgénicas obtenidas me-
diante alguna de estas técnicas.
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Clomifeno como tratamiento para la
Infertilidad en mujeres y hombres

Carlos Salas Sierra

Resumen— El citrato de clomifeno se ha usado desde la década de los 60 para inducir la ovulacién en mujeres con problemas
de fertilidad, convirtiéndose en un tratamiento imprescindible para combatir la oligoovulacién y anovulacion caracteristica de
distintas enfermedades. En hombres, el CC puede llevar los niveles de testosterona a valores normales en los casos de
hipogonadismo, pero su administracién esta restringida a las mujeres por la FDA.

Palabras Claves— Clomifeno, Infertilidad, MSRE, Ovulacion, Testosterona.

1. CAUSAS DE LA INFERTILIDAD

I citrato de clomifeno (CC) no puede eliminar cual-

quier problema de infertilidad, ya que dependiendo

de las causas seran necesarios otros tratamientos o
incluso una intervencion quirtrgica [1]. En esta seccion se
describen los casos que si responden al tratamiento con
este farmaco.

1.1. Infertilidad en mujeres

El CC es el tratamiento de primera eleccién para mujeres
infértiles con el sindrome de ovario poliquistico (SOP),
tumores pituitarios, hiperprolactinemia, enfermedades de
la tiroides, obesidad, y problemas en el hipotidlamo de
diverso origen. Por el contrario, el CC no es efectivo en
mujeres con hipogonadismo hipogonadotrépico e hiper-
gonadotrépico, condiciones en las que el eje hipotalami-
co-hipofisario-ovarico no es funcional. En todas ellas, se
producen trastornos hormonales que impiden el desarrol-
lo normal de la fase ovulatoria, ddndose oligoovulacién e
incluso anovulacién, de ahi la infertilidad [2].

El caso del SOP merece una mencién especial. E1 SOP es
uno de los desérdenes endocrinos mas comunes en muje-
res (8-25% de estas lo padecen) y su origen parece ser
genético. Su relevancia en este tema es que causa mas del
75% de los casos de infertilidad por anovulacién [3]. Afor-
tunadamente, el CC ha dado buenos resultados contra
este sindrome desde que el farmaco sali6 al mercado.

1.2. Infertilidad en hombres

El CC podria tratar aquellos hombres que presenten bajos
niveles de testosterona, hormona esencial durante la
espermatogénesis. Bajos niveles de testosterona se tra-
ducen en una baja concentracién de espermatozoides en
el semen, lo que disminuye las probabilidades de fe-
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cundacion [4]. Sin embargo, al contrario que en las muje-
res, s6lo una pequefia fraccién de los casos de infertilidad
en hombres esta relacionada con problemas hormonales.
Algunos son la hiperprolactinemia, el hipotiroidismo, la
hiperplasia suprarrenal congénita, el hipopituitarismo
hipogonadotrépico y el panhipopituitarismo [5].

2. ESTRUCTURA Y MECANISMO DE ACCION

El clomifeno es un trifeniletileno no esteroideo que
pertenece a la familia de los moduladores selectivos de
los receptores estrogénicos (MSRE). Este grupo de farma-
cos incluye todos aquellos compuestos que acttian como
agonistas y/o antagonistas del estrogeno en tejidos es-
pecificos [6]. El clomifeno presente en los medicamentos
es una mezcla de dos isdmeros geomeétricos: el enclomif-
eno y el zuclomifeno, que se encuentran en proporciéon
3:2. El primero es el principal responsable de la acciéon
farmacolégica (su estructura esta representada en la Fig-
ura 1), mientras que el segundo es menos activo y tiene
un aclaramiento muy bajo; puede detectarse en el organ-
ismo hasta un mes después de la administracién de CC

2].

Fig. 1. Estructura del enclomifeno.

El clomifeno actia a nivel del hipotalamo. Cuando los
niveles de estrégeno son muy bajos, el farmaco se com-
porta como un agonista de esta hormona. Sin embargo,



los niveles de estrédgeno en sangre no suelen ser demasi-
ado bajos y el clomifeno acttia entonces como un antago-
nista. De esta forma, tras la administracion de clomifeno,
el organismo detecta bajos niveles de estrégeno debido a
que sus receptores en el hipotdlamo estan modulados por
la accion antagonica del farmaco [2].

2.1. Efecto del clomifeno en mujeres

En mujeres, el clomifeno aumenta los niveles de las hor-
monas implicadas en la maduracién de ovocitos, la ma-
duracion de los foliculos y la propia ovulacién: la hormo-
na foliculoestimulante (FSH) y la hormona luteinizante
(LH). La sintesis de estas hormonas se induce por la hor-
mona liberadora de gonadotropinas (GnRH), cuya libera-
cion se inhibe a su vez por estradiol (un estrégeno). Por
su parte, FSH y LH promueven la sintesis de estrégenos
en los ovarios. Esta cascada hormonal y el mecanismo de
accién del clomifeno se muestran en la Figura 2 [7].

Hipotalamo Hipdfisis Ovarios

GnRH ™) FSHyLH wm Estradiol
~ J

Clomifeno

Fig. 2. Mecanismo de accion del clomifeno en mujeres. Al inutilizar

el feedback negativo mediante clomifeno, el hipotalamo sigue liber-

ando GnRH y los niveles de FSH y LH aumentan, induciéndose la
ovulacion.

El 52% de las mujeres ovulan bajo el tratamiento normal
(50 mg de clomifeno al dfa durante 5 dfas consecutivos).
Aquellas mujeres que no consiguen ovular en el primer
ciclo menstrual, aumentan la dosis en 50 mg cada ciclo no
ovulatorio: el 22% ovula en el segundo ciclo (100 mg), el
12% en el tercero (150 mg) y el 7% en el cuarto (200 mg).
Hasta un 93% de las mujeres con problemas de ovulacién
responden al tratamiento con clomifeno en sélo cuatro
meses [2].

2.1. Efecto del clomifeno en hombres

El clomifeno acttia de forma similar, ya que la regulaciéon
de las hormonas sexuales en hombres y mujeres es muy
parecida. El estrogeno se forma a partir de la testosterona
e inhibe la liberacién de GnRH y LH. Esta ultima induce
la sintesis de testosterona en las células de Leydig de los
testiculos, donde se formaran espermatozoides si hay
suficiente testosterona [8]. Como se explicé anteriormen-
te, el clomifeno impide que el hipotdlamo detecte los
valores reales de estrégeno circulando en sangre. De esta
forma, se elimina el feedback negativo, aumentan los
niveles de GnRH, LH y testosterona y la espermatogéne-
sis es mas activa.

Numerosos estudios demuestran la eficacia del CC, un
farmaco usado tradicionalmente por mujeres infértiles, en
elevar los niveles de testosterona. En un pequefio estudio,
Shabsigh et al. [9] demostraron que la administraciéon de

25 mg diarios de CC elevaba los niveles de testosterona
desde 247,6 + 39,8 ng/dL hasta 610.0 + 178.6 ng/dL en seis
semanas. En otro estudio, dosis de 12,5 mg y 25 mg dia-
rios de enlomifeno (el isomero activo) aumentaron la
testosterona en 184,3 ng/dl y 252,9 nd/dl respectivamente
en un periodo de seis meses, mientras que en el grupo
placebo el aumento fue 6,4 ng/dl [10].

3. FuTurO DEL CC EN HOMBRES

La Administracion de Alimentos y Medicamentos (FDA)
no ha aprobado el uso de Clomid (nombre comercial del
CC) en hombres. Respecto a este tema, la FDA dice lo
siguiente:

“No hay studios adecuados o bien controlados que demuestren
la efectividad del CLOMID en el tratamiento de la infertilidad
masculina. Ademds, se han dado casos de tumores testiculares y
ginecomastia en hombres que usaron clomifeno. La relacién
causa y efecto entre los casos de tumores testiculares y la
administracion de CLOMID no se conoce.” [11]

Son muchos los estudios que demuestran el gran
potencial del CC en los casos de hipogonadismo en
varones. Sin embargo, la FDA considera que la
normalizacion en los niveles de testosterona, per se, no es
suficiente para demostrar la eficacia y la seguridad de
este tratamiento [10]. Por otra parte, es poco probable que
alguna compafia farmacéutica intente persuadir a la FDA
para aprobar el uso de CC en hombres, ya que este es un
farmaco genérico y el margen de beneficio seria muy bajo
[12].

Por lo mencionado anteriormente, parece imposible que
la FDA llegue a aprobar el CC en hombres. Sin embargo,
hay razones para pensar lo contrario, y es que el uso de
CC es preferible al tratamiento del hipogonadismo actual:
la terapia de reemplazo de testosterona (TRT). La TRT
consiste en el uso de parches, geles o inyecciones de tes-
tosterona para aumentar los niveles de esta hormona [13].
Mientras que el CC promueve la sintesis natural de tes-
tosterona en los testiculos, la TRT tiene el efecto contrario:
como paran de producir testosterona, los testiculos se
atrofian y los sintomas se pueden agravar [14]. No obs-
tante, el uso de CC a hombres esta prohibida hasta que la
FDA ceda.

4. CONCLUSIONES

La larga trayectoria del citrato de clomifeno como agente
ovulatorio y el desarrollo de terapias adyuvantes que han
surgido a lo largo de los afios hacen que este farmaco siga
en cabeza como tratamiento de infertilidad femenina.
Debido a su mecanismo de accién, que promueve la pro-
duccién de hormonas, el CC se convierte en el tratamien-
to de primera eleccién, por encima de la inyeccién directa
de hormonas sexuales. En hombres, el CC ya ha demos-
trado su eficacia y doctores y especialistas ya realizan
prescripciones no autorizadas de este farmaco. No obs-



tante, se deberan realizar mas estudios sobre los efectos
del CC en hombres hasta que la FDA se plantee aprobar
el uso de este farmaco en hombres.
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Ustekinumab

JesUs Pérez Lopez

Resumen— EI ustekinumab es un medicamento que pertenece al grupo de los anticuerpos monoclonales de la inmunoglobulina G1
humana y es empleado para el tratamiento de la psoriasis, de la artritis soriatica y se esta estudiando usarlo contra la enfermedad de
Crohn. Actda inhibiendo la actividad de la interleucina lo que conlleva una pérdida de actividad del sistema inmune, como
consecuencia uno de sus principales efectos secundarios sera el posible aumento en las infecciones.

Palabras Claves—Ustekinumab, psoriasis, interleucina, linfocitos T.

1. INTRODUCCION

La psoriasis es una enfermedad inflamatoria crénica
que afecta a la piel y que tiene un gran impacto sobre

la vida familiar y social, debido a que se generan
placas eritomatosas escamosas [1]. Estas son generadas
por el propio sistema inmune y de hecho, la mayoria de
los farmacos usados en su tratamiento van encaminado a
disminuir la actividad de determinados procesos
inmunoldgicos, este es el caso del ustekinumab que
provoca la inhibicién de IL-12 y IL-23 [2]. Como
consecuencia sus efectos secundarios estaran sobre todo
relacionados con las infecciones. En cuanto a su
administracién, se suministra por inyeccién subcutédnea de
45mg, que se aplicardn una vez cada tres meses excepto la
segunda que se pone 4 semanas después de la primera [7].

2. PSORIASIS

La psoriasis es una enfermedad que es principalmente
generada por el sistema inmune en la que aparecen placas
eritromatosas escamosas en la piel. Sin embargo, se
desconce la cuasa por la que aparece la psoriasis aunque si
se sabe que los factores ambientales (infecciones crénicas,
estrés, drogas, tabaco, obesidad) y genéticos tienen un
papel fundamental.

Cuando los macréfagos son activados se produce la
generacion de una respuesta inmune que origina la
formacion de TNFa, IL1B, IL12 y IL23, estos genes han
sido asociados con la psoriasis (Fig 1). Si bien no todos los
genes que se relacionan con esta enfermedad intervienen
en respuestas inmunes, por ejemplo se ha encontrado que
en pacientes con soriasis se sobrexpresa la involucrina
(IVL) y proteinas pequefas ricas en prolina (SPRR), dichos
genes estan relacionados con fenémenos anormales de la
diferenciacion y organizacién celular epidérmica [1].

Si nos centramos en las proteinas que suelen usarse
como dianas por los farmacos del tratamiento contra la
psoriasis, es decir si nos centramos en IL12, IL23 y TNFa
tendremos que:

— TNFa: Se ha detectado que este gen se
sobrexpresa durante la respuesta inflamatoria de
la psoriasis y estd relacionado con la sintesis de
IL1B, en consecuecia esta proteina también se
sobreexpresard en caso de psoriasis. De hecho,
serfa una citocina proinflamatoria [1].
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- IL23: esta proteina también aumentara su presencia
en las lesiones psoridticas y se encuentra
relacionada con la activacién, la diferenciacion y la
supervivencia de los linfocitos Th17. Estas células
producen citoquinas tales como IL17.

- IL12: al igual que IL23 es wuna proteina
heterodimérica formadas por una tnica subunidad
(P19 en la anterior y p35 en IL12) que se une de
forma covalente a la subunidad p40 [3]. IL12
induce la diferenciacién de las células (CD)4+ T en
células Thl (T-helper) productoras del interferén Y

[2].
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Fig 1: Esquema de los principales mediadores de la inflamacién
en la psoriasis, aparece también las dianas de los farmacos
empleados. [1]

3. USTEKINUMAB

Ustekinumab es una anticuerpo monoclonal de la
inmunoglobulina G1 humana que va a provocar la
pérdida de actividad de IL23 y IL12, como consecuencia se
produce una cierta desactivaciéon del sistema inmune y
por tanto es buen medicamento para tratar enfermedades
relacionadas con el sistema inmune tales como la
psoriasis. Si bien esta es la principal enfermedad en la que
se emplea también se usa para tratar la artritis psoridtica
[2] v se esta estudiando su uso para tratar la enfermedad
de Crohn [3]. Esta enfermedad consiste en un desorden
inflamatorio gastrointestinal crénico durante el cual se
producen oscilaciones entre periodos “sanos” y recaidas,
se solian usar los inhibidores de TNFa (factor de necrosis
tumoral), pero en muchos casos este tratamiento no tenia
efectos, por ello se empezé a usar el ustekinumab,
obteniéndose mejores resultados, si bien su accién era mas



lenta [3].

3.1 ESTRUCTURA Y OBTENCION DEL FARMACO

En cuanto a su estructura, destacar que estd formado por
dos cadenas pesadas y dos cadenas ligeras que se unen
mediante puentes disulfuros e interacciones no covalentes.
Constituido por 1326 aminoacidos y con un peso
molecular de 148600 daltons. (Fig 2)
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Fig 2: estructura del ustekinumab [5]

Se obtuvo a partir de ratones transgénico que expresan
la proteina IgG1 humana, a estos ratones se les inmunizé
con IL12 humana, después se hicieron fusiones de
hibridoma usando bazos de ratones, asi se obtuvieron
cultivos monoclonales que producian IgG especifica de IL-
12. Posteriormente, se seleccioné uno de estos cultivos
atendiendo a la capacidad de IgG para unirse a IL12, una
vez aislada esta IgG con mayor especificidad pasé a
llamarse ustekinumab [4].

3.2 FARMACODINAMICA Y FARMACOCINETICA

En cuanto al mecanismo de accién (farmacodindmica),
ustekinumab se unira a la subunidad p40 de IL12 y IL23
como consecuencia se impide la interaccién de estas dos
interleucinas con su receptor IL-12Rp1, ello conlleva a una
pérdida de la actividad de las células inmunes, ya que se
inhibe la accién de las células T [2]. (Fig 3)

Centrandonos en su farmacocinética, conjunto de
procesos que sueceden desde que el farmaco es
suministrado hasta su completa eliminaciéon, es decir
absorcion, distribucién, metabolismo y eliminacion,
tendremos que solo se conocen los siguientes datos:

- Absorcién: la concentracién sérica mdaxima se
alcanza a los 85dias y la biodisponibilidad
absoluta es de 0,27-22,7 mg/kg.

- Distribucién y metabolismo: el volumen de
distribuciones de 57-83 ml/kg. Y no se conoce el
proceso metabodlico al que se ve sometido el
ustekinumab.

