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ENSENANZA

Comenzamos esta seccién con un trabajo de las Profesoras Paloma Ballesteros, de l.a UNED, y M.‘-" del par|11ep
Avendaiio, de la UCM, sobre Quimica Combinatoria, una nueva metodologia de gran impacto en la Sintesis Orgd-
nica actual. _ ‘ o .

A continuacion, en el apartado dedicado a Taller y Laboratorio, hay varios trabajos que contintian con los pl(?-
positos enunciados en el nimero anterior. El ingenio en el experimento se pone de manifiesto esta vez con la d,ef"
cripcion del experimento llevado a cabo por Madame Wu y sus colaboradores para poner en ev:denc::d la \r|01z1c1f)n
del principio de la paridad en la desintegracion nuclear del dtomo de cobalto. En ?l. apu.rtado de (?Xperlnlentos case-
ros, las Profesoras Rosa M.* Claramunt y M.* Dolores Santa Marfa describen la utilizacion del m1cr09ndas en expe-
rimentos de Quimica, indicando los graves riesgos que se corren si no se toman las debidas precauciones. P?r ulti-
mo, un grupo de alumnos de la licenciatura en Ciencias Fisicas propone un experimento de Espectroscopia para
desvelar el alma de las estrellas. No hemos incluido esta vez experimentos histéricos puesto que en el apartado de

Efemérides ya se describen dos de Cavendish de gran importancia en el desarrollo de la Ciencia. )
Hemos abierto un nuevo apartado, dedicado a las Nuevas tecnologias en ensenanza. El Prof. José Ramon Alya—
rez nos ha proporcionado un interesante trabajo sobre los programas de libre distribucion, tanto para la investigacion
cientifica como para la docencia. No dudamos que serd de gran utilidad para todos, alumnos y profesores.
Y. por tltimo, incluimos la recension de libros, videos y programas de ordenador. Muchos profesores nos han pro-
porcionado dichas recensiones, con el objetivo de informar a los alumnos del material de nueva aparicion, de gran
utilidad en su formacion. A todos ellos les damos las gracias.

PROBLEMAS METODOLOGICOS DE LA
ENSENANZA DE LAS CIENCIAS

Quimica combinatoria.
Una nueva metodologia
en sintesis organica

El disefio racional de firmacos
estd basado en el conocimiento de
las interacciones moleculares que
tienen lugar entre el farmaco y su
diana, que puede ser una proteina
receptora o un dcido nucleico, y
que son las responsables del efecto
terapéutico observado. El anilisis
de la estructura de los receptores y
de sus ligandos revela el mecanis-
mo de esta interaccion, y establece
las llamadas relaciones estructura-
actividad. Una nueva molécula,
con frecuencia aislada de una
fuente natural, que manifiesta una
importante actividad biolégica, se
convierte en prototipo o “cabeza
de serie” y pasa a ser manipulada
mediante la sintesis orgdnica. Los
quimicos orgdnicos disefian proto-
tipos andlogos de dicho prototipo,
para los que se espera encontrar un
aumento en las interacciones fdr-

maco-receptor biologico o una
mejor biodisponibilidad.

En la actualidad se valoran biolé-
gicamente cientos de miles de nue-
vos compuestos de origen natural y
de sintesis, con el fin de encontrar
nuevos prototipos. La robética y la
inteligencia artificial hacen posible
valorar alrededor de un millén de
muestras por ano. La aparicion de
nuevas moléculas de fuentes natura-
les estd ya muy limitada en términos
de diversidad y, aunque una indus-
tria farmacéutica potente disponga
de un millén de nuevas moléculas
de sintesis, su diversidad estructural
suele ser pequefia. La guimica com-
binatoria se ha propuesto como
solucion a estos problemas, ya que
puede definirse como la quimica de
la diversidad y es, por tanto, una
alternativa que compite con el dise-
no racional de farmacos (Figura 1).

Este nuevo concepto de la sinte-
sis orgdnica surgié a finales de los
anos ochenta principalmente en la
preparacion de péptidos y nucledti-
dos, pero actualmente se ha extendi-

do a otros tipos de moléculas orga-
nicas no poliméricas que, en el
campo de la quimica combinatoria,
se denominan moléculas orgdnicas
pequenas. La sintesis combinatoria
aplica técnicas que permiten prepa-
rar al mismo tiempo un elevado
nimero de moléculas con estruc-
turas diferentes y que pueden ser
evaluadas farmacoldgicamente. Es
crucial, que la sintesis de los com-
puestos se disefie de tal manera que
permita preparar una gran cantidad
de andlogos, utilizando las mismas
condiciones de reaccién en un
mismo recipiente o en diferentes,
modalidad conocida como sintesis
automatizada.

La sintesis combinatoria se dife-
rencia de la sintesis orgdnica tradi-
cional en su finalidad. La Figura 2
ilustra grificamente la diferencia
entre ambas. La sintesis orgdnica
convencional persigue la prepara-
cion de un solo producto, de la
mayor pureza posible, a partir de
sus precursores o materiales de par-
tida. Es decir, la reaccién de dos





