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Un profesor de Geoldogicas idea un método
para crear farmacos mejores y mas bharatos

» €L METODO HA SIDO BAUTIZADO CON €L APELLIDO DEL PROFESOR CRISTOBAL VIEDMA v
S€E BASA €N LA QUIRALIDAD, UNA CARACTERISTICA QUE ESTA PRESENTE EN TODO €L MUNDO
NATURAL, DESDE LOS CRISTALES HASTA NOSOTROS MISMOS. €L PROFESOR TAMBIEN POSTULA
NUEVAS HIPOTESIS SOBRE €L MODO €N €L QUE CRECEN LOS CRISTALES

Cristébal Viedma, profesor del Departa-
mento de Cristalografia y Mineralogia,
entra directamente al tema: “con mi
sistema los holandeses estan haciendo
medicamentos de una forma facil, mu-
cho mas barata, y lo hacen con ideas
que se han desarrollado en la UCM.

La lastima es que en Espafia no haya
tejido industrial, porque eso hace que lo
utilicen otros paises”.

Con el nuevo método para hacer
medicinas que se ha bautizado con el
nombre del profesor, “viedma ripening”,
se ha hecho por ejemplo el Plavix,
que sirve para prevenir acontecimien-
tos aterotrombéticos (originados por
acumulacién de grasa en las arterias)

y tromboembdlicos (originados por

coagulos en el interior de vasos sangui-
neos). “Con ellos los fabricantes estan
ganando miles de millones de ddlares
al afo en Estados Unidos y ademas si
con los métodos tradicionales ponga-
mos que costaba un euro, ahora con mi
idea se hace por 0,40. Eso significa que
ha desbancado a toda la competencia
porque se hace mucho mas barato, se

UNA MOLECULA ES
QUIRAL CUANDO

SU IMAGEN EN EL
ESPEJO NO PUEDE SER
SUPERPUESTA, COMO
OCURRE CON LAS MANOS

vende mucho mas y se han quedado
con todo el mercado”.

QUIRALIDAD

La idea de la que surge el método
viene de Pasteur, que fue quien des-
cubrio la quiralidad. Explica Viedma
que una molécula es quiral cuando su
imagen en el espejo no puede ser su-
perpuesta. “Esto se ve en las manos,
que son quirales porque se ven como
un reflejo en un espejo pero no se
pueden superponer”.

Segun Viedma, también hay algunas
moléculas que no son quirales, “pero
se estructuran de una forma que si lo
es. Por ejemplo, la molécula del cuarzo
no es quiral, pero el cristal de cuarzo si [
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En la pagina anterior, el
profesor Cristobal Viedma en
su despacho de la Facultad de
Geoldgicas. Arriba, imagenes
de cristales macroscopicos
de yeso que se juntan dando
lugar a minerales de mayor
tamano. A la derecha, un
ejemplo sencillo para explicar
lo que es la quiralidad

> lo es. Es como una escalera de caracol
donde cada peldafio no es quiral, es
simplemente rectangular, pero la esca-
lera en si silo es”.

En el laboratorio, cuando hay una
molécula quiral aparecen las dos opcio-
nes, las dos imagenes, conocidas como
Ly D. El hecho de que “esté el atomo en
un lado u en otro es indistinguible ener-
géticamente, con lo cual hay un 50 por
ciento de opciones de que te aparezca
una “mano” o la otra”. Asegura Viedma
que la vida rompe esa regla ya que es
quiral de una sola “mano”, como las
plantas helicoidales que suben siempre
en el mismo sentido o las conchas que

Mirror

Chiral

se forman siempre en el mismo sentido.
Esta quiralidad Unica, conocida como
homoquiralidad, es privativa de la vida.
Se pregunta el profesor: “; Qué pasé en
el origen de la vida para que esto fuera
asi? Nadie lo sabe, y la respuesta esta

Mirror

ligada al misterio de ese origen”.

TALIDOMIDA

Que una molécula sea L o D puede
suponer un cambio sencillo, como por
ejemplo el olor de la naranja y el limén. o
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nen de la misma molécula (CH10H16),
lo que ocurre es que cada una esta en
una “mano”.

Recuerda Viedma que los pro-
blemas que ocasiond la talidomida
también dependen de esa quiralidad.
Segun él, la talidomida tiene dos molé-
culas quirales y mientras “en Europa el
farmaco se vendia con las dos molé-
culas, en Estados Unidos se vendia
con una sola y no provoco problemas”.
Al final se dieron cuenta de que el
problema no era la medicina en si,
sino la “mano” de la medicina, asi que
la talidomida es un veneno, no por su
férmula quimica, sino por la quiralidad.
“La diferencia entre izquierda y derecha
puede ser mortal y nosotros necesita-
mos medicinas que sean compatibles
con nuestra quiralidad, porque en caso
contrario puede ser totalmente dafiina”.

HOMOQUIRALIDAD

Desde el problema de la talidomida
hasta hoy las leyes se han hecho muy
restrictivas y obligan a comprobar las
dos “manos” y a vender solo la que

En estas dos iméagenes se puede

ver la minima diferencia que
hay entre los dos agitadores
que Viedma vutilizé para llevar
a cabo el experimento que dio

lugar a la creacién de un méto-
do para producir la homoquira-
lidad tanto en cristales como en

aminodcidos y precursores de
farmacos. Asegura el profesor

que “en un montén de descubri-

mientos, como la peniciling, el

serendipity (que se puede tradu-

cir como accidente feliz) es ba-
sico. Yo diria que las tres cosas
que hacen falta son intuicién,

serendipity y, sobre todo, estar

ahi, porque como decia Pasteur,

la suerte favorece al que esta
trabajando”.

gura que todas las farmacéuticas estan
con un cuello de botella para conseguir
hacer una sintesis homoquiral, porque
€S un proceso muy caro.