- Eliminacién: es lenta, la media de aclaramiento es
de 1,99-2,34 ml/kg/dia. Su vida media es de 3
semanas.[4]

Si bien estos valores no son constantes sino que se
ven influidos por una gran variedad de factores tales
como edad, duracién de la enfermedad, &reas de
soriasis afectadas e indice de severidad, existencia de
anticuerpos contra ustekinumab (aparecen en muy
pocas ocasiones), aunque en estudios realizados estos
factores apenas influyen, siendo el que més afecta a las

propiedades farmacocinéticas el peso del paciente [2].
Por ello, existe una divisién en las cantidade sque se
suministran, asi tendremos que para pesos mayores de
100kg se suministran 90mg en dos pinchazos, mientras
que para pesos mdsbajos se aplica un dnico pinchazo
de 45mg [4]. En ambos casos se suministra via
subcutanea evitando las zonas de la piel afectadas por
la psoriasis [3].
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Fig 3. En a aparece el normal funcionamiento de IL12 e IL23
unidendose a su receptor. En b aparece como el ustekinimab
impide que esa union tenga lugar. [6]

3.3 EFECTOS SECUNDARIOS

Aunque el ustekinumab es un fdrmaco seguro presenta
varios efectos secundarios, el principal y maés
frecuentees el aumento en las infecciones que es
consecuencia directa de la pérdida de actividad del
sistema inmune. Algunas de las infecciones maés
frecuentes provocan gastroenteritis viral, absceso anal,
absceso vaginal, infeccion en el tracto urinario,
infeccion por Clostridium difficile, ademds de
infecciones en el sistema respiratorio, dolor de cabeza,
nasofaringitis... El segundo grupo de efectos
secundarios més frecuente son los relacionados con el
sistema cardiaco. También puede aumentar la
probabilidad de aparicién de algunos tipos de cancer,
tales como cancer de préstata y cdnceres de pieles
camosos y basales [3], [2].

4. CONCLUSIONES

El ustekinumab ha demostrado ser un tratamiento
efectivo para enfermedades relacionadas con el sistema
inmune tales como la psoriasis, la artritis psoriética, la
enfermedad de Crohn y también ha demostrado ser ttil
para tratar otras enfermedades como la entesitis, dactilitis
y espondiloartrosis. Aunque presenta algunos efectos
secundarios bastante negativos, es considerado un
medicamento seguro y capaz de disminuir la psoriasis, lo
que lleva a una gran mejora en la calidad de vida de estos
pacientes [2]. Esta mejora se demostré6 porque Ila
productividad en el trabajo, los sintomas de depresiéon y
ansiedad y las dificultades sexuales también mejoraban

[3].
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Un meétodo revolucionario capaz de unir
geles y tejidos bioldgicos

José Manuel Caro Vega

Resumen— EI presente articulo muestra la capacidad de actuacion de las nanoparticulas de silice, en concetro TM-50, una
solucién de diéxido de silicio para pegar geles de poli(dimetilacrilamida) y tejidos biolégicos. La efectividad del método se
demuestra presionando juntas dos piezas de hidrogel, durante aproximadamente 30 segundos, con las mismas o diferentes
propiedades quimicas o rigidez, lograndose asi una union fuerte. El uso de este material supone un avance para la medicina

regenerativa y la cirugia.

Palabras Claves— Adhesién, Geles, Nanoparticulas, Silice, Tejidos.

1. INTRODUCCION

Los grandes avances actuales en ciencia han permitido
el descubrimiento de un sistema eficaz para unir te-
jidos bioldgicos en los quiréfanos. Un grupo cientifi-
co de la Universidad Pierre y Marie Curie de Francia pro-
pone una especie de superglue, basado en nanoparticulas,
capaz de pegar tejido humano en tan solo 30 segundos.
En la actualidad la unién de geles o tejidos biolégicos
requiere el uso de métodos complejos, por lo que es nece-
sario encontrar nuevas formas de unién que sean practi-
cas y adaptables. Actualmente los médicos usan puntos
de sutura para unir tejidos. Debido a las diferentes carac-
teristicas existentes entre los distintos tejidos, existen
también distintos tipos de suturas, fabricadas con distin-
tos materiales, cuya elecciéon depende de la carga que va-
ya a soportar la zona suturada. Estos materiales pueden
producir inflamaciones importantes en el organismo, ya
que a veces se readsorben mal, pudiendo provocar tam-
bién problemas en el proceso de cicatrizacion. Encontrar
un método eficaz para unir tejidos biolégicos conlleva
grandes complicaciones, debido a la gran cantidad de
agua que estos poseen, ya que los adhesivos biolégicos en
htimedo no pegan. La busqueda para evitar todas estas
complicaciones ha llevado a los investigadores a descu-
brir un método eficiente para unir geles y tejidos biologi-
cos.

2. EFECTIVIDAD DEL METODO

2.1. Diseflo

Los recientes avances cientificos en ingenieria tisular
han conseguido crear un método eficiente y facil de usar
para unir geles y tejidos biol6gicos. El método permite la
unién de dos geles mediante la difusién en su superficie
de una solucién que contiene nanoparticulas. Los geles
son materiales que estdn compuestos principalmente de
un liquido, por ejemplo agua, disperso en una red
molecular que les da solidez. Los ejemplos de geles en
nuestra vida cotidiana son numerosos: la gelatina
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utilizada en postres, las lentes de contacto o la parte
absorbente de los pafiales para nifios. Los tejidos
biolégicos tales como la piel, los misculos y los 6rganos
tienen fuertes similitudes con geles pero, hasta ahora,
pegar estos materiales con adhesivos compuestos de
polimeros era una tarea que parecia imposible. Los
adhesivos existentes estan hechos de polimeros [1]
porque, a diferencia de otros materiales, los polimeros
aseguran un buen contacto entre las superficies,
solventando los problemas de otros materiales. Pero el
uso de polimeros para "pegar" geles es dificil, ya que
requieren reacciones quimicas, calor, cambios de pH,
irradiacién ultravioleta o un campo eléctrico para actuar
[2].

El método propuesto por la nanotecnologia muestra la
posibilidad de lograr una adhesion fuerte y rapida de dos
hidrogeles, basdndose en la capacidad de las nanoparticu-
las para adsorberse en dichos geles y actuar como conec-
tores entre las cadenas de polimeros que se encuentran en
ellos. Ademas, las cadenas de polimeros tienen capacidad
para reorganizarse y disipar la energia de baja tension
cuando se adsorben sobre las nanoparticulas. En el caso
de los tejidos, a diferencia de otros adhesivos, el método
propuesto no produce efecto de calor, evitando un pro-
blema que puede ser nocivo para el tejido circulante y por
tanto para la recuperacién de la herida.

La efectividad del método se demuestra presionando
juntas dos piezas de hidrogel, durante aproximadamente
30 segundos, con las mismas o diferentes propiedades
quimicas o rigidez, logrdndose asi una unién fuerte. Para
probar el método se usan varias suspensiones de nano-
particulas de silice. El método plantea una manera rapida,
simple y eficiente de unir geles o tejidos, demostrando
una alta capacidad de uso para muchas aplicaciones tec-
nolégicas y médicas emergentes, tales como la microflui-
dica, la ingenieria de tejidos y la cirugia.

Inspirdndose en la fisica de adsorciéon del polimero se
propone el uso de suspensiones de nanoparticulas como
adhesivo (Fig. 1). El principio del disefio es simple: para
actuar como un método de unioén eficiente, las nanoparti-
culas deben ser adsorbidas sobre la superficie del gel. La



superficie de las nanoparticulas debe exhibir una alta afi-
nidad con las cadenas de la red polimérica del gel. El na-
mero de nanoparticulas adsorbidas por cada cadena de la
red (n) puede estimarse utilizando herramientas tedricas
analogas a las desarrolladas para la adsorcién de solucio-
nes de polimeros. Se espera que se adsorban varias nano-
particulas por cadena (n>>1) y que para nanoparticulas
con didmetros comparables al tamafio de malla de la red,
varias cadenas diferentes de la red sean capaces de ad-
sorber la misma nanoparticula. Por lo tanto, en redes ad-
hesivas, las nanoparticulas actian como conectores en el
gel y las cadenas del gel acttian como unién entre diferen-
tes particulas (Fig. 1a). Cuando se produce la unién adhe-
siva entre las cadenas y las nanoparticulas, las cadenas
adsorbidas entran en un estado de baja tension (por
ejemplo, la cadena roja en la Fig. 1b) y algunos monéme-
ros adsorbidos se desprenden de la superficie de la nano-
particula. Estos procesos de cambio y reordenamiento
permiten soportar grandes deformaciones en la unién y
relajan la tensién creada por la misma. ‘

Fig. 1. (a) Union de geles mediante solucion de nanopar-
ticulas. (b) Procesos de cambio y reordenamiento [3].

2.2. Demostracion

Para demostrar el concepto y probar la importancia
que supone la adsorcién de las cadenas poliméricas del
gel se sintetizaron dos hidrogeles: S0.1, realizado con po-
li(dimetilacrilamida) (PDMA), un polimero que se adsor-
be facilmente sobre silice, y A.01, compuesto por poliacri-
lamida, que no se adsorbe sobre silice [4], ambos geles
con la misma densidad de reticulacién y similar grado de
hinchamiento, y sin capacidad de adhesién entre ellos de
forma natural (Fig. 2a). Cuando se extiende una gota de
15 pl de una suspension de silice TM-50 (diéxido de silicio
en polvo disperso en agua) sobre la superficie del gel
PDMA vy se presiona otra pieza PDMA sobre esta, tras
unos pocos segundos de contacto, se observa una fuerte
adhesion entre ambos (Fig. 2b). En contraste, cuando
usamos geles de poliacrilamida, incluso con mayor pre-
sién y por més tiempo, no se crean uniones entre geles.

Los resultados confirmaron que la falta de cadenas adsor-
bidas por las nanoparticulas impedia el pegado de los
geles, mientras que con la unién de los dos geles S0.1 se

consiguié una estructura mas fuerte que el propio gel [5].
a b

Figura 2. Pruebas de adhesién. (a) Pegado de geles S0.1
sin solucién. (b) Pegado de geles S0.1 con TM-50 [3].

Las pruebas de adhesion se realizaron utilizando par-
ticulas de silice de diferentes tamafos (Fig. 3). La fuerza
de adhesién se incrementaba cuando el tamafio de la
particula era mayor, aunque se debe tener en cuenta que
al modificar el tamafio de las particulas se modifica la
superficie especifica de las mismas. Por otra parte, la
modificacién de la quimica de superficie de la particula
proporciona una potente herramienta con la que produ-
cir la adhesion. Asi, modificaciones como el injerto de
timina a nanotubos de carbonos (CNT-Thy) o el uso de
nanocristales de celulosa (CNC1) producen adhesion.
Por otro lado, suspensiones con grupos sulfatos (HS-40,
SM-30) son capaces de producir una fuerza de adhesién
comparable a la obtenida con nanosilice (TM-50) (Fig. 3)
[3]. La fuerza de unién depende también de las propie-
dades del gel, por lo que se us6 el mismo tipo de gel para
todas las pruebas. Cuando el contenido en agua del gel
es elevado la fuerza de adhesion es mas débil, debido a
que las cadenas adsorbidas son mas faciles de separar.
Ademas, una vez separada, una cadena hinchada es me-
nos propensa a adsorber y los procesos de cambio de
disipacién de energia de tensién cadena-cadena se ven
obstaculizados. Sin embargo, utilizando nanoparticulas
de silice AL-30, que poseen un tamafio y una afinidad
ideal, se ha conseguido unir geles S0.1 completamente
hinchados, con un contenido en agua del 97.6 v/v % [6].
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Figura 3. Fuerza de fallo, F, normalizada por la anchura
de la unién, w, usando suspensiones de varias nanoparti-
culas [3].



Las nanoparticulas, una vez adsorbidas, permanecen
firmemente ancladas a la superficie del gel. Mediante
microscopia electrénica de barrido se confirma que las
nanoparticulas de silice TM-50 adsorbidas cubren den-
samente la superficie del gel PDMA, incluso tras la in-
mersion del gel varias veces en agua desionizada (Fig.
4a, b). En la figura 4c se muestra un ejemplo de unién
que fue despegada, pero que pudo recuperar su fuerza
inicial cuando los geles se pusieron en contacto de nuevo
y se presionaron con los dedos durante unos pocos se-
gundos, sin necesidad de volver a aplicar la solucién de
nanoparticulas.
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Figura 4. (a) Micrografia electrénica de barrido. (b) Resis-
tencia al agua de la solucién adhesiva. (c) Recuperacion
de la adhesién tras una rotura. (d) Gelatina/PDMA S0.1
sobrehidratado unidos con silice TM-50 [3].

Las suspensiones de nanoparticulas ofrecen también
un método simple de unir geles de diferente naturaleza
quimica, ya que la superficie quimica de las nanoparticulas
se puede ajustar para ser adsorbida adecuadamente en
ambos geles. Por ejemplo, utilizando solucién de silice
TM-50, se ha obtenido un ensamblaje consistente entre S0.1
y gelatina (Fig. 4d). En muchas aplicaciones la unién de
geles de diferente naturaleza, en lugar de geles con natura-
leza quimica idéntica, presenta ventajas [6]. Por lo tanto,
un gel nanocompuesto de PDMA /silice puede ser consi-
derado como un buen método de unién, pero la unién
mediante suspensiones de nanoparticulas no se limita a
hidrogeles.

Los tejidos biolégicos blandos, aunque son incompara-
blemente mas complejos tanto mecanica como osmotica-
mente, se asemejan a los geles en muchos aspectos. Para
probar el potencial de adhesiéon de las suspensiones de
nanoparticulas se cortaron dos laminas de higado de ter-
nera. Las laminas cortadas no se adherian entre si de for-
ma natural ni se unian usando agua a pH 9. Para el proce-
dimiento se difundieron 60 ul de solucién silice TM-50 en
la superficie de unién entre ldminas, sin ningan tratamien-
to previo o secado especial, para hacer una unién de longi-
tud 1=20 mm. Después de presionar durante 30 segundos,
la unién se mantuvo estable y se pudo manipular con faci-
lidad (Fig. 5).

Figura 5. Unién de tejidos bioldgicos [6].

3. CONCLUSIONES

Este descubrimiento abre nuevas aplicaciones y areas
de investigacion, en particular en los campos de la medi-
cina y veterinaria, en especial, en la cirugia y la medicina
regenerativa. Por ejemplo, se puede utilizar este método
para aglutinar piel u 6rganos que hayan sufrido una inci-
sién o una lesién profunda. El adhesivo podria, ademas,
ser de interés para las industrias alimentarias y cosmética,
asi como para los fabricantes de proétesis y dispositivos
médicos (vendas, parches, hidrogeles, etc). Ademas, serfa
una buena alternativa para las intervenciones cardiovas-
culares, eliminando las suturas convencionales. Mejoraria
el tiempo de respuesta, ya que las nanoparticulas del ad-
hesivo propuesto serfan integradas perfectamente en el
organismo, por lo que no tendrian que ser degradadas. Se
demuestra asi que las suspensiones de nanoparticulas
proporcionan una manera sencilla de unir hidrogeles sin-
téticos y biolégicos, asi como tejidos bioldgicos, sin afectar
sustancialmente a la rigidez o permeabilidad de la pieza
formada por la unién.
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Nanohilos para el estudio del cancer

Alba Martin Béjar

Resumen— Una de las principales causas por las que el cancer sigue presentando una alta tasa de mortalidad es que en la
mayoria de los casos no se detecta a tiempo. Una de las formas més sencillas, y utilizadas actualmente, para el diagnéstico de
los distintos tipos de cancer es el uso de biomarcadores, los cuales pueden ser detectados de manera no invasiva mediante
nanobiosensores. Aunque existen muchos tipos de nanobiosensores, este articulo se centra en los nanohilos (NWs),
nanomateriales con pocos milimetros de longitud pero con diametro nanométrico, hechos con muy diversos tipos de
materiales, entre los que se puede destacar el silicio. Estos nanohilos son ultrasensibles y muy selectivos, siendo su deteccion
directa y en tiempo real. Los nanohilos de silicio actian como transistores de efecto de campo, detectando los biomarcadores
debido a los cambios de conductancia que se producen cuando éstos se unen a sus superficies; las cuales deben estar
funcionalizadas con una molécula receptora especifica. Los dos canceres mas estudiados mediante estos biosensores son el
de préstata y el de mama; detectandose el primero por la presencia de antigeno prostatico especifico en el medio mediante la
unién de dichas moléculas a los anticuerpos presentes en la superficie de los NWs; y el segundo gracias a la capacidad de
unién del receptor de estrégenos o (ERa) al DNA ds con el cual se funcionalizan los NWs.

Palabras Claves— Nanohilo, Cancer, Diagnoéstico, Monitorizacion, Préstata, Mama.

1. INTRODUCCION

La causa principal por la que el cancer sigue siendo un
motivo de mortalidad entre los pacientes es que, en la
mayoria de los casos, no se detecta a tiempo durante las
primeras etapas, por lo que no se puede ofrecer un co-
rrecto tratamiento, ya que la mayoria de estos estdn enfo-
cados a estadios tempranos de la enfermedad. Por este
motivo, actualmente se buscan nuevos métodos que per-
mitan un diagndstico temprano de una manera menos
invasiva y que faciliten la monitorizacién del tratamiento
aplicado.

Una de las formas maés sencillas para el diagnéstico de
los distintos tipos de céncer es el uso de biomarcadores,
unas moléculas que se pueden encontrar en muestras de
tejido, sangre u otros fluidos, y las cuales indican la pre-
sencia o no de una enfermedad y la etapa en la que ésta se
encuentra; ademas de proporcionar informacién sobre la
eficacia de los tratamientos. Principalmente, los biomar-
cadores suelen ser moléculas propias de la célula las cua-
les presentan algtn tipo de alteracién cuando existe una
patologia concreta, por lo que su deteccién es crucial para
la realizacién de un diagnéstico adecuado [1].

El uso de nanobiosensores es una de las técnicas mas
prometedoras para la deteccion eficaz de biomarcadores
asociados a céncer, al presentar una gran sensibilidad
gracias a su relacion superfice/volumen, a sus propieda-
des eléctricas sintonizables y a su biocompatibilidad [2].
Estas caracteristicas permiten medir los pardmetros bio-
médios de manera répida y directa, sin necesidad de usar
etiquetas fluorescentes [3], y posibilita un diagnéstico
acertado de manera temprana reduciendo los gastos clini-
cos asociados a la aplicacion de tratamientos en fase tar-
dia. Ademas, debido a su tamafio, la superficie requerida
para su aplicaciéon es mucho menor que la de los métodos
tradicionales, reduciéndose en gran medida la invasion
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del 6rgano a examinar [1].

Aunque los nanobiosensores disponibles actualmente
para el estudio del cdncer son muy variados tanto en nu-
mero como en composicion, en este articulo nos vamos a
centrar en los nanohilos (nanowire), y mas concretamente
en los nanohilos de silicio (SINW), los cuales han demos-
trado una gran efectividad para la deteccién, el diagnosti-
co y la monitorizacién de cancer de prostata y mama.

2. NANOHILOS

Los nanohilos son un tipo de biosensores que pueden
definirse como nanomateriales que presentan pocos mi-
limetros de longitud, pero cuyo didmetro se mide en un
rango nanométrico. Los nanohilos pueden estar hechos
con muy diversos tipos de materiales, aunque los mas
utilizados y mejor caracterizados son los nanohilos de
silicio [1], los cuales se consideran sensores ultrasensibles
y selectivos para la deteccion directa (sin etiquetas) y en
tiempo real de analitos [2]. Estos nanohilos han sido
desarrollados, principalmente, para la deteccion de inter-
acciones protefna-proteina y proteina-DNA, de virus y
de acidos nucleicos [3].

La capacidad de los nanohilos para detectar biomarca-
dores en una muestra se debe a su capacidad de actuar
como transistores de efecto de campo (FET), compuestos
por electrodos de fuente, drenaje y compuerta [3]. Su me-
canismo de accién se basa en la deteccién directa y en
tiempo real del cambio de conductancia que se produce
debido a la unién de las moléculas (biomarcadores) a la
superficie de los NWs, que induce un cambio en la densi-
dad de carga de los mismos [4].

2.1. Principio de funcionamiento

Para el correcto funcionamiento de los nanohilos los
electrodos de fuente y drenaje deben actuar como puente
con el canal semiconductor, mientras que el electrodo



puerta modula el canal conductante.

El nanohilo debe estar conectado entre los electrodos
de fuente y drenaje, actuando como componente sensitivo
del dispositivo; tal y como se muestra en la Figura 1 [2].

5i substrate

Fig. 1. Estructura tipica de un biosensor de NW.

Los biomarcadores (moléculas diana) son detectados
por los NWs gracias a que su superficie puede ser modifi-
cada con receptores (como pueden ser anticuerpos) que se
unen selectivamente a una diana. De este modo, cuando
dichos receptores son expuestos al biomarcador, que sue-
le tener carga negativa, las uniones especificas que se
producen entre ellos dan lugar a una disminucién de la
conductancia que es recogida por un sistema de deteccién
electrénica, como se muestra en la Figura 2 [2].
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Fig. 2. Disminucion de la conductancia del biosensor debido a la
unién de la molécula diana con carga negativa a su superficie.

2.2. Fabricacion de SiNW

Actualmente existen dos estrategias de nanofabrica-
cién, top-down y bottom-up, para producir NWs semi-
conductores. No obstante, lo procesos top-down son los
mas utilizados, ya que proporcionan una solucién para la
manufacturacién real de biosensores a gran escala, que
suele ser bastante dificil y no dar tan buenos resultados
cuando se utilizan otros métodos [4].

En principio, ambas técnicas permiten la formacién de
NWs en una amplia gama de sustratos, siendo los mas
comunes las obleas de silicio.

El rendimiento del biosensor se ve influenciado por
muchos factores, tales como el diametro, la densidad de
carga, la movilidad y la composiciéon de la superficie
quimica. Asi, se ha comprobado experimentalmente que
los didmetros mds pequefios presentan una mayor sensi-
bilidad (<10 nm), disminuyendo el ntimero minimo de
analitos necesarios para una correcta deteccion.

Por otra parte, se sabe que la densidad de dopaje tam-
bién determina la sensibilidad del biosensor; presentado
los NWs ligeramente dopados una mayor capacidad que
los altamente dopados o que aquellos sin dopar [2].

2.2. Funcionalizacién de la superficie

Como ya se ha mencionado, para que los SiNWs ac-
tuén correctamente como sistemas de deteccion, su super-
ficie debe ser funcionalizada, es decir, modificada con
moléculas que sean receptores especificos del analito se-
leccionado como biomarcador [3]. Existen dos métodos
para realizar este proceso, absorcion electrostatica y union
covalente. En los dltimos tiempos se esta introduciendo
un nuevo método basado en el calentamiento por efecto
Joule, aunque todavia no se conoce lo sufieciente.

La absorcién electrostatica usa la fuerza de atraccién
para la absorcién del soluto iénico en un absorbente de
carga opuesta. Mientras que la unién covalente se basa en
la unién de la molécula receptora a la superficie de los
NWs mediante enlaces covalentes [2].

3. APLICACION AL ESTUDIO DEL CANCER

En cancer, el uso de bimarcadores estd muy generali-
zado como método para detectar el estado del tumor y
realizar un seguimiento del tratamiento mediante la reali-
zacion de un screening de los mismos. Sin embargo, di-
chos biomarcadores suelen presentar concentraciones
muy bajas dentro de la muestra, por lo que se necesitan
métodos de medicién faciles, fiables y rentables, que pre-
senten alta sensibilidad y especificidad analitica.

3.1. Cancer de Prostata

El antigeno prostatico especifico (PSA) es una glicopro-
teina secretada por las células epiteliales de la glandula
prostatica utilizada muy frecuentemente para la deteccién
del cancer de préstata. Se ha comprobado que cuando los
niveles de PSA en suero son altos el riesgo de padecer
cancer de prostata es muy elevado, facilitando su detec-
cion precoz [2].

Distintos estudios han demostrado que los SINWs son
capaces de detectar la PSA hasta a un nivel de 1 fg/ml
gracias a la optimizacion de sus dimensiones, y también
permitien el reconocimiento de antigenos en tumores
mediante la utilizacién de métodos de marcaje multiple
[1]. En base a esto, Zheng et al. [5] construyeron matrices
de NWs con anticuerpos contra PSA, PSA-alfa-1-
antiquitotripsina, antigeno carcinoembrionario y mucina-
1, todos los cuales eran biomarcadores del cancer; y de-
mostraron que era posible su deteccion simultanea en
tiempo real.

Por otro lado, Stem et al. [6] crearon un sistema que in-
corporaba chips de purificaciéon de microfluidos capaces
de capturar maltiples biomarcadores y liberar sélo aque-
llos necesarios para la deteccién cuantitativa, aumentando
asi la sensibilidad requerida para el sistema.

Actualmente, existe otro método de deteccion de bio-



marcadores en tiempo real y ultrasensible que se basa en
la utilizacién de un biosensor SINW-FET construido de
manera top-down, el cual reconoce PSA mediante su
unién a un anticuerpo especifico con el que previamente
se han funcionalizado los SiNWs [2].

3.2. Cancer de Mama

La funcién principal del receptor de estrégenos (ER) es
actuar como un factor de transcripcién de unién al DNA
que regula la expresién génica, jugando un importante
papel en muchos procesos fisiolégicos normales [2]. Sin
embargo, este ER presenta una variante anormal, el ERa,
que aparece en mas de dos tercios de los pacientes con
cancer de mama [1].

Se trata de una molécula que actda a nivel nuclear co-
mo un factor ligando-dependiente e impulsa a la prolife-
racioén celular, la supervivencia y la invasién. De este mo-
do, se promueve el crecimiento aberrante de las células
cancerosas y realiza un papel muy importante tanto en la
iniciacién como en el progreso de la enfermedad [2].

El ERa interacciona con DNA de doble cadena, por lo
que es sencillo detectarlo mediante la utilizacion de
SiNWs funcionalizados en superficie previamente con
DNA de doble cadena (ds) [1]. Asi pues, es importante
conocer los determinantes moleculares que median dicha
unién para poder mejorar la deteccién, tratando de redu-
cir el limite por debajo de los 10 fM actuales [2].

5. CONCLUSIONES

Aunque el uso de NWs para detectar biomarcadores
de cancer estd siendo cada vez mds extendido debido a
sus buenos resultados y a su alta fiabilidad, adn queda
mucho por hacer en este campo.

Es necesario estudiar en profundidad la actividad mo-
lecular de los biomarcadores y sus implicaciones en las
distintas enfermedades, no sdlo el cancer, con el fin de
disefiar biosensores cada vez mas precisos y econémicos
que ayuden a diagnosticar de manera facil y temprana las
distintas enfermedades. El desarrollo y mejora de los
nanobiosensores ofrecerd a los pacientes el mejor trata-
miento con la mayor brevedad posible, y asegurard un
seguimiento adecuado del mismo.
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Obtencion de nanoestructuras por
deformacion plastica severa en la viruta
generada por el maquinado CNC de Cobre

Camilo Sarmiento Fautoque

Resumen— Las deformaciones plasticas a las que son sometidos los materiales como el cobre cuando se mecanizan
dependen de varios factores que favorecen la formacién de nanoestructuras, principalmente en la viruta generada por el
mecanizado. El objetivo de este estudio ha sido el de examinar, por medio de la técnica de difraccién de rayos-x, el cambio de
la microestructura en la viruta de cobre producida por deformaciones plasticas severas, y demostrar que el tamafio promedio
de grano y la microestructura en la viruta de cobre varia cambiando las condiciones de maquinado en el proceso de torneado.
En el presente estudio la condicion variable es la velocidad de torneado.

Palabras Claves— Mecanizado, deformacion plastica, difraccién, nanoestructuras, tamafio de grano.

1. INTRODUCCION

Las etapas de nuestra civilizacién, no en vano, han sido
nombradas por medio de los materiales primordial-

mente utilizados por el hombre en cada época, de
esta manera encontramos la edad de piedra, seguida por
la edad de bronce y la edad de hierro, posteriormente
podemos hablar de la moderna edad del acero en el siglo
XIX, seguida de la edad del silicio en la cual nace toda la
expansion de la microelectrénica, y en la actualidad po-
demos decir que estamos en la edad de los nano-
materiales [1]. Los nano-materiales pueden ser definidos
como los materiales que poseen un tamafio de grano con
dimensiones entre 1 y 100 nm, los cuales presentan pro-
piedades tinicas respecto a los materiales convencionales.

Es posible clasificar a los nanomateriales en tres gru-
pos [2]: nano-materiales naturales, los cuales fueron
creados netamente por la naturaleza, nano-materiales
antropogénicos, que son aquellos creados accidentalmen-
te por el hombre, como el hollin, que es creado por la
combustién de combustibles fésiles, y por tltimo los que
trabajamos en este articulo, nanomateriales manufactura-
dos, los cuales han sido fabricados intencionalmente.
Ademas los podemos encontrar clasificados segin su di-
mensionamiento 0D, 1D, 2D, 3D, para lo cual nuestro tra-
bajo se clasifica en 2D debido a que se forma una capa de
nanoestructuras sobre una de las superficies de la viruta.

Generalmente se busca promediar los detalles micros-
copicos en los materiales voluminosos, pero el aspecto
mas importante de los nanomateriales es que las propie-
dades que pueden llegar presentar cuando se hacen las
respectivas mediciones a escala nanométrica cambian
mejorando los atributos del material. El objetivo de este
trabajo es demostrar que por medio del mecanizado en el
proceso de torneado CNC, se puedan generar nanoestruc-
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turas en la viruta resultante, por medio de la remocién de
material por deformacién plastica severa (SPD - Several
Plastic Deformation) en una barra de cobre.

2. MATERIALES Y PROCEDIMIENTO

2.1. Caracteristicas del material

El procedimiento de mecanizado se realiza a una barra
redonda de cobre comercial, con didmetro de %2 in. (12.7
mm). Su composicién quimica, expedida por la empresa
fabricante, es de 95.5% Cu, y las propiedades mecénicas
son plasmadas en la siguiente Tabla.

TABLA1
PROPIEDADES MECANICAS DEL MATERIAL MECANIZADO, SACA-
DO DE LA CERTIFICACION DE CALIDAD DE EXPEDIDO POR LA
EMPRESA FABRICANTE.

PROPIEDADES
Densidad 8.89 Kg/cm?
Punto de fusion 1083 °C

Conductividad eléctrica 58 m/Ohm a 20 °C
Conductividad térmica 400 W/K.m
Longitud de la barra 1m

FCC (Cubica centrada
en las caras)
1.1 *10"* N/m?

Estructura cristalina

Modulo eléstico

Coeficiente Poisson 0.37 N/D
Modulo cortante 4*101°N/m?
Limite elastico 258646000 N/m?2

2.2.Caracteristicas de Mecanizado CNC

El proceso de mecanizado es un proceso de fabrica-
cion, el cual consiste en la eliminacién de material o
arranque de viruta mediante un filo de corte. Este proceso
parte de una materia prima o material, el cual exige un
aporte e interacciéon de maquinas herramientas conven-
cionales o avanzadas (CNC), Energia y Tecnologia. Di-



chos procesos de fabricacién se pueden clasifican segun:
producto final obtenido, material sobre el que se trabaja,
sector industrial al que se destina el producto, caracteris-
ticas del proceso, maquina, herramientas utilizadas, gra-
do de calidad del producto obtenido, etc.

De esta forma el presente trabajo se clasifica por las ca-
racteristicas del proceso en: conformado por eliminacién
de material, se clasifica por la estructura del material que
se trabaja en: materiales con estructura cristalina CCC
(Cubico Centrado en las Caras), especificamente cobre
99.5%, y se clasifica por maquina especifica y herramien-
tas utilizadas en: Torno CNC tipo Suizo - serie JSL-
32Ab, y se clasifica segtin los movimiento relativos entre
le herramienta de corte y la pieza de trabajo para el
arranque de viruta en: Cinematica de la pieza mientras
la herramientas permanece estatica [3], la cual es una
caracteristica de los tornos tipo suizo.

Se trabajan algunas de las principales caracteristicas en
la parte de SPD, asociadas con la formacién de viruta en
el mecanizado plano o lineal. Es muy relevante la capaci-
dad de imponer una gran tensiéon de deformacién de ma-
nera controlada, por esta razén se busca trabajar con el
Torno CNC tipo Suizo, el cual proporciona una gran exac-
titud en las dimensiones del mecanizado gracias a la mi-
nima deflexién permitida en la remocién de material. Por
medio de esta investigacién se demuestra la creacién de
nanoestructuras de grano en el mecanizado de esta ma-
quina-robot, especialmente para la fabricacién de piezas
en cobre, ademds se demuestra que el mecanizado no
solamente ofrece un método sencillo de formacién “a
gran escala” de nanoestructuras, sino que también pro-
porcionar una configuraciéon experimental para el estudio
de fenémenos por tensién deformacién pldstica severa.

2.3.Metodos

Proceso de mecanizado: En varios estudios de investi-
gacion son evaluadas diversas variables, segtin [1] y [2],
se considera que la variable de comparacion es el dngulo
de ataque de la herramienta o el tipo de material. Para
esta investigacion se ha establecido como parametro la
velocidad de corte del material para cuatro casos diferen-
tes, para cada uno de los cuales se recogen muestras de
viruta con el fin de comprobar la existencia de nanoes-
tructuras en el mecanizado de cobre, ya que no se encuen-
tran estudios con este tipo de ensayos en material de co-
bre.