EL EQUILIBRIO

Explica el profesor que para hacer un
producto homogquiral las farmacéuti-
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> Aunque son olores diferentes provie- tiene efectos beneficiosos. Viedma ase- cas trabajan siempre en condiciones

lejos del equilibrio, es decir, “tienes en
una soluciéon mas de una de las dos
“manos” y una de las dos cristaliza
mediante técnicas concretas, pero
manejar eso es dificil y costoso”.

Lo que ha hecho Viedma es irse
al equilibrio. Explica que si pone
“cristales L y D en el equilibrio en una
situacion saturada no pasa nada, no
hay procesos, no se mueve, no hay
evolucion”. Tuvo una idea y es ver qué
pasaria si el sistema en equilibrio lo
observa durante mucho tiempo, “por
ejemplo, qué pasaria si lo siguiera
durante 20 afios, porque aunque en
el equilibrio no funciona nada, sigue
siendo un equilibrio dinamico con una
ratio disolucién-crecimiento que es
igual, con lo cual el sistema no fun-
ciona. ¢ Es posible que con el tiempo
desaparezca una de las dos “manos”?
¢Es posible que una se convierta en
la otra?”. EI mismo Videma conside-
ra que esa es una idea “sin soporte
cientifico a priori, pero resulta que
conocemos, desde hace muy poco,
que hay una rotura de la paridad a

En el mes de octubre de 2013
la revista Physics Today ha publi-
cado un trabajo de Viedma en el
que “en un sistema de cristales
en equilibrio en una solucién
hirviendo los cristales se jun-
tan unos a otros, agregéndose,
pero reconociéndose de manera
quiral”. Reconoce Viedma que es
algo contraintuitivo que ocurra
asi, que se junten por “manos”,
pero ocurre. Y no sélo eso, sino
que ademads se juntan dando
lugar a una morfologia de cristal

ideal, se ponen juntos y forman
un gran cristal.

También ha realizado estudios
con cristales de yeso, que tam-
bién se agregan y “quizds puedan
lugar a cristales gigantes como los
de Naica”. En este caso los crista-
les no se agregan en agua hir-
viendo, sino a “una temperatura
mucho mds baja, pero siempre en
una solucién en movimiento. Si se
demuestra eso, implicaria que los
minerales pueden crecer a partir
de cristales macroscépicos”.
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D nivel cuantico que implica que las dos
“manos” no son exactamente iguales.

Hay una ligera diferencia a nivel cuan-
tico entre ellas, de 105",

EL EXPERIMENTO

Puso en marcha entonces un experi-
mento con una solucién saturada y en
ella puso, en equilibrio, cristales Ly D.
Miraba al dia siguiente y seguia ha-
biendo el mismo equilibrio. No aguanto
20 afos, sino que a los 10 dias intento
chequearlo de nuevo a ver si habia
ocurrido algo, y descubrié “que uno de
los sistemas, el nimero 8 se habia ido
a la homoquiralidad”. Un investigador,
ante este resultado, piensa que se ha
equivocado, asi que tird el experimen-

En la pagina de la izquierda, aminodcidos de treonina mostrando una formacion quiral.
Sobre estas lineas, esquema del experimento en el que el sistema ndmero 8 se convirtio en
homoguiral debido a un agitador que trituraba los cristales. Debajo, cristales que se agregan
reconociéndose de manera quiral. A la derecha, Cristobal Viedma.

analyzer

polarizer‘

to, empezé de nuevo, comprobando
bien que todos los sistemas estuvieran
a 50/50, porque no se podia permitir
el mismo error dos veces. A los diez
dias volvié a mirar y, otra vez, paso lo
mismo. Era el mismo sistema el que
se convertia en homoquiral. Lo probd
durante meses y siempre el sistema
numero 8 se hacia monoquiral. Al final
se dio cuenta de que habia una ligera
diferencia, y es que todos los siste-
mas tenian un agitador de una marca
determinada y el del numero 8 tenia
un agitador de una marca distinta, con
un pequenio anillo en el centro. Ese
minimo detalle convertia el sistema
numero 8 en un molino y el triturado
de cristales provocaba la homoqui-

ralidad. Tras muchos esfuerzos y el
escepticismo por parte de las pubica-
ciones cientificas mas prestigiosas,
consiguio que el trabajo se publicase
en Phsysical Review Letters.

REVOLUCION TOTAL

Un grupo holandés comprobo la idea,
la patenté y cred un método que les
reporta millones de délares. El méto-
do, de momento, sélo vale para un 15
por ciento de las sustancias quirales.
Para el resto de sustancias el sistema
todavia no es aplicable, y aunque
Viedma tiene algunas hipdtesis para
ampliarlo a todas las demas no tiene
recursos ni tiempo para llevar a cabo
la que seria una “revolucion total”. W
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ENTREVISTA A UN CIENTiFICO QUE SOBREPASA LA BARRERA DE SU
PROPIA DISCIPLINA PARA CONVERTIRSE EN DEFENSOR DE EN SU CONJUNTO
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