Por medio de este procedimiento se plantea mejorar
algunas caracteristicas importantes, al crear nanoestructu-
ras en las piezas mecanizadas, como:

- Una mejora significativa en el campo de la carga.

- Una limitada elongacién extensible.

- Que el material reduzca o anule su deformacién
plastica, ya que para pequefios tamafios de grano
es imposible la deformacién pléstica.

- La ductilidad sea limitada, ya que es una propie-
dad que se presenta en los materiales nano-

métricos.
- Mayor resistencia al desgaste.

La Figura 1 muestra un esquema de formacién de viru-
ta en maquinado por deformacién plana, en donde el ma-
terial sobrante (viruta), se retira aplicando grandes ten-
siones de deformacioén sobre la superficie de ataque de la
herramienta.
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Figura 1. Parametros en el maquinado para determinar el esfuerzo

de cizallamiento producido en el mecanizado [1].

Para el procedimiento de este trabajo se establecieron los

siguientes parametros:

- El 4dngulo de inclinacién de la herramienta.

- La velocidad de corte, la cual debe ser baja para
minimizar cualquier aumento de la temperatura en la
zona de deformacion de la viruta.

- Lafriccién entre la herramienta y la viruta.

- Lavelocidad de deformacién.

Como se expone en [1] la formacién de este tipo de
viruta, por SPD, implica grandes deformaciones por corte
(>>1) que en este caso, por ser un material blando y dadas
las especificaciones establecidas por los fabricantes de las
herramientas de corte, es posible desbastar hasta 3 mm,
en términos de profundidad de corte, pero para ser
conservadores con la maquina, trabajaremos con 1 mm en
una sola pasada.

Se establece una hipétesis con el objetivo de definir si la
mayor parte del refinamiento del grano asociado con la
formacién de la viruta (UFG) se asocia a las grandes
tensiones de cizallamiento que se presentan en la zona de
deformacién. Las ecuaciones mostradas anteriormente
(Fig. 1) permiten calcular la tension de cizallamiento (y),
resultando evidente que la tensién de cizallamiento
puede féacilmente variar modificando el angulo de
inclinacion de la herramienta (a), el cual es inversamente
proporcional a (®), y por lo tanto serd mayor la tensiéon de
cizallamiento.

Difraccién de rayos-x: La técnica utilizada para la de-
terminacion del tamafio de grano para cada una de las



cuatro muestras de viruta de cobre es la difraccién de
rayos-x (DRX), la toma de medidas se realizé en un equi-
po tipo Siemens con una difraccién CuKa, que cuenta con
un haz de longitud de onda A=1.506A. Los datos genera-
dos son trazados en difractogramas para su posterior ana-
lisis por medio del software Cristal-impact.

2.4. Procedimiento experimental

Para las realizacién de las operaciones simultaneas de
mecanizado se realiz6 la programacién, teniendo en cuan-
ta las especificaciones segtin el manual de operacién de la
maquina. Ademas el mecanizado se ejecut6 teniendo en
cuenta las caracteristicas plasmadas a continuacién en la
Tabla 2.

TABLA?2
PARAMETROS GENERALES QUE SE PLANTEARON PARA EL ME-
CANIZADO DE LA SUPERFICIE DE COBRE.

PROCESO DE MECANIZADO

Desbaste — en seco
Herramienta con inserto

Método de mecanizado

Herramientas de mecani- ..
para refrentado y cilin-

zado drado

Trayectoria de la herra- Lineal 15mm para cada
mienta velocidad

Posicion de la herramienta Ortogonal

Temperatura Temperatura ambiente

Para obtener cada muestra de viruta se fijaros pardmetros
idénticos para los cuatro casos estudiados, tales como el
avance (s = 0.1 mm/Rev) y la profundidad de corte (t =1
mm), y la variable es la velocidad de rotacién de la pieza,
segln se muestra en la Tabla 3.

TABLA 3
PARAMETROS DE VELOCIDAD DE ROTACION DE LA PIEZA DE
COBRE PARA LOS CUATRO CASOS.

MUESTRA N° n - velocidad
1 1200 rpm.
2 600 rpm.
3 200 rpm.
4 50 rpm.

Ademads se deben tener en cuenta los siguientes parame-
tros generales:

- Determinacién de los mérgenes de mecanizado de la
pieza.

- Método de fijacion del material en la maquina-

herramienta.

- Secuencia de mecanizado en cada operacién de mecani-
zado.

- Herramienta de corte y condiciones de corte.
La finalidad es remover material de la barra de cobre

en longitudes de 15 mm. En la Figura 2 se ilustra el pro-
cedimiento que se realiza para obtener la tercera muestra.

Figura 2. Parametros en el maquinado por deformacion plana.
Geometria de corte ortogonal.

Posteriormente se realiza la etapa de alistamiento, se pro-
cede con el protocolo de encendido de la maquina, el
script (programa NC) es enviado al controlador para veri-
ficar que sea leido, para corroborar la correcta ejecucion
de la programacion es posible ejecutar con anterioridad el
programa NC en vacio para verificar el funcionamiento.
Luego se realiza el montaje y seteo de las herramientas, y
es montado el material por medio del alimentador de ba-
rras de la maquina. Luego de verificar el programa y te-
ner el montaje listo, se procede a mecanizar segun las
condiciones y pardmetros establecidos para obtener las
muestras de viruta.

3. RESULTADOS Y DISCUSION

Al obtener las muestras de viruta de cobre se evidencia el
cambio de geometria, tanto en longitud como en rugosi-
dad de la superficie, en la zona que no tiene contacto con
la herramienta de corte, como se muestra en las Figuras 3,
4,5y 6. La velocidad de giro de la pieza se establece como
velocidad inicial, pero esta velocidad varia a medida que
cambia el radio del material, de tal forma que se mantiene
constante la velocidad de avance para cada subproceso.
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Figura 3. Foto de viruta de la muestra N°1(1200 rpm). Arriba: vista
de la superficie mecanizada. Abajo: zona de no contacto con la
herramient de corte.

Figura 4. Foto de viruta de la muestra N°2(600 rpm). Arriba: vista
de la superficie mecanizada. Abajo: zona de no contacto con la
herramient de corte.

Figura 5. Foto de viruta de la muestra N°3(200 rpm). Arriba: vista
de la superficie mecanizada. Abajo: zona de no contacto con la
herramient de corte.

Figura 6. Foto de viruta de la muestra N°4(50 rpm). Arriba: vista de
la superficie mecanizada. Abajo: zona de no contacto con la herra-
mient de corte.

Tras realizar las pruebas, y posteriormente registrar los
datos de difraccién de rayos-x y obtener los correspon-
dientes difractogramas [4] [5], los resultados obtenidos
muestran que cada una de las muestras presentan tres
picos que, segtin los indices de Miller [6] [7], y al tener
presente que el trabajo con el material de cobre corres-
ponde a una estructura cristalina CCC (Cubica Centrada en
las Caras), dichos picos corresponderian a los planos [111],
[200], [202], los cuales difractan los angulos 28 que se
muestra en la Tabla 4.

Para determinar el tamafio de grano se utiliza el méto-
do de Scherrer [3] [6], segtin la siguiente ecuacién:

092
~ B.Cosfg

Donde ¢ es el tamafio promedio de grano, y B es el an-
cho del pico a la mitad de la intensidad:

= %[291 — 26;)

B se expresa en radianes, y ¢B es la posiciéon angular
de difracciéon del pico (maxima intensidad).

Los resultados de tamafio promedio de grano calcula-
do para cada una de las muestras se observan a continua-
cién ilustados en la Tabla 4.



TABLA 4
PLANOS DE DIFRACCION SEGUN ESTRUCTURA CCC, ANGULOS
DE DIFRACCION (20), INTENSIDAD, ANCHO DE PICOS Y TAMANO
DE GRANO PROMEDIO (TP) PARA LAS CUATRO MUESTRAS.

PLANOS 20 () B tp(nm)

Z [111] 4334 180 0%6

& [200] 50.43 28791‘ 025  65.69
5

b [202] 74.09 2;)95 ) 0':3

E [111] 43.45 180 0%8

% [200] 5054 2;’57 © 028 61103
= [202] 74.19 1519 ) 0‘54

g [111] 43.42 :Ef Z'(iz

% [200] 5050 oot o 54.558
= [202] 74.12 29398 ) 0;;0

5 [111]  43.40 130 0'50

% [200] 50.48 332‘ 0é350 55.168
= [202] 74.09 2;17' 0.:9

Con los datos calculados, por medio de la ecuacién de
Scherrer, podemos afirmar que se produce la formacién
de nanoestructuras al mecanizar material de cobre en un
rango de velocidad de giro de la pieza de 50 a 1200 r.p.m.,
generandonos un tamarfio de grano en un rango de 55 a
66 nm.

Como se observa en la Grafica 1, en la que se represen-
ta el tamafio promedio de grano para cada una de las
muestras en funcién de la velocidad de giro, en las tres
primeras muestras se evidencia que el tamarfio de grano
disminuye a medida que se disminuyé la velocidad de
corte. En el caso del tamafio de grano de la cuarta mues-
tra, se evidencia un incremento minimo respecto a la
muestra numero tres, esto puede estar relacionado con la
temperatura que se genera cuando los esfuerzos para la
deformacién son bastante grandes, lo cual desfavorece la
formacion de nanoestructuras, debido a este fenémeno, el
maquinado realizado fue ejecutado y procesado sin nin-
gun tipo de refrigerante, y la temperatura de mecanizado
es la generada por la friccién entre el material y la herra-
mienta de corte.

GRAFICAL
RELACION DE LOS RESULTADOS DE TAMANO PROMEDIO DE
GRANO VS. VELOCIDAD DE GIRO DE LA PIEZA (DE GRANO PRO-
MEDIO TP PARA LAS CUATRO MUESTRAS).
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5. CONCLUSIONES Y TRABAJO FUTURO

Como conclusién principal, se demuestra que por medio
del mecanizado, en el proceso de torneado CNC, se gene-
ran nanoestructuras del orden de 55 a 66 nm en la super-
ficie de la viruta removida por mecanizado ortogonal,
dichas nanoestructuras son formadas a velocidades en un
rango de 50 a 1200 r.p.m..

Con los datos calculados se concluye que la deformacion
plastica severa es inversamente proporcional a la veloci-
dad de corte del material, por lo tanto a mayor SPD me-
nor tamafio promedio de grano, aclarando que se presen-
ta hasta cierto punto en el cual las tensiones de mecaniza-
do no generan cambios considerables en la temperatura.
Este aspecto puede ser desarrollado posteriormente te-
niendo en cuenta un rango de velocidades mas especifico
en donde este fenémeno se evidencie mas detalladamen-
te.

Dentro de los resultados se puede evidenciar el aumento
en la intensidad de los picos de cada muestra, a medida
que disminuimos la velocidad de corte, ademas es posible
concluir que a medida que se desea pulir una pieza por
medio de mecanizado a alta velocidad, las intensidades
de difraccién tienden a ser bajas, este aspecto puede ser
de gran influencia en el calculo de los esfuerzos residua-
les.
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Estudio comparativo entre consolidacion por
carbonatacion bacteriana y nanoparticulas de
hidroxido de calcio en materiales peétreos.

Javier Becerra Luna

Resumen—EI| avance de las técnicas de diagnodstico en el campo de la conservacion-restauracién ha permitido comprobar
cémo determinados tratamientos de consolidacion aplicados a materiales pétreos y afines no han cumplido con las
expectativas generadas, e incluso, han llegado a convertirse en un nuevo agente de alteracion. En la actualidad, la creciente
preocupacion por crear productos compatibles, en lo que se refiere a sus propiedades fisico-quimicas, con los bienes a
intervenir, y los nuevos avances cientificos, han permitido desarrollar nuevos tratamientos tales como la bioconsolidacion y la
consolidacion con nanoparticulas, cuya base esta en inducir la precipitacion de carbonato calcico como material cementante.
Conocer estos productos y los resultados que se han obtenido es primordial para que el conservador-restaurador pueda
estimarlos entre los posibles tratamientos aplicables en funcién de las propias necesidades del bien a intervenir.

Palabras Claves- Carbonatacion bacteriana, Conservacion-restauracion, Consolidacion, Nanoparticulas de hidroxido de calcio.

1. INTRODUCCION

1 empleo del material pétreo en los bienes culturales

ha estado asociado a la creencia de su perdurabilidad

en el tiempo. Sin embargo, desde la propia concep-
cién de estos bienes, la interaccién entre la propia materia
y los agentes extrinsecos a la misma, deriva en procesos
de degradacién tales como hidrélisis, disolucién, recrista-
lizacion, etc., provocando la descohesién del material [1].
Estos procesos no sélo reducen la resistencia estructural
de la piedra, sino que influyen notablemente en la pérdi-
da de sus formas y volimenes, produciéndose una mer-
ma en los valores que la sociedad ha depositado en ellos.
El empleo en las tltimas décadas de productos organicos
como resinas sintéticas, copolimeros, etc., asi como pro-
ductos organosilicicos, han supuesto soluciones a corto y
medio plazo. La diferente naturaleza fisicoquimica entre
el producto y la materia del bien intervenido, en ocasio-
nes, ha conllevado comportamientos diferenciados con el
paso del tiempo, lo que ha derivado en que el propio tra-
tamiento se haya convertido en un agente de deterioro
[2].
En la actualidad, la basqueda de tratamientos compati-
bles con la naturaleza mineral del material ha derivado en
la investigacién de nuevos procesos que favorezcan la
consolidacién estructural. El objetivo de este articulo es
proceder al andlisis comparativo entre dos de estos pro-
cedimientos, la bioconsolidacion mediante carbonatacién
bacteriana y la consolidacion mediante nanoparticulas de
hidréxido de calcio, analizando los resultados obtenidos
en sus aplicaciones y su viabilidad como producto desde
el punto de vista de la conservacién-restauracion. Debe
tenerse en cuenta que estos tratamientos adn se siguen
estudiando, por lo que las conclusiones obtenidas se de-
ben a observaciones en torno a corto-medio plazo.

Javier Becerra Luna. Centro de Estudios de Postgrado, Universidad Pablo de
Olavide. jbeclun@alumno.upo.es.

2. CONSOLIDACION POR CARBONATACION
BACTERIANA

2.1. Fundamentos

Los primeros estudios sobre bioconsolidaciéon del mate-
rial lapideo in situ tienen su origen en Francia en la déca-
da de los 90. Este tratamiento, basado en la biominerali-
zacién, consistia en favorecer la precipitacion de carbona-
to calcico mediante la aplicacién de cultivos bacterianos
[3]. Aunque estas experiencias permitieron la consolida-
cion de la piedra, la generacion de ambientes 4cidos favo-
reci6 la aparicién de hongos con el paso del tiempo [4].
Recientes estudios llevados a cabo por la Universidad de
Granada han permitido perfeccionarlo. Tras estudiar las
colonias bacterianas presentes en la piedra [5], se ha pro-
cedido a disefiar y aplicar una solucién nutritiva denomi-
nada M-3P [6]. Con esta férmula, se favorece el crecimien-
to de las colonias carbonatogénicas, diferenciandose de la
primera propuesta en que no es necesario introducir nin-
guna nueva especie bacteriana. S6lo en el caso necesario
de incrementar la accién bacteriana, se inocula previa-
mente la zona a tratar con la mixobacteria Myxococcus
xanthus [5],[7].

Asi mismo, la solucién nutritiva ha sido modificada, eli-
mindndose los carbohidratos que favorecian la genera-
cién de entornos acido, e incluyendo un digerido pan-
credtico de caseina que permite crear ambientes alcalinos
donde es dificil que proliferen las especies fungicas [4].
Este tratamiento ha sido patentado y se comercializa a
través de la empresa KBYO Biological.

2.2. Metodologia de aplicacion y resultados

El producto ofertado por KBYO Biological consiste en el
estudio previo del material pétreo a tratar, determinado
las colonias bacterianas presentes, para proceder a pulve-
rizar o pincelar, segin el caso, la sustancia nutritiva per-
tinente. Segun las condiciones climatoldgicas y el estado
de conservacién de la piedra, esta acciéon debera repetirse



durante 7 dias. Los resultados de la consolidacién co-
mienzan a ser contrastables a partir de los 6-7 dias de la
finalizacion del tratamiento [8].

Durante todo este proceso, deben mantenerse unas condi-
ciones de humedad que no favorezcan la evaporacion del
producto, por lo que ha de procederse a la proteccién o
encapsulado de la zona tratada.

Las experiencias llevadas a cabo en el Monasterio de San
Jerénimo y el Hospital Real de Granada han revelado
datos alentadores en torno a la efectividad de este método
de consolidacion [7].

3. CONSOLIDACION CON NANOPARTICULAS DE
HIDROXIDO DE CALCIO

3.1. Fundamentos

El desarrollo de los tratamientos de consolidacion lapidea
a base de nanoparticulas de hidréxido de calcio (Ca(OH)z)
se basa en el empleo de un material compatible, desde un
punto de vista fisico-quimico, con la materia del bien a
tratar. En este sentido, el empleo de la cal como material
consolidante estd acreditado por su amplia tradiciéon de
uso. Esta cementaciéon se produce tras aplicarse el
Ca(OH): que, en presencia de CO, atmosférico, se trans-
forma en carbonato célcico (CaCO:s) [9]. Sin embargo, este
método tradicional posee ciertos inconvenientes para su
uso en restauracién: limitada solubilidad del Ca(OH). en
agua, riesgos asociados al empleo de agua (disoluciones,
recristalizaciones,...), escasa penetracion en el sistema
poroso, o generacion de un velo blanquecino en superficie
[10].

Investigaciones realizadas por la Universidad de Floren-
cia permitieron comprobar que estos efectos perjudiciales
podian ser resueltos con la aplicacién de dispersiones
coloidales de nanoparticulas de Ca(OH), en alcoholes de
cadena corta, por ejemplo 1-propanol. El tamafio nanomé-
trico de las particulas garantiza una gran estabilidad de la
dispersion, favoreciendo su penetracion en el sistema po-
roso y la precipitaciéon en CaCO; en presencia de CO,[10].
La forma 6ptima de obtencion de las nanoparticulas de
Ca(OH): [2], las concentraciones, la complementacioén con
otros compuestos (nanoparticulas de hidréxido de bario o
de magnesio) [2] o el medio alcohdlico empleado como
vehiculo [11], son en la actualidad objeto de investigacién
con la finalidad de optimizar este tratamiento [12].

A pesar de ello, en la actualidad ya se comercializan dife-
rentes productos (Nanorestore®, CaLoSil®) que avalan la
acogida que este tipo de tratamientos comienza a tener en
el campo de la restauracion.

3.2. Metodologia de aplicacién y resultados

A pesar de que existen ciertas diferencias entre los pro-
ductos comercializados [12], la metodologia para el tra-
tamiento es similar. Tras analizar los factores intrinsecos y
extrinsecos del bien a consolidar, se procede a la aplica-
cién del producto mediante pulverizacién o a brocha,
protegiendo previamente la superficie a tratar con un pa-
pel japonés. Segtin el estado del material tratado se reque-
riran diferentes grados de concentracion de la disolucién,
asi como un mayor o menor nimero de aplicaciones [13],

[14]. Es importante mantener un alto grado de humedad
para favorecer el proceso de precipitacion [15], por lo que
tras aplicar el producto se recomienda colocar una papeta
de pasta de celulosa humeda o pulverizar agua con cierta
frecuencia. De este modo, se facilita que el producto lle-
gue a penetrar sin generar velos blanquecinos sobre la
superficie por una rapida carbonatacién.

La consolidacién comienza a ser apreciable en torno a los
9-10 dias, si bien es cierto que el tiempo dependera de
otros factores tales como la humedad relativa, la tempera-
tura, las caracteristicas del material a consolidar [16], etc.
Numerosos son los ejemplos de consolidaciones con este
tipo de tratamiento a nivel experimental, tales como las
pinturas murales mayas de Calakmul [10] o de Ixcaquix-
tla en México, dolomitas cretdcicas procedentes de la re-
gién de Reduena (norte de Espana) [15], la Iglesia de San
Zeno en Verona (Italia) [16],..., en los que se ha compro-
bado su efectividad tanto como tratamiento para piedra
como para revestimientos de morteros.

4. COMPARACION DE TRATAMIENTOS
CONSOLIDANTES

A pesar de que los datos analizados sobre estos tipos de
consolidacién se refieren a diferentes fases experimenta-
les, estos pretender visualizar la efectividad de dichos
tratamientos sobre el material pétreo y afines.

En el estudio de la efectividad de la bioconsolidacién rea-
lizado ex situ, se ha podido constatar que el peso de las
muestras aumentaba tras la aplicaciéon de los tratamientos
[7]. Al no tratarse de una prueba concluyente sobre la
calidad de la consolidaciéon adquirida, se complementé
con la realizacién de pruebas de ultrasonidos para medir
la resistencia alcanzada [4] asi como el “peeling tape test”
para demostrar la mejora del material a la abrasion [17].
En ambos casos se comprobé que las cualidades mecani-
cas del material mejoraban tras el tratamiento, corrobo-
rando una 6ptima consolidacién.

En el caso del empleo de nanoparticulas de Ca(OH),, la
confirmacién de la mejora de la resistencia a la abrasiéon
se realiz6 mediante una torunda de algodén, observando-
se que, los pigmentos pulverulentos, en el caso de una
pintura mural, quedaban consolidados [10].

En cuanto a los polimorfos obtenidos como cementantes,
en el caso del empleo de bacterias carbonatogénicas de-
penderd en gran medida del sustrato mineralégico, estri-
bando los resultados entre calcita o vaterita, siendo este
altimo un polimorfo més inestable [6]. En el caso de la
consolidacién con nanoparticulas, la humedad relativa
durante el proceso de consolidaciéon es vital para la ob-
tencién de calcita, observandose en las fases iniciales
otros polimorfos con vaterita y aragonito [12] ,[15].

Acerca de la penetracién del tratamiento, en el primer
consolidante estudiado dependera tanto de la composi-
cién y estructura del sustrato como de las bacterias pre-
sentes durante la bioconsolidacion, estando entre 15-30
mm. [6]. Asi mismo, el sistema poroso no se ve saturado,
a pesar de la ligera reduccién del tamafio de los mismos
[4]. Este hecho contrasta con la aplicacién de nanoparticu-
las, cuyo analisis de penetracién se basé en la aplicacion



ex situ mediante ascensién capilar. Los resultados mostra-
ron que los poros de menor tamafio quedaban ocluidos,
alcanzando la consolidacién unos 15 mm. [15].

En cuanto al color, la piedra no sufre cambios percepti-
bles por el ojo humano en ninguno de los tratamientos
analizados, tal y como han corroborado las pruebas colo-
rimétricas [15],[17].

Por dltimo, una de las ventajas que presenta la consolida-
cién bacteriana es que mantiene entornos de pH alcalinos
(8-9,5) [6], por lo que acttia como antifingico natural [5].

5. CONCLUSIONES

Las diferentes técnicas de consolidacién analizadas en
este articulo, a pesar de encontrarse comercializadas y de
los resultados obtenidos, siguen estando en fase experi-
mental en algunos aspectos, sin poderse corroborar ain
los efectos que generaran en los bienes a largo plazo ni su
durabilidad. También es importante resaltar el caracter
irreversible de estos tratamientos, por lo que se debe ex-
tremar la precaucion de cara a la conservacion del bien.
Antes de la eleccién como tratamiento definitivo, deben
realizarse pruebas o catas para establecer la viabilidad del
tratamiento en cuanto a su eficacia e idoneidad. Ademas,
es importante analizar otros pardmetros tales como su
facilidad de aplicacion por parte del restaurador, el tiem-
po de consolidacién o el coste de su empleo, factores a
tener en cuenta a la hora de realizar los proyectos y pre-
supuestos de restauraciéon. En este sentido, a pesar de los
buenos resultados obtenidos con la bioconsolidacién, la
necesidad de externalizar los trabajos de aplicacion puede
suponer un sobrecoste en el presupuesto, a diferencia de
la aplicacién de nanoparticulas, cuyos resultados en torno
a la penetrabilidad no han sido tan 6ptimos.

Para finalizar, alentar a continuar desarrollando nuevas
investigaciones en torno a esta tipologia de tratamientos,
con el fin de ver garantizadas las expectativas que en tor-
no a los mismos se estan generango desde el campo de la
conservacion-restauracion.
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Tendencias actuales en la formulacion de
nuevos estandares ambientales para la
conservacion de objetos patrimoniales

Maria Luisa Rivera Silva

Resumen— Los objetos patrimoniales conservados en los museos son vulnerables a numerosos agentes de deterioro entre
los que destacan la temperatura y la humedad relativa inadecuadas. Los objetos de madera policromada, debido a su
fragilidad, han servido para profundizar en los procesos de deterioro causados por estos agentes. Investigaciones recientes se
centran en el estudio de los dafios fisicos que afectan a estas obras, en fluctuaciones ciclicas de la humedad relativa. Tomando
como base estos estudios, se estan estableciendo nuevos estandares ambientales mas reales y sostenibles.

Palabras Claves— Conservacién Preventiva, Control ambiental, Evaluacion de riesgos, Agentes de deterioro, Temperatura y

Humedad relativa.

Cabria esperar que las obras de arte se conservaran
intactas en el museo para las generaciones futuras.

Sin embargo, son objetos fragiles, vulnerables y no
s6lo envejecen, sino que estan influenciados por los cam-
bios que se producen es su entorno y sometidos a la ac-
cién de numerosos agentes de deterioro. Evitar del dete-
rioro progresivo y acumulativo en las colecciones signifi-
ca gestionar los riesgos a que estan sometidas [1]. Signifi-
ca establecer medidas encaminadas a minimizar o a evi-
tar lesiones o deterioro de las obras de arte y una inter-
vencion directa en ellas, es decir, medidas de conserva-
cién preventiva [2].

Michalski y Pedersoli [3] describen hasta diez agentes de
deterioro de las colecciones, si bien las alteraciones mas
importantes por su intensidad, continuidad y efectos acu-
mulativos son las causadas por condiciones inadecuadas
de humedad relativa y temperatura.

Los objetos de madera policromada son quizés las obras
de arte mas vulnerable a las fluctuaciones de la humedad
relativa y la temperatura. La comprensién cientifica de
coémo estan afectados por los cambios ambientales resulta
crucial para definir directrices de control climatico en
museos y edificios histéricos [4]. En la figura 1 se aprecia

Fig. 2. Deformaciones en forma de teja en una pintura
sobre tabla datada en el siglo XVI. Imagen con luz
tangencial. Museo de Céadiz

Maria Luisa Rivera Silva. Alumna del Mdster de Diagndstico del Estado de
Conservacion del Patrimonio Historico. mlrivsil@alumno.upo.es.

la deformacién que se produce en una pintura sobre tabla
cuando en el reverso el soporte estd descubierto y el an-
verso cubierto por varias capas. La absorciéon de hume-
dad es distinta en cada lado y cada tabla del conjunto se
comba, con esta deformacion caracteristica en forma de
teja, que se ve agravada por refuerzos rigidos colocados
en el reverso con la intencién de evitar la deformacion.

Las obras en madera policromada son muy diversas pero,
en general, son estructuras estratificadas con un soporte
de madera, capas intermedias de preparacion (gesso),
capas de pintura y capas finales de proteccioén; cada estra-
to con caracteristicas fisicas, mecanicas y quimicas pro-
pias.

Variaciones ciclicas de aumento y disminuciéon de la
humedad relativa producen hinchamientos y contraccio-
nes e inducen respuestas distintas en los materiales cons-
tituyentes y, en consecuencia, un estrés continuo que cau-
sa dafios fisicos como deformaciones y roturas [5] y dafios
quimicos como oxidacién o hidroélisis &cida, ademas de
favorecer la presencia o intensificar la actividad de los
agentes biol6gicos [6]. En la figura 2 se observan grietas
horizontales en la misma pintura anterior, que no coinci-
den con la veta de la madera y que indican la presencia
de una posible capa subyacente de fibras vegetales que ha
evolucionado de forma distinta afectando a las capas su-
periores.

Fig. 2. Grietas de estrés ambiental en los estratos pictdricos.
Museo de Céadiz

Un conjunto de investigaciones recientes se centran en el
estudio los dafios fisicos que afectan a la capa de gesso de
modelos de pinturas sobre tabla, en fluctuaciones ciclicas



de la humedad relativa. Estos trabajos han determinado la
magnitud de las variaciones de humedad relativa limite
para que se produzcan grietas en esta capa [7] o han esta-
blecido un indice de riesgo de dafio climatolégico; la
acumulacién anual de dafio por fatiga que se prevé su-
frird una tabla policromada en relaciéon con los modelos
de cambio climatico previstos [4].

Estas investigaciones, sin embargo, inciden exclusivamen-
te en el estrés fisico en materiales modernos, sin conside-
rar las disfunciones mecénicas inducidas por los dafios
quimicos o por dafios estructurales afiadidos como pérdi-
das materiales o envejecimiento, también relacionados
con las fluctuaciones de temperatura y humedad.

En cualquier caso, estos estudios estdn sirviendo de base
para establecer nuevos estdndares ambientales para la
conservacién de las colecciones de objetos patrimoniales,
una vez que entra en crisis el modelo anterior caracteri-
zado por la rigidez de los pardmetros termo-
higrométricos propuestos, con grandes requerimientos de
energia, en muchas ocasiones dificiles de conseguir, caros
y poco sostenibles [9].

En Espafia, las tendencias actuales para el control ambien-
tal de las colecciones de bienes culturales se centran en la
evaluacién de riesgos, la consideracién de las condiciones
histéricas y las situaciones previsibles, la racionalizacién
de esfuerzos y costes, ademds de la monitorizacién, el
control y la inspeccién periddicas [10].

CONCLUSIONES

Entre la multitud de objetos patrimoniales, las obras de
madera policromada son quizéds las més vulnerables a
fluctuaciones de humedad relativa y temperatura y sue-
len ser protagonistas en los estudios que servirdn para
determinar los estdndares de conservaciéon preventiva.
Los estudios actuales, basados en alteraciones fisicas cau-
sadas por estos agentes, establecen medidas muy ttiles
para comprender la evolucién de estos materiales y su
proceso de aclimataciéon al medio. Sin embargo, seria
preciso abordar estudios mas extensos que considerasen
la incidencia de las alteraciones quimicas en la reaccion
mecanica de estos objetos ante cambios en su ambiente.
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La quimica del vidrio arqueologico

Ruth Sadurni Codina

Resumen —Los vidrios que se encuentran en contexto arqueoldgico, estan sometidos a diferentes agentes de alteracion que
afectan a su estructura y composicion. Esta composicion, estructura y el ambiente en el que se encuentra el vidrio, tendran un
papel relevante a la hora de determinar su estado de conservacion.

Palabras Claves — Alteracién, Corrosién, Estructura amorfa, Irisacion, Vidrio.

1. INTRODUCCION: EL VIDRIO ARQUEOLOGICO

1 vidrio ha sido un material usado por el hombre,

tanto en el &mbito domestico (recipientes, joyeria...),

como en el constructivo (teselas, ventanas...). Eso se
debe principalmente a sus propiedades fisico-quimicas
como la transparencia, la impermeabilidad, la dureza y la
resistencia quimica.
Si bien no se conocen exactamente sus origenes, se han
encontrado testimonios arqueoldgicos de su uso a partir
del tercer milenio a.C., en el Oriente Préximo (Mesopo-
tamia y Siria-Fenicia), también se han encontrado restos
de vidrios en Egipto que datan del 1550-1070 a.C. [1].

Gracias a su resistencia quimica, su testimonio ha llegado
hasta nosotros. En contrapunto, y debido a su fragilidad,
es frecuente encontrarlo fracturado, fragmentado y/o
incompleto [2]. A lo que hay que afiadir, que sus propie-
dades y su conservacién, dependerdn, y de forma limitan-
te, de su composicién y estructura.

2. SOLIDO AMORFO

El vidrio que podemos encontrar en arqueologia, se com-
pone principalmente de 6xido de silicio (SiO,), que se
obtenia mayoritariamente de la arena.

Los atomos del oxido se unen entre ellos formando una
red irregular o amorfa, donde cada atomo de silicio esta
unido de forma covalente idnica a cuatro dtomos de oxi-
geno [3], formando unidades tetraédricas. Estas unidades
a su vez, se unen entre ellas por los vértices para formar
una red, pero que carece de ordenamiento de largo alcan-
ce [3]. No obstante, esta estructura también puede organi-
zarse en una red cristalina regular, y conformar lo que
conocemos como cristal (Fig. 1).

Fig. 1. a) Estructura del cristal, solido cristalino. b) Estructura
del vidrio, sélido no-cristalino. [3]

Ruth Sadurni Codina. Universidad Pablo de Olavide.
ruth.sadurni@gmail.com

2.1. Formacion de la red

Este desorden de la red de 4tomos, se debe especialmente
al proceso de fabricacién, y en parte a su composicion.
Durante el proceso de enfriado, la viscosidad del fluido
va aumentando hasta solidificar, confiriéndole a la estruc-
tura un aspecto de liquido pero con las propiedades de
un s6lido [2]. Por lo tanto, un enfriamiento relativamente
rapido, favorece la formacién de sélidos no-cistalinos, ya
que para el proceso de ordenacién de los cristales se nece-
sita algtin tiempo [4]. Es por esta razén que se suele
hablar del vidrio como un liquido subenfriado. De ma-
nera opuesta, un enfriamiento lento permitiria la coloca-
cién ordenada de los 4tomos dando lugar al cristal.

Esta estructura irregular, le confiere al vidrio propiedades
isotropicas [5], es decir, el s6lido tiene las mismas propie-
dades en todas las direcciones. Esto se traduce en una
mayor resistencia del vidrio respecto al cristal.

Otras de las propiedades sin embargo dependeran, en
mayor parte, de la composicion quimica del vidrio.

2.2. Composicion

El vidrio, como ya hemos mencionado, estd formado
principalmente por una matriz de diéxido de silicio. De-
bido a su punto de fusién elevado (1600-1713°C) [2] y
dificil trabajabilidad, se le afiaden ciertos “aditivos” que
confieren al vidrio algunas propiedades. Estos compues-
tos variaran en funcién de las facilidades de cada civiliza-
ciéon para acceder a ellos [6]. También dependera de ellos
la estabilidad del vidrio final.
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Fig. 2. a) Vidrios de red modificada (vidrio de soda-cal); b) Vidrio de
oxido intermedio (alimina-silice). [3]



Estos compuestos de origen mineral se pueden situar, en
funcién de su naturaleza, formando parte de la red crista-
lina (AI**) o en los intersticios dejados por esta (Na*) (Fig
2).A continuacién se listan los componentes principales,
asicomo su funcién y proporcién aproximada [2]:

Vitrificante (70%): El 6xido de silicio (SiOz), es el compo-
nente principal de los vidrios arqueolégicos, y es el res-
ponsable de la estructura interna. Se obtenia principal-
mente de la arena, guijarros de rio, o de cuarzo triturado

[6].

Fundentes (20%): También llamados modificadores de
red, son 6xidos alcalinos, cominmente de sodio y potasio
(Na20 y K;O), que se usaban para disminuir la tempera-
tura y la viscosidad del vidrio, haciéndolo facilmente tra-
bajable. Se obtenian de las cenizas de plantas y maderas, o
del natrén (NaxCOs; HNaCO; 2H,0).

El oxigeno del 6xido, se sittia en los puntos de unién de
los tetraedros de la red rompiéndola, y los cationes per-
manecen enlazados idnicamente en los intersticios de la
red [3]. La diccién de muchos fundentes puede contribuir
a la formacién de un vidrio débil ya que si se rompe mu-
cho la red pueden llegar a formarse silicatos de sodio o
potasio solubles en agua.

Estabilizantes (10%): Estos componentes se encargan de
disminuir la solubilidad de la mezcla. Suelen ser sales
alcalinotérreas (carbonato de calcio CaCO;, cal viva (CaO)
o apagada (Ca(OH)2) que se obtenian de la piedra caliza,
pizarras, limos o conchas [6].

También pueden anadirse 6xidos como el 6xido de alu-
minio (ALO;) o de plomo (PbO) que remplazan algunos
grupos SiOs* de la red.

Otros: Otros compuestos como los 6xidos de los metales
de transicién o las impurezas, confieren al vidrio diferen-
tes propiedades como el color o la opacidad.

3. LADEGRADACION DEL VIDRIO ARQUEOLOGICO

Al quedar enterrado un objeto de vidrio, sea tanto en me-
dio terrestre como acuético, éste interacciona con él hasta
llegar a un equilibrio. Su composicién quimica se puede
ver alterada por la accién de los agentes quimicos del
ambiente, que someten al vidrio a procesos de modifica-
cién de su composicién y estructura [7].

Hay que considerar también que, al desenterrar el objeto,
se rompe dicho equilibro, haciendo el material mas vul-
nerable al nuevo medio, que ademads, es mas variable y
oscilante [2], es decir, menos estable.

3.1. Agentes de alteracion quimicos

La estabilidad del vidrio, depende tanto de factores
extrinsecos (el entorno) como intrinsecos (propios del
material), siendo este tltimo un factor determinante para
el estado su conservacién. Ademads la presencia de grietas,
fisuras, o heterogeneidades a nanoescala, influenciaran en
la progresion de las alteraciones quimicas al vidrio [7]

El agua

Al entrar en contacto la superficie del vidrio y el agua, se
produce un intercambio de iones entre sus iones H* y los
cationes alcalinos del vidrio (Na* y K*), es decir, se pro-
duciendo una lixiviacidn, una extraccién de los elementos
del vidrio.

-5i-O- Na* + H,O - -Si-OH + NaOHq

Como consecuencia de esta migracién se forma en la su-
perficie una capa desalcalinizada de gel de silice [7], rica
en silice y agua, que da al vidrio una textura superficial
mate o irisada, aunque no afecta a su translucidez.

Los ciclos de humedad hacen que se contraiga y dilate
esta capa, generando fracturas y fisuras a través de las
cuales puede entrar el agua.

La no renovacién del agua que se encuentra en contacto
con el vidrio, hace que esta se enriquezca de iones OH,
aumentando el pH. Si este llega a 9 se produce la hidroli-
sis de los enlaces ion-covalentes, disolviendo la red [7].

-6i-O-Si- + OH () > -SiOH + HO-Si-

Es en esta fase, donde se produce un cambio en el aspecto
opaco e iridiscente del vidrio. También pueden generarse
tensiones debido a los cambios de volumen, provocando
un debilitamiento del material.

El intercambio de iones y la hidrolisis, tienen lugar a la
vez, pero con cinéticas diferentes que dependen de la
composicién del vidrio, la temperatura, el pH y la com-
posicion de la solucion y su renovacion [7].

Por lo general cuanto mayor sea el porcentaje de compo-
nente estructural (Si Al y Pb) se puede esperar una mayor
estabilidad quimica, de la misma forma, los vidrios son
tanto o mas vulnerables al ataque quimico, cuanto mayor
es su proporcién de 6xidos alcalinos, especialmente los de
potasio. Esto es debido a que la red cristalina se encuentra
mas abierta, favoreciendo la entrada de los iones en el
medio y facilitando la extracciéon de iones del vidrio [9].

La atmosfera

Este agente de alteracién no suele afectar a los vidrios
enterrados, sin embargo, debido a malas condiciones de
almacenamiento o exposicién puede darse el caso.

Como hemos visto y a cause de un discontinuo subminis-
tro de agua, se genera una capa de gel de silice. Con el
tiempo las grietas se rellenan de una segunda fase crista-
lina formada por la interaccién del vidrio y las especies
atmosféricas SO, NOx COy[7].

Esta interaccién genera una costra compuesta por sales de
neoformacién, (CaCOs, CaSO42H,0) cristalizadas en el
interior de las microfisuras de la capa de gel provocando
un deterioro mecénico del vidrio [8], esta nueva fase varia
de amorfa a cristalina (Fig. 3).
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Fig. 3. Evolucion esquematica de la capa de alteracion en funcién
del tiempo [7]

3.2. Alteraciones quimicas

Como consecuencia de los factores anteriormente men-
cionados, observaremos una serie de alteraciones presen-
tes en el vidrio:

Corrosion: Esta alteracion tiene lugar por la accién de la
atmosfera sobre el vidrio, forméndose una costra hidrata-
da rica en silice, carbonatos y sulfatos [8]. Se observa en
vidrios potasico-célcicos del XIII XV, siendo este un pro-
ceso irreversible.

Los sulfatos que son mas o menos solubles tienden a so-
lubilizarse y a recristalizar, aumentando el grosor de la
costra que atrapa polvo, y crea una capa superficial for-
mada de costras multiples y afectando a la translucidez
del vidrio [8].

Crizzling: Deterioro producido por una exceso de fun-
dentes especialmente 6xidos de potasio [2], y la carencia
de estabilizantes (inferior al 15% [10]). También depen-
dera en parte, del proceso de manufactura del vidrio (im-
purezas, burbujas, fisuras, etc). Se produce en ambientes
de humedad superior a 40%, produciéndose una desalca-
linizacién, con una desestabilizacion de la estructura in-
terna.

Se puede observar inicialmente una exudacién o transpi-
racion, seguido de microfisuras superficiales. Un descen-
so de la humedad relativa el vidrio se deshidrata creando
un craquelado opaco [8].

Desvitrificacién: Esta sucede cuando debido a una recris-
talizacion, sea por efecto de una hidrataciéon o del proceso
de produccién, se pierde parcialmente la estructura amor-
fa. Eso conlleva la aparicion de zonas de ordenacién ge-
ométrica regular (red cristalina), tomando una apariencia
opaca, escarchada, borrosa o iridiscente. Suele suceder
este fenémeno en los vidrios sodio-calcio [8].

Las irisaciones son tipicas de los vidrios arqueolégicos.
Se producen por la difraccién e interferencia de la luz al
atravesar las capas de gel de silice superpuestas y de dis-
tinto espesor [9]. La degradacién de estas laminas gene-
ralmente va acompafiada de la pérdida de materia vitrea
[8], disminuyendo el grosor del vidrio.

5. CONCLUSIONES

En conclusién podemos afirmar que, los vidrios arque-

olégicos se componen de una red de 6xido de silicio no
cristalina, que incorpora tanto en su estructura como en
los intersticios, otros 6xidos. Estos compuestos, le confie-
ren al vidrio diferentes propiedades y contribuyen nota-
blemente en su estado de conservacién. La presencia en
exceso de desgrasantes como el 6xido de sodio, favorecen
en el proceso de desalcalinizacién con la posterior forma-
cién de una capa de gel de silice. Esta capa beneficia, a su
vez, reacciones posteriores con el medio, asi como la
acumulacién de depésitos en la superficie. Todo se tradu-
ce en la aparicion defracturas, irisaciones o opacidad, en-
tre otras.
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Fotocatalisis para la Produccion de
Hidrogeno (Photocatalysis for Hydrogen
Production)

Elena Millan Ordénez

Resumen— En este articulo se trata el empleo de la fotocatalisis como método para la disociacién de la molécula de agua. El
objetivo es la produccion de hidrégeno para su uso como combustible alternativo a los tradicionales combustibles de origen
fosil. Ademas, se aborda la importancia del papel que juegan los catalizadores en las reacciones quimicas, siendo éstos uno de

los pilares fundamentales de la Quimica Verde.

Palabras Claves— Catalisis, Diéxido de Titanio, Fotodisociacién, Hidrégeno, Semiconductor.

1. INTRODUCCION

a catdlisis, y por tanto el empleo de catalizadores en

las reacciones quimicas, es uno de los principios basi-

cos sobre los que se fundamenta la Quimica Verde.
Esta tiene como objetivo principal reducir la produccién
de compuestos contaminantes a través del desarrollo de
nuevos métodos que permitan su prevenciéon. Por tanto,
esta nueva forma de trabajar deja de lado la tendencia a
buscar soluciones cuando la contaminacién ya se ha pro-
ducido.

La ventaja de la utilizacién preferente de catalizadores
frente al uso de reactivos estequiométricos se debe a dife-
rentes motivos, a partir de los cuales ademas se respaldan
otros principios de la Quimica Verde. Algunos de dichos
motivos se exponen a continuacion: los catalizadores
disminuyen la energia de activacion necesaria en las reac-
ciones por lo que consiguen un ahorro energético en los
procesos (“Eficiencia energética”); economizan la canti-
dad de reactivos necesarios ya que teéricamente no se
consumen en la reaccién y ademds reducen la producciéon
de desechos (“Economia atémica”); debido también a la
ya comentada disminucién de la energia de activacién,
aceleran la velocidad de las reacciones; y finalmente son
sustancias muy selectivas a la hora de reaccionar, lo cual
se relaciona con los objetivos de “Reduccion de procesos
subsecuentes”y “Sintesis quimica no contaminante”.

2. FoTocATALISIS. DISOCIACION DE LA MOLECULA
DE AGUA

2.1. Fundamentos de la Fotocatalisis

La fotocatalisis es un caso concreto de un proceso cataliti-
co en el cudl el catalizador es activado por la luz. La ener-
gia de un fotén del haz luminoso genera un par electrén-
hueco en la superficie del semiconductor al transmitirle la
energia suficiente para que un electrén pueda pasar de la
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capa de valencia a la capa de conduccién del material, por
tanto esta energia debe ser igual o superior a la energia
del salto de banda o “band gap”. Este es el aspecto fun-
damental en el que se basa la fotocatalisis. [1]

La energia luminica absorbida por el semiconductor pue-
de ser aprovechada para desencadenar multiples reaccio-
nes, siendo una de ellas la fotdlisis de la molécula de
agua. En este caso, se trata de un proceso de fotocatélisis
heterogénea ya que el catalizador y los reactivos se en-
cuentran en fases diferentes; el semicondutor en estado
solido, y el agua en fase liquida [1].

2.2. Ruptura de la Molécula de Agua. Produccion
de Hidrogeno

La reaccién de disociacién de la molécula de HO daria
como productos hidrégeno y oxigeno; y supone emplear
menos reactivos que utilizando otros métodos para la
obtencion de hidrégeno. El mecanismo de reaccién es el
siguiente:

2H*+2e — H; E=0V
H,O + 2h* — % O, + 2H* E=-123V
H,O - 1%L 0O, +H» E0=-123V

Puesto que el potencial estandar de la reaccién es negati-
vo, esto implica que la variacién de la energia de Gibbs es
positiva, segtin la ecuacion de Nernst, y por tanto la reac-
cién no es espontdnea. Ademads, se trata de una reaccion
endotérmica.

La reaccién de disociacion de la molécula de agua es muy
interesante desde un punto de vista tanto econémico co-
mo ambiental. Esto se debe a dos motivos: en primer lu-
gar, generaria hidrégeno, una de las principales alternati-
vas de combustible que actualmente se barajan frente a
los combustibles de origen fé6sil; y en segundo lugar,
constituye un método para la producciéon de combustible
que utiliza como fuente de energia el Sol, la cual es reno-



vable y no contaminante.

Cabe decir que obviamente el resultado de la combustién
del hidrégeno es vapor de agua y por tanto su uso como
combustible tampoco serfa contaminante. Esto dltimo
marca una diferencia crucial frente a los combustibles
derivados del petréleo; de los cuales ademas serfa intere-
sante prescindir lo antes posible debido a su inevitable
agotamiento y distribucion geografica heterogénea de las
fuentes, lo que conlleva conflictos internacionales y de-
pendecia de otros paises [1].

3. CARACTERISTICAS DEL FOTOCATALIZADOR

El fotocatalizador cumple un papel fundamental ya que el
agua pura no es capaz de absorber la luz del Sol, por lo
tanto necesita de éste para absorber la energia y a conti-
nuacién producir la ruptura de la molécula de agua [2].

Los semiconductores empleados como fotocatalizadores
han sido é6xidos y sulfuros que presentan el orbital “d”
parcialmente lleno y que son capaces de actuar en condi-
ciones ambientales. Sin embargo, todavia queda pendien-
te investigar en profundidad para conocer cémo interac-
cionan las membranas de los fotocatalizadores en las se-
mirreacciones de la disociacién del agua [3].

A continuacién podemos ver una relacion de los materia-
les semiconductores méas utilizados en fotocatalisis, asi
como su salto de banda y longitud de onda donde se en-
cuentra su maximo de absorcién (Tabla 1) [1]. En cuanto a

TABLA 1
SEMICONDUCTORES MAS EMPLEADOS Y EL VALOR DE SU SAL-
TO DE BANDA Y LONGITUD DE ONDA OPTIMAS [1]

Material | Salto de banda (mV) | Longitud de onda (nm)
BaTiOs 3,3 375

CdoO 2,1 590

Cds 2,5 497

CdSe 1,7 730

Fe,0s3 2,2 565

GaP 2,3 540

TiO, 3,0 390

ZnO 3,2 390

ZnS 3,7 336

la reaccién de ruptura de la molécula de agua se conocen
aproximadamente 130 semiconductores capaces de actuar
como catalizadores en dicha reaccion; sin embargo, como
ya dijimos, las interacciones sobre la superficie del fotoca-

talizador atin no se conocen completamente [2].

Uno de los fotocatalizadores mas utilizados es el TiO»
donde la eficiencia obtenida alcanza en torno al 5%, por
ello se ha de seguir investigando con el objetivo de mejo-
rar dicha eficiencia para que se pueda explotar a nivel
industrial.

El fotocatalizador TiO, esta compuesto por una banda de
valencia y una banda de conduccién, y la energia que se
las separa, “energia de banda prohibida” o salto de ban-
da, tiene un valor de 3,0 mV.

Otros fotocatalizadores que se han utilizado son el CdS y
SiC, pero a diferencia del TiO,, son fotocorrosivos, lo que
supone un inconveniente para su empleo en la reaccion.
Son catalizadores muy interesantes ya que tienen un salto
de banda pequefio (pudiendo por tanto absorber radia-
cién en la region del espectro visible) pero debido a que
los sulfuros se oxidan en la reaccién de oxidacién del
agua, obviamente esto provoca la degradacién del fotoca-
talizador. Sin embargo, con la adicién de agentes de sacri-
ficio a la solucién que actien como donadores de electro-
nes puede impedirse la corrosién [2], [3], [4].

A la hora de encontrar el catalizador adecuado, uno de
los problemas que se presentan es la fraccion del espectro
donde éste absorbera los fotones, es decir, donde serd
activo. Interesa que su rango de absorcién se encuentre en
el visible puesto que es donde el Sol tiene su maximo de
emision.

A pesar de ésto, existen técnicas como la sensibilizacién
de los semiconductores con colorantes organicos que
permiten la absorcién de fotones a otras longitudes de
onda. En caso de no poder utilizar la luz solar, se necesi-
tarfa una fuente externa que iluminase a una longitud de
onda determinada el semiconductor, pero esto reduciria
en gran medida el atractivo del método. Un ejemplo es el
del TiO,, como ya comentamos anteriormente, el cual
absorbe radiacién en la regién del ultravioleta, lo cual
supone una desventaja para su uso.

Se han realizado pruebas de disefio de catalizadores hi-
dridos formados por carbono y un compuesto inorganico
a tamafo nanométrico, los cuales estan presentando bue-
nos resultados tales como un incremento en la eficiencia
fotocatalitica en torno a 25 veces més. Esto se debe princi-
palmente a tres caracteristicas: dicha escala de moléculas
implica que el drea superficial aumente y por tanto tam-
bién la superficie susceptible de interactuar para la diso-
ciacién de la molécula; el nanocarbono ademas supone la
apliacién del espectro de absorcion de la radiacién; y por
altimo, el hecho de emplear los dos compuestos de dife-
rente naturaleza implica la separacién de las cargas, lo
que aumenta su vida ttil al evitar la recombinacién del
par electrén-hueco [5]. Asi, la eficiencia del sistema esta
condicionada principalmente por las caracteristicas fotofi-
sicas y morfologicas del catalizador utilizado en el dispo-
sitivo [2].



Actualmente, para mejorar la eficiencia se estan afiadien-
do particulas de metales u 6xidos de metales, asi como
formas de mejorar la permanencia del agua disociada en
la superficie del catalizador [4].

Finalmente, a parte de la composicién del catalizador es
importante su estructura para la actividad catalitica; asi
por ejemplo en el caso del CdS, cuando éste tiene una
estructura cristalina bien formada aumenta considera-
blemente la cantidad de hidrégeno que se produce [2].

4. OTROS METODOS PARA LA PRODUCCION DE
HIDROGENO

A parte de éste método fotocatalitico de producciéon de
hidrégeno mediante la disociacién directa de la molécula
de agua, existe otra via que consiste en la fotocatélisis de
compuestos organicos presentes en el agua, lo que a su
vez supone una manera de eliminacién de contaminantes
en ésta [6]. Este tltimo es de hecho el uso mas frecuente
que reciben las reacciones fotoquimicas [1].

Sin embargo, actualmente el método principal por el que
se estd llevando a cabo la produccion de hidrégeno es a
través del proceso conocido como reformado por vapor
de hidrocarburos, siendo el mas utilizado el metano (CH,)
ya que es el que presenta mayor proporciéon hidré-
geno/carbono. Sin embargo, este sistema sigue depen-
diendo de los combustibles fésiles ademdas de generar
como subproducto CO; [4].

Por lo tanto, la produccién de hidrégeno a partir de la
molécula de agua constituye una de las alternativas con
mayor potencial para, en un futuro no muy lejano, susti-
tuir a los combustibles fésiles debido a la gran cantidad
de energia que contiene y a su caracter no contaminante
puesto que su combustioén s6lo genera vapor de agua [5].

5. CONCLUSIONES

Finalmente, alguien podria pensar que aunque parezca
una solucién, el vapor de agua generado también consti-
tuye un gas de efecto invernadero. La respuesta seria que
si, pero la diferencia radica en que no se estaria alterando
el ciclo del agua. El vapor que se liberaria a la atmdsfera
es agua que previamente se retir6 para su disociacién, por
tanto, no se estaria poniendo en circulacién nuevos com-
puestos; como si ocurre, cuando se queman los combusti-
bles fésiles, los cuales en su caso ponen en recirculacién C
que quedo secuestrado hace millones de afios.

Por lo tanto, la tendencia es a la investigacién de diferen-
tes métodos para la produccién de hidrégeno; siendo una
forma muy prometedora la que se expone en este articulo,
la fotodisociacién del agua mediante el uso de catalizado-
res, ya que atina multiples caracteristicas beneficiosas en
un solo método, como son: la utilizaciéon como fuente de
energia la luz del Sol; el aprovechamiento de las virtudes
que, como ya hemos visto, presentan los catalizadores; y
por dltimo, la produccién de una alternativa sostenible de

combustible. Asi, lo que queda por lograr, es perfeccionar
el método de sintesis para alcanzar unos niveles de efi-
ciencia asequibles que permitan la viabilidad de su apli-
cacién a nivel industrial.
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Coches movidos por hidrogeno

Fernando Fernandez Cabezas

Resumen— El hidrégeno puede llegar a ser el combustible de los coches del futuro. Su obtencién y utilizacion puede llegar a
ser totalmente limpia si se utilizan las energias renovables para generar la electricidad necesaria en la electrélisis, que es el
método de obtencién del hidrégeno. Gracias a esa electricidad se puede separar el oxigeno y el hidrégeno de una molécula de
agua. Ya esta comenzando la comercializacion de varios modelos de coches movidos por pilas de hidrégeno, como por

ejemplo el Mirai, un coche de Toyota que se va a lanzar en 2015.

Palabras Claves— Hidrégeno, Electrélisis, Energias Renovables, Pilas de Hidrégeno, Mirai.

1. INTRODUCCION

I transporte por carretera es un componente muy im-

portante en el desarrollo social y econémico de un

pais. En la actualidad la mayoria de los vehiculos que
circulan por las carreteras utilizan el petréleo como com-
bustible. Este recurso no es renovable y, al ritmo de con-
sumo que tiene la sociedad mundial en la actualidad, en
pocos afos se habran agotado todas las reservas de las
que disponemos. El uso de petréleo como combustible en
nuestros coches también acarrea consecuencias me-
dioambientales, ya que emiten diéxido de carbono y 6xi-
do nitroso que son gases de efecto invernadero.

2. EL HIDROGENO

Ya en 1874 el famoso escritor Julio Verne, a través del per-
sonaje Cyrus Harding del libro La isla misteriosa, nos
nombraba al hidrégeno como el combustible del futuro al
decir: “Si, amigos mios, creo que algin dia se empleara el
agua como combustible, que el hidrégeno y el oxigeno de
los que esta formada, usados por separado o de forma
conjunta, proporcionaran una fuente inagotable de luz y
calor, de una intensidad de la que el carbén no es ca-
paz[...] El agua sera el carbén del futuro.”[1]

Si queremos sustituir los combustibles fosiles por ser
tan contaminantes y no renovables necesitamos utilizar
un combustible que no se agote, ya que lo tnico que con-
seguiriamos serfa retrasar el problema de los combusti-
bles. Por ello el hidrégeno es una buena opcién, ya que lo
podemos obtener del agua que es uno de los recursos mas
abundantes y, al producir su combustién, el tnico sub-
producto que se genera es el vapor de agua que no es con-
taminante.

2.1. Como obtenerlo

El hidrégeno se puede obtener a partir del agua con la
técnica de la electrélisis, que es limpia y produce un hi-
drégeno de gran pureza. Pero para ello se necesita electri-
cidad. Para conseguir que el hidrégeno sea un combusti-
ble completamente renovable se necesita que su obten-

Fernando Ferndndez Cabezas, Universidad Pablo de Olavide.

cion también lo sea y para ello esa electricidad tiene que
provenir de una de las fuentes de energia renovables.[2]
Dependiendo de la temperatura a la que se realice se ne-
cesitard una cantidad de electricidad u otra. Mientras mas
temperatura haya menos energia serd necesaria y por lo
tanto més barato sera conseguir el hidrégeno. Una de las
opciones mas factible es utilizar la energia solar mediante
colectores cilindrico-parabélicos, discos parabdlicos e ins-
talaciones de torre central. [3]

TABLA1
COMPARATIVA HIDROGENO — OTROS COMBUSTIBLES
1 litro (gas
HIDROGENO 1Kg 1 litro (liquido) comprimido
a 350 bares)

GASOLINA 2,78 Kg 0,268 litros 0,0965 litros
GASOLEO 2,8 Kg 0,236 litros 0,0850 litros
GAS NATU-  2,54-3,14 0,3-0,35 li-
RAL Kg tros
METANO 2,4 Kg 0,24 litros
METANOL 6,09 Kg 0,431 litros 0,191 litros

Fuente Asociacion Espariola del Hidrégeno [4]

2.2. ¢ Por qué el hidrégeno?

El hidrégeno es un combustible capaz de proporcionar
mas energia por unidad de masa que cualquier otro com-
bustible. El hidrégeno generara 33300 Wh por kg, 20900
Wh mas que el petréleo.

En la actualidad uno de los problemas que tienen la ener-
gia edlica y solar es que no pueden almacenar la electrici-
dad que generan. Esto puede tener solucién si se implanta
el hidrégeno en nuestra sociedad, ya que se podria desti-
nar la electricidad generada en obtener el hidrégeno que
lo utilizaremos como el almacén de las energias renova-



bles. Hecho que reducird en gran medida la dependencia
de paises como Espafia de los exportadores de petréleo.

2.3. Pilas de hidrogeno

La pila de hidrégeno es la manera de utilizar este com-
bustible en nuestros vehiculos. Su funcionamiento es muy
simple, es la inversa a la electrdlisis, que es la manera de
producir el hidrégeno. El coche utilizara la energia gene-
rada por la reaccion del hidrégeno y del oxigeno [5]. El
primero, necesitaremos introducirlo nosotros en la pila,
por lo que sera nuestro combustible, y el que determinara
el tiempo til de cada pila. Por otro lado el oxigeno lo
podremos ir consumiendo del aire que nos rodea.

| +
E2]

Hidrégeno ! ‘ L Aire
| ‘ f———
|
| |

|
|
H*
|
|
J
|
Aire + Agua
ANoODO CATODO

ELECTROLITO

Fig. 1 Pila de Hidrégeno [6]

Si en un futuro se lograse que todos los vehiculos funcio-
nasen con este tipo de pilas, se evitarian las emisiones de
CO,, ya que los tnicos productos que se obtienen en la
reaccion son vapor de agua y electricidad.

2.4. PRIMER COCHE DE HIDROGENO

En 2015 Toyota va a poner a la venta unos 700 coches
movidos por pilas de hidrégeno, llamados Mirai, que sig-
nifica futuro en japonés. La marca japonesa prevé vender
unas 400 unidades en su pais, y por los pronésticos de
ventas ya se estd planteando aumentar la produccion.

Fig. 2 Mirai, coche movido por hidrégeno que va a salir a la venta en
2015. [7]

Por lo general el problema de los coches eléctricos es la

autonomia, el Mirai la tendrd de 650 km y el tiempo de

recarga serd tan solo de 3 min, lo que significa que ha

subsanado perfectamente ese defecto. Sin embargo, Toyo-
ta sabe que atin le falta mucho trabajo para poder ver sus
vehiculos de hidrégeno por las carreteras de todo el
mundo. Se tienen que empezar a instalar estaciones de
recarga de hidrégeno, las cuales son muy costosas, pero
también muy necesarias. El precio de los Mirai es muy
elevado, en Japén inicialmente serd de 49.000 euros, pero
con las ayudas gubernamentales se reduce a 35.000 euros.
En Europa se va a comercializar en Reino Unido, Dina-
marca y Alemania. En este dltimo pais el precio sera de
66.000 euros, sin impuestos [8].

El Mirai es un ejemplo de que los coches del hidrégeno si
pueden competir con los convencionales de gasolina y
diésel. Ahora lo que se necesita es invertir en investiga-
cién para que se reduzcan los precios de cada vehiculo.

3. CONCLUSIONES

El hidrégeno puede ser el sustituto del petréleo, y no solo
eso, puede ser la ayuda que necesitan las energias reno-
vables como la energia edlica y la energia solar para ter-
minar de introducirse en el mercado.

Es necesario que todos los paises comiencen a fomentar el
uso de los vehiculos movidos con pilas de hidrégeno a
través de subvenciones para abaratar los costes a la hora
de adquirir un vehiculo de este tipo e iniciando la instala-
cién de las estaciones de recarga de hidrégeno.

Como se ha explicado, gracias a las energias renovables
podemos obtener hidrégeno sin emisiones de gases con-
taminantes y la utilizacion de este combustible tampoco
generard estas emisiones. Por lo que si en un futuro todos
los coches utilizan el hidrégeno como combustible ha-
bremos acabado con el problema del calentamiento glo-
bal, con la dependencia de los paises demandantes de
petrdleo con los productores y con todos los problemas
que esta situacion puede acarrear.
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Una piedra para alumbrar el camino

El titulo que acompafa esta editorial quiere destacar que en
uno de los articulos de la seccion MoleQla Cristalina vamos a
hablar precisamente de un mineral con unas propiedades muy
interesantes, que permiti0 a los vikingos mejorar su
navegacion y explorar territorios desconocidos. Pero también
podemos entenderlo mas metaféricamente, y hacer referencia a
nuestro otro articulo, que habla de como el interés y la
curiosidad por desentrafiar los misterios de la naturaleza
condujo a Ada Yonath, premio Nobel de quimica por sus estudios de la estructura del
ribosoma, a perseguir un suefio y a enfrentarse a numerosos retos cientificos para
conseguirlo.

Este niamero de MoleQla va a llegar, gracias a la Feria de la Ciencia, a las manos de
muchos estudiantes que podran disfrutar descubriendo incognitas, curiosidades, o
personajes. Desde MoleQla Cristalina esperamos que todos encontréis esa piedra que 0s
alumbre el camino ;)



Silfurberg, un cristal qgue cambio la historia

Javier Moraleda Prados

Resumen—Este articulo explica de forma breve y sencilla como era la navegacion en alta mar de los pueblos nérdicos, antes
de la invencion de la brajula magnética. En él se expone su explicacion cientifica y las causas y consecuencias que el uso de

sus peculiares técnicas tuvo en la Historia de Europa.

Palabras Claves — Silfurberg, birrefringencia, dispersién luminosa, polarizacién

1. INTRODUCCION

I on en dia, los vikingos, sus saqueos y sus langskip
(barcos de guerra mal llamados drakkar) son con-

ceptos muy conocidos por la mayoria de la gente.
Los mas curiosos también son conocedores de que em-
pleaban unas piedras como medio para orientarse cuando
navegaban en alta mar. En este articulo se explica cémo
funcionaban a nivel fisico-molecular dichas piedras, de-
nominadas Silfurberg o calcita islandesa, asi como las con-
secuencias histéricas que tuvo en gran parte de Europa.
También se explican, de forma sencilla, conceptos 6pticos
como la dispersion y la polarizacién de la luz, y la pro-
piedad 6ptica de birrefringencia en una red cristalina.

2. CAUSAS HISTORICAS DEL DESCUBRIMIENTO DEL
ESPATO DE ISLANDIA

Antes de que los nérdicos comenzaran sus an-
danzas de saqueos y pillaje, es decir de que comenzaran a
“irse de Vikingos”, eran, principalmente, agricultores,
ganaderos y pescadores; es por eso que, habitando una
regién dura y con malas condiciones para ese modus vi-
vendi, comenzaron a buscar no sélo riquezas sino tam-
bién tierras fértiles que les permitieran producir mas y
mejores alimentos. Al vivir en una peninsula, la navega-
cién estaba limitada a las costas cercanas ya que ni tenian
ni existian brdjulas magnéticas para adentrarse y orien-
tarse en alta mar, hasta que, un buen dia, un individuo
mir6 al cielo a través de un mineral transparente y ob-
servé que podia encontrar ese escurridizo astro que se
ocultaba tras las nubes. La piedra “madagica” que habia
encontrado no era mds que un trozo de espato de Islan-
dia, pero, antes de explicar qué hace la piedra, es intere-
sante saber porqué la potente luz solar se difumina tanto
por una simple capa de agua en estado gaseoso. El fené-
meno al que se debe, se llama dispersioén, y consiste en
que la luz, en forma de fotones, choca con las moléculas
contenidas en la atmoésfera (ver siguiente seccion).
Ademas este fenémeno es lo que causa que, al horizonte,
no podamos llegar a ver lo que hay a una determinada
distancia, aunque no haya mas que aire entre nuestros
ojos y el horizonte, o que al cielo lo veamos azul.

Javier Moraleda Prados. Facultad de Ciencias Experimentales, Ciencias Am-
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3. CONCEPTOS OPTICOS: DISPERSION Y
POLARIZACION

Estos dos conceptos 6pticos estan intimamente
ligados y es necesario entenderlos para saber porqué era
necesario el uso de un cristal que modifica la trayectoria
de la luz, para contrarrestar la dispersién y polarizacién
causada por las nubes.

3.1. Dispersion de Rayleigh

Consiste en que, cuando una particula suspendi-
da en el medio es alcanzada por la luz, ésta, es proyectada
en todas las direcciones, pero con la mitad de la intensi-

dad hacia los dngulos rectos, tal y como se ve en la figura
1.

Fig. 1. Dispersion de Rayleigh de la luz blanca, al impactar con una
particula de 1/10 la longitud de onda.

Es causada por las moléculas del aire con un tamafio de
una décima parte de la longitud de onda de la luz que las
atraviesa, por tanto, esta dispersion, favorece enorme-
mente a las longitudes de onda cortas contenidas en la luz
blanca solar, y es la causa principal por la que vemos el
cielo azul, puesto que, dentro de la luz visible, éste es el
color de menor longitud de onda (ver figura) y la disper-
sién de Rayleigh tiene una fuerte dependencia de la longi-
tud de onda, pero ademas, causa una polarizacién parcial
de la luz cuando ésta atraviesa las nubes. Para entender
esto, es necesario conocer qué es la polarizacién cuando
hablamos de luz.
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Fig. 2. Los colores intrinsecos a la luz blanca y sus distintas lon-
gitudes de onda asociadas.

3.2. Polarizacion de la luz

La luz es una onda electromagnética y como tal,
sus ondas vibran en varios planos. Una onda de luz que
esté vibrando en mas de un plano se considera luz no
polarizada, como es el caso de la luz emitida por el sol,
por una bombilla de casa, o por la llama de una vela. Ta-
les ondas de luz son creadas por cargas eléctricas (o dipo-
los) que vibran, creando asi ondas electromagnéticas des-
pedidas en maultiples direcciones, cada una con sus
multiples planos.

Fig. 3. Los distintos planos transversales de una onda electro-
magnética.

Pero esto se puede cambiar con el uso de ciertos

métodos de polarizacion. El resultado es la obtencién de
luz polarizada, es decir, luz cuyas ondas vibran en un
solo plano.
Volviendo al caso que nos concierne, las nubes y gases
atmosféricos provocan una polarizacién parcial, causa de
la dispersiéon de Rayleigh. Cuando la luz choca con los
atomos de las nubes, hace que sus electrones vibren, pro-
duciendo asi sus propias ondas electromagnéticas, emiti-
das en todas las direcciones.

Estas nuevas ondas generadas, golpearan a los
atomos adyacentes y asi, en una reaccién en cadena de
absorcién y reemisién, hara que los planos de la luz inci-
dente original acaben siendo modificados, ademas de
perderse intensidad luminica por la reflexiéon causada por
las nubes.

De esta manera, la luz que alcanzaba a aquellos
intrépidos marineros nérdicos, era, sin que ellos lo supie-
ran, parcialmente polarizada, ademas de mucho mas te-
nue.

4. SILFURBERG, ESTRUCTURA Y FUNCION

Para discernir la posicién del Sol entre las nubes con pre-

cisién, era necesario un filtro despolarizador que neutra-
lizara la accién de la atmosfera sobre la luz solar: el sifur-
berg.

Fig. 4. Silfurberg o calcita de Islandia en bruto y cortada.

Este mineral, también conocido como calcita de
Islandia, es un mineral transparente y exfoliable, com-
puesto por CaCO; cuya disposicion forma una red crista-
lina romboédrica. Y es ésta estructura cristalina la que le
otorga su transparencia y propiedad optica de doble re-
fraccion o birrefringencia a un alto grado.

La birrefringencia es la capacidad de un material
no isétropo, de convertir un rayo de luz que lo atraviese,
en dos rayos de luz con distintos angulos de refraccién a
su salida, polarizados perpendicularmente entre si, y fue
descrita por Erasmus Bartholinus en 1669.

Rayo refractado

Rayo incidente

Rayo original

Silfurberg

Fig. 5. Luz atravesando un medio que presenta birrefringencia,

Aquel sefior nérdico de hace mas de mil anos,
observo que, al girar ligeramente el cristal mientras mira-
ba a través de él hacia un claro en las nubes, habia mo-
mentos en los que la luz era mas intensa y momentos en
los que era menos. Sin saberlo, al rotar el cristal estaba
jugando con el angulo de refraccién que ocurria en el in-
terior del cristal, hasta hacerlo coincidir con su punto
isotrépico (en torno a 45°), punto en el que la luz era
completamente despolarizada, pues coincidian ambos



haces luminosos, evitando asi la polarizacién parcial cau-
sada por los gases de la atmosfera.
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Fig. 6. Esquema del mecanismo 6ptico de la calcita de Islandia.
En la figura se ve como la luz se despolariza al atravesar el cristal
tras haberlo girado el &ngulo necesario.

Luz
despolarizada

6. CONCLUSION Y CONSECUENCIAS HISTORICAS

Asi fue como, por la disposicién cristalina de un
simple mineral, comenzaron las campafias de saqueos de
los vikingos que, bajo el liderazgo del conquistador Rag-
nar Lothbrok y, més tarde su hijo Bjorn Ragnarsson, aso-
laron y aterrorizaron las costas desde los mares del Norte
hasta el Mediterrdneo. Las islas Britdnicas fueron las pri-
meras tierras en sufrir las consecuencias y al ver que ob-
tenian riquezas tan facilmente no se detuvieron, en Fran-
cia saquearon Parfs y conquistaron lo que hoy se conoce
como Normandia, llamada asi por los invasores nérdicos.
En Espafia, las regiones y ciudades afectadas fueron la
costa de Galicia, Sevilla, a través del Guadalquivir, Mur-
cia, Barcelona y Zaragoza, navegando a través del rio
Ebro. También llegaron hasta Pisa (Italia) y el Norte de
Africa.

Pero no todo fue pillaje y destruccion, pues fun-
daron ciudades como Dublin, hoy capital de Irlanda,
Novgorod en Rusia, asi como multitud de pueblos en
Islandia y Normandjia.

No fue hasta el afio 1024 d.C,, afio en que, defini-
tivamente, se cristianizaron y fueron absueltos por el Pa-
pa Juan XIX, que abandonaron los saqueos y se dedicaron
a navegar Unicamente con fines comerciales y pesqueros.
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Ada Yonath y la estructura de la maquina de
maquinas celulares: El ribosoma

Claudia Millan

Resumen—EIl premio Nobel de Quimica del afio 2009 fue concedido a tres investigadores, entre los cuales se encuentra Ada
Yonath, por sus estudios sobre la funcién y la estructura del ribosoma. Los ribosomas son uno de los constituyentes mas
importantes de nuestras células, encargados de la tarea de traducir nuestra informacién genética (el ARN), a proteinas, que
son las que en Ultimo término ejecutan las funciones celulares. Conocer su estructura ha ayudado, por ejemplo, y entre otros
avances, a entender mejor el mecanismo de accion de la traduccion y a desarrollar nuevos farmacos que ataquen los

ribosomas de las bacterias resistentes a antibiéticos.

Palabras Claves— Cristalografia Macromolecular, Antibiéticos, Nobel, Quimica, Ribosomas

1. INTRODUCCION

1 premio Nobel en Quimica en el afio 2009 fue otor-

gado a Venkatraman Ramakrishnan, Thomas A.

Steitz y Ada Yonath por susestudios sobre la estruc-
tura y la funcién del ribosoma.

Fig. 1. Ada Yonath

La técnica que los tres emplearon fue la cristalo-
graffa de rayos X, que permitié acceder, a un nivel de
detalle atémico, a la estructura de este organulo, la fabrica
proteica celular.

2.L.OS ORIGENES DE UNA VOCACION

Nacida en Jerusalén, en 1939, Ada Yonath for-
maba parte de una familia bastante pobre, que a sus pro-
blemas econémicos sumaba el delicado estado de salud
de su padre. No obstante, ya de pequefia tenia un gran
interés por entender aquello que la rodeaba, y sus padres,
aun formando parte de una comunidad religiosa y bas-
tante cerrada, decidieron inscribirla en una escuela laica
muy prestigiosa.

Cuando Ada sélo tenia 11 afios su padre muri6, y
ella tuvo que apoyar a su madre trabajando a la vez que

Claudia Lucia Millan Nebot. Institut de Biologia Molecular de Barcelona,
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estudiaba. Afios més tarde, cuando terminé su educacion
secundaria, tuvo que realizar el servicio militar obligato-
rio. Pese a ello, esto le supuso acercarse a estudios clinicos
y médicos, ya que formé parte de la Division Médica, y
esto la anim¢é a matricularse en la Universidad Hebrea de
Jerusalén. Alli completé estudios de quimica, bioquimica
y biofisica.

A continuacién, hizo su doctorado en el Instituto
Weizmann, donde trabajoé en la estructura del colageno.
Tanto su doctorado como su posterior estancia postdocto-
ral en EEUU (en el Mellon Intitute de Pittsburg y en el
MIT) supusieron su formacién como cristalégrafa y fo-
mentaron su interés por los retos de la biologia estructu-
ral. De hecho, a su vuelta a Israel, mont6 el que fue el
primer laboratorio de cristalografia macromolecular en el
pais. Fue entonces cuando decidié embarcarse en un pro-
yecto extremadamente ambicioso: entender el proceso por
el que se sintetizan las proteinas, y para ello, determinar
la estructura tridimensional del ribosoma.

3. EL RIBOSOMA, CLAVE EN NUESTRA MAQUINARIA
CELULAR

En Biologia Molecular, se conoce como el dogma
central a aquel que establecié Crick en 1970, y que deter-
mina que nuestra informacion genética, almacenada en el
ADN, se transcribe a ARN, y posteriormente se traduce
en una secuencia polipeptidica, una proteina. EIl ARN
interviene en este proceso en varias formas, ya que
ademds de aportar la informacién genética a través del
ARN mensajero, también sirve como adaptador, o traduc-
tor, a través del ARN transferente, que es el que transpor-
ta los aminoacidos correspondientes a su secuencia de
tres pares de bases. El ARN también estd presente en el
sistema encargado de la traduccion, es decir, el ribosoma.
Los ribosomas se componen de dos subunidades, forma-
das por complejos de numerosas proteinas junto con
ARN ribosomal. Presentan, obviamente, sitios de union
al ARN mensajero, y también sitios que catalizan las reac-



ciones necesarias para formar los enlaces peptidicos entre
los aminoécidos presentados. Cuando Ada Yonath se
propuso estudiarlos, atin se desconocian muchisimos
aspectos de este proceso, y ademads, técnicamente era
realmente dificil estudiarlos, ya que se trataba de un gran
complejo (2.5 MDa aproximadamente) en el que interven-
fan muchas proteinas y acidos nucleicos. Por ejemplo, la
subunidad pequena del ribosoma humano contiene,
ademds de una molécula de ARN, 32 proteinas. La sub-
unidad grande, a su vez, contiene alrededor de 46 protei-
nas, mas tres moléculas de ARN. Hablamos de miles de
aminoacidos y pares de bases, de cientos de miles de
atomos. Es por ello que los primeros intentos de Ada por
estudiarlos causaron bastante esceptitud en muchos in-
vestigadores.

4. LA ESTRUCTURA DEL RIBOSOMA

Para poder obtener la estructura del ribosoma lo
primero que se necesitaban eran cristales, y obtenerlos no
era tarea facil. Ademas del tamafo, su mezcla de compo-
nentes proteicos y de acidos nucleicos, asi como su flexi-
bilidad, dificultaban tremendamente la tarea. Los prime-
ros microcristales se obtuvieron gracias a una estrategia
inspirada por la propia naturaleza. Ada ley6é un articulo
sobre osos polares, donde se explicaba que durante su
hibernacion, las células de los osos polares empaquetaban
sus ribosomas de una manera muy ordenada, que los
mantenia mayoritariamente funcionales para cuando
pasara el invierno. Esto hizo entender a Ada que podria
intentar primero cristalizar los ribosomas de organismos
que vivieran en condiciones muy extremas, como, por
ejemplo, las chimeneas marinas del Mar Muerto. Estos
intentos condujeron a la obtencién de los primeros crista-
les, que presentaban indicaciones de difraccién, pero que
adn no eran de la calidad suficiente como para determi-
nar la estructura. Movidos por este interés, siguieron
desarrollando técnicas para intentar mejorar el experi-
mento. Por ejemplo,congelar los cristales, para minimizar
la destruccién de la estructura cuando se la sometia a la
radiacién. Gracias a esos avances, consiguieron primero
ver el tdnel en la subunidad grande del ribosoma por
donde probablemente la proteina recién creada pasaba, y
mas tarde, obtener las primeras estructuras de la subuni-
dad pequefia del ribosoma bacteriano. No sélo el equipo
de Ada, sino otros muchos, consiguieron obtener cristales
mas o menos al mismo tiempo.De hecho, el problema de
la fase para el caso de los ribosomas se resolvi6 gracias a
la estrategia que Thomas Steitz desarroll6. Emple6 ima-
genes de microscropia electrénica para encontrar la orien-
tacion y localizacién de los ribosomas en los cristales, y
esto, sumado al uso de dtomos pesados, le llevo a fasear la
primera estructura de una subunidad ribosomal. No obs-

tante esta estructura no tenia una resolucién &atomica,
supuso el principio de una carrera a la que Ada y sus
competidores llegaron mas o menos simultdneamente a la
meta, en el afio 2000. La mejora de los cristales y de las
técnicas de recoleccion de datos hizo que en poco tiempo
se publicaran las estructuras atémicas de las subunidades
ribosomales de varios microorganismos.

Tras obtener las estructuras de las subunidades,
el siguiente paso era determinar la estructura completa, y,
en 2001, se consiguio la estructura del ribosoma de Ther-
musthermophilusjunto con ARNm y ARNt, capturando
el proceso mismo de sintesis de una nueva proteina.

Fig. 2. La estructura del ribosoma de Thermustermophilus

Para dar un paso mas y aplicar este conocimien-
to, Ada también decidié cristalizar los ribosomas bacte-
rianos con diversos antibiéticos de los que eran diana.
Estos estudios permitieron entender el mecanismo de
acciéon de los antibidticos, algo que abri6 las puertas a
mejorarlos o a obtener nuevos que no generen resistencia
y sean mas eficaces.

5. CONCLUSIONES Y PERSPECTIVAS FUTURAS

Atn quedan muchas preguntas por responder
sobre los ribosomas. Los primeros estudios se realizaron
sobre ribosomas procariotas, y solo recientemente se han
conseguido los primeros resultados de la estructura de un
ribosoma eucariota, concretamente de levadura, gracias al
trabajo del equipo de Adam Ben-Shem, en Estrasburgo.
No obstante, la resolucion de la estructura y su completi-
tud atin son parciales, y ain queda mucho por hacer en el
ambito eucariota, donde los ribosomas crecen en comple-
jidad y tamafio.

También es un reto conocer su origen, y cémo
evolucionaron hasta convertirse en las sofisticadas factor-
ias que son hoy. En esta linea también se esta investigan-



do mucho, y ya hay propuestas que defienden que su
origen es el ARN y los protorribosomas que formé hace
millones de afios cuando la vida comenz6 a evolucionar.

En cualquier caso, el trabajo que ha permitido
llegar hasta donde estamos hoy merece ser apreciado, ya
que fue el que sent6 las bases de lo que hacemos hoy y de
lo que haremos en el futuro.
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